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ABSTRACT 

 

 

The Effect of Thymoquinone on Lung Sprague Dawley White Rats (Rattus 

norvegicus) Exposed to Cigarette Smoke Based on Histopathological 

Overview 

 

 

 

By 

 

 

NADIA EVA ZAHARA 

 

 
 
 

Background : In 2014, Indonesia ranked 4th in the highest cigarette consumption 

in the world. Pulmonary damage due to inflammation caused by exposure to 

cigarettes can be improved by utilizing drugs from traditional plants. Nigella sativa 

L is believed to have an effect on health is with the active content of thymoquinone. 

Objective: The aim of the study was to determine the effect of thymoquinone on 

rat lungs exposed to cigarette smoke based on histopathology feature .  

Methods : 24 mice were divided into 4 experimental groups. Group 1 (K1) as a 

normal control was only given aquades. Group 2 (K2) as a negative control was 

given two cigarettes per day. Group 3 (K3) as a positive control was given two 

cigarettes per day and after 2 hours intervals was given 0.5 ml / kgBB olive oil. The 

treatment group (P) is a treatment group given with two cigarettes and after intervals 

of 2-4 hours performed thymoquninone 5 mg / kgBB orally. Cigarette smoke and 

thymoquninone given for 14 days. The lung damage parameters were seen from 

neutrophils in the alveolar , interstitial spaces and septal thickening based on Bello's 

scoring.  

Result: One Way Annova test results showed p = 0,000 (p <0,005) and Post Hoc 

LSD test showed significant differences between groups except for K3 and P.  

Conclusion : There was an effect of giving thymoquinone to rat lungs exposed to 

cigarette smoke based on histopathology 

 

Keywords: cigarettes, pulmonary histopathology, thymoquinone 

 



 

 

 

 

 

 

ABSTRAK 

 

 

Pengaruh Pemberian Thymoquinone pada Paru Tikus Putih (Rattus 

norvegicus) Galur Sprague dawley yang Dipapar Asap Rokok Berdasarkan 

Gambaran Histopatologi 

 

 

 

Oleh 

 

 

NADIA EVA ZAHARA 

 

 

 

 

Latar belakang: Tahun 2014 Indonesia menempati urutan ke-4 konsumsi rokok 

paling tinggi di dunia. Kerusakan paru akibat inflamasi yang disebabkan paparan 

rokok dapat diperbaiki dengan pemanfaatan obat dari tanaman tradisional. Salah 

satu tanaman yang dipercaya memiliki efek bagi kesehatan adalah Nigella sativa 

dengan kandungan aktifnya thymoquinone.  

Tujuan: Tujuan penelitan untuk mengetahui pengaruh pemberian thymoquinone 

terhadap paru tikus yang dipapar asap rokok berdasarkan gambaran histopatologi.  

Metode: Penelitian ini menggunakan 24 ekor mencit yang dibagi kedalam 4 

kelompok percobaan. Kelompok 1 (K1) sebagai kontrol normal hanya diberi 

akuades. Kelompok 2 (K2) sebagai kontrol negatif, diberikan asap rokok dua 

batang/hari. Kelompok 3 (K3) sebagai kontrol positif diberi asap rokok dua 

batang/hari dan selang 2 jam diberi minyak zaitun 0,5 ml/kgBB. Kelompok 

perlakuan  (P) adalah kelompok perlakuan coba dengan asap rokok dua batang/hari 

kemudian selang 2–4 jam dilakukan pemberian thymoquninone dosis 5 mg/kgBB 

per oral Pemberian asap rokok dan thymoquninone diberikan selama 14 hari. 

Parameter kerusakan paru dilihat dari neutrofil di ruang alveolar dan interstitial dan 

penebalan septum berdasarkan skoring Bello.  

Hasil: Hasil uji One Way Annova menunjukan p=0,000 (p<0,005)  dan uji Post Hoc 

LSD menunjukan perbedaan signifikan antar kelompok kecuali pada K3 dan P.  

