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ABSTRAK

Benzo(a)piren (BaP) merupakan satu di antara beberapa contoh polisiklik aromatik hidrokarbon
yang berasal dari hasil sisa pembakaran tidak sempurna bahan organik. Senyawa BaP seringkali
digunakan pada penelitian untuk menginduksi fibrosarkoma. Secara umum pasien yang mengalami
kanker akan mengalami penurunan bobot badan. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui profil bobot
badan, waktu yang dibutuhkan untuk menimbulkan fibrosarkoma serta tingkat mortalitas tikus jantan
galur Sprague Dawley setelah diinjeksi dengan BaP. Penelitian ini digunakan 18 ekor tikus dengan dua
perlakuan. Tikus pada perlakuan 0 (PO) tidak diberi perlakuan, sedangkan tikus pada perlakuan I (PI)
diinjeksi dengan BaP 0,3% yang dilarutkan dalam oleum olivarum 0,1 mL sebanyak sepuluh kali yang
diberikan bertahap dengan interval dua hari melalui injeksi subkutan. Tikus PO dan Pl berjumlah
masing-masing enam dan 12 ekor. Larutan BaP dibuat dengan cara dilarutkan dalam oleum olivarum,
dicampur dan diaduk sampai homogen. Bobot badan tikus ditimbang pada awal penelitian kemudian
dilakukan secara rutin setiap seminggu sekali selama 19 minggu. Diawal penelitian rerata bobot badan
tikus pada PO dan PI secara berurutan adalah 121,43 +7,04 g dan 131,49 + 16,31 g. Rerata bobot
badan tikus pada PO dan PI dari minggu pertama hingga ke-19 adalah 178,53 *+ 29,97 g dan 159,20
+ 14,24 g. Waktu yang dibutuhkan untuk memicu fibrosarkoma adalah 85,5 + 17,6 hari. Tingkat
mortalitas pada perlakuan PO adalah 0% dan pada perlakuan PI 8,33%. Hasil penelitian ini dapat
disimpulkan bahwa pemberian BaP secara signifikan menurunkan profil bobot bobot badan tikus dan
memiliki tingkat mortalitas mencapai 8,33%.

Kata-kata kunci: benzo(a)piren; bobot badan; mortalitas; fibrosarkoma; tikus

ABSTRACT

Benzo(a)pyrene (BaP) is one of several examples of polycyclic aromatic hydrocarbons that
come from incomplete combustion of organic materials. BaP compound is used in research to induce
fibrosarcoma. In general, patients with cancer will experience a reduction in body weight. This study
aims to determine the body weight profile, the time it takes to cause fibrosarcoma, and the mortality
rate of male Sprague Dawley rats after injection with BaP. In this study, 18 rats were used with two
treatments. Rats in treatment 0 (PO) were not treated, while rats in treatment | (PI) were injected with
BaP 0.3% in 0.1 mL oleum olivarum ten times given gradually at two-day intervals via subcutaneous.
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There were six and 12 rats, respectively, PO and PI. BaP solution is prepared by dissolving in oleum
olivarum, mixing, and stirring until homogeneous. The rats were weighed at the beginning of the study
and then carried out routinely once a week for 19 weeks of research. At the beginning of the study, the
average body weight of rats at PO and P1 were 121.43 +7.04 g and 131.49 + 16.31 g, respectively. The
mean body weight of the rats at PO and PI from the first week to the 19th were 178.53 + 29.97 g and
159.20 + 14.24 g, respectively. The time taken to induce fibrosarcoma was 85.5 + 17.6 days. The
mortality rate in treatment PO was 0% and PI treatment was 8.33%. From the results of this study, it
can be concluded that giving BaP significantly reduces the body weight profile of rats and has a
mortality rate of 8.33%.

