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ABSTRAK

Kromium heksavalen (Cr®*) merupakan logam berat toksik yang dapat mencemari lingkungan perairan dan
menimbulkan gangguan pada organisme akuatik. Paparan Cr®* diketahui dapat menyebabkan kerusakan
berbagai organ, termasuk hati dan ginjal. Namun, informasi mengenai toksisitas akut Cr®* serta perubahan
histopatologi hati dan ginjal pada katak sawah (Fejervarya cancrivora) masih terbatas. Penelitian ini bertujuan
untuk menentukan nilai dosis letal median (LDg,) Cr®* dan menganalisis perubahan histopatologi hati dan ginjal
F. cancrivora setelah paparan Cr®*. Uji toksisitas akut dilakukan menggunakan lima dosis Cr®, yaitu 25, 50, 100,
200, dan 400 mg/kg bobot badan (BB), dengan lima ekor katak pada setiap kelompok. Mortalitas diamati setiap
tiga jam selama 24 jam, kemudian nilai LD, dihitung menggunakan metode probit logaritma Miller-Tainter.
Pengamatan histopatologi dilakukan pada kelompok kontrol dan perlakuan menggunakan pewarnaan
Hematoxylin-Eosin (HE), sedangkan kerusakan jaringan dinilai menggunakan metode skoring Manja-Roenigk
untuk hati dan sistem EGTI untuk ginjal. Hasil penelitian menunjukkan bahwa nilai LD, Cr®* sebesar 41,16 mg/kg
BB. Paparan Cr®* menyebabkan degenerasi hepatosit, nekrosis, dilatasi dan kongesti sinusoid, serta hemoragi
pada hati. Pada ginjal ditemukan degenerasi dan dilatasi tubulus, nekrosis, atrofi glomerulus, infiltrasi, dan
hemoragi. Skor histopatologi hati dan ginjal pada kelompok perlakuan berbeda signifikan dibandingkan
kelompok kontrol (p < 0,001). Dengan demikian, Cr®* menunjukkan toksisitas akut terhadap F. cancrivora dan
menyebabkan kerusakan histopatologi pada hati dan ginjal.

Kata kunci: Cre*, toksisitas akut, histopatologi, hati, ginjal

ABSTRACT

Hexavalent chromium (Cr®? is a toxic heavy metal that can contaminate aquatic environments and adversely
affect aquatic organisms. Exposure to Cr®*is known to cause damage to various organs, including the liver and
kidneys. However, information regarding the acute toxicity of Cr®* and its effects on liver and kidney
histopathology in the crab-eating frog (Fejervarya cancrivora) remains limited. This study aimed to determine the
median lethal dose (LD,,) of Cr®*and analyze histopathological changes in the liver and kidneys of F. cancrivora
following Crs*exposure. The acute toxicity test was conducted using five Cr®*doses: 25, 50, 100, 200, and 400
mg/kg body weight (BW), with five frogs per dose group. Mortality was observed every three hours for 24 hours,
and the LD,, value was calculated using the Miller-Tainter logarithmic probit method. Histopathological
examinations were performed on control and treatment groups using Hematoxylin and Eosin (H&E) staining.
Tissue damage was assessed using the Manja—Roenigk scoring method for the liver and the EGTI scoring system
for the kidneys. The results showed that the LD, of Cré*was 41.16 mg/kg BW. Crs*exposure caused hepatocyte
degeneration, necrosis, sinusoidal dilation and congestion, and hemorrhage in the liver. In the kidneys, tubular
degeneration and dilation, necrosis, glomerular atrophy, inflammatory cell infiltration, and hemorrhage were
observed. Liver and kidney histopathological scores differed significantly between the treatment and control
groups (p < 0.001). In conclusion, Cr®* exhibits acute toxicity in F. cancrivora and induces histopathological
damage to the liver and kidneys.

