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INTISARI

Rokok elektrik merupakan salah satu jenis rokok yang semakin banyak digemari. Hal ini dikarenakan
kandungan nikotin dalam cairan rokok elektrik yang dapat diatur oleh penggunanya sehingga dianggap
aman. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh paparan asap rokok elektrik dengan volume
cairan yang berbeda terhadap profil hematologi mencit (Mus musculus L) Strain Balb/c jantan. Pada
penelitian ini digunakan Rancangan Acak Lengkap menggunakan 24 ekor mencit jantan dibagi menjadi
empat kelompok yaitu kelompok satu merupakan kelompok kontrol (tidak dipapar asap rokok elektrik),
kelompok dua,tiga, dan empat dipapar asap rokok elektrik dengan volume cairan sebanyak satu, dua, dan
empat ml. Masing-masing kelompok terdiri atas enam ekor mencit sebagai ulangan. Dalam penelitian ini
digunakan cairan rokok elektrik yang mengandung nikotin 6 mg/ml. Pemaparan asap rokok elektrik
dilakukan di dalam vaping box selama 28 hari. Pemaparan asap rokok dilakukan selama satu menit/mL
cairan dengan interval waktu pemberian selama 15 menit. Pengamatan profil hematologi meliputi kadar
hemoglobin, jumlah eritrosit, jumlah leukosit dilakukan sebelum dan sehari setelah pemaparan asap rokok
yang terakhir. Pengamatan profil hematologi dilakukan menggunakan hematologi analyzer. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa setelah paparan asap rokok elektrik dengan volume cairan yang berbeda
terjadi peningkatan kadar hemoglobin dan jumlah eritrosit, penurunan jumlah leukosit dan limfosit serta
tidak terjadi perubahan jumlah granulosit dan MID (midrange limfosit dan neutrophil). Kesimpulan
penelitian ini, paparan asap rokok elektrik dengan volume cairan 1mL berpengaruh terhadap profil
hematologi mencit dengan meningkatkan kadar Hb, menurunkan leukosit dan limfosit. Paparan dengan
volume 4 mL meningkatkan rata-rata jumlah eritrosit. Perlakuan dengan volume cairan yang berbeda tidak
berpengaruh terhadap rata-rata jumlah granulosit dan MID.

Kata kunci: Rokok elektrik, kadar hemoglobin, eritrosit, leukosit

ABSTRACT

E-cigarettes are a type of cigarette that is becoming increasingly popular. This is because the nicotine
content in e-cigarette liquid can be regulated by the user so that it is considered safe. The purpose of this
study was to determine the effect of exposure to e-cigarette smoke with different fluid volumes on the
hematological profile of male mice (Mus musculus Balb/c). This experiment used a completely randomized
design using 24 male mice divided into four groups, namely group 1% was a kontrol group (not exposed to
e-cigarette smoke), groups 2", 3" and 4™ were exposed to e-cigarette smoke with a volume of 1, 2, and 4
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mL. Each group consisted of six mice as replicates. This experiment used e-cigarette liquid containing
nicotine 6 mg/ml. Exposure to E-cigarette smoke was carried out in a vaping box for 28 days. Cigarette
smoke exposure was carried out for one minute/mL of liquid with an interval of 15 minutes. Observation
of the haematological profile included hemoglobin levels, erythrocyte counts, leukocyte counts carried out
before and the day after the last exposure to cigarette smoke. Hematology profile observations were carried
out using a hematology analyzer. The results showed that after exposure to e-cigarette smoke with different
fluid volumes there was an increase in hemoglobin and erythrocyte counts, a decrease in the number of
leukocytes and lymphocytes and no change in the number of granulocytes and MID (midrange lymphocytes
and neutrophils). The conclusion of this study, exposure to e-cigarette smoke with a fluid volume of 1mL
affects the hematological profile of mice by increasing Hb levels, reducing leukocytes and lymphocytes.
Exposure to a volume of 4 mL increased the mean erythrocyte count. Treatment with different fluid volumes

had no effect on the average number of granulocytes and MID.

Keywords: Electronic cigarette, hemoglobin level, erytrocytes, leukocytes

PENDAHULUAN

Penggunaan rokok elektrik di Indonesia pada
tahun 2018 mencapai 2,1 juta orang dan terus
terjadi peningkatan. Rokok elektrik dianggap
sebagai rokok yang aman dan tidak berbahaya
bagi kesehatan karena tidak mengalami proses
pembakaran dan pengguan dapat menagtur kadar
nikotin yang diinginkan. Namun, penggunaan
rokok elektrik ternyata dapat berdampak buruk
pada kesehatan terutama pada bagian sistem
pernapasan  dan  sistem kardiovaskular
(Campagna et al., 2016; McConnel et al., 2016;
Vardavas et al., 2012). Hasil penelitian Shi et al.
(2019) menunjukkan efek penggunaan rokok
elektrik dengan kadar nikotin 24 mg/ml selama 2
minggu dapat meningkatkan angiogenesis
jaringan jantung dan menurunkan berat badan
pada mencit. Diketahui bahwa rokok elektrik juga
berpengaruh terhadap darah. Paparan asap rokok
elektrik dengan kadar nikotin 6, 12, dan 18 mg/mi
selama 3 minggu dapat meningkatkan rata-rata
jumlah leukosit darah Rana pipiens (Jude et al.,
2017).

