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Lingkungan di sekitar manusia mengandung
berbagai jenis patogen yang dapat menyebabkan
infeksi misalnya bakteri, virus, jamur, protozoa dan
parasit. Infeksi yang terjadi pada orang normal
umumnya singkat dan jarang meninggalkan
kerusakan permanen. Hal ini disebabkan tubuh
manusia memiliki suatu sistem yang disebut sistem
imun. Sistem imun terdiri atas sistem imun spesifik
dan non-spesifik. Sel limfosit merupakan sel yang
berperan utama dalam sistem imun spesifik.1,2

Penurunan atau gagalnya fungsi dari salah satu
atau lebih unsur sistem imun disebut
imunodefisiensi. Kegagalan fungsi ini sering
berkaitan dengan gagalnya kerja limfosit,
komplemen dan fagosit.1 Prednison termasuk obat
steroid golongan glukokortikoid penyebab
imunodefisiensi sekunder.3 Pemberian dosis tunggal
glukokortikoid dengan masa kerja pendek akan
menurunkan jumlah limfosit dalam sirkulasi.3,4
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Penggunan prednison ini telah banyak digunakan
pada penelitian untuk memperoleh model hewan
yang mengalami penekanan sistem imun.5,6

Pemberian nutrisi yang adekuat adalah salah
satu faktor yang berperan penting dalam perbaikan
imunodefisiensi.2,7,8 Penelitian yang dilakukan oleh
Bloom et al yang dikutip dari Usman menunjukkan
bahwa pada kelompok tikus yang diberi diet rendah
protein terjadi penurunan status imunologi dan
setelah diberi diet tinggi protein dapat berubah
kembali seperti kelompok tikus yang dari awal diberi
diet tinggi protein.7

Kedelai (Glycine max) merupakan bahan
makanan sumber protein yang tinggi9,10 dan
mengandung nutrien lain yang dapat membantu
meningkatkan sistem imun, di antaranya adalah
vitamin (vitamin A, C, E dan B6)8, mineral (Zn dan
Fe)8,11,12 dan isoflavon.13,14,15  Tempe yang berasal dari
kedelai yang difermentasi oleh jamur Rhizopus sp
juga sangat kaya akan protein, vitamin, mineral dan
isoflavon.16,17,18

Tempe memiliki beberapa keunggulan
dibandingkan kedelai. Proses fermentasi pada tempe
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menghasilkan enzim protease dan fitase yang
menyebabkan pencernaan dan penyerapan nutrien-
nutrien tersebut oleh tubuh menjadi lebih baik.16,17

Tempe juga diketahui mengandung vitamin B12
yang juga berperan dalam meningkatkan jumlah
leukosit.9,16

Berdasarkan uraian diatas peneliti tertarik untuk
meneliti efek pemberian emulsi kedelai (Glycine
max) dan emulsi tempe terhadap hitung limfosit total
pada tikus putih (Rattus norvegicus) yang telah
ditekan sistem imunnya dengan menggunakan
prednison.

Adapun tujuan dari penelitian ini adalah untuk
mengetahui perbandingan efek pemberian emulsi
kedelai dan emulsi tempe terhadap hitung limfosit
total pada tikus putih yang telah diberi prednison.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian
eksperimental laboratorik dengan post test only
control group design yang dilakukan pada bulan
November - Desember 2010 di Laboratorium
Histologi Fakultas Kedokteran Universitas Riau.

Penelitian ini menggunakan 24 ekor tikus putih
(Rattus norvegicus) jantan strain Wistar umur 2-3
bulan dengan berat badan rata-rata 150-250 gram
dan memenuhi kriteria hewan uji sehat. Hewan uji
dikatakan sehat apabila penampilan fisik tidak
tampak kurus, bentuk badan simetris, bergerak gesit,
berat badan selama proses adaptasi tidak menurun
lebih dari 10% berat badan semula.

Kedelai yang digunakan pada penelitian ini
adalah kedelai yang terdapat di pabrik tempe dengan
merk Cap Kunci Mas produksi PGEO Edible Oils
SDN BHD Malaysia. Sedangkan tempe yang
digunakan berasal dari fermentasi kedelai yang sama
dengan yang akan dijadikan emulsi kedelai. Kedelai
dan tempe dibuat menjadi tepung dan kemudian
dibuat emulsi dengan metode kontinental kering
dengan perbandingan minyak:air:gom adalah 10
mL:90 mL:4,37245 gram.