Keywords: Cr®” acute toxicity, histopathology, liver, kidney

© 2026 by Authors, Published by Universitas Diponegoro Publishing Group 91
This open access article is distributed under a Creative Commons Attribution 4.0 International license


mailto:tetriwidiyani@staff.uns.ac.id

PENDAHULUAN

Logam berat merupakan salah satu
masalah pencemaran lingkungan yang dapat
mengancam kesehatan makhluk hidup dan sering
terjadi pada kawasan perairan di Indonesia. Salah
satu jenis logam berat pencemar yang banyak
adalah kromium (Cr). Kromium (Cr) merupakan
logam yang banyak digunakan pada industri cat,
kertas, penyamakan kulit, penyepuhan logam,
tekstil, peralatan elektronik, dan pernis. Pada
umumnya, kromium di lingkungan ditemukan
dalam bentuk trivalen dan hexavalen. Kromium
trivalen (Cr3+) merupakan unsur esensial yang
dapat mendukung metabolisme lipid, glukosa,
dan asam amino dalam tubuh. Sementara
kromium heksavalen (Cr6+) bersifat toksik
meskipun pada konsentrasi yang sangat kecil
(Kumar & Dwivedi, 2021). Limbah dari berbagai
aktivitas industri tersebut dapat menjadi sumber
masuknya Cré* ke lingkungan perairan sehingga
berpotensi memengaruhi organisme yang hidup
di dalamnya (Sharma et al., 2022)

Paparan Cr®* dapat menyebabkan berbagai
gangguan fisiologis karena sifatnya yang
karsinogenik, mutagenik, dan toksik (Sari dkk.,
2021). Efek paparan Cr6+ antara lain pusing, sakit
perut, anuria, uremia, kanker paru-paru, iritasi
saluran pernafasan, serta kerusakan hati dan
ginjal (Direktorat Pengawasan Produk dan Bahan
Berbahaya, 2010). Pada lingkungan perairan, Cré*
juga dapat terakumulasi pada organisme dan
berpindah melalui rantai makanan sehingga
berpotensi mengganggu keseimbangan
ekosistem (Zhou et al., 2020) mengikuti jalur
rantai makanan. Oleh karena itu, keberadaan Cr*
di perairan perlu dikaji tidak hanya berdasarkan
dampaknya terhadap manusia, tetapi juga
terhadap organisme penyusun ekosistem
perairan.

Katak sawah (Fejervarya cancrivora)
merupakan salah satu amfibi yang berasosiasi erat
dengan lingkungan perairan. Interaksi yang tinggi
dengan lingkungan menyebabkan amfibi relatif
rentan terhadap perubahan kualitas lingkungan
dan paparan bahan pencemar. Paparan zat toksik
dapat menyebabkan kerusakan organ,
abnormalitas pertumbuhan, kecacatan fisik,
hingga kematian (Ramadani et al, 2022).
Karakteristik tersebut menjadikan F. cancrivora
relevan  sebagai  organisme  uji  untuk
mengevaluasi dampak pencemaran Cr terhadap
organisme yang berasosiasi dengan ekosistem
perairan (Pisani et al., 2022)

Hati dan ginjal merupakan organ penting
yang berperan dalam metabolisme, detoksifikasi,
dan ekskresi berbagai senyawa dari dalam tubuh
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(Wang et al, 2020). Kedua organ tersebut
berpotensi mengalami kerusakan akibat paparan
bahan toksik. Perubahan akibat paparan tersebut
dapat diamati melalui pemeriksaan histopatologi,
antara lain berupa degenerasi dan nekrosis sel,
perubahan  struktur tubulus ginjal, serta
perubahan pada glomerulus (Gupta et al., 2023).
Dengan demikian, pemeriksaan histopatologi hati
dan ginjal dapat digunakan untuk mengevaluasi
respons jaringan F. cancrivora terhadap paparan
Cre*. Selain itu, penentuan tingkat toksisitas akut
melalui nilai dosis letal median (LDs,) diperlukan
untuk mengetahui dosis yang menyebabkan
kematian pada 50% organisme uji dalam kondisi
pengujian tertentu. Penggabungan pengujian
toksisitas akut dan pemeriksaan histopatologi
dapat memberikan gambaran mengenai tingkat
toksisitas Cre* sekaligus kerusakan jaringan yang
menyertainya.