Pemeriksaan hematologi adalah pemeriksaan
untuk mengetahui keadaan darah dan komponen-
komponennya (Handayani et al., 2013) antara lain
meliputi kadar hemoglobin, jumlah eritrosit dan
jumlah leukosit dan jenis leukosit dalam darah.
Pemeriksaan hematologi dianggap sangat penting
karena berkaitan dengan keadaan atau kondisi
pasien secara menyeluruh yang bertujuan untuk
mendeteksi adanya infeksi yang disebabkan oleh

parasit, virus, bakteri dan berbagai senyawa kimia
yang berbahaya bagi tubuh (Rahardjo et al., 2011
dan Widyastuti, 2013). Berdasarkan penelitian
Wibowo et al., 2017 kadar hemoglobin dapat
menjadi salah satu indikator pengaruh asap rokok
terhadap kesehatan. Pemeriksaan leukosit darah
dapat mendeteksi adanya kelainan darah yang
disebabkan oleh zat toksik antara lain oleh adanya
paparan asap rokok (Nursidika et al., 2019).

Menurut Garcia et al. (2016) paparan asap dua
batang rokok konvensional setiap hari dapat
meningkatkan jumlah produksi makrofag dan
neutrofil pada mencit. Penelitian lain juga
menyebutkan bahwa penggunaan rokok elektrik
setiap hari dengan dosis 21 mg nikotin selama 6
bulan dapat meningkatkan jumlah leukosit pada
manusia (Edmonds et al., 2020). Peningkatan
jumlah leukosit ini merupakan bentuk proteksi
tubuh terhadap zat toksik yang masuk. Selain itu,
penelitian Makawekes et al. (2016) dan Wibowo
et al. (2017) menyebutkan bahwa kadar
hemoglobin perokok lebih tinggi dibanding
dengan yang bukan perokok.  Seiring
meningkatnya penggunaan rokok elektrik di
masyarakat serta mempertimbangkan dampak
yang diakibatkan maka perlu dilakukan penelitian
mengenai  profil hematologi mencit akibat
paparan asap rokok elektrik menggunakan
volume cairan yang berbeda.

MATERI DAN METODE

Tempat dan waktu penelitian
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Penelitian dilaksanakan pada bulan September
sampai dengan Desember 2019 di Laboratorium
Zoologi Jurusan Biologi, Fakultas Matematika
dan llmu Pengetahuan Alam, Universitas Jember
dan Laboratorium Prosenda Jember.

Bahan dan alat

Alat yang digunakan meliputi kandang mencit
berupa bak plastik dengan tutup ram kawat, botol
minum mencit, wadah makan mencit, jarum
gavage, tusuk gigi, papan bedah, timbangan
analitik  (Ohaus), kasa, OptiLab, scalpel,
mikroskop Nikon, Vaping box kaca berukuran
40x30x25 cm?, alat penghasil asap rokok elektrik
(vapor), aerator, micro hematocrite tubes non
heparin, dan hematology analyzer dymindh-DH.
Alat yang digunakan untuk pemaparan asap rokok
elektrik pada mencit dapat dilihat pada Gambar 1.

I 40x30x25 em I

o

Gambar 1. Alat-alat yang digunakan untuk proses
pemaparan asap rokok elektrik pada mencit
(a) vaping box; (b) vapor; (c) aerator

Bahan penelitian meliputi hewan uji Mus
musculus L. jantan Strain Balb/c berumur enam
sampai delapan minggu diperoleh dari Pusat
Veterinaria Farma (Pusvetma) Surabaya dengan
berat 25-30 g, pakan pelet broiler (BR1 Plus),
akuades, cairan rokok elektrik yang mengandung
nikotin enam mg/ml dengan aroma strawberry oat
meal, gelas objek, gelas penutup, metanol,
pewarna Giemsa, EDTA.
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Metode

