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ABSTRAK 
 
Paru-paru merupakan organ yang terpapar dengan berbagai macam zat yang dapat berpotensi 

memicu oksidan berlebihan dan menyebabkan stres oksidatif yang berujung timbulnya berbagai 

macam kelainan paru. Salah satu marker yang umum diperiksa bila terjadi oksidan berlebihan 

adalah malondialdehid (MDA). Untuk mengatasi oksidan yang berlebihan tubuh memiliki sistem 

antioksidan seperti GSH dan enzim katalase. Untuk membantu kerja antioksidan endogen, dapat 

diberikan antioksidan dari luar, seperti tanaman maja yang kaya akan fenolik dan falvonoid yang 

diketahui memiliki kemampuan antioksidan. Tujuan penelitian ini adalah mengetahui dan 

memahami potensi buah maja sebagai antioksidan dengan model hewan coba yang diinduksi 

hipoksia sistemik sebagai sumber ROS. Penelitian ini merupakan eksperimental in vivo, 

menggunakan hewan percobaan tikus Sprague Dawley jantan yang dibagi dalam 8 kelompok (n=4), 

dan dibagi menjadi 2 group (dicekok ekstrak etanol buah maja (400mg/KgBB/hr, 14 hari) dan tidak 

dicekok). Tiap group dibagi menjadi 4 sub group (normoksia, hipoksia (O2 8%, N2 92%) selama 3, 

7 dan 14 hari). Pada akhir masa percobaan, darah hewan coba diperiksa kadar malondialdehid 

(metode Wills ED), kadar glutation (metode Ellman), dan aktivitas spesifik katalase (metodde 

Mates). Hasil penelitian menunjukan terjadinya peningkatan kadar MDA dan penurunan kadar GSH 

serta aktivitas spesifik katalasse pada kelompok hipoksia bila dibandandingkan normoksia. Akan 

tetapi peningkatan MDA lebih rendah pada kelompok yang dicekok ekstrak buah maja bila 

dibandingkan yang tidak dicekok. Hal serupa terlihat pada GSH dan aktivitas spesifik katalase 

dimana kadarnya lebih tinggi pada kelompok yang dicekok ekstrak buah maja. Hal ini menunjukan 

bahwa ekstrak buah maja memiliki kemampuan antioksidan. 

 

Kata kunci: Hipoksia, malondialdehid, antioksidan dan buah maja 
 
 

PENDAHULUAN  
 

Paru-paru merupakan jaringan yang 

terpapar langsung dengan oksigen (O2) 

yang masuk, selain itu sel alveolar tipe 1 

sangat mudah mengalami kerusakan.1 

Pada keadaan fisiologis, paru-paru dapat 

terpapar oleh lebih dari 8000 zat dari 

udara yang dihirup setiap hari seperti 

oksigen, patogen, polutan ataupun 

alergen yang semuanya berpotensi untuk 

memicu terbentuknya oksidan berlebih 

pada paru-paru dan menyebabkan stres 

oksidatif.2 Salah satu penyebab stres 

oksidatif pada paru-paru adalah 

terbentuknya reactive oxygen species 

(ROS) atau reactive nitrogen species 

(RNS) yang dihasilkan oleh tubuh.3 

Berbagai penyakit yang dapat dilatar 

belakangi akibat terjadinya stress 
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oksidatif antara lain seperti hipertensi 

pulmonal, chronic obstructive pulmonary 

disease (COPD), atau emfisema dan lain-

lain. Terbentuknya ROS didalam tubuh, 

dapat disebabkan oleh proses fisiologis, 

hipoksia maupun hiperoksia. Reactive 

oxygen species dapat memicu terjadinya 

kerusakan pada biomolekul seperti 

protein, karbohidrat, asam nukleat dan 

lipid.4,5 Salah satu biomarker stres 

oksidatif yang paling sering digunakan 

adalah malondialdehyde (MDA) yang 

merupakan marker kerusakan lipid karena 

radikal bebas seperti ROS.6  Untuk 

mencegah efek oksidan yang berbahaya 

terhadap sel, tubuh mempunyai sistem 

mekanisme pertahanan yaitu antioksidan. 

Antioksidan dapat dibagi menjadi 2 

golongan, yakni endogen (enzimatik dan 

non-enzimatik) dan eksogen.7 Salah satu 

antioksidan endogen enzimatik yang 

diproduksi didalam tubuh adalah  katalase 

(EC 1.11.1.6), yang mengkatalis reaksi 

dekomposisi hidrogen peroksida. 

