1. PENDAHULUAN

Neoplasma adalah massa abnormal jaringan yang
pertumbuhannya berlebihan dan tidak terkoordinasikan
dengan pertumbuhan jaringan normal serta terus

demikian walaupun rangsangan yang memicu
perubahan tersebut telah berhenti.! Sampai saat ini
terapi medis yang dilakukan pada kanker di antaranya
adalah pembedahan, penyinaran, dan penggunaan obat
sitostatik. Adriamycin direkomendasikan sebagai obat
kemoterapi pilihan pertama untuk kanker, dengan
rerata respon sebesar 22-40%.%°

Modalitas terapi kanker payudara lainnya yang sedang
banyak dikembangkan saat ini adalah imunoterapi yaitu
dengan meningkatkan sistem kekebalan tubuh terhadap
tumor, yang diharapkan dapat membunuh sel-sel
kanker yang tersebar secara sistemik setelah terapi

definitif lokal dilakukan. Imunoterapi diharapkan dapat

meningkatkan  response rate dari  pemberian
kemoterapi.?
Terapi  alternatif ~ terhadap  kanker  menjadi

kecenderungan umum pada masyarakat di Indonesia,
salah satu tanaman obat tradisional yang sudah banyak
digunakan sebagai tanaman obat anti kanker
/sitostatika adalah bawang dayak. Bawang dayak sudah
digunakan sebagai terapi empiris anti kanker payudara,
meskipun efek antikanker dari tanaman obat tersebut
belum teruji secara ilmiah.®® Penelitian mengenai
analisis pendahuluan metabolit sekunder dari bawang
dayak membuktikan bahwa pada umbi bawang dayak
mengandung metabolit sekunder  vyaitu alkaloid,
glikosida, flavonoid, fenolik, steroid dan tannin,5
triterpenoid, antrakuinon, flavonoid dan kumarin,®’
naftokuinon dan turunannya seperti elecanacine,
eleutherine, aleutherol, eleutherinone yang sangat
efektif untuk antikanker.*®

Penelitian sebelumnya yang dilakukan secara in vitro
menyebutkan ~ bahwa

kandungan triterpenoid,
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antrakuinon, flavonoid dan kumarin di dalam bawang
dayak memiliki efek supresi terhadap p53 mutan pada
T47D.2

mengandung antioksidan yang

sel kanker payudara Bawang dayak

sangat tinggi.®*
Eleutherine dan beberapa jenis flavonoid dalam
bawang dayak memiliki aktivitas inhibisi terhadapap
DNA topoisomerase II,** senyawa fenolik bawang
dayak dapat menghambat reseptor growth factor pada
sel kanker yang menyebabkan berhentinya siklus sel.?
Penelitian lain mengenai efek antikanker bawang
dayak dilakukan dengan mengukur indeks proliferasi
dan indeks apoptosis, didapatkan hasil adanya
peningkatan indeks apoptosis dan penurunan indeks
proliferasi pada pemberian ekstrak bawang dayak pada
sel kanker payudara secara in vitro dengan motode
flowcytometri.3.

Berdasarkan permasalahn di atas, peneliti ingin
membuktikan pengaruh pemberian ekstrak bawang
dayak (Eleutherine palmifolia (L) Merr.) terhadap
pertumbuhan neoplasma pada tikus Sprague-Dawley

yang diinduksi dimetylbenz (o) antrasene (DMBA).

2. METODE

Penelitian ini dilakukan secara in vivo dengan
menggunakan 18 ekor tikus Sprague Dawley, betina
umur 8-10 minggu, berat badan 200-250 gram setelah
tidak

anatomis. Jenis tikus dipilih karena berkaitan dengan

aklimatisasi, tampak adanya abnormalitas
sifatnya yang hormonal-dependent sehingga sensitif
terhadap rangsang DMBA, juga dapat diamati respon
selulernya.’* Setelah aklimatisasi selama 1 minggu,
tikus diinduksi dimetylbenz (o) antrasene (DMBA)
secara oral, selama 5 kali, dengan jarak waktu antar
induksi adalah 3 hari, dengan dosis 20 mg/kgbb/kali.
Setelah diinduksi, tikus dikandangkan secara bersama.
Diberi makan dan minum biasa. Tikus dibagi menjadi
3 kelompok perlakuan, yaitu kelompok K, P1 dan P2.

