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Abstract: Margarine is a kitchen ingredient that contains trans fat which plays an important
role in the formation of atherosclerosis. Alcohol is one of the compounds that can slow down
the formation of foam cells which are the beginning of atherosclerotic lesions. This study was
aimed to determine the effect of alcohol administration on the aortic histopathological features
of Wistar rats induced by margarine. This was an experimental laboratory study. Samples
were 20 Wistar rats divided into 4 groups, as follows: negative control (KN), given pellet
only; positive control (KP), given pellet and margarine 5 g per day; treatment 1 (P1), given
pellet, margarine 5 g, and wine (14% of alcohol) 0.18 ml per day; and treatment 2 (P2), given
pellet, margarine 5 g, and wine 0.36 ml per day. All samples were terminated at day 29. Rat
aortas were prepared for microscopic slides. The results showed that foam cells were found in
the aortic layers. The highest number of foam cells was found in KP group, followed by P1
group, meanwhile P2 group had the lowest number of foam cells. Conclusion: In the aortas of
Wistar rats given wine in moderate dose concomitantly with margarine (P1 and P2 groups),
the numbers of foam cells were less than in Wistar rats that were given margarine only (KP

group).
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Abstrak: Margarin merupakan bahan dapur yang mengandung lemak trans yang sangat
berperan dalam pembentukan aterosklerosis. Alkohol adalah salah satu senyawa yang dapat
memperlambat pembentukkan sel busa yang merupakan awal dari lesi aterosklerosis.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh dari pemberian alkohol terhadap
gambaran histopatologik aorta tikus Wistar yang diinduksi margarin. Jenis penelitian ialah
eksperimental laboratorik. Sampel penelitian ialah 20 ekor tikus Wistar yang dibagi atas 4
kelompok: kontol negatif (KN), hanya diberikan pelet; kontrol positif (KP) diberikan pelet dan
margarin 5 gr per hari; perlakuan 1 (P1) diberikan pelet, margarin 5 gr dan minuman anggur
(kandungan alkohol 14%) 0,18 ml per hari; dan perlakuan 2 (P2) diberikan pelet dan margarin
5 gr serta minuman anggur 0,36 ml per hari. Semua sampel diterminasi pada hari ke-29, dan
aorta tikus diambil untuk sediaan mikroskopik. Hasil pengamatan histopatologik mendapatkan
sel busa pada lapisan-lapisan aorta dengan jumlah tertinggi pada kelompok KP, kemudian P1,
dan paling sedikit pada P2. Simpulan: Pada tikus Wistar yang diberikan minuman anggur
dosis moderat dan margarin secara bersamaan (P1 dan P2) terlihat sel busa yang lebih sedikit
dibandingkan dengan tikus Wistar yang hanya diberikan margarine (KP).
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Hiperlipidemia merupakan salah satu faktor Hiperlipidemia menyebabkan cedera sel
risiko utama terjadinya aterosklerosis. endotel yang berperan dalam terjadinya
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aterosklerosis. Komponen kolesterol utama
yang berkaitan dengan meningkatnya
resiko aterosklerosis ialah kolesterol low-
density lipoprotein (LDL).!

Aterosklerosis ditandai dengan adanya
lesi pada lapisan intima yang disebut
ateroma (atherosclerotic plague), meninggi
ke lumen pembuluh darah.? Plak ateroma
akan menyebabkan pembuluh darah mene-
bal dan lumennya menjadi sempit. Penyem-
pitan lumen pembuluh darah akan menye-
babkan penurunan pasokan oksigen pada
organ target yang berada di bagian distal.
Plak tersebut tersusun dari lemak, koles-
terol, kalsium, dan fibrin yang ditutupi
jaringan ikat.>*

Margarin adalah selai mentega tiruan
yang digunakan untuk pemanggangan dan
memasak.” Margarin, seperti mentega, ter-
diri dari emulsi air dalam lemak, dengan
tetesan kecil air yang tersebar merata di
seluruh fase lemak dalam bentuk kristal
yang stabil.° Sebagaimana halnya mentega,
margarin harus memiliki kandungan lemak
minimum 80% untuk bisa diberi label
margarin.” Margarin mengandung asam
lemak trans yang dapat meningkatkan
kadar kolesterol LDL dan menurunkan
kadar kolesterol high-density lipoprotein
(HDL). Studi prospektif pada 71.410
wanita yang berusia 50-79 tahun, dengan
mengevaluasi infark miokard (MI) secara
Kklinis, penyakit jantung koroner total
(PJK), stroke iskemik, dan aterosklerosis
terkait cardiovascular disease (CVD),
mendapatkan peningkatan PJK, stroke
iskemik, dan CVD yang disebabkan atero-
sklerosis pada penggunaan margarin.®

Etanol ialah komposisi utama dalam
minuman beralkohol. Etanol merupakan
bahan kimia neuroaktif yang bersifat
simultan sistem saraf pusat (SSP), dan
memiliki pola metabolik unik yang relatif
terhadap sumber kalori lainnya (makro-
nutrien, karbohidrat, protein, dan lemak
diet).® Pola mengonsumsi alkohol juga
dikatakan dapat memberi perlindungan
yang dimediasi oleh modulasi dari faktor
risiko lain karena alkohol dapat mening-
katkan high-density lipoprotein cholesterol
(HDL-C), dan memodulasi fungsi endotel,

serta tidak meningkatkan berat badan atau
merusak homeostasis  glukosa-insulin.°
Mengonsumsi etanol dengan dosis rata-rata
serta berolahraga dapat meningkatkan
kadar HDL.?