Penelitian mengenai toksisitas Cr®* pada
organisme akuatik telah dilakukan sebelumnya.
Yang et al. (2020) melaporkan bahwa paparan Cré*
pada berudu Bufo gargarizans menyebabkan
perubahan histopatologi hati pada beberapa
konsentrasi paparan serta gangguan
metabolisme asam lemak. Sementara itu, Kamila
et al. (2023), melalui kajian literatur, menunjukkan
bahwa paparan Cr®* pada organisme akuatik
dapat menimbulkan berbagai efek toksik,
termasuk kerusakan hati, ginjal, dan insang,
gangguan sistemn antioksidan, serta
genotoksisitas. Temuan tersebut menunjukkan
bahwa Cr®* berpotensi menimbulkan dampak
toksik pada berbagai organisme akuatik. Namun,
informasi mengenai toksisitas Cr* pada katak
sawah (Fejervarya cancrivora), khususnya
penelitian yang mengintegrasikan penentuan
toksisitas akut berdasarkan nilai LD,, dengan
evaluasi perubahan histopatologi hati dan ginjal,
masih terbatas. Oleh karena itu, penelitian ini
bertujuan untuk menentukan nilai LD, Cr®* serta
menganalisis perubahan histopatologi hati dan
ginjal F. cancrivora setelah paparan Cré. Penelitian
ini diharapkan dapat memberikan informasi
mengenai toksisitas akut Cr®* dan respons
histopatologi organ pada F. cancrivora sebagai
dasar untuk memahami dampak pencemaran Cr®
terhadap organisme yang berasosiasi dengan
lingkungan perairan.

METODE PENELITIAN

Persiapan Hewan Uji

Penelitian ini merupakan penelitian
eksperimental menggunakan katak sawah
(Fejervarya cancrivora) sebagai hewan uji. Katak
diperoleh dari hasil tangkapan alam di Kabupaten
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Karanganyar, Jawa Tengah, dengan kriteria bobot
badan 20-30 g, umur 3-4 bulan, dan panjang
tubuh 6-8 cm. Sebanyak 35 ekor katak digunakan
dalam penelitian, terdiri atas 25 ekor untuk uji
toksisitas akut dan penentuan nilai LD,, serta 10
ekor untuk uji toksisitas terhadap organ hati dan
ginjal. Katak ditempatkan dalam tujuh bak
kontainer berukuran 90,5 x 64,2 x 48 cm? yang
masing-masing diisi 0,5 L air dan berisi lima ekor
katak. Sebelum perlakuan, katak diaklimatisasi
dalam kondisi laboratorium selama tiga hari.
Selama aklimatisasi, katak diberi pakan berupa
jangkrik hidup secara ad libitum satu kali sehari
pada pukul 16.00 WIB. Penelitian telah
memperoleh persetujuan dari Komisi Etik
Penelitian Kesehatan RSUD Dr. Moewardi dengan
nomor 918/V/HREC/2023.

Penentuan LD50

Kromium heksavalen (Cr®*) yang digunakan
berasal dari senyawa kalium dikromat (K,Cr,0,).
Penentuan toksisitas akut dilakukan dengan
pemberian dosis bertingkat sebesar 25, 50, 100,
200, dan 400 mg/kg bobot badan. Setiap dosis
diberikan kepada lima ekor katak dan diberikan
satu kali secara oral menggunakan spuit yang
dilengkapi kanul. Pemilihan dosis dilakukan secara
bertingkat untuk memperoleh rentang respons
mortalitas yang dapat digunakan dalam
penentuan nilai LDs,. Setelah pemberian Cr®,
mortalitas hewan uji diamati setiap tiga jam
selama 24 jam. Hewan dinyatakan mati apabila
tidak menunjukkan respons terhadap rangsangan
dan tidak menunjukkan pergerakan atau tanda-
tanda kehidupan. Jumlah kematian pada setiap
kelompok dosis digunakan untuk menentukan
nilai LD;, dengan metode probit logaritma Miller-
Tainter.

Uji Toksisitas terhadap Organ Hati dan Ginjal

Uji toksisitas Cre* terhadap organ hati dan
ginjal dilakukan menggunakan 10 ekor katak
sawah (Fejervarya cancrivora) yang dibagi
menjadi dua kelompok, yaitu kelompok kontrol
dan kelompok perlakuan, masing-masing terdiri
atas lima ekor. Kelompok perlakuan diberikan
larutan K,Cr,0, secara oral sebanyak satu kali
dengan dosis yang ditentukan berdasarkan hasil
uji toksisitas akut sebelumnya. Kelompok kontrol
tidak diberikan K,Cr,0, dan dipelihara dalam
kondisi yang sama dengan kelompok perlakuan.
Setelah 24 jam pemberian perlakuan, seluruh
katak dieutanasia, kemudian dilakukan
pembedahan untuk mengambil organ hati dan
ginjal. Organ vyang diperoleh selanjutnya
digunakan untuk pemeriksaan histopatologi.