Keywords: benzo(a)pyrene; body weight; mortality; fibrosarcoma; rat

PENDAHULUAN

Polisiklik aromatik hidrokarbon (PAH) merupakan produk sisa pembakaran tidak
sempurna bahan organik. Istilah PAH merujuk pada senyawa yang hanya terdiri atas atom
karbon dan hidrogen. Beberapa anggota PAH memiliki sifat toksik, mutagenik dan atau
karsinogenik. Senyawa PAH secara cepat terdistribusi pada berbagai jenis jaringan dan
cenderung terlokalisir pada lemak tubuh (Abdel-Shafy dan Mansour, 2016). Benzo(a)piren
(BaP) merupakan salah satu anggota PAH yang memiliki efek karsinogenik (lrigaray et al.,
2006; Defois et al., 2017), selain efek tersebut BaP juga menunjukkan efek toksik dan
neurotoksik dalam dosis yang tinggi (Saunders et al., 2006). Pada lingkungan sekitar, senyawa
BaP dapat ditemui pada hasil sisa pembakaran dari asap kendaraan bermotor, rokok tembakau,
kayu dan berbagai makanan seperti daging asap dan daging panggang. Dalam kondisi normal,
makanan merupakan sumber utama paparan BaP (Defois et al., 2017). Kontaminasi BaP pada
makanan terjadi akibat pemrosesan suatu makanan dengan suatu cara yang spesifik, seperti
contoh memasak dengan cara dibakar atau dipanggang. Seperti PAH pada umumnya, studi
menunjukkan bahwa BaP terakumulasi pada jaringan penyimpan lemak seperti pada kelenjar
mammae dan jaringan adiposa (Irigaray et al., 2006). Anggota PAH yang paling sering diteliti
adalah BaP karena kadarnya yang tinggi pada lingkungan dan tingkat toksisitas tinggi,
berdampak besar pada kesehatan dibanding anggota PAH yang lainnya (Dutta et al., 2010).

Senyawa BaP merupakan prokarsinogen, artinya mekanisme karsinogenesisnya
bergantung pada metabolisme enzimatis yang melibatkan perubahan BaP menjadi BaP diol
epoksida (BPDE). Metabolit ini bereaksi dan berikatan dengan DNA sehingga menimbulkan
mutasi. Benzo(a)piren diol epoksida secara spesifik menargetkan gen protektif p53, kemudian
menonaktifkan kemampuan supresi tumor pada beberapa sel sehingga timbul tumor ganas
(Liang et al., 2003). Pemberian BaP melalui rute subkutan dapat menyebabkan tumor ganas

fibrosarkoma pada tikus (Gu et al., 2018). Fibrosarkoma merupakan tumor ganas yang terdiri
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dari kolagen sel mesenkim pembentuk serat dan fibroblas, mereka muncul dari jaringan
subkutan (Mugale dan Singh, 2012). Senyawa BaP sering digunakan dalam penelitian untuk
menginduksi tumor ganas fibrosarkoma. Tumor ganas atau lebih dikenal dengan istilah kanker
merupakan penyakit yang kompleks diakibatkan oleh interaksi antara gen dan lingkungan, dan
merupakan salah satu penyebab kematian tertinggi di seluruh dunia (Mattox, 2017). Prevalensi
penurunan bobot badan sangat tinggi pada pasien kanker, dilaporkan 15% hingga 40% pasien
mengalami penurunan bobot badan saat diagnosis (Wigmonre et al., 1997). Selama perjalanan
penyakit kanker, 40% hingga 80% pasien kanker mengalami malanutrisi (Ravasco, 2019).
Penurunan bobot badan dapat memberikan gambaran kesehatan hewan secara umum dan
penting di dalam riset medis maupun sains hewan (Tanaka et al., 2009). Penelitian ini
bertujuan untuk mengetahui profil bobot badan, waktu yang dibutuhkan untuk menimbulkan
fibrosarkoma serta tingkat mortalitas setelah injeksi BaP pada tikus jantan galur Sprague