Sebelum memulai perlakuan seluruh hewan
coba diadaptasikan di lingkungan yang baru selama
satu minggu dan diberi makan dan minum ad
libitum. Setelah adaptasi hewan coba dibagi dalam
empat kelompok perlakuan. Kelompok A diberi

aquadest sementara kelompok B, C dan D diberi
prednison 2,5 mg/ekor/hari selama enam hari.
Kemudian kelompok A dan B dilanjutkan dengan
pemberian aquadest, kelompok C dilanjutkan
dengan pemberian emulsi kedelai 0,71 mL/ekor/hari
selama 10 hari dan kelompok D dilanjutkan dengan
pemberian emulsi kedelai dengan dosis dan lama
perlakuan yang sama. Pemberian perlakuan
dilakukan dengan pencekokan menggunakan sonde
hewan. Selama perlakuan hewan coba tetap diberi
pakan standar yaitu pelet 782 dengan kandungan
protein ± 18%.

Setelah 6 hari pemberian prednison, seluruh
hewan coba diambil darahnya dengan memotong
ujung ekornya sepanjang 1 cm dari ujung. Kemudian
dilakukan penghitungan limfosit total untuk
membuktikan efek prednison dalam menurunkan
hitung limfosit total tikus. Darah seluruh tikus
kembali diambil dari ekor yang dipotong sepanjang
0,5 cm dari ujung ekor setelah 10 hari pemberian
emulsi kedelai dan emulsi tempe.20 Kemudian
dilakukan kembali penghitungan limfosit total.

Penghitungan limfosit total dilakukan dengan
melakukan perkalian persentase limfosit dengan
jumlah leukosit total.21 Persentase limfosit dilihat
menggunakan sediaan apus darah pewarnaan
Giemsa (duplo). Jumlah leukosit total didapat dari
jumlah leukosit yang tampak pada kamar hitung
Improved Neubauer yang dikalikan 50.

Data diolah dan dianalisis secara komputerisasi
dengan menggunakan program SPSS 16. Data yang
diperoleh setelah pemberian prednison dianalisis
menggunakan uji T tidak berpasangan dan data yang
diperoleh setelah pemberian perlakuan dengan
emulsi tepung tempe dan kedelai dianalisis
menggunakan uji One Way Anova.22

HASIL

Penelitian ini menghasilkan data hitung limfosit
total atau Total Lymphocyte Count (TLC) pada 4
kelompok perlakuan yaitu kelompok A, B, C dan
D. Setelah perlakuan pemberian prednison selama
6 hari  dan 10 hari pemberian emulsi kedelai dan
emulsi tempe, didapatkan rerata hitung limfosit total
pada ke-4 kelompok seperti yang tertera pada tabel
1.
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Tabel 1. Rerata hitung limfosit total setelah 6 hari pemberian prednison dan setelah 10 hari pemberian
emulsi tepung tempe atau tepung kedelai

Hasil analisis data setelah 6 hari pasca
pemberian prednison dengan menggunakan uji T
tidak berpasangan menunjukkan terdapat perbedaan
bermakna hitung limfosit total antara kelompok yang
diberi prednison dengan yang tidak diberi prednison
(p = 0,000). Hal ini menunjukkan bahwa prednison
yang diberikan telah cukup untuk menekan sistem
imun pada hewan coba.

 Selanjutnya, hasil analisis data hitung limfosit
total setelah 10 hari pemberian emulsi tepung tempe
dan tepung kedelai dengan menggunakan uji One
Way Anova menunjukkan paling tidak terdapat dua
kelompok yang hitung limfosit totalnya berbeda
secara bermakna (p = 0,000). Kemudian data
dianalisis lebih lanjut dengan analisis Post Hoc dan
didapatkan hasil seperti tertera pada tabel 2.

Tabel 2. Analisis Post Hoc pada empat kelompok
perlakuan.

yang diberi emulsi kedelai dan kelompok D adalah
kelompok tikus yang diberi emulsi tempe. Dapat
disimpulkan bahwa tidak terdapat perbedaan
bermakna antara kelompok tikus yang diberi emulsi
kedelai dengan kelompok tikus yang diberi emulsi
tempe. Meskipun begitu kelompok yang diberi
emulsi kedelai maupun yang diberi emulsi tempe
berbeda bermakna dengan kelompok kontrol yaitu
kelompok B. Hal tersebut menunjukkan bahwa
emulsi kedelai dan emulsi tempe berefek
meningkatkan hitung limfosit total pada tikus putih
jantan yang telah diberi prednison.