Pembuatan dan Pengamatan Preparat
Histologis Organ Hati dan Ginjal

Organ hati dan ginjal yang telah diambil
difiksasi menggunakan Neutral Buffered Formalin
(NBF) 10%, kemudian diproses menggunakan
metode parafin dan dibuat menjadi preparat
irisan jaringan. Preparat selanjutnya diwarnai
menggunakan Hematoxylin-Eosin (HE) sesuai
metode Tana dkk. (2022). Pengamatan
histopatologi dilakukan menggunakan mikroskop
cahaya dengan perbesaran 400x padalima bidang
pandang yang berbeda. Histopatologi hati dinilai
berdasarkan jenis dan derajat kerusakan
hepatosit menggunakan metode skoring Manja-
Roenigk (Tabel 1). Pada setiap bidang pandang
diamati 20 hepatosit dan masing-masing
diberikan skor berdasarkan kondisi
histopatologisnya, yaitu normal, degenerasi
parenkimatosa, degenerasi hidrofik, dan nekrosis.
Skor dari lima bidang pandang kemudian
dijumlahkan dan digunakan sebagai nilai
kerusakan hati (Kristiana dkk., 2021).

Histopatologi ginjal dinilai menggunakan
EGTI (Endothelial, Glomerular, Tubular,
Interstitial) ~ scoring  system  berdasarkan
perubahan histopatologi tubulus dan glomerulus
(Khalid et al, 2016). Pengamatan dilakukan
terhadap 20 tubulus dan lima glomerulus pada
lima bidang pandang dengan perbesaran 400x.
Masing-masing  struktur  diberikan  skor
berdasarkan kriteria EGTI pada Tabel 2. Skor dari
seluruh bidang pandang kemudian dijumlahkan
dan digunakan sebagai nilai kerusakan ginjal.

Analisis Data

Penentuan nilai LD,, dilakukan
menggunakan metode probit logaritma Miller-
Tainter. Dosis perlakuan dikonversi ke dalam
bentuk logaritma (x), sedangkan persentase
mortalitas dikonversi menjadi nilai probit (y)
(Randhawa, 2009). Koreksi dilakukan terhadap
persentase mortalitas sebesar 0% dan 100% sesuai
dengan metode Miller-Tainter (Sivaraman et al.,
2020). Selanjutnya, dibuat persamaan regresi
antara nilai log dosis dan nilai probit. Nilai LDs,
ditentukan pada nilai probit 5 (Arambasic &
Randhawa, 2014). Data histopatologi hati dan
ginjal dianalisis secara deskriptif berdasarkan jenis
kerusakan jaringan yang ditemukan. Data skor
kerusakan organ dianalisis secara statistik
menggunakan uji Shapiro-Wilk untuk menguji
normalitas data. Apabila data memenuhi asumsi
normalitas, perbedaan skor histopatologi antara
kelompok kontrol dan perlakuan dianalisis
menggunakan One-Way ANOVA pada taraf
signifikansi 5% (a = 0,05). Analisis dilakukan
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menggunakan perangkat lunak IBM SPSS. Hasil uji
statistik dinyatakan berbeda nyata apabila nilai
p<0,05.
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Tabel 1. Kriteria Skoring Manja-Roenigk untuk Histopatologi Hepatosit Hati

Kriteria Skor
Normal 1
Degenerasi parenkimatosa 2
Degenerasi hidrofik 3
Nekrosis 4

Tabel 2. Kriteria EGTI scoring system untuk Histopatologi Organ Ginjal

Organ Kriteria Skor

Normal 0
Brush border yang hilang < 25% dari sel tubulus, ]
membran basalis utuh
Brush border yang hilang > 25% dari sel tubulus, terjadi

Tubulus penebalan mé,mbgran ba%alis5 e >
Terdapat inflamasi, perubahan formasi, dan nekrosis
hingga 60% dari sel tubular 3
Nekrosis > 60% dari sel tubulus 4
Normal 0
Penebalan kapsula Bowman 1