Penelitian ini merupakan jenis penelitian
eksperimental menggunakan Rancangan Acak
Lengkap (RAL) menggunakan 24 ekor mencit
jantan yang dibagi menjadi empat kelompok
masing-masing terdiri atas enam ekor mencit
sebagai ulangan. Kelompok satu merupakan
kelompok kontrol tanpa paparan asap rokok
elektrik. Kelompok dua dipapar asap rokok
elektrik dengan volume cairan sebanyak 1 ml.
Kelompok tiga dipapar asap rokok elektrik
dengan volume cairan sebanyak 2 ml. Kelompok
empat dipapar asap rokok elektrik dengan volume
cairan sebanyak 4 ml. Paparan asap rokok elektrik
dilakukan selama 28 hari di dalam vaping box
yang diberi lubang udara (aerator) dan lubang
untuk paparan asap rokok elektrik (vapor) seperti
tampak pada Gambar 1. Paparan asap rokok
dilakukan selam 1 menit /mL dan diberi interval
waktu selam 15 menit sebelum dilakukan paparan
asap rokok elektrik selanjutnya. Pengambilan
darah awal diambil sebelum paparan asap rokok
dilakukan dan sehari setelah paparan asap rokok
yang terakhir. Darah diambil melalui orbital mata
dan ekor. Darah yang diambil melalui orbital
mata sebanyak 100-300 pl dimasukkan dalam
tabung yang mengandung KsEDTA.selanjutnya
dilakukan pemeriksaan hematologi menggunakan
hematologi analyzer sedangkan darah yang
diambil melalui ekor dibuat preparat apus darah
untuk pengamatan jenis-jenis leukosit.

Pembuatan preparat apus darah

Apusan darah dilakukan dengan cara
mengambil darah dari ekor mencit dan kemudian
diteteskan pada objek gelas. Tetesan darah dibuat
ulasan setipis mungkin pada objek gelas,
dilanjutkan fiksasi dengan metanol selama tiga
sampai lima menit. Pewarnaan Giemsa dilakukan
selama 15 menit pada apusan darah yang telah
difiksasi dengan metanol. Preparat yang telah
diwarnai kemudian dicuci menggunakan air
mengalir kemudian dikeringanginkan (Ardina
dan Rosalinda, 2018). Preparat apus untuk
melihat jenis-jenis sel darah putih yakni neutrofil,
basofil, eusinofil, monosit dan limfosit.
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Pemeriksaan hematologi

Pemeriksaan hematologi darah pada penelitian
ini dilakukan dengan cara otomatis menggunakan
alat  hematologi  analyzer.  Pemeriksaan
hematologi dilakukan sebelum perlakuan dan
sehari setelah perlakuan pemaparasn asap rokok
elektik yang terakhir. Dilakukan pengambilan
darah melalui pembuluh darah orbital (mata)
sebanyak 100-300 pl. Selanjutnya darah
dimasukkan ke dalam tabung yang mengandung
KsEDTA. Darah yang diperoleh tersebut
selanjutnya diuji di Laboratorium Prosenda
Jember menggunakan hematology analyzer. Data
yang diukur berupa kadar hemoglobin, jumlah sel
darah merah, jumlah dan jenis sel darah putih
meliputi leukosit, limfosit, granulosit dan MID
(mid range limfosit dan neutrophil)

Analisis data

Data hasil pengamatan diolah dengan
menggunakan uji Paired Sample Test untuk
mengetahui profil hematologi sebelum dan pasca
paparan asap rokok elektrik, dan uji ANOVA
menggunakan SPSS System 16.0 dengan dengan
taraf kepercayaan 95% atau 0=0,05 untuk melihat
pengaruh paparan asap rokok elektrik terhadap
profil hematologi. Selanjutnya, untuk mengetahui
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beda nyata antar kelompok dilakukan analisis uji
Duncan Multiple Range Test (DMRT) (Steel and
Torrie, 1993).

HASIL

Hasil penelitian menunjukkan bahwa paparan
asap rokok elektrik selama 4 minggu berpengaruh
signifikan (p < 0,05) terhadap kadar hemoglobin,
jumlah eritrosit, jumlah leukosit dan jumlah
limfosit. Kadar hemoglobin dan rata-rata jumlah
eritrosit sebelum dan setelah paparan asap rokok
dapat dilihat pada Tabel 1. Berdasarkan uji paired
T-test diperoleh nilai sig. p<0,05 pada rata-rata
kadar hemoglobin untuk semua kelompok
perlakuan dan untuk rata-rata jumlah eritrosit
diperoleh nilai sig. p<0,05 pada kelompok
perlakuan paparan asap rokok elektrik dengan
volume cairan 4 ml. Berdasarkan hasil tersebut
tampak bahwa kadar hemoglobin setelah paparan
asap rokok elektrik berbeda sangat signifikan
dibandingkan sebelum paparan asap rokok
elektrik pada semua kelompok perlakuan
sedangkan rata-rata jumlah eritrosit setelah
paparan asap rokok elektrik hanya pada kelompok
paparan asap rokok elektrik dengan volume
cairan 4 ml yang menunjukkan perbedaan secara
signifikan dibandingkan sebelum paparan.