PEMBAHASAN

Pada hasil penelitian diatas terlihat pemberian
prednison secara nyata dapat menekan sistem imun
yang salah satunya ditandai dengan penurunan
jumlah hitung limfosit total pada hewan coba.
Hitung limfosit total pada kelompok A yang tidak
diberi prednison berbeda bermakna (p = 0,000)
dengan kelompok B, C dan D yang diberi prednison
dengan dosis 2,5 mg/hari selama 6 hari. Hal ini
sesuai dengan penelitian Katrin et al dan Prasetya
yang juga menggunakan prednison dengan dosis
masing-masing 3,5 mg/kgBB/hari dan 0,9 mg/
35grBB/hari untuk menekan sistem imun hewan
coba untuk mendapatkan hewan coba
imunodefisiensi.5,6 Meskipun dosis yang digunakan
berbeda, namun dengan dosis 2,5 mg/hari yang
merupakan dosis konversi dari manusia ke tikus
untuk indikasi imunosupresan telah terbukti dapat
menurunkan hitung limfosit total pada tikus putih
jantan secara bermakna.3

Mekanisme prednison menurunkan hitung
limfosit total pada tikus yaitu dengan menyebabkan
destruksi jaringan limfoid yang ditandai dengan

Kelompok A B C D

A - 0,000 0,006 0,012

B - 0,000 0,000

C - 0,772

Analisis Post Hoc menunjukkan bahwa hampir
antara semua kelompok terdapat perbedaan yang
bermakna, kecuali kelompok C dengan kelompok
D (p=0,772). Kelompok C adalah kelompok tikus
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penurunan berat kelenjar timus dan limpa23 serta
menyebabkan penurunan jumlah dan diameter
germinal center kelenjar getah bening24. Kelenjar
timus merupakan tempat maturasi dan diferensiasi
sel limfosit T sedangkan limpa adalah jaringan
limfoid sekunder tempat proliferasi limfosit.1

Germinal center merupakan tempat berlangsungnya
proliferasi dan diferensiasi limfosit B menjadi sel
plasma.24 Penelitian yang dilakukan oleh Lanza et
al juga menunjukkan bahwa prednison
menyebabkan apoptosis pada sel limfosit T di
perifer.25 Mekanisme-mekanisme tersebut yang
menyebabkan hitung limfosit total pada tikus putih
jantan yang diberi prednison lebih rendah
dibandingkan yang tidak diberi prednison.

Pada penelitian ini juga didapatkan hasil bahwa
kelompok tikus yang diberi emulsi kedelai dan
emulsi tempe setelah ditekan sistem imunnya
dengan prednison hitung limfosit totalnya berbeda
bermakna dengan kelompok tikus yang diberi
prednison dan kemudian hanya diberi aquadest.
Kelompok C yang diberi emulsi kedelai berbeda
bermakna (p=0,000) dengan kelompok B yang diberi
aquadest. Begitupun kelompok D yang diberi emulsi
tempe dengan kelompok B berbeda secara bermakna
(p=0,000). Disini terlihat bahwa pemberian emulsi
kedelai dan emulsi tempe dengan dosis 0,71 mL/
hari yang mengandung tepung kedelai dan tepung
tempe 10 mg selama 10 hari dapat meningkatkan
hitung limfosit total pada tikus putih yang telah
ditekan sistem imunnya menggunakan prednison.

Hal tersebut terjadi karena kedelai dan tempe
memiliki kandungan nutrien yang dapat menyebabkan
peningkatan sistem imun. Kedelai dan tempe
mengandung protein yang tinggi.9,16 Hal ini sesuai
dengan penelitian yang dilakukan oleh Bloom et al
bahwa pada kelompok tikus yang diberi diet rendah
protein terjadi penurunan status imunologi dan setelah
diberi diet tinggi protein terjadi peningkatan status
imunologi menjadi seperti kelompok tikus lainnya yang
diberi diet tinggi protein sejak awal.7

Kedelai dan tempe juga mengandung mineral-
mineral yang berpengaruh terhadap peningkatan
sistem imun seperti Zn dan Fe.9,16 Penelitian yang
dilakukan oleh Winarsi et al pada kelompok wanita
pre menopause yang diberi suplementasi Zn dapat
meningkatkan sistem imunnya dibandingkan
kelompok kontrol.11 Zinc secara tidak langsung
memengaruhi fungsi imun melalui peran sebagai

kofaktor dalam pembentukan DNA, RNA, dan
protein sehingga meningkatkan pembelahan
selular.8,26 Zat besi juga memengaruhi imunitas
humoral dan selular. Defisiensi Fe dapat
menimbulkan depresi sistem imun terutama pada
imunitas selular.8,12