Penelitian ini bertujuan untuk menda-
patkan pengaruh alkohol dan margarin
terhadap gambaran histopatologik aorta
tikus Wistar.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian ini ialah eksperimental
laboratorik yang dilakukan di Laboratorium
Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran
Universitas Sam Ratulangi Manado. Subjek
penelitian yang digunakan ialah 20 ekor
tikus Wistar (Rattus norvegicus) dewasa
yang dibagi dalam kelompok kontrol dan
kelompok perlakuan.

Setiap kelompok diberi perlakuan
berbeda dan diberikan makanan pelet AD2
dan minuman yang sama setiap hari selama
pengujian. Kelompok kontrol negatif (KN)
hanya diberikan pelet. Kelompok kontrol
positif (KP) diberikan pelet dan margarin 5
gr per hari. Kelompok perlakuan 1 (P1)
diberikan pelet, margarin 5 gr, dan minum-
an anggur 0,18 ml per hari. Kelompok
perlakuan 2 (P2) diberikan pelet dan
margarin 5 gr, serta minuman anggur 0,36
ml per hari. Minuman anggur yang dipakai
ialah anggur cap Orang Tua dengan kadar
alkohol 14%. Masing-masing kelompok
diberi perlakuan selama 28 hari dan
diterminasi pada hari ke-29 dengan diisi ke
dalam toples berisi kapas yang sudah
ditetesi eter. Aorta tikus Wistar yang telah
diotopsi kemudian difiksasi dalam larutan
formalin 10%, setelah itu dibuat sediaan
lalu diamati di bawah mikroskop cahaya.

HASIL PENELITIAN

Penelitian ini menggunakan 20 ekor
tikus Wistar. Semua tikus diterminasi pada
hari ke-29. Aorta tikus diambil dan dibuat
sediaan mikroskopik. Tikus Wistar pada
kelompok kontrol negatif (KN) terdiri dari
5 ekor tikus, yang hanya diberikan pakan
pelet AD2 selama 28 hari. Gambaran
mikroskopik ketiga lapisan aorta, yaitu
tunika intima, tunika media dan tunika
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adventisia terlihat normal (Gambar 1).

Kelompok kontrol positif (KP) terdiri
dari 5 ekor tikus dan diberi pakan pelet
AD2 serta diinduksi dengan margarin
selama 28 hari. Pada gambaran histopato-
logik ditemukan adanya sel busa pada
tunika intima dan tunika media (Gambar 2).

Kelompok perlakuan 1 (P1) terdiri dari
5 ekor tikus Wistar yang diberikan pakan
pelet AD2 dan margarin bersamaan dengan
minuman anggur 0,18 ml selama 28 hari.
Pada gambaran histopatologik terlihat ada-
nya sel busa dalam tunika intima dan tunika
media namun jumlahnya lebih sedikit
dibandingkan dengan kelompok KP (Gam-
bar 3 dan 4).

Kelompok perlakuan 2 (P2) terdiri dari
5 ekor tikus yang diberikan pakan pelet
AD2 dan margarin bersamaan dengan mi-
numan anggur 0,36 ml selama 28 hari. Pada
gambaran mikroskopik didapatkan adanya
sel busa dalam tunika intima namun lebih
sedikit dibandingkan dengan kelompok KN
dan kelompok P1 (Gambar 5 dan 6).

BAHASAN

Minuman anggur memiliki 2 jenis efek
protektif yaitu peningkatan HDL-C oleh
alkohol dan flavonoid yang dikandung oleh
anggur. Alkohol memiliki efek protektif
terhadap aorta dengan cara meningkatkan
HDL-C serta menurunkan LDL.***® pem-
berian minuman anggur juga berefek
protektif terhadap lesi aterosklerosis seperti
yang sudah dijelaskan sebelumnya yaitu
oleh senyawa flavonoid yang berefek anti-
oksidan.**

Pada tikus kelompok kontrol negatif
(KN) terlihat gambaran mikroskopik aorta
normal tanpa adanya lesi aterosklerosis.
Pada kelompok ini dapat terlihat lapisan-
lapisan aorta yang masih utuh layaknya
gambaran mikroskopik normal aorta. Pada
kelompok ini tidak terdapat sel busa
dikarenakan kelompok ini hanya diberikan
pakan pelet AD2 dan minum.