Tabel 1. Rata-rata kadar hemoglobin dan eritrosit darah mencit sebelum dan sesudah paparan asap rokok elektrik

Kadar Hemoglobin (g/dL) Eritrosit (105/mm?)
Kelompok Sebelum Sebelum Sesudah
Perlakuan — — — -

( X +sd) ( X +sd) ( X +sd) ( X +sd)
Kontrol 15,0840,71 15,41+0,66° 8,5510,84 8,18+0,77°
1mil 14,45+ 0,34 16,01** £+0,4° 8,37+ 1,32 9,08+1,06%
2 ml 14,434 0,48 16,01**+0,23° 9,07+0,88 9,1540,66%
. 14,43 40,48 16,28**+ 0,4 7,76 + 1,18 9,56*+0,55"

Uji DMRT menunjukkan bahwa kadar Hb pada
perlakuan sesudah paparan asap rokok elektrik
dengan volume cairan 1 ml menunjukkan hasil
yang berbeda nyata dengan kontrol namun tidak
berbeda nyata antar perlakuan. Demikian pula
rata-rata jumlah eritrosit setelah paparan asap
rokok elektrik menggunakan volume 1, 2, dan 4
mL menunjukan tidak beda nyata, namun rata-

rata jumlah eritrosit pada perlakuan volume
cairan 4 ml menunjukkan beda nyata dengan
kontrol.

Rata-rata jumlah leukosit sebelum dan sesudah
perlakuan asap rokok dapat dilihat pada Tabel 2.
Hasil uji paired T-test untuk rata-rata jumlah
leukosit diperoleh nilai sig. p<0,05 pada semua
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kelompok perlakuan. Berdasarkan hasil tersebut
tampak bahwa jumlah leukosit setelah paparan
asap rokok elektrik berbeda signifikan untuk
kelompok perlakuan paparan asap rokok elektrik
dengan volume cairan 1 ml dan 2 ml dan berbeda
sangat signifikan untuk kelompok perlakuan
perlakuan paparan asap rokok elektrik dengan
volume cairan 4 ml dibandingkan sebelum
paparan.

Tabel 2. Rata-rata jumlah leukosit dalam darah mencit
sebelum dan sesudah paparan asap rokok elektrik

Rata-rata jumlah leukosit (10%/pl)

Kelompok

Perlakuan Sebelum (i +SD) Sesudah (i + SD)
Kontrol 6,30+ 1,84 6,61+ 2,4°

1 ml 6,61+ 1,82 3,29%+ 1,322
2ml 5,82+ 1,80 3,20+ 1,12°
4ml 8,02 + 2.35 3,51** £+ 1,53

Hasil uji DMRT menunjukkan bahwa
paparan asap rokok elektrik dengan volume
cairan 1 ml berbeda signifikan dengan kontrol,
namun tidak berbeda secara signifikan antar
kelompok perlakuan. Rata-rata jumlah leukosit
setelah pemaparan asap rokok elektrik dengan
volume yang berbeda menunjukkan penurunan
dibandingkan kontrol.

Rata-rata jumlah limfosit sebelum dan
sesudah perlakuan dapat dilihat pada Tabel 3.
Berdasarkan tabel diperoleh nilai sig. p<0,05
untuk semua kelompok perlakuan. Berdasarkan
hasil tersebut menunjukkan bahwa jumlah
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limfosit setelah paparan asap rokok elektrik
berbeda signifikan dibandingkan sebelum
paparan asap rokok elektrik pada semua
kelompok perlakuan. Hasil uji DMRT
menunjukkan bahwa paparan asap rokok elektrik
dengan volume cairan 1 ml berbeda signifikan
dengan kontrol, namun tidak berbeda secara
signifikan antar kelompok perlakuan. Pemaparan
asap rokok elektrik dengan volume yang berbeda
menunjukkan penurunan rata-rata jumlah limfosit
dibandingkan kontrol.

Tabel 3. Rata-rata jumlah limfosit dalam darah mencit
sebelum dan sesudah paparan asap rokok elektrik

Kelompok Rata—ritajumlah limfosit (10i/pl)
Perlakuan  gepelum (X +SD)  Sesudah (X + SD)
Kontrol 585%1,87 5,92+2,16°
1ml 6,22+ 1,72 2,82* + 1,25%
2ml 5,35+ 1,66 2,19%+ 1,09
4 ml 7,12+2,25 2,96*+1,35%

Rata-rata jumlah granulosit dan MID sebelum
dan setelah perlakuan dapat dilihat pada Tabel 4.
Granulosit terdiri atas neutrofil sedangkan MID
merupakan campuran dari monosit, eosinofil dan
basofil. Berdasarkan tabel rata-rata jumlah
granulosit dan MID diperoleh nilai sig. p=>0,05
untuk semua kelompok perlakuan. Berdasarkan
uji Anova tampak bahwa rata-rata jumlah
granulosit dan MID setelah paparan asap rokok
elektrik tidak berbeda nyata antara kelompok
kontrol dan kelompok perlakuan.

