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ABSTRAK

Infertilitas adalah masalah kesehatan
utama bagi pasangan suami istri. Sekitar
30% infertilitas disebabkan oleh faktor
laki-laki. Salah satu penyebab infertilitas
pada laki-laki adalah penggunaan obat-
obatan seperti gentamisin. Gentamisin
dapat meningkatkan suatu radikal bebas
yaitu Reactive Oxygen Species (ROS) yang
meningkatkan peroksidasi lipid,
kerusakan membran sel, dan DNA dalam
testis. Hal ini memengaruhi fungsi dan
anatomi testis. Efek radikal bebas dapat
dicegah dengan senyawa antioksidan
seperti likopen. Likopen yang banyak
ditemukan dalam tomat mampu mengikat
radikal bebas sehingga mencegah reaksi
antara radikal bebas dengan sel-sel di
testis. Likopen juga menurunkan kerja
enzim penghasil ROS dalam sel. Jenis
penelitian  ini  adalah  penelitian
eksperimental dengan desain post test

PENDAHULUAN

Infertilitas adalah pasangan yang
telah aktif dan rutin berhubungan seksual
selama satu tahun tanpa kontrasepsi,
namun belum ada tanda-tanda kehamilan
(World Health Organization, 2012).
Infertilitas menjadi masalah kesehatan
utama bagi pasangan suami istri dan 30%
kasus ini disebabkan oleh faktor laki-laki
yang bisa disebabkan karena penggunaan
obat, kemoterapi, toksin, dan faktor
lingkungan yang dapat memperburuk
spermatogenesis dan produksi sperma
(Khaki et al., 2009).

only control group design. Sampel terdiri
dari 29 ekor tikus jantan yang dibagi
dalam 5 kelompok yaitu K- yang tidak
diberikan apapun, K+ yang diberikan
gentamisin 20 mg/kgBB, P1 P2 dan P3
yang diberikan gentamisin 20 mg/kgBB
dan jus tomat persentasi 25%, 50%, dan
100%. Perlakuan diberikan selama 24
hari. Pemberian jus tomat memiliki efek
protektif terhadap penurunan diameter
tubulus, tebal epitel, jumlah sel
spermatosit primer, dan spermatid akibat
gentamisin.
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Obat-obatan menjadi salah satu
penyebab infertilitas pada pria. Contoh
antibiotik yang menyebabkan infertilitas
adalah golongan aminoglikosida seperti
gentamisin dan neomisin. Efek samping
obat ini dapat memengaruhi struktur dan
fungsi testis (Olayemi, 2010). Berdasarkan
penelitian yang dilakukan Narayana,
pemberian gentamisin selama 35 hari
dengan dosis 5 mg/kgBB pada tikus
terjadi penurunan diameter tubulus
seminiferus dan tebal epitel seminiferus
(Narayana, 2008).
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Gentamisin dapat meningkatkan
jumlah Reactive Oxygen Species (ROS)
dalam testis. (El-maddawy, 2014). ROS
adalah salah satu radikal bebas yang
memicu peroksidasi lipid dalam testis
(Kim et al.,, 2014). Jaringan testis dan
membran sel sperma kaya akan
polyunsaturated fatty acid (PUFA) yang
berfungsi sebagai penyedia struktur dan
kekentalan yang dibutuhkan sperma
untuk kapasitasi. Tingkat ROS yang tinggi
dapat merusak jaringan testis dan
membran sel sperma (Aly and Hassan,
2018).

ROS menyebabkan kondisi stres
oksidatif dalam testis. Stres oksidatif
dapat menghambat sekresi hormon
Luitenizing Hormon (LH) dan akhirnya
mengurangi sintesis hormon testosteron
(Al-Damegh, 2014). Menurunnya kadar
testosteron dan LH menyebabkan atropi
tubulus seminiferus (Eboetse Yama et al.,
2011).

ROS dapat dinetralkan
menggunakan antioksidan (Nouri et al.,
2009). Banyak antioksidan yang dapat
melindungi tubuh dari radikal bebas
seperti polifenol, tokoferol, vitamin C, dan
karotenoid. Salah satu karotenoid adalah
likopen yang ada dalam buah tomat.
Likopen dapat menurunkan risiko kanker
paru-paru, payudara dan prostat.
Berdasarkan penelitian yang dilakukan
Jeong, likopen menurunkan jumlah ROS
di mitokondria dan intraselular sel (Jeong,
Lim and Kim, 2019).