Kelompok K adalah kelompok kontrol, dimana tikus



diberi pakan biasa, kelompok P1 adalah kelompok
tikus yang diberi adriamycin 5 mg/kgBB/hari pada hari
pertama diberikan secara intraperitoneal, kelompok P2
adalah kelompok tikus yang diberi ekstrak bawang
dayak 105 mg/kgBB/hari, dosis bawang dayak tersebut
merupakan hasil konversi dari dosis lazim pada
manusia.’®

Setelah selesai perlakuan, tikus di anaestesi dengan
ether selanjutnya diterminasi dengan cara di dislokasi
cervical-nya, kemudian  diamati  pertumbuhan
neoplasma pada berbagai organ dalam tubuh hewan
coba tersebut yaitu kulit, payudara, kolon, dan hati.
Neoplasma yang diamati adalah pertumbuhan nodul
yang berukuran minimal 1 cm. Pengamatan dilakukan
dengan menghitung jumlah nodul yang tumbuh pada
masing-masing tikus dalam setiap kelompok perlakuan,
kemudian diambil reratanya.

Data diuji normalitas data, dengan uji Saphiro Wilk.
Untuk menguji perbedaan rerata jumlah neoplasma
antar kelompok perlakuan, apabila distribusi normal
digunakan uji parametrik One-way ANOVA dilanjutkan
dengan Post Hoc Test. Batas derajat kemaknaan
p<0,05 dengan interval kepercayaan 95%. Analisa data
dilakukan dengan software SPSS Ver. 21.0 for

Windows.

3. HASIL PENELITIAN

Pada akhir penelitian tidak ada tikus yang mati. Hasil
penghitungan jumlah neoplasma yang tumbuh dapat
dilihat pada tabel 1.

Tabel 1. Rerata jumlah neoplasma

K P1 P2 P
Kulit 2,83 0,5 0,83 0,002
Payudara 3,33 1,167 1,5 0,005
Kolon 45 0,83 1,33 0,000
Hati 2,67 1 1,167 0,036
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Dari hasil pengamatan rerata jumlah nodul neoplasma
hewan coba pada masing-masing kelompok perlakuan,
didapatkan hasil bahwa pada kelompok kontrol dimana
tikus hanya mendapat pakan dan minum biasa
didapatkan hasil rerata pertumbuhan neoplasma paling
tinggi dibandingkan kelompok perlakuan P1 (mendapat
adriamycin) dan kelompok P2 (diberi ekstrak bawang
dayak). Sedangkan kelompok P1 didapatkan rerata
pertumbuhan neoplasma yang terendah, baik pada
pertumbuhan neoplasma di kulit, payudara, kolon

maupun hati.

Pada kelompok kontrol, didapatkan rerata pertumbuhan
neoplasma tertinggi ada pada organ kolon, sedangkan
pertumbuhan neoplasma terendah ada pada organ hati.
Pada kelompok P1, didapatkan rerata pertumbuhan
neoplasma tertinggi ada pada organ payudara,
sedangkan pertumbuhan neoplasma terendah ada pada
organ kulit. Pada kelompok P2, didapatkan rerata
pertumbuhan neoplasma tertinggi ada pada organ
payudara, sedangkan pertumbuhan neoplasma terendah

ada pada organ kulit.

Dari uji normalitas data menggunakan uji Saphiro Wilk
didapatkan hasil distribusi data normal, sehingga
peneliti melanjutkan dengan uji One Way Anova untuk
menguji perbedaan pertumbuhan neoplasma antar
kelompok perlakuan. Hasil uji One Way Anova
didapatkan hasil pertumbuhan neoplasma kulit antar
kelompok perlakuan adalah berbeda bermakna dengan
nilai p = 0,002 (p < 0,05). Pertumbuhan neoplasma
payudara antar kelompok perlakuan adalah berbeda
p = 0005 (p < 0,05).
neoplasma  kolon

bermakna dengan nilai

Pertumbuhan antar kelompok
perlakuan adalah berbeda bermakna dengan nilai p =
0,000 (p < 0,05). Pertumbuhan neoplasma hati antar
kelompok perlakuan adalah berbeda bermakna dengan

nilai p = 0,036 (p < 0,05).



4. DISKUSI

Sampel yang digunakan pada penelitian ini adalah
tikus galur Sprague-dawley yang sesuai dengan kriteria
pemilihan sampel. Pada akhir penelitian tidak ada tikus
yang mati. Data jumlah neoplasma yang diperoleh
berdistribusi normal. Berdasarkan data statistika
jumlah neoplasma menunjukkan bahwa rerata jumlah
neoplasma tertinggi terdapat pada kelompok kontrol,
baik neoplasma di organ kulit, payudara, kolon
maupun hati, sedangkan rerata terendah terdapat pada
kelompok P1, dimana hewan coba mendapat
adriamnycin, baik neoplasma di organ kulit, payudara,
kolon maupun hati.