Tabel 4 Rata-rata jumlah granulosit dan MID dalam darah mencit sebelum dan sesudah paparan asap rokok elektrik

Granulosit (10%/ul) MID (10%/ul)
PK(frlgrl?LE);nk S_ebelum S_esudah S_ebelum S_esudah
( X +SD) ( X +SD) ( X +SD) ( X +SD)
kontrol 0,7740,185 0,60+0,05 0,09+ 0,04 0,07+ 0,06
1ml 0,30 £ 0,09 0,41+0,14 0,07+ 0,02 0,05+0,02
2mil 0,41+ 0,18 0,33+ 0,05 0,05+ 0,04 0,07+ 0,06
4ml 0,7740,43 0,47+0,23 0,12+ 0,07 0,07 £0,05
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Dari pembuatan preparat apus darah dapat
dilihat jenis-jenis sel darah putih meliuti: leukosit
granulosit (neutrophil, eosinophil dan basophil)
dan leukosit agranulosit (limfosit dan monosit).
Neutrofil merupakan jenis leukosit yang memiliki
inti berjumlah tiga samapai lima lobus dengan
granula berwarna merah (Mescher, 2017).
Neutrofil berperan sebagai pertahanan garis
pertama (first line of defense). Bersama dengan
makrofag, neturofil memiliki kemampuan
fagositosis terhadap organisme patogen dan sel
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debris (Junqueira and Carneiro 2005). Eosinofil
memiliki inti berjumlah dua dengan granula
berwarna merah atau pink gelap sedangkan
basofil memiliki inti berjumlah dua atau
berbentuk S (Frandson, 1992). Eosinofil memiliki
kemampuan yang sama dengan basofil atau sel
mast sebagai mediator peradangan terhadap
reaksi alergi (Weiss and Wardrop, 2010). Gambar
neutrofil, eosinophil, basofil hasil apusan darah
dapat dilihat pada Gambar 2.

Gambar 2. Morfologi granulosit (a) neutrofil (b) basofil dan (c) eosinofil. Tanda panah menunjukkan jenis granulosit

menggunakan perbesaran 400x

Monosit memiliki inti berlekuk atau bentuk C
dan sitoplasma tidak memiliki granula (Mescher,
2017). Monosit merupakan jenis leukosit yang
dapat berdiferensiasi menjadi makrofag. Monosit
berfungsi dalam membersihkan sel debril yang
dihasilkan dari proses peradangan, memproses
antigen yang menempel pada sel limfosit
sehingga mudah dicerna dan menghancurkan zat
asing yang masuk ke dalam tubuh (Colville and

Bassert, 2008). Limfosit memiliki inti agak bulat
dan sitoplasma tidak memiliki granula (Mescher,
2017). Limfosit merupakan satu-satunya jenis
leukosit yang tidak memiliki kemampuan
fagositik. Limfosit memiliki fungsi utama yaitu
memproduksi antibodi sebagai respon terhadap
benda asing yang difagositosis oleh makrofag
(Tizard, 2000). Gambar monosit dan limfosit
hasil apusan darah dapat dilihat pada Gambar 3.

Gambar 3. Morfologi agranulosit (a) monosit dan (b) limfosit. Tanda panah menunjukkan jenis agranulosit
menggunakan perbesaran 400x
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PEMBAHASAN

Pengaruh paparan asap rokok elektrik
terhadap kadar hemoglobin dan rata-rata
jumlah eritrosit mencit