Simpulan : Terdapat pengaruh pemberian thymoquinone terhadap paru tikus yang 

dipapar asap rokok berdasarkan gambaran histopatologi 

 

Kata kunci: histopatologi paru, rokok, thymoquinone 
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BAB 1 

PENDAHULUAN 

 

 

 

 

 

1.1. Latar Belakang 

Rokok telah membunuh lebih dari 100 juta orang pada abad ke-20, jumlah yang 

lebih banyak dibanding korban yang mati pada perang dunia 1 dan 2.  Kematian 

akibat rokok ini diperkirakan akan terus meningkat mencapai 1 milyar pada 

abad ke-21 apabila pola merokok tetap berlanjut. Jumlah kematian yang 

meningkat ini berbanding lurus dengan peningkatan konsumsi rokok di seluruh 

dunia. Pada tahun 2014, konsumsi rokok mencapai 5,8 triliun batang di seluruh 

dunia. Indonesia sendiri menempati urutan ke-4 konsumsi rokok paling tinggi 

di dunia setelah China, Russia, dan Amerika (Drope et al. , 2014) . 

 

Identifikasi  komponen kimia tembakau dalam batang rokok telah dilakukan 

secara intensif selama lebih dari 50 tahun dan diketahui bahwa terdapat sekitar 

4.800 komponen kimia di dalamnya  yang berbahaya. Komponen beracun dan 

bersifat karsinogenik ini merupakan sumber paparan signifikan yang dapat 

memediasi munculnya berbagai penyakit pada manusia (Tirtosastro et al., 2010 

; Talhout et al., 2011).  

 

Paru adalah salah satu organ yang paling mudah terpapar  agen-agen kimiawi 

seperti asap rokok lewat saluran nafas. Hal ini dapat menimbulkan efek 
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patologis yang diawali dengan inflamasi jaringan bronkial sehingga dapat 

menimbulkan gejala asma bahkan PPOK.  Setiap sepuluh detik terdapat kasus 

kematian di seluruh dunia yang disebabkan oleh PPOK. Diperkirakan pada 

tahun 2030 PPOK akan menjadi penyebab kematian nomor 3 di seluruh dunia 

setelah penyakit jantung dan stroke(Wan dan Tze, 2008 ; Drope et al., 2014 ). 

 

Kerusakan paru akibat inflamasi yang disebabkan paparan rokok dapat 

diperbaiki dengan pemanfaatan obat yang berasal dari tanaman tradisional. 

Penggunaan obat-obatan tradisional di dunia semakin diminati karena efek 

yang menjanjikan dan minimnya efek samping yang ditimbulkan. Salah satu 

tanaman yang dipercaya memiliki banyak manfaat bagi kesehatan adalah 

Nigella sativa L. (jintan hitam) yang juga dikenal dengan black cumin. 

Tumbuhan ini hidup di wilayah Mediterania dan di negara-negara Asia Barat 

termasuk India, Pakistan, dan Afghanistan. Nigella sativa dipercaya sebagai 

pengobatan tradisional untuk mengobati banyak penyakit termasuk asma, 

hipertensi, diabetes, radang, batuk, bronkitis, sakit kepala, eksim, demam, 

pusing dan influenza. Tanaman Nigella sativa sendiri sudah mulai 

dikembangkan pada beberapa daerah di Indonesia terutama daerah pegunungan 

dengan ketinggian > 700 m seperti Lembang dan Dieng (Khader et.al., 2014 ; 

Wahyuni, 2009). 

 

Nigella sativa mengandung banyak komponen.  Bijinya mengandung 28-36% 

minyak non-volatil , protein, alkaloid,  saponin, dan 0,4-2,5% minyak esensial 

. Terdapat beberapa senyawa aktif yang telah diisolasi dari biji Nigella sativa, 

namun senyawan aktif yang paling banyak dilaporkan adalah thymoquinone 
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(TQ), dithymoquinone, timol, dan thymohydroquinone. Thymoquinone sendiri 

merupakan komponen utama dengan presentase hampir 50% (Ali et al., 2012). 

