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ABSTRAK

Vitamin A banyak digunakan sebagai produk anticksjckarena efektif, murah dan mudah
memperolehnya. Namun vitamin A bila penggunannydebihan dapat menimbulkan efek
samping, salah satunya cacat bawaan, yang didugmthagan dengan teratogenesis akibat
hipervitaminosis A. Mekanisme kerja vitamin A dalakondisi hipervitaminosis akan
menghambat ekpresi genetik saat pemutasian germédambah urutan nukleotida pada DNA
sehingga mutasi sel pada awal embrogenik terganfguan penelitian ini untuk mengkaiji
morfologi fetus mencit setelah pemberian vitaminldsis tinggi pada Induk mencit betifus
Muskulus) strain jepang.

Desain penelitiafPost Test Only Control Group Design,dilaksanakan tanggal 18 Agustus —
14 September 2010, di Laboratorium Farmakologi FakuFarmasi Unand. Jumlah sampel
sebanyak 30 ekor mencit betina, yang diambil semzaila dengan kriteria umur25 bulan, berat
badan +20-25 gram, keadaan hamil, dibagi menjadi 4 keldmyang terdiri dari kontrol dan 3
perlakuan yaitu Pl vitamin A dosis 3.250 IU/KgBBrh&ll vitamin A dosis 6.500 IU/KgBB/hari
dan PIIl vitamin A dosis 13.000 IU/KgBB/hari selakehamilan hari ke-6 sampai hari ke- 15,
hari ke-18 dilakukan seksio dan dilihat gambaraattgenitas secara makrokopis.

Berdasarkan uji Analisi®\nova didapatkan tidak ada perbedaan yang signifikan
rata-rata berat badan fetus mencit kontrol dengarakuan, P=0,143 (P>0,05). Rata-rata
fetus mencit lahir hidup kontrol dengan perlakudigapatkan ada perbedaan yang
signifikan P=0,000 (P<0,05), dilanjutkan uRos Hoc Test Bonfferoni, kontrol dengan
P1I=0,007 (P<0,05) dan P 111=0,000 (P<0,05) disitkpm ada perbedaan yang
signifikan, sedangkan PI tidak menunjukan perbedaag signifikan P= 1,000(P>0,05).
Rata-rata fetus mencit lahir cacat kontrol dengamteguan P=0,018 (P<0,05) didapatkan
ada perbedaan yang signifikan, uPos Hoc Test Bonfferoni, kontrol dengan PIIl =
0,026(P<0,05),adanya perbedaan yang signifikargrggégn Pl =1,000 (P>0,05) dan P
11=0,907 (P>0,05) tidak menunjukan perbedaan yagigifikan. Uji Kruskal-Wallis Test
rata-rata fetus lahir mati intrauterus kontrol damgPIl, PIl dan PIII menunjukan
perbedaan yang signifikan P=0,014 (P<0,05). Hamilgamatan didapatkan perlakuan
Plll yang paling banyak jenis kelainan morfologngamuncul.

Kesimpulan penelitian adalah ada pengaruh konswmamin A dosis tinggi
terhadap jumlah lahir hidup, jumlah lahir cacatnjah kematian intrauterus dan jenis
kelainan morfologi. Sebaiknya dilakukan sosialisamilukasi mengenai manfaat
pemakaian vitamin A dan bahayanya pada WUS (Wabssé| Subur) dan PUS
(Pasangan Usia Subur), serta melakukan pengontraiam pengawasan dalam
memperoleh vitamin A.



BAB |

PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Vitamin A banyak digunakan produk antioksidan semkdalam kosmetik,
shampoo, dan lain sebagainya, dimana penggunaas ydoy) digunakan kurang
terkontrol. Selain itu vitamin A juga merupakan zfri penting dan sangat
diperlukan oleh tubuh.

Semua zat gizi makanan, mineral - mineral dan vitagang diperlukan
selama hamil akan melintasi membran plasenta dakueulasi didalam tubuh
janin, yang diperlukan untuk pertumbuhan dan pebargan formasi janin
(Katzung, 1998 ).