Dawley.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini telah disetujui oleh Komite Etik Fakultas Kedokteran Hewan dengan
Nomor 57/UN.14.29/PT.01.04/2020. Desain penelitian yang digunakan adalah Rancangan
Acak Lengkap (RAL) dengan pendekatan Post Test Only Control Group. Penelitian dilakukan
selama 19 minggu. Tikus yang digunakan sebanyak 18 ekor tikus putih (Rattus norvegicus)
jantan galur Sprague Dawley dengan bobot 130-145 g dan umur rata-rata tiga bulan yang
diperoleh dari Laboratorium Farmakologi, Fakultas Kedokteran Universitas Udayana. Tikus
ini selanjutnya dipelihara di Laboratorium Patologi Veteriner, Universitas Udayana. Senyawa
BaP (Benzo[a]pyrene, Sigma Aldrich, Surabaya, Indonesia) yang digunakan memiliki tingkat
kemurnian diatas 96%. Hewan coba diaklimatisasi atau diadaptasikan selama satu minggu,
diberi pakan dan minum ad libitum. Tikus dibagi menjadi dua perlakuan yaitu perlakuan 0
(PO) dan perlakuan I (PI) yang terdiri atas masing-masing enam dan 12 ekor tikus. Tikus pada
masing-masing perlakuan dipilih secara acak. Tikus PO sebagai kontrol merupakan tikus yang
diinjeksi dengan phosphate buffer saline (PBS) 0,1 mL, sedangkan perlakuan I (PI) merupakan
tikus yang diberi injeksi BaP dengan kadar 0,3% yang dilarutkan dalam minyak zaitun (oleum
olivarum) sejumlah 0,1 mL. Injeksi dilakukan melalui rute subkutan pada daerah interskapuler
(tengkuk) sejumlah sepuluh kali, dilakukan secara bertahap dengan penyuntikkan satu kali tiap
dua hari seperti yang dilakukan oleh Sukardiman et al. (2015). Pemberian BaP dilakukan di
luar kandang guna menghindari kontaminasi pada pakan dan kandang. Pembuatan larutan BaP
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dengan kadar 0,3% dilakukan dengan cara melarutkan BaP dalam oleum olivarum, kemudian
dicampur dan diaduk sampai homogen kemudian dipanaskan dalam autoklaf dengan suhu 115
°C selama 15 menit. Larutan ini kemudian dimasukkan ke dalam wadah tertutup rapat dan bila
tidak digunakan disimpan dalam kulkas. Tujuan melakukan tahapan ini adalah untuk
menghindari adanya kontaminasi mikrob pada larutan BaP. Tikus-tikus percobaan dipelihara
dalam tiga kandang berbeda dengan ukuran 53 x 38 x 16 cm. Pemeliharaan dilakukan dengan
suasana dan diet yang sama, tiap kandang berisikan enam ekor tikus. Alas kandang
menggunakan sekam padi yang secara rutin diganti tiap tiga hari sekali. Bobot badan tikus
ditimbang pada saat awal penelitian menggunakan timbangan digital dengan satuan gram,
kemudian ditimbang secara rutin tiap minggu sekali. Tikus juga dipalpasi dua kali tiap minggu
untuk mengetahui munculnya tumor. Data waktu timbulnya tumor yang sudah dapat dipalpasi
pada tiap tikus dicatat. Setelah timbul tumor berdiameter sekitar 1,0-1,5 cm tikus dikorbankan
nyawanya menggunakan anestesi ketamine dan xylazine lima kali dosis normal (dosis normal
pada tikus masing-masing 50 mg/kg BB dan 5 mg/kg BB) secara intraperitoneal. Data bobot
badan yang diperoleh dianalisis secara statistika menggunakan sidik ragam dua arah atau two-
way ANOVA dengan repeated measures (Mixed-Design) dan uji Sidak’s multiple comparisons
menggunakan software GraphPad Prism 8 for Windows. Uji two-way ANOVA diterapkan
pada data bobot badan selama periode percobaan, yaitu pada minggu pertama hingga minggu
ke-19. Uji ini bertujuan untuk mengetahui signifikansi laju perkembangan bobot badan tikus-
tikus perlakuan dan kontrol selama percobaan. Uji Sidak’s multiple comparisons digunakan
untuk mengetahui signifikansi kenaikan atau penurunan bobot badan tiap minggu. Hasil

analisis P<0,05 menyatakan signifikan.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Rerata bobot badan pada minggu pertama merupakan rerata pada awal penelitian atau
sebelum dilakukannya perlakuan. Rerata bobot badan seluruh tikus sebelum perlakuan adalah
128,13 £ 14,51 g dengan kisaran antara 112,5-156,4 g. Tidak ada perbedaan yang signifikan
antara rerata bobot badan tikus PO dan PI pada awal penelitian (P>0,05), masing-masing
memiliki rerata bobot badan 121,43 + 7,04 dan 131,49 £ 16,31 g. Grafik perkembangan bobot
badan disajikan pada Gambar 1. Pemberian PBS dan BaP dilakukan secara bertahap, dimulai
pada hari ke-9 penelitian atau minggu ke-2 penelitian hingga hari ke-27 penelitian. Pada Tabel
1 ditunjukkan terjadi peningkatan bobot badan pada minggu ke-2 baik pada tikus PO ataupun