 

Adanya efek anti inflamasi thymoquinone pada paru yang mengalami inflamasi 

pada model hewan percobaan tikus dengan alergi saluran nafas pertama kali di 

laporkan oleh El Meyazen. Thymoquinon menghambat  komponen penting dari 

respon inflamasi seperti  prostaglandin dan leukotrien sehingga menahan sel 

untuk mengalami apoptosis. Pada studi lain, thymoquinone dilaporkan mampu 

menghambat pembentukan leukotrin pada sel darah manusia dan tikus. Secara 

bersamaan, semua penelitian yang disebutkan mendukung gagasan bahwa 

thymoquinon dapat berguna dalam mengintervensi kaskade inflamasi yang 

dapat  memperbaiki angka morbiditas dan mortalitas pasien (Mcmahon et al. , 

2015 ; Banerjee et al., 2009).  

 

Berdasarkan hal tersebut, penulis ingin membuktikan pengaruh pemberian 

pemberian thymoquinone sebagai salah satu zat aktif dalam Nigella sativa pada 

paru tikus putih (Rattus norvegicus) galur Sprague dawley yang dipapar asap 

rokok berdasarkan gambaran histopatologi. 
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1.2. Rumusan Masalah 

Apakah terdapat pengaruh pemberian thymoquinone terhadap paru tikus putih 

(Rattus norvegicus) galur Sprague dawley yang dipapar asap rokok 

berdasarkan gambaran histopatologi ? 

1.3. Tujuan Penelitian 

Mengetahui adanya pengaruh pemberian thymoquinone terhadap paru tikus 

putih (Rattus norvegicus) galur Sprague dawley yang dipapar asap rokok 

berdasarkan gambaran histopatologi 

1.4. Manfaat Penelitian 

1.4.1. Bagi Ilmu Pengetahuan 

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi ilmiah 

mengenai pengaruh pemberian thymoquinone terhadap gambaran 

histopatologi paru tikus putih (Rattus norvegicus) galur Sprague dawley 

yang dipapar asap rokok 

1.4.2. Bagi Institusi 

Meningkatkan penelitian dibidang agromedicine sehingga dapat 

menunjang pencapaian visi Fakultas Kedokteran Universitas Lampung 

(FK Unila) sebagai Fakultas Kedokteran sepuluh terbaik di Indonesia 

pada tahun 2025 dengan kekhususan agromedicine. 

1.4.3. Bagi Peneliti Lain 

Dapat dijadikan bahan acuan untuk dilakukannya penelitian yang serupa 

yang berkaitan dengan pengaruh  thymoquinone terhadap organ lainnya 

selain paru. 
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1.4.4. Bagi Peneliti 

Penelitian ini akan memperluas wawasan keilmuan peneliti serta menjadi 

pengalaman yang bermanfaat dalam pengaplikasian disiplin ilmu yang 

telah dipelajari 



 

 

 

 
  
 
 

BAB 2 

TINJAUAN PUSTAKA 
 

 

 

 

2.1. Paru 

2.1.1. Anatomi 

Paru merupakan sepasang organ berbentuk kerucut yang terletak di 

rongga toraks. Keduanya dipisahkan oleh jantung dan struktur 

mediastinum lain yang membagi rongga toraks menjadi dua ruang 

anatomis berbeda. Paru tertutup dan terlindungi oleh membran serosa 

berlapis ganda yang disebut membran pleura. Lapisan superfisial yang 

disebut juga pleura parietal berfungsi melapisi dinding rongga toraks. 

Sedangkan pleura viseral berfungsi melapisi paru itu sendiri. Terdapat 

ruang kecil antara pleura viseral dan parietal yang disebut rongga pleura. 

Rongga ini mengandung cairan pelumas yang berfungsi untuk 

mengurangi gesekan antar selaput dan memungkinkan mereka bergeser 

dengan mudah satu sama lain saat bernafas. Rongga pleura terpisah 

mengelilingi paru kiri dan kanan (Tortora et. al., 2012).  