Morfologi janin dapat menjadi abnormal akibat perbhwhan yang juga
abnormal, akibat dari beberapa bahan yang dikelearpd&e dalam bahan yang
bersifat teratogen. Kata teratogen berasal daagmsmlgunaniteras artinya monster,
genesis artinya asal. Jadteratogenesis didefinisikan sebagai asal terjadinya
monster atau pembentukan cacat bawaan. Teratogenpaling terkenal adalah
thalidomide. Ibu-ibu hamil yang mengkonsumsi thafidde, terutama antara
minggu ketiga dan minggu kedelapan kehamilan mehgtdan fokomelia, yang
ditandai dengan cacat bawaan berupa anggota bahanpendek atau malahan
tidak terbentuk. (Almahdy, 1993).

Beberapa penelitian menunjukan bahwa zat kimia lamg bersifat
teratogenik, salah satunya adalah vitamin A. Sutlaha diketahui bahwa

kelebihan vitamin A dapat menimbulkan bahaya kesehgang serius, namun



mekanisme pasti tentang terjadinya teratogenedistakipervitaminosis A sangat
sedikit diketahui dan memerlukan penelitian lelihjlit. (Lu FC, 1994)

Sementara itu, seperti diketahui bila ibu hamil gstami xeroftalmia
akibat defisiensi vitamin A harus mengkonsumsindita A dosis tinggi yang bisa
berakibat hipervitaminosis A. Apalagi di Indonesidamin A dengan mudah
didapatkan tanpa harus melalui resep dokter sehinggnggunaanya tidak
terkontrol dan sangat mungkin mengakibatkan hipeminosis A. (Limbong T,
2005).

McLaren, (1987) pada penelitian dengan hewan paslmenemukan
terjadinya kerusakan ultrastruktur membran sel embewan pengerat, akibat
hipervitaminosis A. Pada peneliti di India yang mgunakan tikus putih hamil,
menemukan bahwa pemberian vitamin A intra amniongde berbagai dosis
mengakibatkan 71% fetus yang lahir hidup mengalamiformasi kongenital
antara lain platoschizis (cleft palate), berbagailfonmasi anggota badan dan
tiadanya dinding perut enterior dengan herniasiolidhty S, Singh G, 2000).
Penelitian lain Lestari, (2004) juga menemukan mpemberian vitamin A secara
intraperitoneal pada tikus putih hanfiRattus Novergicus), dapat mengakibatkan
peningkatan jumlah kematian embrio dalam uterugmdiken malformasi eksternal
dan internal, hambatan dalam pertumbuhan tulanta dexlainan pada rangka
aksial dan anggota tubuh.

Berdasarkan uraian tersebut diatas maka penutsrike untuk meneliti
morfologi fetus, setelah pemberian vitamin A ddsiggi per oral terhadap induk

mencit betingMus Muskulus) strain jepang.



1.2. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang permasalahan diatag mekusan masalah
dalam penelitian ini adalah : Mengetahui gambararfatogi fetus mencit, setelah
pemberian vitamin A dosis tinggi per oral pada kdmencit betina(Mus

Muskulus) strain jepang ?

1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Mengetahui pengaruh pemberian vitamin A dosis fipggla induk mencit
betina (Mus Muskulus) strain jepang terhadap kelainan morfologi fetus

mencit.

1.3.2. Tujuan Khusus

1.3.2.1. Melihat pengaruh pemberian vitamin A dogigygi per oral
terhadap berat badan fetus mencit lahir hidup.

1.3.2.2. Melihat pengaruh pemberian vitamin A dogigygi per oral
terhadap jumlah fetus mencit yang lahir hidup.

1.3.2.3. Melihat pengaruh pemberian vitamin A dogigygi per oral
terhadap jumlah fetus mencit lahir cacat.

1.3.2.4. Melihat pengaruh pemberian vitamin A dosnggi per oral
jumlah kematian intrauterus mencit ( fetus mati).

1.3.2.5 Melihat pengaruh pemberian vitamin A dosnggi per oral

terhadap jenis cacat yang muncul pada fetus ydmgHalup.



1.4. Manfaat Pendlitian

1.4.1.Untuk Kepentingan Masyarakat
Memberikan informasi kepada masyarakat tentempak dan resiko

kelebihan penggunaan vitamin A terutama pada ilmilha

1.4.2. Hasil penelitian ini diharapkan pemerintabith meningkatkan
pengontrolan pendistribusian dan pemakaian obaanolserta zat —

zat yang bersifat teratogenik.



BAB V

HASIL PENELITIAN

Telah dilakukan penelitian eksperimental dengan hmgian berbagai dosis
vitamin A pada induk mencit betin@Mus Muskulus) strain jepanguna melihat
pengaruh terhadap morfologi fetus yang dilahirkan.