Pl.  Minggu ke-3 tikus PO dan Pl mengalami penurunan bobot badan, masing-masing
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mengalami penurunan sebesar 8 g dan 4,52 g (Tabel 1). Tikus PO hanya mengalami penurunan
bobot badan pada minggu ke-3 saja, selanjutnya tikus perlakuan ini selalu mengalami kenaikan

tanpa mengalami penurunan.
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Gambar 1. Grafik hasil pengamatan bobot badan tikus jantan galur Sprague Dawley. Pada tikus
Pl penurunan bobot badan lebih sering terjadi serta profil bobot badannya lebih

rendah dibanding PO. *P<0,05 **P<0,01; Secara statistik signifikan antara PO dan
P1 menggunakan uji Sidak’s multiple comparisons

Kecenderungan penurunan tikus Pl terjadi lagi pada minggu ke-8 hingga minggu ke-9
yaitu sebesar 11,58 g dan 5,71 g. Kemudian terjadi kenaikan bobot badan hingga minggu ke-
15. Laju perkembangan bobot badan tikus PI jauh lebih rendah dibanding PO, walaupun
mengalami kenaikan. Tumor pada tikus Pl mulai terasa saat dipalpasi (Gambar 2) pada
minggu ke-16, kemudian saat ditimbang rerata bobot badan tikus PI mengalami penurunan
sebesar 7,7 g. Minggu berikutnya bobot badan kembali naik akibat tumor yang mulai
membesar. Kecenderungan kenaikan bobot badan yang tinggi pada Pl muncul pada minggu
ke-18, sebesar 15,68 g. Hal ini disebabkan karena tumor mengalami perkembangan dengan
diameter yang besar sehingga bobot badan tikus mengalami kenaikan. Rerata bobot badan
tikus PO dan PI dari minggu pertama hingga minggu ke-19 adalah 178,53 + 29,97 g dan 159,20
+ 14,24 g. Analisis secara statistika dengan two-way ANOVA dengan repeated measures
(Mixed-Design) menunjukkan bahwa perkembangan bobot badan Pl secara signifikan lebih
rendah dibanding PO (P<0,05).
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Gambar 2. (A) Minggu ke-16 pascainduksi benzo(a)piren (BaP) tumor terlihat secara
makroskopik pada tikus PI no. 10 (=) (B) Ukuran tumor bertambah besar pada
minggu ke-18.

Tikus kelompok PO berhasil bertahan hidup setelah penelitian berakhir, sedangkan pada
tikus PI yang diinjeksi BaP mengalami kematian satu dari 12 tikus atau sebesar 8,33% (Tabel
3). Tikus PI mengalami kematian sebelum muncul fibrosarkoma. Waktu timbulnya
fibrosarkoma pada penelitian ini tidak seragam. Fibrosarkoma pertama kali muncul pada tikus
nomor 5 perlakuan BaP pada hari ke-51 pascainduksi dengan BaP, setelah itu diikuti oleh tikus
nomor 7 dan 8 yang muncul pada hari ke-77. Data mengenai waktu timbulnya fibrosarkoma
disajikan pada (Tabel 2). Tikus yang paling lama muncul fibrosarkoma adalah tikus nomor 4,
yakni dengan kurun waktu 115 hari. Rerata munculnya fibrosarkoma adalah 85,5 + 17,6 hari.
Dua dari 12 ekor tikus yang diinjeksi olen BaP dapat bertahan dan tidak menderita
fibrosarkoma atau hanya sebesar 16,66% dari total seluruh sampel PI

Variasi dalam waktu timbulnya tumor ganas dipengaruhi oleh respons imun, kebutuhan
nutrisi, dan vaskularisasi sel yang bertransformasi (Scott dan Wille, 1984). Agar sel memulai
inisiasi untuk membelah secara tidak terkontrol, gen-gen yang meregulasi pertumbuhan sel
harus mengalami disregulasi (Vogelstein dan Kinzler, 2004). Tidak ada kerusakan genetik
tunggal yang mampu menimbulkan tumor ganas (Knudson, 2001). Kerusakan beberapa gen
diperlukan seperti mutasi berulang pada protoonkogen dan tumor supressor genes, selain itu

karsinogenesis merupakan tahapan yang waktunya tidak dapat diperkirakan (Belikov, 2017).
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Tikus yang tidak memunculkan fibrosarkoma diperkirakan tidak mengalami mutasi berulang

pada gen-gen yang menghambat pertumbuhan tumor maupun sel yang memicu proliferasi.

