
Vol 19 . No.1, Januari 2010 1 

PENELITIAN 
 

Penghambatan aktivitas proliferasi sel dan perubahan histopatologik-                                                         Majalah Patologi 

H Sulistyo, A Prasetyo, Tjahjono 

 Penghambatan aktivitas proliferasi sel dan perubahan 
histopatologik epitel mukosa nasofaring mencit C3H dengan 
pemberian ekstrak benalu teh  

Hidayat Sulistyo, Awal Prasetyo, Tjahjono 
Departemen Patologi Anatomik,Fakultas Kedokteran,Universitas Diponegoro 

Semarang 
ABSTRAK 

Latar belakang 
Efek scurrulla atropurpurea (SA) sebagai anti kanker telah banyak dibuktikan hingga tingkat molekuler, namun 
sebagaian besar dilakukan secara in vitro. Penelitian ini bertujuan untuk membuktikan inhibisi aktivitas proliferasi 
sel dan perubahan histopatologik epitel mukosa nasofaring mencit C3H dengan pemberian ekstrak SA. 
Metode 
Penelitian eksperimental menggunakan 15 mencit C3H, dibagi menjadi tiga kelompok: kelompok kontrol (K) 
diinduksi dengan uap larutan formalin 10%, diberi diet standar AIN-93M mengandung 54 mg/kg BB formalin 
selama 9 minggu; kelompok P1 diinduksi uap formalin dan diet standar berformalin selama 6 minggu, lalu diberi 
1,5 g/kgBB ekstrak SA selama 3 minggu; kelompok P2 diberi ekstrak SA selama 3 minggu, kemudian diinduksi 
uap formalin dan diet standar mengandung formalin selama 6 minggu. Di akhir penelitian dilakukan pemeriksaan 
histopatologik dan hitung AgNOR.  
Hasil 
Skor perubahan histopatologik epitel nasofaring kelompok K (3,72±0,46), P1 (2,07±0,62), dan P2 (1,69±0,48). 
Rerata hitung AgNOR kelompok K (3±0,15), P1 (1,72±0,07), dan P2 (1,76±0,08). Uji Mann-Whitney terhadap 
variabel perubahan histopatologik antara P1 vs P2, K vs P2, dan P2 vs P3 bermakna. Uji Mann-Whitney 
terhadap variabel hitung AgNOR antara K vs P1 dan K vs P2 bermakna, namun antara P1 vs P2 tidak 
bermakna. 
Kesimpulan 
Ekstrak SA sebelum dan sesudah induksi formalin menimbulkan pengaruh berbeda bermakna pada perbaikan 
skor histopatologik dan aktivitas proliferasi sel epitel mukosa nasofaring mencit C3H. 
Kata kunci: Scurrulla atropurpurea, formalin, skor histopatologik, AgNOR 