Glomerulus - -

Retraksi tonjolan glomerulus 2
Fibrosis glomerulus 3

HASIL DAN PEMBAHASAN

Toksisitas Akut Cr6+ pada Katak Sawah

Hasil uji toksisitas akut menunjukkan
adanya mortalitas katak sawah (Fejervarya
cancrivora) setelah pemberian Cr®* selama 24 jam.
Pada dosis 25 dan 50 mg/kg BB, masing-masing
terjadi kematian sebanyak 2 dari 5 ekor (40%).
Mortalitas meningkat menjadi 80% pada dosis 100
mg/kg BB, sedangkan pada dosis 200 dan 400
mg/kg BB seluruh hewan uji mengalami kematian
(100%). Berdasarkan analisis probit logaritma
Miller-Tainter, diperoleh persamaan regresi y =
0,567x +1,9591 dengan nilai LD,, Cr** sebesar 41,16
mg/kg BB. Data mortalitas pada setiap dosis
menunjukkan adanya kecenderungan
peningkatan kematian seiring dengan
peningkatan dosis Cré*.

Nilai LDs, sebesar 41,16 mg/kg BB
menunjukkan bahwa Cre* memiliki toksisitas akut
terhadap F. cancrivora. Efek toksik tersebut dapat
berkaitan dengan kemampuan Cr¢* menghasilkan
reactive  oxygen  species (ROS) yang
menyebabkan ketidakseimbangan antara
pembentukan oksidan dan sistem pertahanan
antioksidan sel. Kondisi tersebut dapat

menyebabkan kerusakan sel dan jaringan apabila
paparan berlangsung pada konsentrasi toksik.
Penentuan tingkat toksisitas berdasarkan nilai
LDs, perlu mengacu pada kriteria klasifikasi
toksisitas yang digunakan dan didukung oleh
referensi yang relevan.

Histopatologi Hati

Hati katak sawah tersusun atas hepatosit
berbentuk poligonal yang berkelompok dan
dikelilingi oleh sinusoid. Pada jaringan hati juga
ditemukan lipid dan melanin. Hasil pengamatan
menunjukkan bahwa struktur histologis hati
kelompok kontrol relatif normal, sedangkan pada
kelompok yang diberi perlakuan Cr¢* terlihat
pelebaran sinusoid dan berbagai perubahan
histopatologi. Kerusakan yang ditemukan pada
kelompok perlakuan meliputi degenerasi
hepatosit, nekrosis hepatosit, dilatasi sinusoid,
kongesti sinusoid, dan hemoragi.

Degenerasi hepatosit yang ditemukan
terdiri atas degenerasi parenkimatosa dan
degenerasi hidropik. Degenerasi parenkimatosa
ditandai oleh perubahan bentuk hepatosit serta
sitoplasma yang tampak keruh atau bergranula,
sedangkan degenerasi hidropik ditandai oleh
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vakuolisasi sitoplasma yang menyebabkan inti
dan organel terdorong ke bagian perifer sel
(Gambar 2C). Menurut Islam et al. (2024),
degenerasi ditandai oleh pembesaran atau
pembengkakan sel serta perubahan pola
sitoplasma dan merupakan salah satu bentuk

awal kerusakan sel. Pada penelitian ini, munculnya
degenerasi pada kelompok perlakuan
menunjukkan  bahwa paparan Cr*  telah
menyebabkan gangguan pada struktur dan fungsi
hepatosit.

Tabel 3. Kematian Katak Sawah (Fejervarya cancrivora) setelah Pemberian Kromium Heksavalen dalam
Waktu 24 Jam

Kelompok  Dosis (mg/kg/BB) Jumlah Kematian % Kematian
1 25 5 2 40
2 50 5 2 40
3 100 5 4 80
4 200 5 5 100
5 400 5 5 100

8 O-La77 1 !'I6é§\’l 6,64
7 Y=10,007X 5,8I4,\J
xq R2=0.8
4 4,75 4,75
&5
4 == Probit
3
2
1
O T T T 1
0 2 4 8 10

Log Dosis

Gambar 1. Grafik probit logaritma Miller-Tainter untuk menentukan LD50 dari kromium heksavalen
terhadap katak sawah (Fejervarya cancrivora)