 

Paru kanan sedikit lebih besar dari paru kiri, dibagi oleh fisura oblik dan 

fisura horizontalis menjadi tiga lobus; lobus superior, lobus media, dan 

lobus inferior. Fisura oblik berjalan dari pinggir inferior ke atas dan 

belakang menyilang permukaan medial dan costalis sampai memotong 
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pinggir posterior. Fisura horizontalis berjalan horizontal menyilang 

permukaan costalis dan bertemu dengan fisura oblik. Lobus medius 

merupakan lobus kecil berbentuk segitiga yang dibatasi oleh fisura 

horizontalis dan fisura obliqua. Paru kiri dibagi oleh satu fisura menjadi 

dua lobus yaitu  lobus superior dan lobus inferior (Snell, 2008).   

Setiap bronkus lobaris (sekunder) berjalan ke lobus paru dan 

mempercabangkan bronkus segmentalis (tersier). Setiap bronkus 

segmentalis kemudian masuk ke segmenta bronchopulmonalia yang 

merupakan unit paru secara anatomi, fungsi, dan pembedahan. Setelah 

masuk segmenta bronchopulmonalia, setiap bronkus segrnentalis terbagi 

dua berulang-ulang. Pada saat bronkus menjadi lebih kecil, cartilago 

yang berbentuk U yang ditemui sejak dari trakea perlahan-lahan diganti 

dengan lempeng cartilago yang lebih kecil dan lebih sedikit jumlahnya. 

Bronkus yang paling kecil membelah dua menjadi bronchiolus, yang 

diameternya kurang dari 1 mm. Bronkiolus kemudian membagi dua 

menjadi bronchiolus terminalis yang mempunyai kantong- kantong 

lembut pada dindingnya. Pertukaran gas yang terjadi antara darah dan 

udara terjadl pada dinding kantong-kantong tersebut, karena itu 

dinamakan bronkialis respiratorik. Diameter bronkiolus 

respiratoriksekitar 0,5 mm. Bronkiolus respiratorik berakhir dengan 

bercabang menjadi duktus alveolaris yang menuju ke arah saluran 

berbentuk kantong dengan dinding yang tipis disebut sakus alveolaris. 

Sakus alveolaris terdiri dari beberapa alveoli yang terbuka ke satu 

ruangan. Masing-masing alveolus dikelilingi oleh jaringan yang 
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mengandung kapiler yang padat. Pertukaran gas terjadi antara udara yang 

terdapat di dalam lumen alveolus, melalui dinding alveoli ke dalam darah 

yang ada di dalam kapiler di sekitarnya (Snell, 2008). 

 

Gambar 1. Lobus kiri dan kanan paru tampak medial (Tortora et.al., 2012) 

Masing-masing paru memperoleh pendarahan dari satu arteria 

pulmonalis yang besar, dan darah venosa disalurkan keluar melalui vena 

pulmonalis. Arteria pulmonalis deksta dan arteria pulmonalis sinistra 

berasal dari satu trunkus pulmonalis setinggi anglus sterni, dan 

mengantar darah yang miskin oksigen ke paru untuk oksigenasi. Arteri 

pulmonalis melintas ke radiks pulmo dextra dan radiks pulmo synistra 

sebelum memasuki hilum pulmonalis. Masing-masing paru memiliki 

ateri menurun di sebelah dorso lateral bronkus prinsipalis dan membagi 

diri menjadi arteri-arteri lobar, dan lalu arteri-arteri tersier ( segmental). 

Terdapat satu cabang arteri untuk tiap lobus dan segmen bronkus 

pulmonal (Moore et.al., 2010). 

 

Arteri bronkialis mengantar darah untuk nutrisi paru dan pleura viseralis. 

Umumnya arteri ini berasal dari aorta pars thoracica tetapi arteri 
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bronkialis dekstra dapat dilepaskan dari arteri interkostalis posterior 

superior dekstra. Arteria bronkialis yang kecil melintas mengikuti 

permukaan dorsal bronkus untuk memperdarahi bronkus. Arteri 

bronkialis beranastomosis dengan cabang arteri pulmonalis dalam 

dinding bronkus kecil dan pleura viseralis. Pleura parietalis memperoleh 

darah dari arteri-arteri untuk dinding toraks.  