Hasil analisa statistika dengan Uji One Way Anova
untuk menguji perbedaan rerata jumlah neoplasma
antar kelompok, menunjukkan bahwa didapatkan
perbedaan yang bermakna (p<0,05) baik pada kulit,
payudara, kolon maupun hati. Hasil yang berbeda
bermakna menunjukkan bahwa bahwa pemberian
adriamycin pada kelompok perlakuan P1 maupun
ektrak bawang dayak pada kelompok perlakuan P2
dapat menghambat pertumbuhan neoplasma di semua

organ, baik kulit, payudara, kolon maupun hati.

Tetapi dari hasil uji Post Hoc didapatkan hasil bahwa
perbedaan bermakna hanya terjadi antara kelompok
kontrol dan P1, dan antara kelompok kontrol dan P2,
sedangkan antara kelompok P1 dan P2 didapatkan hasil
tidak berbeda bermakna secara statistika. Hasil yang
tidak bermakna tersebut berarti bahwa ekstrak bawang
dayak dapat menghambat pertumbuhan neoplasma

sama baiknya dengan kemoterapi adriamycin.

Hasil penelitian ini sesuai dengan penelitian
sebelumnya, yang menyebutkan bahwa ekstrak bawang
dayak dapat menghambat siklus sel.!?'® Penelitian
Yusni menyebutkan bahwa frakasi etanolik ekstrak

bawang dayak mempunyai efek sitotoksi terhadap sel
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karsinoma kolon HT29 secara in vitro, didapatkan efek
penekanan ekspresi p53 mutan ekstrak bawang dayak
sama baiknya dengan 5-fluorouracil.’? Kandungan
triterpenoid, antrakuinon, flavonoid dan kumarin di
dalam bawang dayak memiliki efek supresi terhadap
p53 mutan. Senyawa fenolik yang terkandung dalam
bawang dayak mempunyai efek menghambat reseptor
growth factor pada sel kanker, sehingga sinyal
proliferasi menjadi terhenti. Hasil akhirnya adalah
berhentinya pertumbuhan neoplasma. Selain itu, proses
repair pada DNA yang rusak dapat terjadi, dengan
hasil akhir proliferasi neoplasma dapat terhambat. Hal
ini dapat terjadi karena ketika ada DNA yang rusak,
p53 yang
mengaktivasi p21 yang merupakan inhibitor terhadap

akan teraktivasi selanjutnya  akan
CDK, sehingga fosforilasi tidak terjadi, dan siklus sel

akan berhenti pada fase G1.%

Penelitian Adnyana menyebutkan bahwa eleutherine
dan isoeleutherine yang terkandung dalam bawang
dayak  memiliki aktivitas antitumor yang poten
HT-1080 cell-line®,

penelitian Amelia, eleutherine dan isoeleutherine tidak

melawan tetapi  berdasarkan
dapat menghambat human estrogen receptor alpha.6
Eleutherinol adalah komponen dari bawang dayak yang
paling poten dalam menghambat estrogen receptor
alpha.’® Golongan flavonoid yang terkandung dalam
bawang dayak dapat menghambat proliferasi sel
kanker. Flavonoid dapat memodulasi estrogen receptor

Alpha.Y
5. KESIMPULAN DAN SARAN

Pemberian ekstrak bawang dayak dapat menghambat
pertumbuhan neoplasma, yang ditunjukkan dengan ada
perbedaan yang bermakna dalam hal rerata jumlah
neoplasma antar kelompok perlakuan. Efek antitumor
bawang dayak sama baiknya dengan kemoterapi
adriamycin dalam hal menghambat pertumbuhan

neoplasma, yang ditunjukkan dengan tidak adanya



perbedaan bermakna dalam hal rerata jumlah neoplama
antara kelompok yang diberi adriamycin dan kelompok
yang diberi ekstrak bawang dayak

dilakukan

menggunakan serial dosis, serial waktu perlakuan dan

Perlu penelitian  lanjutan  dengan

penggunan ekstrak senyawa murni yang bersifat
tinggi,
diketahui senyawa aktif bawang dayak yang memiliki

antiproliferasi sehingga diharapkan bisa

efek anti kanker.
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