Kandungan isoflavon dalam kedelai dan tempe
juga dapat memperbaiki sistem imun. Sesuai dengan
penelitian yang dilakukan oleh Saifulhaq yang
membuktikan bahwa senyawa flavonoid dapat
meningkatkan proliferasi limfosit lien mencit.14

Namun hasil penelitian ini tidak sesuai dengan
penelitian yang dilakukan Sasmito et al yang
menyatakan bahwa susu kedelai tidak berpengaruh
terhadap imunitas selular tetapi berpengaruh
terhadap imunitas humoral.13 Penelitian Sasmito
menggunakan hewan uji yang diinduksi hepatitis A
dan serum diambil pada hari ke 14, 35 dan 46 untuk
penetapan kadar IgG dan IgA. Isolasi limfosit dari
limpa untuk mengetahui proliferasinya dilakukan
pada hari ke-46. Virus dapat ditemukan ekstraselular
pada awal infeksi sebelum masuk ke dalam sel atau
virus sitopatik yang dilepas oleh sel terinfeksi yang
dihancurkan.2 Alasan tersebut yang menjadi
kemungkinan hanya terjadi peningkatan pada
imunitas humoral pada mencit diinduksi hepatitis
A yang diberi susu kedelai.

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa tidak
terdapat perbedaan yang bermakna (p = 0,772)
hitung limfosit total antara kelompok C yang diberi
emulsi kedelai dengan kelompok D yang diberi
emulsi tempe. Pengolahan kedelai menjadi tempe
dapat menyebabkan zat-zat penghambat yang
dikandungnya yaitu inhibitor protease dan asam fitat
menjadi berkurang karena digantikan oleh protease
dan fitase.9,16,17 Enzim tersebut meningkatkan
bioavailabilitas protein dan mineral. Bioavailabilitas
asam amino arginin meningkat 3,7% dan mineral
Ca meningkat 16,6%.27 Namun kandungan nutrisi
tempe berkurang dibanding dengan kedelai. Protein
yang dikandung kedelai adalah 36,5% sedangkan
protein yang dikandung tempe adalah 19%.
Isoflavon yang dikandung kedelai adalah 200 mg
sedangkan tempe mengandung 53 mg isoflavon.
Kandungan Zn dan Fe pada kedelai berturut-turut
adalah 4,9 mg dan 15,7 mg sedangkan pada tempe
adalah 1,81 mg dan 2,3 mg.28 Kandungan nutrisi
tepung tempe juga masih setara dengan tempe yang
mentah.29
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Penurunan kandungan nutrisi tersebut dapat
disebabkan oleh proses pengolahan pada kedelai.
Pembuatan kedelai menjadi tempe meliputi
pencucian, perebusan pertama, perendaman,
pengupasan kulit, pemisahan kulit dan pencucian,
perebusan kedua, penirisan, pemberian ragi,
pembungkusan dan pemeraman tempe.30

Perendaman kedelai menyebabkan lepasnya ikatan
struktur protein sehingga komponen protein terlarut
dalam air.31 Protein juga akan terdenaturasi jika
dipanaskan pada suhu 60-90ºC selama satu jam atau
kurang.32 Proses fermentasi juga bersifat proteolitik
yang akan mendegradasi protein menjadi dipeptida
dan seterusnya menjadi senyawa NH

3
 atau N

2
 yang

hilang melalui penguapan.33

Perbandingan antara kedelai yang memiliki
kandungan nutrisi tinggi namun memiliki zat-zat
penghambat dengan tempe yang memiliki
kandungan nutrisi lebih rendah namun memiliki zat-
zat yang membantu pencernaan dan penyerapan
nutrisi menjadi lebih baik, maka kemungkinan
alasan tersebut yang menyebabkan tidak terdapat
perbedaan bermakna pada hitung limfosit total
antara kelompok tikus yang diberi emulsi kedelai
dengan yang diberi emulsi tempe.

KESIMPULAN

Dari hasil penelitian di atas dapat disimpulkan
bahwa tempe dan kedelai berpotensi dalam
meningkatkan sistem imun melalui peningkatan
hitung limfosit total. Namun, dalam jumlah yang
sama, tidak terdapat perbedaan efek yang signifikan
dari emulsi tepung tempe dibandingkan dengan
emulsi tepung kedelai terhadap peningkatan hitung
limfosit total pada hewan coba. Hal ini diduga akibat
proses pengolahan kedelai menjadi tempe yang
menyebabkan berkurangnya kadar zat-zat gizi
tertentu pada tempe meskipun daya absorbsi zat
gizinya lebih meningkat dibandingkan kedelai.
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