Penelitian ini memperlihatkan hasil bahwa
paparan asap rokok dengan volume cairan yang
berbeda mengakibatkan terjadinya peningkatan
kadar hemoglobin dan rata-rata jumlah eritrosit
dibandingkan dengan kontrol. Hal ini diduga
akibat adanya karbon monoksida (CO) yang
terkandung dalam rokok elektrik. Hemoglobin
yang berada di dalam eritrosit merupakan protein
tetrametrik yang mampu berikatan dengan
oksigen dan melepaskan oksigen tersebut ke
dalam jaringan. Hemoglobin juga dapat mengikat
karbon dioksida dan mengembalikannya ke
jaringan untuk dikeluarkan ke paru (Granner et
al., 2009). Kadar hemoglobin dalam darah dapat
terganggu apabila terdapat zat toksik ataupun
radikal bebas yang masuk, salah satunya CO.
Karbon monoksida merupakan salah satu
senyawa radikal bebas yang ada di dalam rokok
elektrik (Casebolt et al., 2019) yang apabila
terhirup akan bercampur dalam darah dan
berikatan  dengan  hemoglobin.  Afinitas
hemoglobin dengan CO lebih kuat 245 Kkali
dibandingkan afinitas hemoglobin dengan
oksigen  (Dewanti, 2018). lkatan antara
hemoglobin dan CO akan membentuk
karboksihemoglobin, suatu inaktif hemoglobin.
Semakin banyak CO yang masuk, jumlah
karboksihemoglobin akan semakin meningkat.
Hal ini mengakibatkan ikatan hemoglobin dengan
oksigen menurun sehingga berpengaruh terhadap
terganggunya transportasi oksigen pada jaringan
yang lain. Kurangnya pasokan oksigen dalam
jaringan dapat menyebabkan terjadinya hipoksia
(Leifert, 2008).

Upaya untuk mengatasi berkurangnya kadar
oksigen dalam jaringan adalah dengan
membentuk hemoglobin baru. Kurangnya kadar
oksigen dalam jaringan, mengaktifkan hormon
erythropoietin (Epo) dalam ginjal sebagai bentuk
adaptasi terhadap defisiensi oksigen (Restuti et
al.,, 2018). Kadar oksigen yang rendah akan
mengaktifkan  ginjal  untuk  mensekresikan
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eritropoeitin (Epo) dalam jumlah besar menuju
darah. Kadar Epo yang tinggi akan mengaktifkan
pembentukan eritrosit dalam sumsum tulang
melalui peningkatan survival, proliferasi dan
diferensiasi progenitor eritroid (Sartika et al.,
2008). Berdasarkan  hal  tersebut, maka
pembentukan hemoglobin berkorelasi dengan
jumlah eritrosit karena hemoglobin dibentuk dalam
eritrosit.  Peningkatan jumlah eritrosit akan
meningkatkan kadar hemoglobin dalam darah.

Peningkatan rata-rata jumlah eritrosit yang
signifikan dijumpai pada paparan asap rokok
elektrik volume 4 ml yang mengandung dosis 24
mg nikotin. Penggunaan dosis nikotin yang tinggi
dalam penelitian ini berpengaruh terhadap rata-
rata jumlah eritrosit dalam darah. Penelitian
Irawati et al. (2011) menyebutkan bahwa paparan
asap rokok dengan dosis 15-30 mg nikotin pada
manusia dapat meningkatkan viskositas darah.
Viskositas darah dipengaruhi oleh hematokrit.
Hematokrit terdiri atas eritrosit. Jumlah eritrosit
yang meningkat menyebabkan meningkatnya
hematokrit  yang berdampak  terhadap
meningkatnya viskositas darah. Jumlah eritrosit
pasca paparan asap rokok berkisar antara 9,08-
9,56x108/mms3 .Nilai tersebut masih dalam batas
normal namun hampir melebihi kisaran normal
tersebut. Jumlah eritrosit normal mencit berkisar
antara 5,0-9,5x10°sel /mms3 (Suckow et al., 2001).

Rokok eletrik mengandung senyawa radikal
bebas berupa gas CO yang dapat berikatan dengan
hemoglobin dan dapat menurunkan kadar oksigen
dalam jaringan (Casebolt et al., 2019). Semakin
banyak CO yang masuk maka kadar hemoglobin
dalam darah juga akan meningkat (Shah et al.,
2012). Menurut Vakali et al. (2014) rokok elektrik
dapat menyebabkan penurunan saturasi oksigen.
Saturasi  oksigen  merupakan  presentasi
hemoglobin berikatan dengan oksigen. Saturasi
oksigen yang menurun diakibatkan karena
hemoglobin lebih banyak mengikat senyawa lain
yakni CO yang terkandung dalam rokok elektrik
(Sudaryanto, 2016).  Peningkatan  kadar
hemoglobin merupakan bentuk adaptasi tubuh
dalam mengatasi kekurangan oksigen yang
diakibatkan oleh adanya gas CO yang masuk.
Kadar hemoglobin pasca paparan asap rokok
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berkisar antara 16,01-16,28 g/dL yang masih
masuk dalam kategori normal. Kadar Hb tertinggi
dijumpai pada perlakuan volume 4 ml yaitu 16,28
g/dL. Kadar hemoglobin normal pada mencit
berkisar antara 10,9-16,3 g/dL (Suckow et al.,
2011). Paparan asap rokok yang semakin lama
akan meningkatkan kadar hemoglobin dalam
darah karena CO yang terhirup juga semakin
banyak.