Antioksidan endogen non-enzimatik 

contohnya glutation (GSH), yang 

ditemukan hampir di semua sel, berfungsi 

dalam metabolisme, transportasi, dan 

perlindungan sel dalam melawan ROS. 

Antioksidan eksogen didapat dari luar 

tubuh, seperti asam askorbat (vitamin C), 

α-tokoferol (vitamin E), carotenoid, 

fenolik, dan metabolit sekunder lainnya, 

yang terdapat dalam buah (contoh, buah 

maja) dan sayuran.8,9 Buah maja (Aegle 

marmelos) tumbuh luas di beberapa 

wilayah seperti Indonesia, India, Sri 

Lanka, Malaysia, dan Vietnam dan 

digunakan sebagai obat tradisional. Aegle 

marmelos diketahui memiliki metabolit 

sekunder seperti flavonoid, alkaloid, 

sterol, tannin, flobatanin, dan flavonoid 

glikosida.10 Beberapa metabolit sekunder 

diperkirakan memiliki kemampuan 

antioksidan. Melihat banyaknya 

metabolit sekunder buah maja (Aegle 

marmelos) yang berpotensi sebagai 

antioksidan yang dapat menghambat 

terbentuknya radikal bebas dan mampu 

mencegah timbulnya kelainan pada paru, 

mendorong penulis untuk melakukan 

penelitian mengenai efek buah maja 

terhadap marker stres oksidatif dan 

antioksidan pada paru tikus akibat kondisi 

hipoksia sistemik kronik. 

 

 

METODE PENELITIAN 

 

Desain penelitian ini merupakan 

eksperimental in vivo, terhadap hewan 

coba tikus Sprague Dawley jantan yang 

dilakukan di laboratorium Biokimia dan 

Biologi Molekuler Fakultas Kedokteran 

Universitas Tarumanagara. Hewan coba 

dibagi dalam 8 kelompok (n=4). 

Kelompok 1 (P1) adalah kelompok tikus 

yang tidak diberi cekokan ekstrak buah 

maja dan tidak dihipoksia. Tiga kelompok 
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berikutnya (P2-P4), adalah kelompok 

tikus yang tidak diberi cekokan ekstrak 

buah maja tetapi dihipoksia 3, 7 dan 14 

hari. Kelompok 5 (P5) adalah kelompok 

tikus yang diberi cekokan ektrak buah 

maja tapi tidak dihipoksia. Tiga kelompok 

berikutnya (P6-P8) adalah kelompok 

tikus yang diberi cekokan ektrak buah 

maja  serta dihipoksia 3, 7 dan 14 hari. 

Penelitian ini telah mendapatkan 

keterangan lolos kaji etik (ethical 

approval) dari Komite Etik Riset Fakultas 

Kedokteran Universitas Trisakti dengan 

nomor 124/KER/FK/XII/2017. Buah 

maja yang didapatkan dari taman buah 

mekarsari, dibuat simplisia dan 

dimaserasi dengan menggunakan etanol, 

yang kemudian dievaporasi hingga 

mendapatkan ekstrak kental yang akan 

dicekokan pada hewan coba dengan dosis 

400mg/KgBB/hr yang terbagi dalam dua 

dosis perhari selama 14 hari. Setelah masa 

pencekokan berakhir dilakukan hipoksia 

menggunakan hypoxic chamber  dengan 

komposisi gas 8% oksigen (O2) dan 92% 

nitrogen (N2). Pada akhir masa 

percobaan, dilakukan pembedahan 

terhadap hewan coba untuk mengambil 

organ parunya. Dari organ paru yang telah 

didapat dilakukan pemeriksaan kadar 

malondialdehid (metode Wills ED), kadar 

glutation (metode Ellman), dan aktivitas 

spesifik katalase (metodde Mates). Hasil 

yang didapat diolah secara statistik 

dengan GraphPad Prism v.7.0 la jolla, 

CA, USA dengan uji Mann Whitney. 

Variabel yang dianalisis dianggap 

bermakna apabila p<0,05. 