ABSTRACT 

Background 
The effect of scurrulla atropurpurea (SA) as anti cancer had been proved molecularly, but mostfly in vitro. This 
study was aimed to prove the inhibition activity of cell proliferation and histopathological changes of C3H mice 
nasopharyngeal epithelial mucous by SA. 
Methods 
This was a laboratory study, using 15 C3H mice as sample, divided into three groups; Control group (K) was 
exposed to formaline solution 10 % and standard dietary contains formaline 54 mg/kgBW for nine weeks; 
Treatment P1 group was exposed to formaline solution 10% and standard dietary contained formaline 54 
mg/kgBB for six weeks then followed with 1.5 g/kgBW SA extract for 3 weeks; Treatment P2 group added with 
1.5 g/kgBW Scurrulla atropurpurea extract for 3 weeks the induced by formaline solution 10% and standard 
dietary contained formaline 54 mg/kgBB for six weeks. In the end of the research, nasopharyng tissue was 
processed and examined by pathologyst to determine the histopathologic score of nasopharyngal mucous 
appearances as well as the AgNOR. 
Results 
The histopathological mean score of K Group was (3.72±0.46), P1 (2.21±0.7), and P2 (1±0.73). The mean 
AgNOR count of K Group was (2.95±0.04), P1 (1.74±0.03), and P2 (1.75±0.04). The Mann-Whitney test for the 
histopathological score between  P1 vs P2, K vs P2, and P2 vs P3 were also significant (p=0.00). The Mann-
Whitney test for AgNOR count between K vs P1 and K vs P2 were also significant (p=0.009), but between P1 vs 
P2 was not significantly different (p=0.530). 
Conclusion 
The Scurrulla atropurpurea extract that given before and after formaline induction effected sig- nificantly on the 
histopathologoical score and AgNOR count. The profilactive effect of SA was stronger than currative one. 
Key words: scurrulla atropurpurea, formaline, histopathological score, AgNOR 
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PENDAHULUAN 
Kanker hidung dan tenggorok atau karsinoma 
nasofaring (KNF) masih menjadi masalah bagi 
masyarakat dan merupakan tantangan besar 
bagi para ahli kesehatan oleh karena menimbul- 
kan morbiditas dan mortalitas yang tinggi. Di 
dunia, insidensi KNF masih tinggi, sekitar  55,2%  
diantara seluruh keganasan di bidang THT. Di 
antara tumor ganas yang berasal atau terdapat 
di nasofaring, jenis karsinoma nasofaring meru- 
pakan yang terbanyak (90-97%). Berbagai ke-
mungkinan penyebab, faktor risiko dan bahan 
karsinogenik yang berpotensi menimbulkan KNF 
telah diungkap para ahli, salah satu yang sudah 
dikenal adalah formaldehyde.

1,2,3,4
 
  

Model karsinogenesis traktus respirato-
rius bagian atas (kavum nasi & nasofaring), telah 
dikembangkan oleh Conolly (2003) pada tikus 
(F344 rats) yang dipapar hirupan uap formalde-
hyde secara kronik selama 6 minggu, sehingga 
terjadi karsinoma sel skuamosa.

 
Secara tidak 

langsung, formaldehyde mengandung gugus CO 
atau aldehyde bereaksi dengan gugus amina 
pada protein, menghasilkan metenamin atau 
heksametilentetramin, masuk ke dalam tubuh 
bereaksi dengan DNA, memicu terjadinya mutasi 
DNA. Jika sisi aktif dari protein-protein vital 
(albumin, globulin) dalam tubuh dimatikan oleh 
formaldehyde, maka molekul-molekul itu akan ke 
hilangan fungsi dalam metabolisme.

4,5
 

Di antara tumor ganas yang berasal atau 
terdapat di nasofaring, jenis karsinoma nasofa- 
ring merupakan yang terbanyak (90-97%). Sam-
pai saat ini hasil terapi KNF dengan radioterapi, 
kemoterapi, imunoterapi ataupun terapi kombi- 
nasi, masih belum memuaskan. Angka daya 
tahan hidup (survival rate) pasien KNF untuk 5 
tahun adalah 30-40%, untuk 10 tahun menurun 
menjadi kurang dari 30%.

1,2,3,4 

Scurrulla atropurpurea telah dikenal 
berfungsi sebagai anti viral, anti mikroba, anti 
hipertensi, dan anti kanker. Suatu studi melapor-
kan bahwa penderita kanker yang diberi ekstrak 
Scurrulla atropurpurea dari spesies Viscum 
album menujukkan perbaikan pada DNA dalam 
limfosit dan sel kekebalan tubuh lain (immuno-
globulin, sitokin). Studi lain juga mengungkapkan 
bahwa penggunaan Scurrulla atropurpurea 
dalam bentuk jamu untuk mengobati penyakit 
seperti kanker dan penyakit kardiovaskuler. 
Banyak penelitian telah membuktikan efek 
Scurulla atropurpurea sebagai anti kanker 
hingga tingkat molekuler, namun sebagian besar 
percobaan tersebut dilakukan secara in vitro. 

Sebagian besar penelitian tersebut membuktikan 
bahwa Scurrulla atropurpurea tidak membunuh 
kanker namun menghambat invasi kanker 
sehingga tidak terjadi metastasis.