Pada tikus kelompok kontrol positif
(KP) didapatkan gambaran mikroskopik
dengan adanya banyak sel busa dalam
lapisan tunika intima, tunika media, dan

tunika adventisia. Pemberian margarin
dalam dosis yang melebihi normal pada
tikus mengakibatkan terbentuknya sel busa
dalam lapisan-lapisan aorta. Margarin me-
miliki lemak trans yang dapat meningkat-
kan pembentukan lesi aterosklerosis.
Margarin meningkatkan LDL dan menu-
runkan HDL. Selain itu margarin dapat
mengakibatkan cedera sel endotel pada
aorta yang merupakan mekanisme awal
dari proses terbentuknya aterosklerosis.
Ketika terjadi cedera sel endotel, monosit
akan beremigrasi dari aliran darah ke
tunika intima dan berdiferensiasi menjadi
makrofag yang menghasilkan radikal bebas
dan bersama LDL akan membentuk LDL
teroksidasi. LDL teroksidasi akan di fagosit
oleh makrofag dan menjadi sel busa. Oleh
sebab itu pemberian margarin dalam
rentang waktu yang lama dapat mengaki-
batkan terbentuknya sel busa dan akan
menuju pada aterosklerosis."™**

Pada kelompok perlakuan 1 (P1)
dengan jumlah 5 ekor tikus didapatkan
gambaran mikroskopik adanya sel busa
dalam tunika intima dan tunika media
namun lebih sedikit dibandingkan dengan
kelompok KP tetapi pada sebagian tikus
masih terdapat banyak sel busa. Kelompok
P1 diberikan pakan pelet AD2 dan marga-
rin bersamaan dengan alkohol 0,18 ml yang
dalam hal ini minuman anggur. Berkurang-
nya sel busa disebabkan oleh peran alkohol
yaitu meningkatkan HDL-C sehingga pro-
ses pembentukan sel busa akan melambat.
HDL-C berperan dalam menghambat pe-
nimbunan kolesterol LDL.*™3

Kelompok P2 diberi perlakuan yang
mirip dengan kelompok P1 namun dosis
alkohol sebesar 0,36 ml yaitu dosis moderat
konsumsi manusia.*>'® Gambaran mikros-
kopik memperlihatkan sel busa yang sangat
sedikit dibandingkan kelompok P1 dan KP
tetapi pada sebagian tikus masih terdapat
banyak sel busa. Dosis moderat akan lebih
berperan dalam menghambat proses atero-
sklerosis berdasarkan kurva berbentuk J,
dimana dosis rendah dan tinggi alkohol
akan lebih berisiko terbentuknya lesi
aterosklerosis.***3



192 Jurnal e-Biomedik (eBm), Volume 6, Nomor 2, Juli-Desember 2018

Gambar 1. Gambaran mikroskopik potongan Gambar 2. Gambaran mikroskopik potongan
melintang aorta tikus Wistar kelompok KN melintang aorta tikus wistar kelompok KP
pembesaran 40x10. Tidak terdapat sel busa (pembesaran 40x10). Terlihat sel busa dalam
dalam tunika intima, tunika media. dan tunika tunika intima dan tunika media.

adventisia

Gambar 3. Gambaran mikroskopik potongan Gambar 4. Gambaran mikroskopik potongan
melintang aorta tikus Wistar kelompok P1 melintang aorta tikus Wistar kelompok P1
(pembesaran 40x10). Terlihat sedikit sel busa (pembesaran 40x10). Terlihat sel busa yang lebih
dalam tunika intima dan tunika media banyak dalam tunika intima dan tunika media.

Gambar 5. Gambaran mikroskopik potongan Gambar 6. Gambaran mikroskopik potongan
melintang aorta tikus Wistar kelompok P2 melintang aorta tikus Wistar kelompok P2
(pembesaran 40x10). Terlihat sedikit sel busa (pembesaran 40x10). Terlihat sel busa yang lebih
dalam tunika intima banyak dalam tunika intima dan tunika media
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Flavonoid merupakan antioksidan yang
juga berperan mengurangi radikal bebas
yang akan berinteraksi dengan LDL, serta
mengurangi regulasi TNF-a, VCAM-1, dan
ICAM-1 yang akan semakin menghambat
proses aterosklerosis.

Berdasarkan gambaran mikroskopik
dari kelompok KP, P1, dan P2 didapatkan
perubahan jumlah sel busa dalam lapisan
aorta berbeda-beda. Pada kelompok KP
lebih banyak didapatkan sel busa, sedang-
kan pada kelompok P1 lebih sedikit sel
busa dibandingkan dengan kelompok KP.
Pada kelompok P2, sel busa hanya pada
tunika intima dan lebih sedikit dibanding-
kan dengan kelompok P1. Dengan demi-
kian dapat diasumsikan bahwa pemberian
alkohol dapat memengaruhi pembentukan
sel busa pada aorta tikus Wistar yang
diinduksi margarin pada sebagian tikus.

SIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian ini dapat
disimpulkan bahwa tikus Wistar (Rattus
norvegicus) yang diberikan margarin dan
minuman anggur memperlihatkan jumlah
sel busa pada lapisan aorta yang lebih
sedikit dibandingkan tikus Wistar yang
hanya diberikan margarin.

SARAN

Perlu dilakukan penelitian lanjut untuk
mengevaluasi efek mengonsumsi alkohol
terhadap proses aterosklerosis dengan dosis
dan waktu yang berbeda.
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