Pengaruh paparan asap rokok elektrik
terhadap jumlah leukosit dalam darah

Rata-rata jumlah leukosit setelah paparan asap
rokok lebih rendah dibandingkan dengan kontrol.
Hal ini menunjukkan bahwa paparan asap rokok
elektrik dapat menurunkan rata-rata jumlah
leukosit dalam darah. Penurunan jumlah leukosit
dipengaruhi oleh berkurangnya produksi leukosit,
penurunan pelepasan leukosit dari sumsum tulang
dan meningkatnya migrasi leukosit menuju organ
atau jaringan yang terinfeksi. Kurangnya
produksi leukosit dan menurunnya pelepasan
leukosit dari sumsum tulang berkaitan dengan
menurunnya aktifitas prekusor mieloid dalam
sumsum tulang (Schmid et al., 2018). Prekusor
mieloid merupakan prekusor yang membentuk
leukosit jenis monosit dan granulosit yang terdiri
atas neutrofil, basofil dan eosinofil. Menurut
Serobyan et al. (2005) nikotin dapat mengganggu
aktivitas hemopoitik yang ditandai dengan
menurunnya aktivitas prekusor mieloid dan
prekusor limfoid di dalam sumsum tulang yang
menyebabkan berkurangnya leukosit matang
untuk pertahanan. Turunnya aktivitas prekusor
limfoid dapat menyebabkan produksi limfosit
menurun. Penelitian terkait menunjukkan bahwa
paparan asap rokok elektrik terhadap Rana
pipiens dengan dosis nikotin 6 mg, 12 mg, 18 mg,
dan 24 mg selama 3 minggu dapat menurunkan
jumlah limfosit dalam darah (Jude et al., 2017).

Prekusor mieloid atau disebut mieloblast akan
membentuk leukosit melalui dua tahapan yaitu
mitosis dan maturasi. Tahapan ini terjadi dalam
sumsum tulang. Pada tahapan mitosis mieloblast
membelah sebanyak empat kali menjadi
promielosit, selanjutnya promielosit akan
membelah kembali menjadi mielosit. Tahapan
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selanjutnya yaitu maturasi yang terdiri atas
diferensiasi metamielosit menjadi sel batang,
selanjutnya sel batang akan berdiferensiasi
menjadi granulosit matang. Granulosit matang
tidak akan dilepaskan langsung menuju jaringan
tetapi ditimbun di dalam sumsum tulang hingga
diperlukan (Mescher, 2017). Paparan asap rokok
elektrik akan mengganggu tahapan mitosis dan
pematangan mieloblast menyebabkan
berkurangnya granulosit matang yang terbentuk
sehingga berpengaruh pada berkurangnya jumlah
leukosit. Menurut Chapman et al. (2019) paparan
rokok elektrik 12 mg nikotin selama 3 minggu
dapat menurunkan jumlah leukosit M. musculus.

Rata-rata jumlah leukosit kelompok perlakuan
perlakuan paparan asap rokok elektrik dengan
volume cairan 1 ml tidak berbeda nyata dengan
rata-rata kelompok perlakuan paparan asap rokok
elektrik dengan volume cairan 2 ml dan 4 ml.
Jumlah leukosit pasca paparan asap rokok
berkisar antara 3,20-3,51 x10%ul. Meskipun
masih dalm kisaran normal, nilai tersebut hampir
melewati kisaran normal. Jumlah leukosit normal
berkisar antara 3-14,2 x 10%ul (Suckow et al.,
2001). Pada kelompok perlakuan rata-rata jumlah
leukosit tertinggi ditemukan pada kelompok
perlakuan paparan asap rokok elektrik dengan
volume cairan 4 ml yang mengandung 24 mg
nikotin. Hal ini menunjukkan bahwa paparan asap
rokok elektrik dengan kadar nikotin yang tinggi
dapat meningkatkan jumlah leukosit. Hal tersebut
didukung oleh penelitian Jude et al. (2017) yang
menunjukkan bahwa paparan asap rokok elektrik
dengan kadar nikotin 24 mg selama 3 minggu
pada Rana pipiens dapat meningkatkan jumlah
leukosit. Peningkatan jumlah leukosit merupakan
reaksi yang dilakukan sebagai bentuk proteksi
terhadap zat asing berupa nikotin yang masuk
dalam tubuh.