6,11
  

Daun dan batang Scurrulla atropurpurea 
mengandung berbagai senyawa aktif yang didu- 
gakan berpotensi sebagai bahan anti kanker. 
Efek imunomodulator Scurrulla atropurpurea 
dibuktikan lewat perbaikan DNA limfosit dan 
sistem kekebalan tubuh. Studi terdahulu mem- 
buktikan bahwa efek sitotoksik Scurrulla oortiana 
terhadap fibrosarcoma dan peningkatan sensiti- 
vitas sel tumor terhadap TNF-α. Daun dan 
batang Scurrulla atropurpurea mengandung ber- 
macam senyawa aktif yaitu; enam senyawa 
asam lemak tak jenuh ((Z)-9-octadecenoic acid, 
(Z,Z)-octadeca-9,12-dienoic acid, (Z,Z,Z)-octade 
ca-9,12,15-trienoic acid, octadeca-8,10-diynoic 
acid, (Z)-octadec-12-ene-8,10-diynoic acid, octa 
deca-8,10,12-trynoic acid), dua senyawa xantin 
(theobromine dan caffeine), dua senyawa fla- 
vonol glikosida (quercitrin dan rutin), flavon ((+)-
catechin, (-)-epicatechin, (-)-epicatechin-3-O-
gallate, (-)-epi-gallocatechin-3-O-gallate, (+)-ga- 
llocatechin, (-)-epigallo-catechin), dan satu se- 
nyawa lignan glikosida (aviculin), dan satu se- 
nyawa monoterpene glukosida (Icariside B).

9,10
 

Berbagai senyawa yang terkandung 
dalam daun dan batang Scurrulla atropurpurea 
pada berbagai penelitian tidak terbukti berkha- 
siat sebagai : sitotoksik pada sel kanker, mem- 
perkecil tumor solid, menghilangkan asites anti 
invansi sel kanker, menghambat angiogenesis, 
imunomodulator, anti oksida dan anti karsino- 
genesis 

9-13 

Penelitian tentang efek profilaksis dan 
kuratif Scurrulla atropurpurea pada mencit C3H 
yang diinokulasi adenokarsinoma mammae telah 
dilaporkan oleh Leksomono dkk (2006). Studi itu  
melaporkan bahwa pemberian 1,5 g/kg BB/hari 
Scurrulla atropurpurea per oral selama 3 minggu 
dapat memberi efek profilaksis maupun kuratif 
terhadap karsinogenesis pada mencit C3H 
dengan adenocarcinoma mammae, dengan 
menilai formasi tubuler dan inti pleiomorfik 
berdasarkan sistim Scarff-Bloom-Richardson, 
sebutkan sel mononuklear di sekitar jaringan 
kanker, dan proliferasi limfosit di lien.

14  

Nucleolar Organizer Region (NOR) 
adalah rangkaian DNA dengan lengan pendek 
kromosom akrosentrik yang mengkode ribo-
somal DNA, nukleoproteinnya bersifat agrofilik, 
terpulas perak memberikan gambaran bintik 
hitam atau coklat disebut agregatNOR (AgNOR). 
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Aktivitas proliferasi suatu sel dapat dinilai 
dengan menghitung agregat NOR (AgNOR), 
karena pada saat sel tersebut mengalami 
proliferasi dapat mengikat perak. Saat ini, NOR 
banyak dipakai untuk mengukur aktivitas proli-
ferasi sel, karena caranya mudah dan murah. 
Studi Schint dkk. yang dikutip oleh Ghozali A 
dkk.(1997) menyatakan bahwa jumlah AgNOR 
dianggap dapat mendeteksi adanya perubahan 
seluler sebelum perubahan morfologi terjadi, 
yaitu berupa peningkatan aktivitas proliferasi 
pada mukosa mulut dekat karsinoma epider-
moid.

15 
Perubahan histopatologik epitel mukosa 

nasofaring akibat paparan formaldehyde telah 
dibuktikan oleh penelitian sebelumnya, dimana 
pemberian uap formalin 10% dan diet standar 
plus 54 mg/kgBB formalin selama 9 minggu 
dapat mengakibatkan perubahan epitel mukosa 
nasofaring menjadi karsinoma in situ.

