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Abstract: Coronary Heart Disease (CHD) is a disease caused by narrowing of the coronary
arteries of heart due to the process of arteriosclerosis. Broadly speaking CHD triggered by
two factors, ie factors that can be modified and controlled. One factor that can be controlled
are environmental factors, including exposure to heavy metals, such as cadmium (Cd).
Patomekanisme Cd in the trigger CHD until now has not known for certain, but suspected by
his activity in the trigger endothelial dysfunction and interfere with cholesterol metabolism.
This study aimed to assess the effect of Cd exposure to an increased risk of CHD, by
measuring the levels of circulating endothelial cell (CEC) and blood cholesterol the liver of
mice. This study was purely experimental design with Post Test Only with Control Group
Design. The subjects used were 15 rats (Rattus novergicus) male, Sprague-Dawley, normal
activities, aged 3-4 months, weighing 300 + 10 grams. The research subjects were divided
into three groups with the number of each of 5 mice per group, which consists of one control
group (P0), and the 2 treatment groups (P1 and P2). Group PO, that rats fed a commercial
feed only, P1, namely rats fed a commercial feed + Cd at a concentration of 3 mg / | in
drinking water for 1 day (acute), and P2, the mice were fed a commercial + Cd with
concentration 3 mg / | in drinking water for 4 weeks (subacute). Each end of the exposure
period, rats from each group will do the surgery, to take blood samples. Furthermore, the
CEC will be measured and blood cholesterol levels. Data were analyzed statistically using
One Way ANOVA and Tukey HSD Post Hoc. The results showed that Cd exposure may affect
kada CEC and kolseterol significantly (P <0.05). The results also showed that there were
significant differences between the levels of blood CEC each treatment group (P <0.05).
Based on the results of this study concluded that Cd exposure may increase the risk of
developing CHD by elevated levels of CEC and blood cholesterol.
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Abstrak: Penyakit Jantung Koroner (PJK) merupakan penyakit yang disebabkan oleh
penyempitan arteri koronaria jantung akibat proses ateriosklerosis. Secara garis besar
PJK dipicu oleh dua faktor, yaitu faktor yang dapat dimodifikasi dan dikendalikan. Salah satu
faktor yang dapat dikendalikan adalah faktor lingkungan, termasuk pajanan logam berat,
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seperti kadmium (Cd). Patomekanisme Cd dalam memicu PJK sampai saat ini belum
diketahui secara pasti, namun diduga melalui aktivitasnya dalam memicu disfungsi endotel
dan mengganggu metabolism kolesterol. Penelitian ini bertujuan untuk mengkaji pengaruh
pajanan Cd terhadap peningkatan risiko PJK, melalui pengukuran kadar Circulating
Endothelial Cell (CEC) dan kolesterol darah hati tikus putih. Penelitian ini bersifat
eksperimental murni dengan rancangan Post Test Only with Control Group Design. Subyek
yang digunakan adalah 15 tikus putih (Rattus novergicus) jantan, galur Sprague-Dawley,
beraktivitas normal, berumur 3-4 bulan, dengan berat 300+10 gram. Subyek penelitian
kemudian dibagi menjadi 3 kelompok dengan jumlah masing-masing 5 tikus per kelompok,
yang terdiri dari 1 kelompok kontrol (P0), dan 2 kelompok perlakuan (P1 dan P2). Kelompok
PO, yakni tikus yang diberi pakan komersial saja, P1, yakni tikus yang diberi pakan
komersial+Cd dengan konsentrasi 3 mg/l dalam air minum selama 1 hari (akut), dan P2,
yakni tikus yang diberi pakan komersial+Cd dengan konsentrasi 3 mg/l dalam air minum
selama 4 minggu (subakut). Setiap akhir periode pemajanan, tikus dari masing-masing
kelompok akan dilakukan pembedahan, untuk mengambil sampel darah. Selanjutnya, akan
dilakukan pengukuran kadar CEC dan kolesterol darah. Data yang diperoleh kemudian
dianalisis secara statistic menggunakan uji One Way Anova dan Post Hoc Tukey HSD. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa pajanan Cd dapat mempengaruhi kada CEC dan kolseterol
secara bermakna (P < 0,05). Hasil penelitian juga menunjukkan bahwa terdapat perbedaan
bermakna kadar CEC darah antar masing-masing kelompok perlakuan (P<0,05). Berdasarkan
hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa pajanan Cd dapat meningkatkan risiko terjadinya
PJK melalui peningkatan kadar CEC dan kolesterol darah.