Pengaruh paparan asap rokok elektrik
terhadap jenis-jenis leukosit

Rata-rata jumlah limfosit setelah paparan asap
rokok memiliki jumlah yang lebih rendah
dibandingan  dengan  kontrol.  Hal ini
menunjukkan bahwa paparan asap rokok elektrik
dapat menurunkan rata-rata jumlah limfosit
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dalam darah. Menurut Jude et al. (2017) paparan
asap rokok elektrik dengan dosis nikotin 6 mg ,
12 mg, 18 mg, dan 24 mg selama 3 minggu pada
Rana pipiens dapat menurunkan rata-rata jumlah
limfosit dalam darah. Paparan asap rokok elektrik
dapat menyebabkan terjadinya stress terhadap
mencit. Keadaan stress tersebut dapat
menurunkan rata-rata jumlah limfosit dalam
darah (Fatmah, 2006). Stres menstimulasi sekresi
corticotrophin releasing factor (CRF) dari
hipotalamus menuju kelenjar pituitari. Sekresi
CRF merangsang pelepasan adenocorticotrophin
hormone (ACTH) oleh kelenjar pituitary yang
selanjutnya akan merangsang korteks adrenal
untuk melepaskan hormone glukokortikoid
terutama kortisol (Lisdiana, 2012). Pelepasan
glukokortikoid dalam jumlah tinggi akan
menekan respon imun, membunuh limfosit,
involusi jaringan limfoid (Lukman, 2008).
Disamping itu, glukokortikoid juga menyebabkan
delesi limfosit melalui mekanisme apoptosis.
Mekanisme apoptosis dapat dilihat pada Gambar
4.
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Gambar 4. Mekanisme apoptosis yang disebabkan oleh
hormon glukokortikoid (Schlossmacher et al.,
2011).

Mekanisme  apoptosis  diawali  dengan
menempelnya reseptor glukokortikoid pada ligan
yang menyebabkan reseptor tersebut aktif.
Peristiwa pengaktifan reseptor oleh ligan
melibatkan beberapa senyawa protein melalui
proses cascade sehingga sel mengalami apoptosis.
Reseptor yang berikatan dengan ligan akan
menempuh dua jalur yakni jalur genomik dan
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jalur non-genomik. Apoptosis sel limfosit
cenderung menempuh jalur genomik
dibandingkan jalur nongenomik. Hal ini
disebabkan karena pada jalur nongenomik
terdapat protein Bcl-2 dan Bcl-XL yang
merupakan senyawa anti apotosis yang dalam
keadaan tertentu akan menghambat kerja protein
pro apoptosis. Jalur genomik merangsang gen
dalam sel untuk memproduksi pro apoptosis yang
kemudian akan beraksi dalam membran
mitokondria.  Sitokrom akan keluar dari
mitokondria dan mengaktivasi enzim caspase
yang menginduksi apoptosis. Peristiwa apoptosis
berpengaruh terhadap menurunnya rata-rata
jumlah limfosit dalam darah (Schlossmacher et
al., 2011).

Berbeda halnya dengan limfosit, paparan asap
rokok tidak berpengaruh terhadap jumlah
granulosit dan MID. Granulosit terdiri atas
neutrofil sedangkan MID terdiri atas basofil,
eosinofil dan monosit. Berdasarkan data hasil
yang diperoleh tampak bahwa paparan asap rokok
elektrik tidak berpengaruh terhadap jumlah
granulosit dan jumlah MID. Hal ini didukung oleh
penelitian Badea et al. (2019) yang menunjukkan
bahwa penggunaan rokok elektrik heets lebih dari
15 heets/hari tidak berpengaruh terhadap jumlah
neutrofil. Penelitian lain juga menyebutkan
bahwa menunjukkan bahwa paparan asap rokok
yang mengandung 6 mg, 12 mg dan 24 mg nikotin
selama 3 minggu tidak berpengaruh terhadap
jumlah monosit, eosinofil dan basofil Rana
pipiens (Jude et al.,, 2017). Rata rata jumlah
granulosit mencit pada penelitian ini berkisar
antara 0,04-0,10x10%/pl dan rata-rata jumlah MID
berkisar antara  0,05-0,07x10%/pl.  Jumlah
granulosit dan MID yang diperoleh pada
penelitian ini masih berada pada kisaran normal.
Jumlah rata-rata neutrofil berkisar antara 0,46-
2,20x10%/ul dan jumlah rata-rata MID berkisar
antara 0,00-1,43x10%ul (Suckow et al., 2001).

SIMPULAN

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan,
paparan asap rokok elektrik dengan volume
cairan 1 mL berpengaruh terhadap profil
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hematologi mencit dengan meningkatkan kadar
Hb, menurunkan jumlah leukosit dan limfosit.
Paparan dengan volume 4 mL meningkatkan rata-
rata jumlah eritrosit. Perlakuan dengan volume
cairan yang berbeda tidak berpengaruh terhadap
rata-rata jumlah granulosit dan MID mencit
jantan (M. musculus L.).
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