16
 

Penelitian ini bertujuan untuk membukti- 
kan perbedaan efek ekstrak Scurrulla atropur- 
purea terhadap aktivitas proliferasi sel dan dan 
perubahan epitelial mukosa nasofaring mencit 
C3H yang diinduksi formalin. Penelitian ini diha- 
rapkan dapat memberi informasi tentang potensi 
Scurrulla atropurpurea dalam karsinogenesis 
nasofaring. 

 
METODE PENELITIAN 
Penelitian eksperimental laboratorik dengan the 
post test only control group design yang meng- 
gunakan mencit strain C3H, dilakukan di labora- 
torium Biokimia dan Patologi Anatomik Fakultas 
Kedokteran UNDIP selama 12 minggu. Sampel 
penelitian adalah mencit strain C3H yang di- 
peroleh dari Laboratorium Patologi Anatomik 
Fakultas Kedokteran Universitas Indonesia, yang 
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi. 

Mencit jantan strain C3H sebanyak 15 
ekor diaklitimasi di laboratorium dengan dikan-
dangkan secara individual dan diberi ransum 
pakan standar selama satu minggu secara ad 
libitum, kemudian dibagi menjadi tiga kelompok, 
tiap kelompok terdiri dari lima ekor mencit yang 
ditentukan secara acak, serta diberi perlakuan 
sebagai berikut; 1) kelompok K diinduksi uap 
formalin 10% dan diet standar AIN-93M mengan-
dung 54 mg/kgBB formalin per hari selama 9 
minggu sesuai metode Conolly

16
, 2) kelompok 

P1 diberi 1,5 g/kgBB ekstrak Scurrulla atropur-
purea selama 3 minggu, kemudian diinduksi uap 
formalin 10% serta diet standard mengandung 
54 mg/kgBB formalin selama 6 minggu, dan 3) 
kelompok P2 diinduksi uap formalin 10% dan 

diet standar mengandung 54 mg/kgBB formalin 
selama 6 minggu, kemudian diberi diet 1,5 
g/kgBB ekstrak Scurrulla atropurpurea selama 3 
minggu. Di akhir perlakuan, mencit diterminasi 
dan dilakukan pemrosesan jaringan nasofaring 
dengan pengecatan HE dan AgNOR, dan didiag-
nosis secara blind tempat mengetahui identitas 
jaringan oleh dua orang spesialis patologi ana-
tomik. Penilaian skor perubahan histopatologik 
epitel mukosa nasofaring dengan pembesaran 
400X. Perubahan histopatologik mukosa epitel 
nasofaring dinilai dengan skor sesuai dengan 
diagram 1. 
 Aktifitas proliferasi sel epitel nasofaring 
dinilai dengan menggunakan metode AgNOR. 
Hitung AgNOR dilakukan sesuai metode Ploton 
dengan menghitung jumlah AgNOR interfase per 
sel pada 100 sel tumor dengan pembesaran 
1000x, kemudian diambil rata-ratanya. Pada 
setiap sediaan dilakukan perhitungan pada dae- 
rah yang paling anaplastik dan dihindari bagian 
nekrotik dan sel yang bertumpuk. Kontrol internal 
reaksi dilakukan dengan perhitungan AgNOR 
pada limfosit yang hanya memiliki satu bintik 
AgNOR. Pengecatan AgNOR tampak sebagai 
titik coklat atau hitam dalam inti sel epitel.

32 

 
Diagram 1 : Cara penghitungan AgNOR 

Skor Perubahan histopatologik AgNOR epitel nasofaring 

0 Normal 

1 Hiperplasia: jumlah sel normal bertambah 

 
 

2 

Displasia ringan: tampak proliferasi atau hiper-
plasia sel dari lamina basalis dan parabasal, tidak 
meluas melebihi sepertiga lapisan epitel. Secara 
sitologik tampak atipik, namun umumnya ringan 
dengan hanya ada sedikit sel atau inti yang 
pleomorfik. Mitosis tak tampak menonjol, dan 
biasanya terjadi di basal dan normal, dengan 
perubahan struktur sel yang minimal. 