Kata - Kata Kunci: Kadmium, CEC, Kolesterol Darah
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PENDAHULUAN

Peningkatan laju pembangunan
dan peningkatan upaya kesehatan di
Indonesia telah menimbulkan dampak
kesehatan  yang nyata, seperti
terjadinya pergeseran pada pola
penyakit. Dominasi penyakit menular
dan infeksi mulai digeser oleh
penyakit-penyakit degeneratif
termasuk penyakit jantung koroner
(PJK). PJK merupakan salah satu
penyebab utama morbiditas dan
mortalitas di beberapa negara maju
dan berkembang.! Data WHO tahun
2011 mennujukkan bahwa penyakit
jantung merupakan penyebab kematian
nomor satu di dunia dan 60 % dari
seluruh penyebab kematian penyakit
jantung adalah penyakit jantung
iskemik.? Selain itu, data tersebut juga
menunjukkan bahwa sedikitnya 17,5
juta atau setara dengan 30,0 %
kematian di seluruh dunia disebabkan
oleh penyakit jantung. Diperkirakan
pada tahun 2030 bahwa 23,6 juta
orang di dunia akan meninggal karena
penyakit kardiovaskular.??

Sampai saat ini, Indonesia
belum mempunyai data akurat
mengenai  epidemiologi  penyakit
kardiovaskular. Data dari rumah sakit
jantung dan pembuluh darah nasional
Harapan Kita tahun 2011
menunjukkan bahwa rata- rata hampir
sekitar 15-20 pasien dirawat tiap
harinya dan sekitar 350-400 pasien
dengan penyakit jantung yang berobat
ke poliklinik.* Data Riset Kesehatan
Dasar menunjukkan bahwa prevalensi
nasional PJK adalah 1,5%. Selain itu,
data tersebut juga menunjukkan bahwa
salah satu provinsi yang mempunyai
prevalensi PJK diatas prevalensi
Nasional yaitu Kalimantan Selatan.*

Anindya.dkk.Resiko Penyakit Jantung Koroner ...

PJK adalah penyakit
kardiovaskular ~ yang  disebabkan
penyempitan arteri koroner akibat
proses aterosklerosis. Sampai saat ini
penyebab PJK secara pasti belum
diketahui. Beberapa faktor diketahui
berperan  penting dalam  proses
terjadinya PJK.> Faktor-faktor tersebut
diklasifikasikan menjadi dua, Yyaitu
faktor yang dapat dimodifikasi dan
dikendalikan.® Salah satu faktor resiko
PJK yang dapat dikendalikan adalah
faktor lingkungan termasuk pajanan
terhadap logam berat. Logam berat
yang diketahui berperan dalam proses
terjadinya PJK adalah kadmium (Cd).’

Kadmium merupakan logam
berat yang lama dimanfaatkan oleh
manusia untuk kepentingan berbagai
macam bahan industri. Misalnya:
senyawa CdS dan CdSeS banyak
digunakan sebagai zat warna, CdSO4
digunakan dalam industri baterai yang
berfungsi  untuk  pembuatan  sel
Weston, CdBr, dan Cdl, secara
terbatas digunakan dalam dunia
fotografi, (C,Hs),Cd digunakan dalam
proses pembuatan tetraetil-Pb, dan
masih banyak lagi. Selain bermanfaat,
buangan industri yang mengandung Cd
dapat masuk ke dalam perairan dan
akan mengalami transformasi menjadi
senyawa Cd yang persisten dan sangat
toksik. Cd tersebut selanjutnya
mengalami  bioakumulasi ~ dalam
organisme lalu dibiomagnifikasikan
dalam rantai makanan dan akhirnya
mengakibatkan berbagai keracunan
yang mengancam kesehatan manusia.®