Dari latar Dbelakang tersebut,
peneliti ingin mengenai pengaruh tomat
(Solanum lycopersicum) terhadap
diameter tubulus seminiferus tikus putih
yang diinduksi gentamisin.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini  adalah  penelitian
eksperimental dengan desain Post test
only control group design. Penelitian
dilakukan di Animal House Fakultas
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Kedokteran Universitas Lampung selama
24 hari. Populasi penelitian ini adalah 25
ekor tikus putih jantan  (Rattus
norvegicus) galur Sprague dawley yang
didapat dari Institut Penelitian Bogor.
Bahan penelitian yang digunakan ada dua
yaitu jus tomat dosis 1 ml dengan masing

masing  persentasi 100%  (tanpa
pengenceran), 50% (pengenceran
setengah), dan 25% (pengenceran

seperempat). Persentasi jus tomat 100%
mengandung sekitar 4,5 mg likopen
didalamnya. Selain itu digunakan
gentamisin dengan dosis 20 mg/kgBB.

Sampel penelitian sebanyak 25
ekor dipilih secara acak dan dibagi
kedalam  lima  kelompok  dengan
pengulangan sebanyak 5 kali. Kelompok
kontrol negatif (K(-)) sebagai kontrol
normal yang tidak diberikan gentamisin
dan tomat. Kelompok kontrol positif
(K(+)) adalah kontrol patologis yang
diberi gentamisin 20 mg/kgBB. Kelompok
perlakuan satu (P1) adalah kelompok
perlakuan dengan pemberian gentamisin
20 mg/kgBB dan jus tomat persentasi
25%. Kelompok perlakuan dua (P2)
adalah kelompok perlakuan dengan
pemberian gentamisin 20 mg/kgBB dan
jus tomat persentasi 50%. Kelompok
perlakuan tiga (P3) adalah kelompok
perlakuan dengan pemberian gentamisin
20 mg/kgBB dan jus tomat persentasi
100%.

Kelompok K(+), P1, P2, dan P3
diberikan gentamisin 20 mg/kgBB secara
bergantian. Setelah dua jam, Kelompok
P1, P2, dan P3 diberikan jus tomat dosis 1
ml dengan persentasi 25%, 50%, dan
100%. gentamisin diberikan selama 10
hari dan jus tomat diberikan selama 24
hari. Semua tikus tetap diberi makan dan
minum ad [libitum. Setelah perlakuan,
mencit dikorbankan untuk diambil
testisnya. Testis difiksasi dengan formalin
10% dan dibuat sediaan mikroskopis
dengan metode parafin dan pewarnaan
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Haematoksilin Eosin. Selanjutnya sediaan
diperiksa dibawah mikroskop cahaya.
Analisis data dilakukan terhadap
diameter tubulus seminiferus secara
statistik. = Pertama  dilakukan  uji
normalitas dengan menggunakan uji
Shapiro Wilk dan uji homogenitas Levene
(Dahlan, 2014). Hasil uji menunjukkan
data normal dan homogen, selanjutnya
dilakukan uji parametrik One Way
Annova dan dilanjutkan uji Post Hoc.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil penelitian berupa preparat
dilihat dibawah mikroskop cahaya dengan
perbesaran 200 kali. Diambil tiga tubulus
seminiferus yang dianggap bulat setiap
preparat, selanjutnya dihitung rata-
ratanya. Diameter tubulus diukur dengan
mengukur jarak terpanjang dan terpendek
dari tubulus seminiferus.

Tabel 1. Rerata Jumlah Diameter Tubulus tiap Kelompok
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Gambar 1. Diameter Tubulus Seminiferus

Hasil penelitian menunjukkan diameter
tubulus seminiferus berkurang karena
pemberian gentamisin. Hal tersebut
terlihat pada kelompok K(+) yang
memiliki diameter tubulus lebih kecil dari
K(-) yang tidak diberikan gentamisin.
Selanjutnya terjadi peningkatan diameter
tubulus secara bertahap dari P1, P2, dan
P3

Setelah dihitung rata-rata diameter
tubulus seminiferus tiap kelompok
perlakuan, dilakukan uji normalitas dan
homogenitas dan didapatkan data
terdistribusi normal dan homogeny
(p>0,005). Selanjutnya dilakukan uji
parametrik One Way Annova dan didapat