 
 
 

3 

Displasia sedang: tampak proliferasi sel atipik 
yang meluas ke sepertiga tengah epitelial. 
Perubahan sitologik lebih hebat dibanding 
displasia ringan, misal tampak hiperkromatik, inti 
dan sel yang pleomorfik. Mitosis meningkat dan 
abnormal, namun biasanya terletak di lamina 
basalis. Perubahan struktur sel tampak di 
pertengahan bawah epitel, karena hilangnya 
polaritas sel. Namun, stratifikasi dan maturasi sel 
realtif normal, sering disertai hiperkeratosis. 

 
 
   4 

Displasia berat : tampak proliferasi abnormal di 
lapisan basalis sepertiga atas lapisan epitel. 
Perubahan sitologik dan struktur sel sangat 
menonjol. Semua perubahan yang tampak pada 
displasia sedang multipel yang mencolok. Mitosis 
suprabasal terjadi mencolok, biasanya berbentuk 
bintang (tripolar) abnormal. Badan apoptotik 
terlihatnyata. Perubahan struktur sel hebat dan 
seringkali dengan keratinisasi abnormal. Kadang 
tampak akantolisis dengan disrupsi epitelial. 
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1)
Kruskal Wallis, p=0,00*                           

  (p<0,05= signifikan)        
1)
Mann Whitney: p<0,05=  

signifikan 
 
 
 

K  vs  P1; p=0,00 
(signifikan)  
K  vs  P2; p=0,00 
(signifikan) 
P1 vs  P2; p=0,076  
(tidak signifikan) 

2)
Kruskal Wallis, 

p=0,008* 
  (p<0,05= signifikan)        
2)
Mann 

Whitney:p<0,05= 
signifikan 
 
K  vs  P1; p=0,009 
(signifikan) 
K  vs  P2; p=0,009  
(signifikan) 
P1 vs  P2; p=0,530 
(tidak signifikan) 

 

Data yang dikumpulkan adalah data 
primer hasil penghitungan skor penilaian peru-
bahan histopatologik epitel mukosa nasofaring 
men-cit dan aktivitas proliferasi sel (AgNOR). 
Data yang diperoleh dari semua kelompok 
sampel diolah dengan program komputer SPSS 
10.0 dilakukan uji statistik non parametrik 
Kruskal Wallis, dan dilanjutkan dengan uji Mann-
Whitney.  
 
HASIL PENELITIAN 
Pada tabel 1 dan tabel 2 terlihat hasil skor 
perubahan histopatologik epitel nasofaring 
kelompok; K dengan mean dan standar deviasi 
3,72±0,46, kelompok P1 2,07±0,62, dan kelom- 
pok P2 1,69±0,48. Uji Kruskal-Wallis terhadap 
variabel perubahan histopatologik dalam kelom- 
pok perlakuan p=0,00 atau terdapat perbedaan 
bermakna (p<0,05). Uji Mann-Whitney antara  
kelompok K dan P1 (p=0,00), antara kelompok K 
dan P2 (p=0,00), antara kelompok P1 dan P2  (p 
=0,076) atau berbeda tidak bermakna (p>0,05).  
 
Tabel 1. Skoring perubahan histopatologik nasofaring & 

hitung AgNOR (n=5) 

Kelompok Skor Histopatologik  
Epitel Mukosa 

Hitung AgNOR 

K (1) Pemeriksa 
I 

Pemeriksa 
II 

Pemeriksa 
I 

Pemeriksa 
II 

Mencit-1 4 3 3.07 2,84 

Mencit-2 3 4 2,63 3,02 

Mencit-3 4 4 2,73 3,05 

Mencit-4 4 4 2,89 3,15 

Mencit-5 4 4 2,97 3,15 

P1 (2)     