Peranan Cd dalam memicu PJK
telah dibuktikan pada sebuah studi
kohort yang dilakukan oleh Tellez-
Plaza et al ° pada 3348 pasien di
Amerika. Hasil penelitian tersebut
menyatakan bahwa peningkatan kadar
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Cd dalam wurin berkorelasi positif
dengan insidensi dan angka kematian
akibat penyakit jantung koroner (PJK).
Beberapa penelitian lain juga telah
menyatakan  bahwa  kadar Cd
berkorelasi positif dengan kejadian
PJK, stroke dan penyakit arteri perifer
(peripheral arterial disease).’

Peningkatan insiden PJK akibat
pajanan Cd diduga akibat aktivitas
logam  tersebut dalam  memicu
terjadinya disfungsi endotel.*®
Disfungsi endotel dapat menyebabkan
sel endotel tersebut mengalami
kehilangan integritas, sehingga ikatan
antar endotel menjadi longgar. Hal ini
selanjutnya menyebabkan lepasnya
endotel ke dalam pembuluh darah.
Endotel yang terlepas ke dalam aliran
darah  tersebut  disebut  dengan
Circulating Endothelial Cell (CEC)."
Hal ini didasarkan oleh hasil penelitian
terdahulu yang mengungkapkan bahwa
pajanan akut Cd dapat menyebabkan
perubahan integritas dan permeabilitas
endotel.*?

Pajanan Cd juga dapat
meningkatkan insiden PJK melalui
aktivitasnya  dalam  mengganggu
proses metabolisme kolesterol dan
lipoprotein. Pajanan Cd diketahui
dapat meningkatkan kadar kolesterol
sehingga memicu terjadinya disfungsi
endotel. Peningkatan kadar kolesterol
tersebut diduga dapat mengganggu
aktivitas  beberapa enzim  yang
berperan dalam proses metabolisme
kolesterol dan liporprotein, seperti
lipoprotein lipase dan 3-hidroksi-3-
metilglutaril-koenzim A reduktase
(HMG-CoA reduktase).”® Hal ini
didasarkan atas penelitian Prabu et al
(2013) yang mengemukakan bahwa
pemberian Cd dengan dosis 5
mg/kgBB/hari selama empat minggu
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pada tikus dapat meningkatkan kadar
kolesterol total, trigliserida, Very Low
Density Lipoprotein (VLDL), Low
Density Lipoprotein (LDL), serta
menurunkan kadar High Density
Lipoprotein (HDL) dalam darah secara
signifikan (p<0,05). Penelitian tersebut
juga diperkuat dengan hasil penelitian
Chatterjee et al*® yang
mengungkapkan bahwa pemberian
CdCl, secara oral dengan dosis 10
mg/kgBB dapat meningkatkan kadar
kolesterol, trigliserida, LDL, VLDL,
serta menurunkan kadar HDL secara
bermakna  pada  serum  tikus
(p<0,0001). Meski demikian, pada
penelitian tersebut belum mengungkap
keterkaitan antara peningkatan kadar
kolesterol dengan kerusakan endotel
melalui pengukuran CEC. Dengan
demikian, pada penelitian ini akan
mengkaji dampak pajanan Cd terhadap
peningkatan risiko PJK  melalui
pengukuran kadar kolesterol dan CEC.