Untuk melihat data yang diperoleh, dilakukan ujrmalitas menggunakaone
sample Kolmogorov — Smirnov test.

Tabel 5.1. Uji Normalitas karakteristik mencit (rBe Badan Fetus Mencit, Jumlah

Kantong Uterus Mencit, Fetus Mencit Lahir Hiduptu=eMencit Lahir Cacat
dan Fetus Mencit Lahir Mati/ intrauterus).

Variabel Kolmogorov- p

Smirnov (gram)
(Mean _+SD)
Berat Badan Fetus Mencit 0,99#18 0,747
Jumlah Kantong Uterus Mencit 9,60164 0,709
Fetus Mencit Lahir Hidup 752,72 0,589
Fetus Mencit Lahir Cacat 0,851431 0,066
Fetus Mencit Lahir Mati (Intra 1,20 +1,65 0.035
uterus)

Berdasarkan hasil uji normalitas pada tabel 5.hghtkan variabel berat badan
fetus mencit, jumlah kantong uterus mencit, fetenat lahir hidup dan fetus mencit
lahir cacat data terdistribusi normal dan denganikian dapat dilakukan uji parametrik

One Way Anova
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Tabel 5.2. Rata-Rata Berat Badan Fetus Mekkis MuskulusBetina Strain Jepang
antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan.

Kelompok Berat Badan Fetus Min Mak p
(gram)

(Mean +SD)
Kontrol 1,03 +0,15 0,9 1,2 0,143
PI ( Vitamin A 0,8 14 0,143
Dosis 3.250 IU/KgBB) 0,97 +0,24
PII (Vitamin A 0,6 0,9 0,143
Dosis 6.5001U/KgBB ) 0,79 +0,11
Pl (Vitamin A 0,9 11 0,143
Dosis 13.000 0,01 +0,12
IU/KgBB)

Dari tabel 5.2 ujiAnova didapatkan nilai p>0,05 yang berarti tidak terdapat
perbedaan yang signifikan antara rata — rata bewddn fetus mencit antara kelompok.

Tabel 5.3. Rata-Rata Jumlah Kantong Uterus Meéviag Muskulugetina Strain Jepang.

antara kelompok kontrol dan kelokperlakuan.

Kelompok Jumlah Kantong Uterus Min Mak p
Mencit

(Mean _+SD)
Kontrol 10,20 +1,34 9,0 12,0 0,750
PI ( Vitamin A 9,0 11,0 0,750
Dosis 3.250 IU/KgBB) 9,60 +0,89
PII ( Vitamin A 8,0 12,0 0,750
Dosis 6.500 IU/KgBB) 9,60 +1,67
PIII ( Vitamin A 6,0 12,0 0,750
Dosis 13.000¢ 9,00 +2,55
IU/KgBB)

Dari tabel 5.3 ujiAnova didapatkan nilai p>0,05 yang berarti tidak terdapat
perbedaan yang signifikan antara rata — rata juniahtong uterus mencit antara

kelompok.
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BAB VI

PEMBAHASAN

Hasil pendlitian pada tabel 5.2 menunjukan rata-rata berat badan fetus mencit
pada semua kelompok perlakuan (Pl = 0,97 + 0,24, PIl = 0,79 + 0,11 dan PIll = 1,01 +
0,12) hasil ini lebih rendah dibandingkan dengan kelompok kontrol 1,026 + 0,12.
Berdasarkan uji Anova didapatkan nilai p = 0,143 (p>0,05) berarti dapat disimpulkan
tidak ada perbedaan yang signifikan rata-rata berat badan fetus mencit antara kelompok
kontrol dengan semua kelompok perlakuan (PI, PIl dan PIll), karena berat badan fetus
dapat dipengaruhi oleh jumlah fetus dalam satu induk.

Hal ini sama dengan penditian Winknjosastro H ( 2002 ) yang menyatakan
semakin banyak jumlah fetus dalam satu induk, maka berat badan masing-masing fetus
akan semakin kecil dan begitu juga sebaliknya. Hal ini disebabkan jumlah pembagian zat
gizi pada masing-masing fetus yang berbeda secara kuantitas, pada jumlah fetus yang
banyak pada satu induk memperoleh zat gizi untuk perkembangannya lebih sedikit
dibandingkan jumlah fetus yang sedikit pada satu induk, sehingga mempengaruhi berat
badan fetus (Soito, 2005).