Mencit-1 2 2 1,79 1,87 

Mencit-2 3 2 1,75 1,84 

Mencit-3 2 3 1,61 1,72 

Mencit-4 2 1 1,72 1,68 

Mencit-5 1 2 1,59 1,82 

P2 (3)     

Mencit-1 2 2 1,69 1,58 

Mencit-2 1 2 1,66 1,78 

Mencit-3 2 2 1,88 1,79 

Mencit-4 2 1 1,7 1,77 

Mencit-5 1 2 1,96 1,7 

 
Tabel 2. Nilai mean dan median perubahan skor 

histopatologik dan hitung AgNOR pada tiap kelompok (n=5) 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
Pada tabel 2 terlihat hasil penghitungan 

jumlah AgNOR kelompok K dengan mean dan 
standar deviasi 3,0±0,15, kelompok P1 1,72± 
0,07, dan kelompok P2 1,76±0,08. Uji Kruskal-
Wallis terhadap variabel AgNOR dalam kelom- 
pok perlakuan diperoleh p=0,008 (terdapat per- 
bedaan bermakna (p<0,05)). Uji Mann-Whitney 
antara  kelompok K dan P1 (p=0,009), antara ke- 
lompok K dan  P2 (p=0,009) terdapat perbedaan 
bermakna (p<0,05). Uji Mann-Whitney antara 
kelompok P1 dan P2 (p =0,530) tidak berbeda 
bermakna (p>0,05). 
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Gambar 1. Boxplot skor histopatologik. Gambar A dan 

B memperlihatkan perbedaan mencolok antara skor 
histopatologik nasofaring dan hitung AgNOR pada 
kelompok kontrol dan perlakuan (P1 dan P2). 

 

Kelompok  Skor Histopatologik 
Nasofaring

1)
 

Hitung 
AgNOR

2)
 

K (1) Mean±SD 3,72±0,46 3±0,15 
 Median 4 1,7 

P1 (2) Mean±SD 2,07±0,62 1,72±0,07 
 Median 2 1,7 
P2 (3) Mean±SD 1,69±0,48 1,76±0,08 

 Median 2 1,8 

 

A 

B 
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Gambar 2A. Epitel mukosa normal (HE 100X)-Skor 0 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Gambar 2B. Epitel mukosa hiperplasia (HE 400X)-

Skor 1 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Gambar 3A. Epitel mukosa displasia ringan (HE 

400X)-Skor 2 
 
 
 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Gambar 3B. Epitel mukosa displasia sedang (HE 

100X)-Skor 3 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Gambar 3C. Epitel mukosa displasia berat (HE 

100X)-Skor 4 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Gambar 4A. Epitel mukosa kontrol pada pengecatan 

AgNOR (1000X) 

 
 
 

 
 
 

 
A 

A 
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A 

B 
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Gambar 4B. Epitel mukosa perlakuan pada 

pengecatan AgNOR (1000X) 

 
PEMBAHASAN 
Scurrulla atropurpurea mengandung bermacam 
senyawa aktif, dan berbagai penelitian telah 
membuktikan potensinya sebagai imunomodula- 
tor, sitotoksik terhadap sel kanker, antioksidan, 
inhibitor enzim COX-2, maupun angiogenesis 
inhibitor oral.

13 
Penelitian ini dilakukan induksi 

karsinogenesis dengan paparan inhalasi formalin 
dan diet per oral mengandung formalin. Sebagai 
intervensi perlakuan diberikan ekstrak Scurrulla 
atropurpurea. Pemberian Scurrulla atropurpurea 
pada kelompok P1 dilakukan sebelum induksi 
karsinogenesis untuk membuktikan efek preven- 
tif dan pemberian Scurrulla atropurpurea pada 
kelompok P2 setelah induksi karsinogenesis 
untuk membuktikan efek kuratif. Scurrulla atro-
purpurea dikenal mengandung octadecenoic 
acid; octadeca-9,12-dienoic acid; octadeca-
9,12,15-trienoic acid; octadeca-8,10-diynoic acid; 
octadec-12ene 8,10-diynoic acid; octadeca-
8,10,12-trynoic acid, xantin (theobromine dan 
caffeine), flavonol glikosida (quercitrin dan rutin), 
flavon (cathecin, epicathecin, epicathecin-3-O-
gallate, gallocathecin, epigallocathecin), lignan 
glikosida (aviculin), monoterpene glukosida 
(Icariside B) sebagai anti kanker, anti-oksidan, 
anti estrogen, sitotoksik selektif, imunomodu- 
lator, anti invasivitas, dan anti metastasis.