Tabel 1. Rata-rata dan presentase kenaikan/penurunan bobot badan tikus-tikus yang diinduksi
dengan benzo(a)piren (BaP)

Minggu PO P1
Kenaikan Penurunan Presentase Kenaikan Penurunan Presentase
9) @) 9) (@)

2 19,42 - 15,99% 11,95 - 9,08%
3 - 8 5,67% - 4,52 3,15%
4 3,63 - 2,73% - 0,86 0,61%
5 13,3 - 9,74% 7,36 - 5,33%
6 21,78 - 14,54% 16,78 - 11,53%
7 15,32 - 8,92% 14,01 - 8,63%
8 1 - 0,53% - 11,58 6,57%
9 3,72 - 1,97% - 571 3,46%
10 1,16 - 0,60% 1,9 - 1,19%
11 2,6 - 1,34% 1,88 - 1,16%
12 3,46 - 1,77% 4,28 - 2,63%
13 2,46 - 1,23% 3,49 - 2,09%
14 3,9 - 1,93% 3,49 - 2,04%
15 1,42 - 0,69% 0,29 - 0,16%
16 1,2 - 0,58% - 7,7 4,4%

17 0,24 - 0,12% 2,77 - 1,65%
18 20,11 - 9,66% 15,68 - 9,24%
19 0,15 - 0,06% 5 - 2,69%

Keterangan: PO = kontrol merupakan tikus yang diinjeksi dengan phosphate buffer saline (PBS) 0,1 mL;
Pl = merupakan tikus yang diberi injeksi BaP dengan kadar 0,3% yang dilarutkan dalam minyak
zaitun (oleum olivarum) sejumlah 0,1 mL

Selain harus terjadi mutasi berulang pada gen-gen tersebut, fibrosarkoma yang
diinduksi BaP memerlukan keberadaan reseptor aril hidrokarbon (AhR) pada individu/hewan.
Reseptor ini memainkan peranan dalam memicu proses karsinogenesis. Studi yang dilakukan
oleh Shimizu et al. (2000), tikus yang memiliki genotipe AhR mengembangkan tumor pada
tempat injeksi, sedangkan tikus yang tidak memiliki genotipe AhR tidak memunculkan tumor
dan tidak menunjukkan tanda perubahan neoplastik saat dilakukan pengamatan pada kulit. Hal
ini karena tikus yang memiliki genotipe AhR, senyawa BaP mampu menginduksi ekspresi gen
sitokrom P450 Cyplal. Sebaliknya, tikus yang tidak memiliki genotipe AhR hal ini tidak
mampu dilakukan. Induksi ekspresi gen ini penting dalam proses perubahan enzimatis BaP.
Mekanisme karsinogenesis BaP bergantung pada proses perubahan enzimatis BaP menjadi
BPDE. Hal ini diperlukan untuk mengubah prokarsinogen menjadi karsinogen.



Indonesia Medicus Veterinus Januari 2021 10(1):1-11
pISSN : 2301-7848; eISSN : 2477-6637 DOI: 10.19087/imv.2021.10.1.1
online pada http://ojs.unud.ac.id/php.index/imv

Tabel 2. Hari terabanya fibrosarkoma pascainjeksi benzo(a)piren (BaP) pada Pl

Nomor tikus Fibrosarkoma teraba
(Hari ke-n)

83

90

115

51

101

77

77

101

10 77

11 83

12 -
Rerata £ SD 855x17,6
Jumlah tumor  (10/12)

yang muncul
Keterangan: SD: Standar Deviasi; PI = tikus yang diberi injeksi BaP dengan kadar 0,3% yang dilarutkan dalam
minyak zaitun (oleum olivarum) sejumlah 0,1 mL

O©oo~NooThWwWwN -

Tabel 3. Tingkat mortalitas

Perlakuan Jumlah tikus Jumlah Kematian

(Persentase)
PO 6 0(0%)
Pl 12 1(8,33%)

Keterangan: PO = kontrol merupakan tikus yang diinjeksi dengan phosphate buffer saline (PBS) 0,1 mL;
Pl = merupakan tikus yang diberi injeksi BaP dengan kadar 0,3% yang dilarutkan dalam minyak
zaitun (oleum olivarum) sejumlah 0,1 mL

Semua hewan perlakuan menunjukkan adanya kecenderungan kenaikan bobot badan
tiap minggu, namun pertumbuhan bobot badan PI cenderung lebih rendah dibanding PO.
Perlakuan | seringkali mengalami penurunan bobot badan dibanding PO. Penurunan bobot
badan pada PO hanya terjadi satu kali saja, yaitu pada minggu ke-3. Hal ini disebabkan oleh
penurunan nafsu makan tikus akibat kurangnya variasi pada pakan. Pada minggu berikutnya,
pakan selalu diupayakan bervariasi pada kedua perlakuan. Perkembangan bobot badan
kembali normal dan selalu mengalami kenaikan pada PO setelah dilakukan variasi pada pakan.
Pemberian pakan yang baik dan bervariasi dapat menurunkan kebosanan dan frustasi hewan
laboratorium (Johnson et al., 2004).