Pada Fetus lahir hidup, berdasarkan hasil uji Anova didapatkan nilai p = 0,000
(p<0,05) berarti dapat dismpulkan terdapat perbedaan yang signifikan rata-rata fetus
mencit lahir hidup antara kelompok kontrol dengan semua kelompok perlakuan (PI, PlI
dan PII1). Analisis lebih lanjut dengan uji Pos Hoc Test Bonfferoni  didapatkan bahwa
rata-rata fetus lahir hidup antara Kontrol dengan Pl tidak menunjukan perbedaan yang
signifikan p = 1,000 (p>0,05), ini berarti pemberian vitamin A dosis 3.250 1U/KgBB
tidak mempengaruhi jumlah lahir hidup fetus mencit, sedang antara Kontrol dengan PlI
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BAB VI

PEMBAHASAN

6.1 Berat Badan Fetus Mencit (Mus Muskulus) Strain Jepang

Hasil pendlitian pada tabel 5.2 menunjukan rata-rata berat badan fetus mencit
pada semua kelompok perlakuan (Pl = 0,97 + 0,24, PIl = 0,79 + 0,11 dan PIIl = 1,01 +
0,12) hasil ini lebih rendah dibandingkan dengan kelompok kontrol 1,026 + 0,12.

Berdasarkan uji Anova didapatkan nila p = 0,143 (p>0,05) berarti dapat
dismpulkan tidak ada perbedaan yang signifikan rata-rata berat badan fetus mencit antara
kelompok kontrol dengan semua kelompok perlakuan (PI, Pll dan PIIl), karena berat
badan fetus dapat dipengaruhi oleh jumlah fetus dalam satu induk.

Hal ini sama dengan penditian Winknjosastro H ( 2002 ) yang menyatakan
semakin banyak jumlah fetus dalam satu induk, maka berat badan masing-masing fetus
akan semakin kecil dan begitu juga sebaliknya.

6.2 Jumlah Fetus Mencit Lahir Hidup (Mus Muskulus) Strain Jepang

Berdasarkan hasil uji Anova didapatkan nilai p = 0,000 (p<0,05) berarti dapat
disimpulkan terdapat perbedaan yang signifikan rata-rata fetus mencit lahir hidup antara
kelompok kontrol dengan semua kelompok perlakuan (PI, PIl dan PIII). Analisis lebih
lanjut dengan uji Pos Hoc Test Bonfferoni  didapatkan bahwa rata-rata fetus lahir hidup
antara Kontrol dengan Pl tidak menunjukan perbedaan yang signifikan p = 1,000
(p>0,05), ini berarti pemberian vitamin A dosis 3.250 IU/KgBB tidak mempengaruhi
jumlah lahir hidup fetus mencit, sedang antara Kontrol dengan PII menunjukan adanya

perbedaan yang signifikan p = 0,007 (p<0,05), dan antara Kontrol dengan Pl juga
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BAB VII

PENUTUP

7.1. Kesimpulan

Dari hasil penelitian dan pembahasan dapat diambil beberapa kesimpulan :

1. Tidak ada pengaruh vitamin A dosis tinggi terhadap berat badan fetus mencit
(Mus Muskulus) Strain Jepang.

2. Ada pengaruh vitamin A dosis tinggi terhadap jumlah kelahiran hidup fetus
mencit (Mus Muskulus) Strain Jepang.

3. Adapengaruh vitamin A dosis tinggi terhadap jumlah kelahiran cacat fetus mencit
(Mus Muskulus) Strain Jepang.

4. Ada pengaruh vitamin A dosis tinggi terhadap jumlah kelahiran mati intrauterus
fetus mencit (Mus Muskulus) Strain Jepang.

5. Ada pengaruh vitamin A dosis tinggi terhadap kelainan morfologi pada fetus
mencit (Mus Muskulus) Strain Jepang.

B. Saran

1. Dilakukan sosialisasi mengenai manfaat dan efek samping pemakaian vitamin A.

2. Pendistribusian vitamin A harus dikontrol dan diawasi sehingga vitamin A tidak
termasuk obat yang diperoleh secara bebas.

3. Dilakukan penelitian lebih lanjut untuk mencari dosis optima vitamin A yang

tidak menimbulkan efek teratogenik.
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