Ulangan ke Kelompok Perlakuan
K(-) K(+) P1 P2 P3

1 343,5 334,2 319,7 343,1 376

2 325,8 217,3 327,7 333,9 367,9

3 305,9 279,5 319,6 352,1 377,9

4 311,6 280,8 352,2 388,6 377,6

5 282,1 296,8 330,9 343,5 369,5
Rerata+SD 313,9+23,1  281,7+42,2 330+13,3 352,2+21,3 373,7+4,7

hasil p<0,005 sehingga  didapat
perbedaan bermakna besar diameter
tubulus seminiferus pada setiap kelompok
perlakuan. Selanjutnya dilakukan analisis
Post Hoc LSD untuk melihat perbedaan
setiap kelompok. Tabel 2 menunjukkan
ada perbedaan signifikan ukuran diameter
tubulus seminiferus dari kelompok K(+)
dengan kelompok lain. Hal ini sesuai

dengan penelitian Narayana dan Khaki
bahwa gentamisin dapat mengurangi
diameter testis (Narayana, 2008; Khaki,
2015). Besar diameter kelompok K(-), P1,
P2, dan P3 lebih besar dari kelompok
K(+).

Mengecilnya ukuran diameter
tubulus seminiferus terjadi karena efek
radikal bebas dari gentamisin yang
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menyebabkan penurunan jumlah sel
leydig akibat peroksidase lipid dan
spermatogenesis terhambat.
Spermatogenesis yang terhambat
mengakibatkan penurunan jumlah sel
dalam tubulus sehingga ketebalan tubulus
seminiferus berkurang (Gurmeet et al.,
2014). Berdasarkan penelitian Yama,
diameter tubulus mengecil karena
penghambatan hormon testosteron dan
FSH akibat dari radikal bebas. Hal ini yang
diduga sebagai penyebab atropi-atropi
tubulus seminiferus.(Eboetse Yama et al.,
2011).

Dari hasil uji post hoc LSD,
terdapat peningkatan diameter tubulus
seminiferus dari kelompok perlakuan P1,

Tabel 2. Hasil uji Post Hoc LSD
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P2, dan P3. Pemberian tomat sebagai
antioksidan dapat mengurangi efek
radikal bebas dari gentamisin. Likopen
dalam tomat dapat menghambat enzim
penghasil ROS dalam sel dan merangsang
produksi enzim antioksidan dalam sel
yang melindungi sel dari ROS (Palozza et
al., 2011).

Walaupun terjadi peningkatan
ukuran diameter tubulus, kelompok P2
dan P3 tidak signifikan (p>0,005). Hasil
analisis data yang tidak signifikan ini
mungkin bisa disebabkan oleh berbagai
hal seperti dosis yang tidak sesuai, waktu
penelitian yang singkat, dan kesalahan
pemberian jus tomat dan gentamisin.

Kelompok Perlakuan K(-) K(+) P1 P2 P3
K@) - 0,05% 0,310 0,022% 0,001%
K (+) 0,05% - 0,005% 0,000% 0,000*
P1 0,310 0,005% - 0,165 0,010*
P2 0,022% 0,000%* 0,165 - 0,178
P3 0,001* 0,000% 0,010* 0,178 A -

Keterangan : * Jika p<o0,05 = terdapat perbedaan yang signifikan

Dosis gentamisin yang digunakan
sudah sesuai karena menurut Narayana,
dosis gentamisin 3 mg/kgBB dan 5
mg/kgBB intra peritoneal (IP) sudah
memberikan efek stres oksidatif terhadap
diameter testis (Narayana, 2008). Lebih
lanjut penelitian Khaki didapatkan
kerusakan testis dengan dosis yang sama
yaitu 5 mg/kgBB (Khaki et al., 2009).
Dosis jus tomat juga bukan menjadi
penyebab karena dari penelitian Suciati,
dosis tomat 1 mg/kgBB sudah
memberikan efek protektif (Suciati,
Ismono and Iwan, 2012).

Rute pemberian yang digunakan
dalam penelitian ini adalah peroral untuk
jus tomat dan intraperitoneal untuk
gentamisin. Pemberian jus tomat secara
peroral sudah sesuai karena berdasarkan
Research Guidline for Evaluating the
Safety and Efficacy of Herbal Medicine
pemberian obat yang paling tepat

diberikan pada hewan uji adalah melewati
rute peroral (World Health Organization,
2012). Pemberian obat gentamisin secara
intraperitoneal juga tindakan yang benar
karena selain peneliti banyak yang
menggunakan metode tersebut, absorbsi
obat melewati IP lebih banyak dibanding
melewati intraperitoneal (Susianti, 2013).
Kemungkinan kesalahan dari pemberian
obat ketika melakukan penyuntikan
gentamisin dan pencekokkan jus tomat.

KESIMPULAN

Kesimpulan hasil penelitian ini
adalah terdapat pengaruh jus tomat
terhadap diameter tubulus seminiferus
tikus putih (Rattus norvegicus) yang
diinduksi gentamisin.
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