METODE PENELITIAN

Penelitian ~ ini  merupakan
eksperimental murni (true
experimental) dengan rancangan Post
Test with Control Group Design.
Sedangkan desain  penelitian ini
menggunakan Rancangan  Acak
Lengkap (RAL) menggunakan tiga
kelompok antara lain :Po:Kelompok
kontrol negatif, yakni tikus yang diberi
pakan komersial tanpa tambahan Cd
dalam air minum; P;:Kelompok
perlakuan, yakni tikus yang diberi
pakan komersial dan Cd dalam air
minum dengan konsentrasi 3 mg/|
dengan periode pemajanan akut (< 24
jam); P,: Kelompok perlakuan, yakni
tikus yang diberi pakan komersial dan
Cd dalam air minum dengan
konsentrasi 3 mg/l dengan periode



pemajanan  subakut (4 minggu).
Pengamatan dilakukan pada setiap
akhir periode pemajanan, dan pada
setiap pengamatan akan diukur kadar
kolesterol dan Circulating Endothelial
Circulation (CEC) pada darah tikus
putih.

Populasi pada penelitian ini
adalah tikus putih (Rattus novergicus)
jantan, galur Sprague-Dawley, sehat
dan mempunyai aktivitas normal,
berumur sekitar 3-4 bulan dengan
berat badan 300 £ 10 gram. Tikus ini
diperoleh di Balai Penelitian dan
Penyelidikan ~ Veteriner  (BPPV)
Banjarbaru. Jumlah sampel yang
digunakan pada penelitian ini adalah 5
sampel per kelompok, sehingga jumlah
keseluruhan sampel penelitian adalah
15 sampel.

Sampel darah tikus diambil
melalui jantung. Tikus tikus yang
teranastesi ditembatkan pada papan
bedah pada ke empat anggota
geraknya. Rongga dada dibedah dan
darah dalam jantung sebanyak 2 ml
diambil menggunakan spuit 3 cc.
Darah yang keluar ditampung pada
dua tabung eppendorf. Tabung
pertama digunakan untuk pengukuran
kadar kolesterol darah, dan untuk
tabung kedua yang berisi EDTA
digunakan untuk pengukuran CEC.

Pengukuran kadar kolesterol
darah dilakukan dengan alat pengukur
koelsterol digital Nesco®. Pertama-
tama alat dikalibrasi terlebih dahulu
dengan nomor kode yang disesuaikan
dengan test strip yang akan digunakan.
Test strip di selipkan pada tempat
khusus pada alat tersebut, kemudian
pada layar akan muncul gambar
“tetesan darah” yang menandakan alat
siap digunakan. Kemudian ambil
sampel darah dan teteskan pada test
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strip yang terselip pada alat. Sejumlah
tertentu darah akan terserap sesuai
dengan kapasitas serap test strip
sampai terdengar bunyi bip. Hasil
pengukuran kadar kolesterol kemudian
akan terlihat pada layar dalam waktu
150 detik. Kadar Kkoleseterol yang
terukur  dinyatakan dalam satuan
mg/dL."

Pengukuran  jumlah  CEC
dilakukan berdasarkan metode yang
dilakukan Suhartono et al (15). Darah
yang telah ditampung dan
ditambahkan 0,2 mL Natrium sitrat 3,8
%, kemudian dibuat Platelet Rich
Plasma (PRP) dengan cara disentrifuge
395 rpm selama 20 menit pada suhu
0°C. Lalu diambil 1 mL PRP dan
ditambahkan 2 mL adrenalin 1 mg/mL
sebagai aggregator. Disentrifuge 395
rpm lagi selama 20 menit pada suhu 0
°C untuk memisahkan supernatan
(yang mengandung endotel).
Supernatan yang mengandung endotel
disentrifuge 395 rpm selama 20 menit
pada suhu 0 °C. Didapatkan endapan
yang kemudian ditambahkan 0,1 ml
NaCl 0,9 % lalu diaduk. Kemudian
diteteskan ke kamar hitung untuk
diperiksa dengan mikroskop.
Perhitungan dilakukan pada dua kamar
hitung (masing-masing 9 area/kotak
dinyatakan dalam CE/1,8 cm?) (16).