11
 

Dari hasil penelitian tidak didapatkan 
perbedaan bermakna antara perubahan histo-
patologik dan hitung AgNOR pada kelompok P1 
dan kelompok P2 (kelompok perlakuan preventif 
dan kuratif). Perubahan histopatologik kelompok 
P1 cenderung lebih baik daripada kelompok P2. 
tidak adanya perbedaan bermakna antara ke- 
lompok P1 dan kelompok P2 ini menunjukkan 
bahwa efek kemopreventif Scurrulla atropur- 
purea tidak lebih baik daripada efek kuratifnya.  

Perubahan histopatologik dan AgNOR 
juga nampak pada kelompok K yang memper- 
lihatkan terjadinya proses karsinogenesis akibat 
induksi formalin namun apabila dibandingkan 
dengan kelompok P1 dan P2, maka jelas ter- 
dapat perbedaan yang bermakna. Hal ini me- 
nunjukkan efek inhibisi dan proses karsino- 
genesis. Hasil penelitian ini membuktikan bahwa 
Scurrulla atropurpurea berpotensi sebagai anti 
kanker. (potensi kemopreventif diperankan oleh 
lignan dan epigallocathecin-3-o-gallate). Mo- 
dulasi Scurrulla atropurpurea terhadap respon 
imun telah diperlihatkan oleh studi Ohashi dkk. 
(2003). Studi Ohashi membuktikan peran 
Octadeca-8,10,12-triynoic acid yang terkandung 
dalam Scurrulla atropurpurea mampu mengham- 
bat invasi sel kanker sebesar 99,4% pada kon- 
sentrasi 10 mg/ml dari hasil uji bioaktivitas 
terhadap invasi sel kanker secara invitro.

8
 Ke- 

mampuan menghambat invasi sel kanker ini 
selain menghambat metastasis juga memungkin- 
kan invasi sel ke jaringan sekitarnya terhambat, 
sehingga efek profilaktik Scurrulla atropurpurea 
lebih baik. Selenium berfungsi sebagai antioksi- 
dan bersama quercitrin mampu menekan mutasi 
gen. Antioksidan akan melawan radikal bebas ya 
ng akan berpengaruh pada fungsi sel normal.

12
 

Efek sitotoksik selektif dibuktikan oleh 
Murwani (2000) di mana ekstrak Scurrulla atro-
purpurea mampu melisiskan sel kanker tanpa 
mempengaruhi sel normal, hal ini menunjukkan 
potensi lisis terhadap mutasi sel sebelum menja- 
di ganas dan menyebar ke sel sehat.

10
 Hal ini 

disebabkan karena ektrak Scurrulla atropurpurea 
meningkatkan sensitivitas sel kanker terhadap 
TNF-α, sehingga langsung dikenali oleh sel imun 
dan dihancurkan. Di lain pihak potensi imunomo- 
dulator dibuktikan oleh dan Fernandez (2003) 
lewat perbaikan pada DNA limfosit dan sistem 
kekebalan tubuh.

8
 Hargono (1998) memperlihat- 

kan pola perkembangan Ig G yang meningkat 
setiap minggu pada pemberian Scurrulla atro-
purpurea.