Hepatosit yang mengalami nekrosis
tampak memiliki struktur inti yang berubah dan
tampak pucat serta sitoplasma yang terlihat
memudar. Pada beberapa hepatosit juga
ditemukan adanya infiltrasi neutrofil akibat
rusaknya membran hepatosit (Gambar 2C-3).
Nekrosis adalah tahap lanjutan dari degenerasi
akibat penyerapan berlebih berbagai bahan oleh
sel hepatosit yang menyebabkan membran
plasma pecah. Nekrosis merupakan fase kematian
sel yang dimulai dengan reaksi peradangan hati
dalam bentuk pembengkakan hepatosit, serta
bersifat irreversibel (Sari dkk., 2020). Perubahan
paling jelas dari nekrosis dapat terlihat pada inti
sel, dimana tingkat perubahannya digolongkan
sebagai fase piknosis, karioreksis, dan kariolisis.

Dilatasi  sinusoid  ditandai  dengan
terjadinya pelebaran ukuran dan pudarnya batas
pada sinusoid (Gambar 2C-4). Terjadinya dilatasi
sinusoid berkaitan dengan degenerasi dan
nekrosis hepatosit. Jika kerusakan terjadi secara
masif maka menyebabkan terjadinya perubahan
struktur jaringan hati, sehingga jarak antar
hepatosit menjadi tidak jelas. Dilatasi sinusoid

terjadi karena degenerasi yang parah sehingga
terbentuk vakuola lemak yang menyebabkan
timbulnya banyak ruang kosong sehingga jarak
antar sinusoid menjadi lebih lebar. Dilatasi
sinusoid hepatik biasanya ditandai dengan
peningkatan retikuler hati (Graharti dkk., 2023).

Kongesti sinusoid ditunjukkan dengan
adanya penumpukan sel darah secara berlebih
pada sinusoid sehingga tampak seperti
menggumpal (Gambar 2D-5). Kongesti diawali
dengan pembengkakan sel hati yang berakibat
pada penyempitan sinusoid sehingga aliran darah
terganggu. Alirah darah yang terhambat
kemudian akan terbendung dan dapat
menyebabkan gangguan sirkulasi oksigen dan
nutrisi (Firmani, 2021). Kongesti merupakan gejala
kerusakan jaringan yang membuat kapiler darah
tampak melebar dan sinusoid-sinusoid di hati
terisi banyak eritrosit. Selain itu kongesti juga
dapat terjadi akibat adanya robekan pada
pembuluh darah yang menyebabkan sel darah
keluar dari saluran pembuluh, lalu menempati
celah-celah pada organ hati.
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Gambar 2. Histopatologi hati katak sawah. A dan B: kontrol; H: hepatosit; S: sinusoid, Er: eritrosit; Li: lipid;
M: melanin; SK: sel kupffer; VP: vena portal; AP: arteri hepatik; SE: saluran empedu. C dan D: perlakuan
kromium; 1: degenerasi parenkimatosa; 2: degenerasi hidrofik; 3: nekrosis hepatosit; 4: dilatasi sinusoid; 5:
kongesti sinusoid; 6: hemoragi. Pewarnaan HE. Perbesaran 400x.

Tabel 4. Perbandingan skor histopatologi hati katak sawah (Fejervarya cancrivora) kontrol dan perlakuan
kromium heksavalen berdasar skoring Manja-Roenigk

Kelompok Perlakuan

Rerata Skor

+ Standar Deviasi

Kontrol

133 7,176

Kromium heksavalen

202 15,859

Hemoragi ditunjukkan dengan adanya
kumpulan sel darah pada vena porta (Gambar 2D-
6). Apabila Sel darah yang menginfilitrasi jaringan
hepatosit itu tersebar mengisi ruang-ruang di
antara hepatosit seperti pada sinusoid. Hemoragi
merupakan salah satu bentuk kerusakan hati
tingkat sedang. Hemoragi dapat terjadi bila
kongesti sudah sangat parah, sehingga pembuluh
darah akan pecah dan darah berada pada tempat
yang tidak semestinya (Mutia dkk., 2022)

Data skor histopatologi hati yang mengacu
pada kriteria Manja-Roenigk disajikan pada Tabel
4. Skoring didasarkan pada jenis kerusakan
hepatosit. Sebaran data yang diperoleh
terdistribusi normal (p>0,05) sehingga dapat
dianalisis lebih lanjut menggunakan analisis varian
One Way ANOVA. Hasilnya menunjukkan bahwa
skor histopatologi hati antara kelompok kontrol
dan kelompok yang diberi kromium berbeda

secara nyata (p=0,000). Cr6+ yang berasal dari
senyawa K2Cr207 memberikan pengaruh yang
signifikan terhadap kerusakan hati katak sawah.