 

Gambar 2. Pembuluh darah paru (Paulsen et.al., 2015) 

Vena pulmonalis mengantar darah yang kaya akan oksigen dari paru ke 

atrium sinistrum jantung. Berawal sebagai kapiler pulmonal, beberapa 

vena bersatu menjadi pembuluh yang makin besar. Satu vena utama 

menyalurkan darah dari setiap segmemtum bronchopulmonale, biasanya 

pada permukaan ventral bronkus yang sesuai. Vena bronkialis hanya 

menyalurkan sebagian darah yang dipasok oleh arteria bronkialis ke 

paru; bagian lainnya disalurkan melalui vena pulmonalis. Vena 
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bronkialis detxra bermuara ke dalam vena azygos, dan vena bronkialis 

sinistra kee dalam vena hemyazigos atau vena intercostalis superior. 

Vena-vena dari plerua parietalis bersatu dengan vena sistemik bagian 

dinding toraks yang berdekatam. Vena dari pleura viseral bermuara ke 

dalam vena pulmonalis (Moore et al, 2010). 

 

Pembuluh limfe paru berasal dari pleksus superfisial dan pleksus 

profundus dan tidak terdapat pada dinding alveoli. Pleksus superfisial 

(subpleura) terletak di bawah pleura viseral dan mengalirkan cairannya 

melalui permukaan paru ke arah hilus pulmonalis, tempat pembuluh-

pembuluh limfe bermuara ke nodi bronkhopulmonal. Pleksus profundus 

berjalan sepanjang bronkus dan arteria dan vena pulmonalis menuju ke 

hilus pulmonis, mengalirkan limfe ke nodi pulmonis yang terletak di 

dalam substansi paru. Limfe kemudian masuk ke dalam nodi 

bronchopulmonales di dalam hilus pulmonis. Semua limfe dari paru 

meninggalkan hilus pulmonis mengalir ke nodi tracheobronchiales dan 

kemudian masuk ke dalam trunchus lymphaticus bronchomediastinalis 

(Snell, 2008) . 

 

Persarafan paru berasal dari pleksus pulmonal. Pleksus dibentuk dari 

cabang-cabang trunkus simpatikus dan serabut-serabut parasimpatik 

nervus vagus. Serabut-serabut eferen simpatik mengakibatkan 

bronkodilatasi dan vasokonstriksi. Serabut-serabut eferen parasimpatik 

mengakibatkan bronkokonstriksi, vasodilatasi, dan peningkatan sekresi 

kelenjar. Impuls aferen yang berasal dari membrana mucosa bronkus dan 
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dari reseptor regang dinding alveoli berjalan ke sistem saraf pusat di 

dalam saraf simpatik dan parasimpatik (Snell, 2008) . 

2.1.2. Histologi  

Paru  memiliki area permukaan alveolar kurang lebih seluas 40 m2 untuk 

pertukaran udara. Proses respirasi dapat berlangsung di dalam alveoli 

paru karena sawar antara udara yang masuk ke dalam alveoli dan darah 

vena dalam kapiler sangat tipis. Struktur intrapulmonal tempat 

berlangsungnya respirasi adalah duktus alveolaris dan sakus alveolaris. 

Duktus alveolaris dan alveolus dilapisi oleh sel alveolus gepeng yang 

sangat halus. Di lamina propria yang mengelilingi tepian alveolus 

terdapat anyaman sel otot polos, yang menghilang di ujung distal duktus 

alveolaris. Sejumlah besar matriks serat elastin dan kolagen memberikan 

sokongan pada duktus dan alveolusnya (Tortora et al, 2012) . 

       

Gambar 3. Dinding alveolus dan sel alveolus (Eroschenko , 2010) 

Duktus alveolaris bermuara ke dalam atrium di dua sakus alveolaris atau 

lebih serat elastin dan retikular membentuk jalinan rumit yang 

mengelilingi muara atrium, sakus alveolaris, dan alveoli. Serat-serat 
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