Tikus Pl mengalami penurunan bobot badan dan laju pertumbuhan bobot badan yang
lebih lambat dibanding PO walaupun pakan telah divariasikan sedemikian rupa. Sebagai
implikasinya, laju peningkatan bobot badan pada tikus dihambat oleh BaP. Studi yang
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dilakukan oleh Gao et al. (2011) menunjukkan pemberian BaP berpengaruh terhadap
perkembangan bobot badan tikus jantan galur wistar. Penurunan bobot badan yang timbul
disebabkan oleh adanya neurotoksisitas yang diinduksi oleh BaP (Gao et al., 2011). Paparan
BaP dapat mengakibatkan dihambatnya asetilkolinesterase dan kolinesterase. Penghambatan
ini dapat mengakibatkan dampak yang buruk terhadap kemampuan bertahan hidup seperti
asupan makan, menghindari predator, berenang, dan daya tahan terhadap paparan bahan toksik.
Penurunan kemampuan bertahan hidup ini mengakibatkan mortalitas meningkat (Kang et al.,
2007). Penurunan bobot badan merupakan indikasi efek toksisitas secara umum (De Jong et
al., 1999).

Selain efek toksisitas yang ditimbulkan oleh BaP, penurunan berat badan juga
ditimbulkan akibat proses perkembangan fibrosarkoma pada tikus. Munculnya fibrosarkoma
pada minggu ke-16, bobot badan tikus Pl mengalami penurunan yang drastis (Tabel 1).
Penurunan bobot badan teramati pada hewan coba yang mengalami tahap perkembangan
kanker ataupun pasien yang mengalami kanker. Hal ini sesuai dengan perkiraan bahwa 40%
hingga 80% dari semua pasien kanker mengalami malnutrisi selama perjalanan penyakit ini.
Malanutrisi mengakibatkan anoreksia sehingga penurunan bobot badan terjadi. Malanutrisi
timbul akibat terjadinya peradangan pada sel neoplastik yang timbul akibat paparan BaP
(Ravasco, 2019). Selain akibat terjadinya peradangan, malanutrisi muncul karena nafsu makan
tikus menurun. Nafsu makan turun akibat dirilisnya cachectin atau tumor necrosis factor/TNF
(Berata et al., 2019). Kaheksia merupakan sindrom yang umum terjadi saat kanker muncul.
Penghambatan laju peningkatan bobot badan oleh BaP mendukung timbulnya kaheksia (Deng
et al., 2018). Faktor lain yang mendukung timbulnya kaheksia adalah karena suplai asam
amino diprioritaskan ke sel kanker, sehingga sel di tubuh lain mengalami kekurangan suplai
asam amino (Berata et al., 2019). Kaheksia kanker merupakan sindrom multifaktorial yang
timbul akibat sebuah perubahan metabolisme kompleks, peradangan sistemik dan penurunan
nafsu makan. Hal ini ditandai dengan penurunan bobot badan berkelanjutan (Ravasco, 2019).
Kaheksia ditandai dengan anoreksia, kehilangan jaringan adiposa, dan massa otot skelet
(Fearon et al., 2011). Penurunan bobot badan yang terjadi pada penelitian ini sejalan dengan
studi yang dilakukan oleh Gao et al. (2011) yang mengindikasikan penurunan bobot badan
pada hewan coba setelah paparan oleh BaP.
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SIMPULAN
Tikus jantan galur Sprague Dawley yang diinjeksi larutan BaP 0,3% 0,1 mL sebanyak
sepuluh kali dengan interval dua hari sekali melalui rute subkutan memunculkan fibrosarkoma
dalam kurun waktu 85,5 + 17,6 hari. Tikus yang diinjeksi oleh BaP memiliki tingkat mortalitas

sebesar 8,33% serta laju perkembangan bobot badannya lebih rendah dibanding tikus normal.

SARAN
Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang pemberikan BaP dengan kadar berbeda
untuk mengetahui apakah semakin tinggi konsentrasi BaP dapat meningkatkan tingkat
mortalitas, laju penghambatan bobot badan, dan mempersingkat waktu induksi fibrosarkoma

pada tikus.
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