Keberadaan Cr6+ dalam jaringan hati dapat
memicu terbentuknya Reactive Oxygen Species
(ROS) yang dapat menembus membran plasma
dan pembatas sel dengan mudah melalui
transporter fosfat dan anion pada permukaan sel.
Beberapa studi menunjukkan bahwa hepatosit
merupakan sel yang paling rentan terhadap
toksisitas kromium dibanding sel lainnya. Cr6+
dapat menginduksi terjadinya apoptosis dan
inflamasi hepatosit dengan cara mengganggu
proses asetilasi pada hepatosit. Keberadaan Cré6+
dapat menghambat deasetilasi protein silent
information  regulator 1 (Sirt1) sehingga
menyebabkan terblokirnya faktor asetilasi NF-jB-
p65. Peningkatan kadar faktor asetilasi NF-jB-p65
akan memicu terjadinya inflamasi dan
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menghambat detoksifikasi Cr6+ pada hepatosit
sehingga terjadi stress oksidatif (Yang et al.,
2022).

Beberapa senyawa toksik termasuk
kromium akan mengalami biotransformasi yang
prosesnya diperantarai oleh enzim. Sebagian
besar biotransformasi berlangsung di dalam hati,
karena pada organ tersebut terdapat banyak
enzim metabolik. Secara umum transformasi
metabolik akan menghasilkan senyawa polar dan
sedikit cairan lemak. Produk metabolik adalah
berupa cairan pada urine yang memfasilitasi
terjadinya ekskresi senyawa-senyawa toksik
(Berniyanti, 2018).

Histopatologi Ginjal

Ginjal merupakan organ penting dalam
pengaturan keseimbangan air dan fungsi ekskresi
pada katak. Katak yang memiliki habitat
semiakuatik memiliki kemampuan
mempertahankan cadangan air melalui kandung
kemih (Purnamasari & Dwi, 2017). Secara
histologis, ginjal katak berbentuk memanjang dan
tersusun atas nefron yang dihubungkan oleh
jaringan pengikat yang kaya pembuluh darah
serta tidak memiliki lengkung Henle (Pandey &
Vartika, 2018). Struktur histologis ginjal kelompok
kontrol dan kelompok perlakuan Cr¢* ditampilkan
pada Gambar 3.

Pada kelompok kontrol (Gambar 3A dan
3B), tubulus distalis tampak memiliki lumen lebih
besar dan pewarnaan lebih terang dibandingkan
tubulus proksimalis. Tubulus proksimalis memiliki
brush border yang berperan dalam proses
reabsorpsi zat dari cairan ultrafiltrat. Pada
kelompok perlakuan Cr¢* ditemukan perubahan
struktur berupa dilatasi tubulus, kerusakan brush
border, serta perubahan pada struktur
glomerulus. Secara keseluruhan, lesi yang
ditemukan pada kelompok perlakuan meliputi
degenerasi tubulus, dilatasi tubulus, nekrosis,
atrofi glomerulus, infiltrasi, dan hemoragi.

Tubulus yang mengalami degenerasi
terlihat memiliki struktur yang tidak teratur
(Gambar 3C-1). Epitel penyusun tubulus
mengalami degenerasi. Pada beberapa sisi, brush
border tampak lepas dan terdeposit di lumen.
Menurut Kaissling et al. (2013), degenerasi
tubulus adalah kelainan yang terjadi akibat cedera
atau kerusakan pada struktur sel tubulus dan
bersifat reversibel, namun dapat menyebabkan
kematian apabila tidak terjadi mekanisme
perbaikan. Degenerasi tubulus menyebabkan sel
tubular terpisah dari jaringan pengikatnya pada
membran basalis. Hal tersebut memicu terjadinya
pengkerutan tubulus.