HASIL DAN PEMBAHASAN

Penelitian ini dilakukan untuk
mengetahui  pengaruh pajanan Cd
terhadap peningkatan risiko Penyakit
Jantung  Koroner (PJK), dengan
mengukur kadar kolesterol dan CEC
darah tikus putih. Rerata kadar CEC
darah pada tiap kelompok perlakuan
dinyatakan dalam CE/1,8 cm® dan
disajikan pada gambar 1.
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Gambar 1. Rerata kadar CEC darah
tikus putih pada
beberapa kelompok
perlakuan

Hasil penelitian pada gambar 19
menunjukkan bahwa rerata CEC darah
pada kelompok PO, P1 dan P2 masing-
masing sebesar 0, 1,2 dan 4,2 CE/1,8
cm?. Rerata kadar CEC darah tertinggi
terdapat pada kelompok P2 dan
terendah pada kelompok PO.

Data hasil pengukuran kadar
CEC darah pada masing-masing
kelompok perlakuan kemudian
dilakukan uji normalitas menggunakan
uji Shapiro Wilk. Hasil uji tersebut
didapatkan P < 0,05 (P = 0,000). Hasil
uji tersebut menunjukkan bahwa data
hasil pengukuran rerata kadar CEC
darah tidak berdistribusi normal.
Selanjutnya data hasil pengukuran
rerata kadar gluksoa darah pada
masing-masing periode pemajanan
dilakukan uji homogenitas
menggunakan uji Levene. Hasil uji
tersebut didapatkan P < 0,05 (P =
0,000). Hasil uji tersebut menunjukkan
bahwa data hasil pengukuran rerata
kadar CEC darah tidak bersifat
homogen.

Hasil uji  normalitas dan
homogenitas rerata kadar CEC darah
menunjukkan bahwa data tersebut
bersifat tidak normal dan tidak
homogen. Dikarenakan data bersifat
tidak normal dan tidak homogen, maka
untuk mengetahui pengaruh pajanan
Cd terhadap kadar CEC dilakukan uiji
Kruskal-Wallis. Hasil analisis
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menunjukkan bahwa pajanan Cd
mempengaruhi kadar CEC secara
bermakna (P = 0,01; P < 0,05).
Selanjutnya, untuk mengetahui
perbedaan  antar ~ masing-masing
kelompok perlakuan dilakukan uji
Mann-Whitney. Hasil analisis
menunjukkan bahwa terdapat
perbedaan bermakna kadar CEC darah
antar masing-masing kelompok
perlakuan. Hasil analisis disajikan
pada tabel 1.

Tabel 1 Kesimpulan uji Mann-Whitney
rerata kadar CEC darah tikus

putih antar kelompok
perlakuan
Kelompok  Nilai P Kesimpulan
PO -P1 0,000 Berbeda bermakna
PO — P2 0,000 Berbeda bermakna
P1-P2 0,000 Berbeda bermakna

Penelitian ini juga mengkaji
pengaruh pajanan Cd terhadap kadar
koleseterol darah tikus putih. Hasil
pengukuran kadar kolesterol darah
pada beberapa kelompok perlakuan
disajikan gambar 2. Hasil penelitian
pada gambar 2 menunjukkan bahwa
rerata kadar kolesterol darah pada
kelompok PO, P1 dan P2 masing-
masing sebesar 210,2, 269,8 dan 478,8
mg/dl. Rerata kadar kolesterol darah
tertinggi terdapat pada kelompok P2
dan terendah pada kelompok PO. Hasil
penelitian juga menunjukkan bahwa
rerata kadar kolesterol darah pada dua
kelompok perlakuan (P1 dan P2) lebih
tinggi dibandingkan kelompok kontrol
(PO).
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Gambar 2.Rerata kadar kolesterol
darah tikus putih pada
beberapa kelompok
perlakuan

Data hasil pengukuran
kolesterol darah kemudian dilakukan
uji  normalitas menggunakan  uji
Shapiro Wilk. Hasil uji tersebut
didapatkan P > 0,05 (P = 0,415). Hasil
uji tersebut menunjukkan bahwa data
hasil  pengukuran  rerata  kadar
kolesterol darah berdistribusi normal.
Selanjutnya data hasil pengukuran
rerata kadar kolesterol darah dilakukan
uji homogenitas menggunakan uji
Levene. Hasil uji tersebut didapatkan P
> 0,05 (P = 0,788). Hasil uji tersebut
menunjukkan  bahwa data hasil
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pengukuran rerata kadar Kkolesterol
darah bersifat homogen.