 

HASIL PENELITIAN DAN 

PEMBAHASAN 

 

Hasil pemeriksaan kadar MDA pada 

jaringan paru hewan coba menunjukan 

adanya peningkatan kadar MDA yang 

bermakna (mann whitney, p<0,05) pada 

kelompok hipoksia bila dibandingkan 

kontrol sejalan dengan semakin lamanya 

perlakuan hipoksia, baik pada kelompok 

yang dicekok ekstrak buah maja (Gambar 

1) maupun yang tidak (Gambar 2). Hal ini 

sejalan dengan penelitian Ho et al11 yang 

menyatakan tingginya ROS yang bersifat 

prooksidan, dapat secara langsung 

merusak lipid pada membran sel, 

menginisiasi proses peroksidasi lipid 

membran sel yang bersifat asam lemak 

tak jenuh menjadi senyawa aldehid. 

Akumulasi ROS ini dapat menyebabkan 

peningkatan jumlah lipid yang dioksidasi, 

sehingga kadar MDA semakin meningkat 

seiring lamanya hipoksia. Pada kelompok 

yang diberikan cekokan esktrak buah 

maja terlihat bahwa kadar MDA lebih 

rendah dibandingkan yang tidak dicekok, 

hal ini menunjukan bahwa metabolit 

sekunder yang terdapat dalam ekstrak 

buah maja mampu menekan laju 
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pembentukan radikal bebas. Hal ini 

sejalan dengan penelitian Marwan et.al12 

yang menunjukan bahwa kadar MDA 

pada kelompok tikus yang diberi ekstrak 

tanaman lebih rendah dibanding yang 

tidak diberikan. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 1. Kadar MDA kelompok dicekok 

ekstrak buah maja 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 2. Kadar MDA kelompok tidak 

dicekok ekstrak buah maja 
 

Hasil pemeriksaan kadar GSH (Gambar 3 

dan Gambar 4) dan aktivitas spesifik 

katalase (Gambar 5 dan Gambar 6) 

menunjukan adanya penurunan bermakna 

(mann whitney, p<0.05) baik pada 

kelompok yang dicekok maupun tidak 

dicekok, hal ini menunjukkan bahwa 

antioksidan endogen bekerja melawan 

radikal bebas yang terbentuk selama 

terjadinya pemaparan hipoksia. Dengan 

semakin lamanya perlakuan hipoksia 

maka radikal bebas yang terbentuk akan 

meningkat dan kadar antioksidan akan 

semakin menurun untuk mengatasi 

kondisi tersebut. Hal ini sejalan dengan 

penelitian Cao. et al13 yang menyatakan 

bahwa hipoksia akan menyebabkan 

peningkatan dari radikal bebas dan 

antioksidan dalam tubuh akan digunakan 

sebagai untuk mengkompensasi terhadap 

keadaan tersebut sehingga terjadi 

penurunan kadar antioksidan. 
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Gambar 3. Kadar GSH kelompok dicekok 

ekstrak buah maja  
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Gambar 4. Kadar GSH kelompok tidak 

dicekok ekstrak buah maja 
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Hasil penelitian menunjukan terjadinya 

penurunan antioksidan, akan tetapi 

jumlah antioksidan pada kelompok yang 

dicekok kstrak buah maja lebih tinggi bila 

dibandingkan dengan kelompok yang 

tidak dicekok. Hal ini menunjukan bahwa 

pemberiaan ekstrak buah. maja dapat 

membantu antioksidan endogen dalam 

mengeliminasi radikal bebas yang 

terbentuk selama perlakuan hipoksia. Hal 

ini sejalan dengan penelitian yang 

dilakukan oleh Bouayed et al14, yang 

menyatakan bahwa penambahan 

antioksidan eksogen dapat membantu 

mekanisme antioksidan endogen dalam 

mempertahankan keseimbangan antara 

prooksidan – antioksidan. 
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Gambar 5. Aktivitas Spesifik Katalase 

kelompok dicekok ekstrak buah maja  
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Gambar 6. Aktivitas Spesifik Katalase 

kelompok tidak dicekok ekstrak buah maja  
 

KESIMPULAN 

 

Pada proses hipoksia terjadi peningkatan 

radikal bebas yang akan mengoksidasi 

lipid sehingga didapatkan MDA yang 

meningkat, dan penurunan antioksidan 

sebagai kompensasi untuk mengatasi hal 

tersebut. Pemberian ekstrak buah maja 

mampu membantu tubuh dalam 

menghadapi radikal bebas, dimana 

ekstrak buah maja memiliki metabolit 

sekunder yang dapat berperan sebagai 

antioksidan. 
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