33
 Invasifitas kanker dapat ditekan oleh 

Octadeca-8,10,12-trynoic acid dan Epigallocath- 
ecin-3-o-gallate. Octadeca-8,10,12-trynoic acid 
juga merupakan inhibitor COX yang cukup 
poten. Seluruh potensi itu diperkuat dengan 
angio-genesis inhibitor dari Epigallocathecin-3-o-
gallate. Jadi, sel sehat yang bermutasi menjadi 
sel kanker segera dilisiskan, sedangkan sel 
kanker yang lolos tumbuh ditekan pertumbuhan-
nya melalui berbagai mekanisme baik oleh 
penekanan suplai nutrisi dan oksigen ke sel 
kanker, penekanan ekspresi COX-2, pengaturan 

B 
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hormon lewat estrogen maupun modulasi sistem 
imun, sehingga invasifitas, agresifitas, dan 
metastasis sel kanker dihambat.

11-14
 

Peningkatan jumlah AgNOR mencermin- 
kan progresifitas sel neoplastik, dimana sifat dan 
perangai sel mengalami perubahan menjadi 
ganas, atau sel kanker yang sudah muncul 
mengalami aktivitas proliferasi yang berlebih-
an.

32
 Peningkatan aktivitas proliferasi sel pada 

jaringan yang terinisiasi adalah perubahan yang 
sangat penting pada stadium awal dari promosi 
tumor yang merupakan tanda khas lesi pra-
kanker. Deteksi aktivitas proliferasi pada lesi 
jinak maupun ganas dapat diamati dengan 
thimidine uptake pelabelan bromodeoxy-uridine, 
sitometrik maupun imunohistokimia (misalnya  
dengan Ki-67, PCNA maupun MIB-1).

 
Hasil 

perwarnaan AgNOR mempunyai korelasi tinggi 
dengan sitometrik alur dan pewarnaan imunohis- 
tokimia. Variasi jumlah AgNOR dapat membantu 
menegakkan diagnosis dan membedakan 
berbagai tingkatan lesi. Penelitian ini menunjuk-
kan bahwa hitung AgNOR pada mencit yang 
diinduksi karsinogenesis akan mengalami 
peningkatan yang signifikan dibanding kelompok 
yang mendapat Scurrulla atropurpurea. 

Studi karsinogenesis pada kolon tikus 
wistar yang dilakukan oleh Aswiyanti terdapat 
perbedaan bermakna dalam jumlah AgNOR 
pada kontrol dengan perlakuan. Kolon tikus 
wistar yang mendapat diet seledri mempunyai 
hasil hitungan lebih rendah dibandingkan kolon 
tikus wistar yang tidak mendapatkan diet seledri 
walaupun pada kolon tersebut belum timbul 
keganasan/adenokarsinoma. Sedangkan pada 
studi hubungan antara jumlah AgNOR dan 
grading histopatologi pada karsinoma mammae 
oleh Padmi mendapatkan ada hubungan antara 
jumlah hitung AgNOR dengan grading histopato- 
logi (semakin tinggi grading histopatologik 
karsinoma mamae akan semakin tinggi jumlah 
hitung AgNOR).

32
 

Berdasarkan hasil penelitian ini, maka 
terbukti bahwa Scurrulla atropurpurea memiliki 
potensi profilaksis dan kuratif terhadap proses 
karsinogenesis nasofaring yang ditandai dengan 
perbaikan skor histopatologik dan penurunan 
jumlah AgNOR. 

Keterbatasan penelitian ini adalah; 1) 
pengukuran dosis induksi karsinogenesis yang 
memapar mukosa nasofaring tidak dapat dipasti- 
kan, karena keterbatasan alat (tidak tersedia 
dosimeter untuk mencit), 2) prone lesion kega-
nasan nasofaring di fossa Rosenmuller pada 

me- ncit, tidak bisa dilokalisasi secara akurat, 3) 
studi ini tidak memperlihatkan dose effect 
relationship dari Scurrulla atropurpurea terhadap 
proses profilaksis dan kuratif. 
 
KESIMPULAN 
Extrak daun dan batang Scurrulla atropurpurea 
dapat : 

1. Memperbaiki scor histopatologik epitel 
mukosa nasofaring mencit C3H 

2. Mempengaruhi jumlah AgNOR pada sel 
karsinoma nasofaring mencit C3H 

SARAN 
Perlu penelitian lebih lanjut dengan memper- 
hatikan dose-effect relationship extrak Scurrulla 
atropurpurea. 
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