Hasil uji normalitas dan
homogenitas rerata kadar kolesterol
darah  menunjukkan bahwa data
tersebut bersifat normal dan homogen.
Selanjutnya, untuk mengetahui
pengaruh pajanan Cd terhadap kadar
kolesterol darah dilakukan uji One
Way Anova. Hasil analisis
menunjukkan bahwa pajanan Cd
mempengaruhi kadar kolesterol darah
secara bermakna (P = 0,000; p < 0,05).
Dikarenakan hasil analisis uji Anova
menunjukkan perbedaan yang
bermakna, maka pada data tersebut
dilakukan uji lanjutan menggunakan
uji Post Hoc Tukey HSD. Hasil
analisis tersebut menunjukkan bahwa
terdapat perbedaan bermakna kadar
kolesterol darah antar tiap-tiap
kelompok perlakuan. Hasil analisis
disajikan pada tabel 2.

Tabel 2. Kesimpulan uji Post Hoc Tukey HSD rerata kadar kolesterol darah tikus

putih antar kelompok perlakuan

Kelompok Nilai P Kesimpulan

PO - P1 0,004 Berbeda bermakna
PO — P2 0,000 Berbeda bermakna
P1-P2 0,002 Berbeda bermakna

Keterangan : nilai P<0,05 berarti terdapat perbedaan bermakna

Hasil penelitian menunjukkan
bahwa pajanan Cd dapat meningkatkan
kadar CEC. Perubahan kadar CEC
bergantung pada lama pajanan Cd. Hal
tersebut berarti semakin lama pajanan
Cd, maka kadar CEC akan semakin
meningkat. CEC merupakan penanda
dari kerusakan atau disfungsi endotel
dan kerusakan pembuluh darah.'® Hal
ini didasarkan oleh beberapa penelitian

terdahulu yang menyebutkan bahwa
pada pasien-pasien yang mengalami
penyakit jantung dan pembuluh darah,
seperti infark miokard akut, unstable
angina, dan gagal jantung kongestif
mengalami peningkatan kadar CEC
secara bermakna dibandingkan orang
sehat.’

Patomekasime Cd  dalam
menyebabkan  kerusakan  endotel
diduga melalui beberapa mekanisme,
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antara lain yaitu pajanan Cd yang
dapat memicu pembentukan senyawa
oksigen reaktif (SOR) dan penurunan

aktivitas antioksidan, sehingga
mengakibatkan terjadinya stres
oksidatif pada pembuluh darah. Hal ini
didasarkan oleh penelitian Kanter et al
8 yang menyebutkan bahwa pajanan
Cd secara subkutan dengan dosis 0,49
mg Cd/kgBB/hari selama 20 hari dapat
meningkatkan kadar malondialdehid
(MDA) pada plasma tikus secara
bermakna (P < 0,01). Penelitian
Olayinka et al*® juga menyebutkan
bahwa pajanan Cd dengan konsentrasi
8 mg/kgBB melalui air minum dapat
menurunkan aktivitas enzim
superoksid dismutase (SOD) dan
katalase plasma secara bermakna (P <
0,05). Peningkatan SOR tersebut
selanjutnya  dapat  mengakibatkan

penurunan produksi dan
bioavailabilitas nitrit oksida (NO),
sehingga memicu terjadinya
vasokonstriksi,  agregasi  platelet,

adhesi neutrophil yang berakhir pada
disfungsi endotel.*’

Cd dapat berikatan secara
kovalen dengan gugus —SH pada tapak
aktif reseptor muskarinik, sehingga
menurunkan reseptor tersebut terhadap
asetilkolin. Hal ini dapat mengganggu
aktivitas enzim nitrit oksida sintetase
(eNOS) untuk menghasilkan NO,
sehingga menyebabkan vasokonstriksi
yang persisten dan berakhir pada
disfungsi endotel. Hal ini didasarkan
oleh hasil penelitian Yoopan et al®,
yang menyebutkan bahwa pajanan Cd
secara subkronik melalui air minum
dengan konsentrasi 5, 10, dan 50 ppm
dapat menurunkan ekspresi reseptor
asetilkolin dan enzim eNOS secara
bermakna.
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Hasil penelitian ini  juga
menunjukkan bahwa pajanan Cd dapat
meningkatkan kadar kolesterol darah
secara bermakna. Hasil penelitian ini
sejalan dengan penelitian John et al®*
yang menyebutkan bahwa pemberian
Cd secara intraperitoneum dengan
dosis 6 mg/kgBB per hari selama 15
hari terbukti dapat meningkatkan kadar
kolesterol serum secara bermakna (P <
0,05). Penelitian Ghosh dan Indra?
juga membuktikan bahwa pemberian
Cd 5 mg/kgBB intragastrik selama 30
hari dapat meningkatkan kadar
kolesterol total secara bermakna (P <
0,05).

Peningkatan kadar kolesterol
ini  diduga  melalui beberapa
mekanisme, antara lain pajanan Cd
yang dapat meningkatkan aktivitas 3-
hidroksi-3-metilglutaril-koenzim A
reduktase (HMG-CoA reduktase) yang
berfungsi mengkatalisis perubahan
HMG-CoA menjadi asam mevalonat,
yang merupakan prekursor awal
kolesterol.*® Peningkatan aktivitas ini
disebabkan oleh produksi sitokin pro-
inflamasi  seperti Tumor Necrosis
Factor Alpha (TNF-a) dan interleukin-
1B (IL-1B) yang dapat meningkatkan
ekpresi gen HMG-CoA reduktase.
Selain itu, produksi sitokin tersebut
diketahui juga dapat menghambat
ekspresi dari 7a-hidroksilase yang
berfungsi pada proses katabolisme
kolesterol. Kedua hal tersebut dapat
meningkatkan kadar kolesterol di
dalam darah.?*?* Selain itu pajanan Cd
dapat juga menurunkan aktivitas lesitin
kolesterol asil transferase (LCAT).
LCAT merupakan enzim yang
berfungsi dalam proses esterifikasi dan
transesterifikasi ~ beberapa  fraksi
lipoprotein  seperti  High Density
Lipoprotein (HDL), Very Low Density



Lipoprotein (VLDL), dan Low Density
Lipoprotein (LDL) yang berada pada
sirkulasi darah. Penurunan aktivitas
LCAT diketahui dapat meningkatkan
kadar kolesterol di dalam darah. Hal
ini didasarkan oleh beberapa penelitian
terdahulu yang menyebutkan bahwa
penurunan aktivitas LCAT
berhubungan dengan  peningkatan
kadar kolesterol pada plasma tikus
yang terpajan Cd.%

Pajanan Cd juga diketahui
dapat menurunkan aktivitas enzim
lipoprotein lipase (LPO). Enzim ini
berfungsi pada proses katabolisme
trigliserid dan asam lemak bebas dari
kilomikron dan VLDL. Hal ini juga
dapat meningkatkan kadar kolesterol
dan trigliserid di dalam darah.?

PENUTUP

Berdasarkan hasil penelitian dan
pembahasan, maka dapat disimpulkan
bahwa beberapa hal, antara lain:
Pajanan Cd dengan konsentrasi 3 mg/I
melalui air minum dapat meningkatkan
risiko Penyakit Jantung Koroner yang
ditandai dengan peningkatan kadar
kolesterol darah dan peningkatan
sirkulasi endotelial sel; pajanan Cd
dapat mempengaruhi kadar kolesterol
darah tikus putih; pajanan Cd dapat
mempengaruhi kadar CEC darah tikus
putih; serta terdapat perbedaan yang
bermakna antara kadar kolesterol
darah dan kadar CEC darah tikus putih
yang terpajan dengan yang tidak
terpajan Cd.
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