Tubulus yang mengalami dilatasi tampak
mempunyai lumen dengan bentuk dan ukuran
yang tidak normal (Gambar 3C-2). Membran
basalis tampak menebal serta sel penyusun
tubulus tampak mengalami degenerasi. Sebagian
besar brush border lepas dan terkumpul pada
bagian lumen. Menurut Tandi dkk. (2020), brush
border yang menghilang pada epitel tubulus distal
dan proksimal merupakan indikasi dari dilatasi
tubulus yang diakibatkan oleh kerusakan atau
pemadatan brush border yang membentuk
intraluminal cast. Selain itu dilatasi tubulus juga
dapat disebabkan oleh metaplasia, vyaitu
mekanisme adaptasi seluler untuk menggantikan
sel yang sensitif terhadap suatu stress dengan sel
lain yang lebih adaptif.

Nekrosis ditunjukkan dengan adanya
perubahan struktur pada inti sel (Gambar 3C-3).
Nekrosis juga ditandai dengan infiltrasi neutrofil
dan batas sel yang menjadi tidak jelas. Nekrosis sel
tubulus  menyebabkan perubahan struktur
tubulus ginjal. Nekrosis juga terjadi pada
glomerulus yang ditunjukkan dengan terjadinya
atrofi glomerulus (Gambar 3D-4). Menurut Lagho
dkk. (2017), nekrosis merupakan tahap lanjutan
dari degenerasi dimana sel yang rusak mengalami
kematian. Kerusakan yang berupa degenerasi
hingga nekrosis terjadi ketika terlalu banyak
bahan-bahan yang harus direabsorbsi kembali
oleh tubulus ginjal

Atrofi pada glomerulus ditandai dengan
terjadinya pengerutan (shrinkage) sehingga
glomerulus terlihat seperti memadat, serta terjadi
pelebaran pada ruang Bowman (Gambar 3D-4).
Atrofi glomerulus terjadi karena terdapat
peningkatan tekanan intra glomerulus akibat
adanya kerusakan yang parah pada tubulus.
Selain itu, atrofi glomerulus juga dapat terjadi
karena bertambahnya permeabilitas kapiler
glomerulus akibat pengaruh senyawa toksik
tertentu yang bekerja terhadap endotel
glomerulus (Ukratalo dkk., 2023).

Infiltrasi dapat terjadi pada sel yang
mengalami nekrosis yang ditandai dengan adanya
neutrofil pada tubulus (Gambar 3D-5). Infiltrasi
merupakan respon imun tubuh terhadap
kerusakan sel oleh pembuluh darah dan jaringan
ikat yang bertujuan untuk mempertahankan
keseimbangan dan fungsi jaringan dari bahaya
(Kasban dkk., 2016). Hal tersebut dapat
disebabkan oleh respon non-spesifik dari stress,
maupun adanya benda asing yang terbawa darah
sehingga memicu pelepasan sel radang pada
jaringan yang mengalami kerusakan. Pada ginjal,
infiltrasi sel radang biasanya berisi sel
mononuklear granulomatosa dengan sentral
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nekrosis kaseous, campuran sel mononuklear,
dan giant cell (Indra dkk., 2018).

Hemoragi ditunjukkan dengan keberadaan
sel darah yang menggumpal pada tubulus.
Beberapa sel darah  tersebut terlihat
menginfiltrasi tubulus dan menempati ruang-
ruang kosong pada jaringan ginjal (Gambar 3D-6).
Menurut Rafe dkk. (2020), hemoragi terjadi akibat
pecahnya pembuluh darah sehinga darah keluar
dari pembuluh dan menyebar ke jaringan di
sekitarnya yang dapat diakibatkan salah satunya
karena zat toksik yang menyebabkan dinding
vakuola bocor.

Data skor histopatologi ginjal yang
mengacu pada kriteria EGTI scoring system
disajikan pada Tabel 5. Skoring didasarkan pada
jenis kerusakan tubulus dan glomerulus. Sebaran
data yang diperoleh terdistribusi normal (p>0,05)
sehingga dapat dianalisis lebih  lanjut
menggunakan analisis varian One Way ANOVA.
Hasilnya menunjukkan bahwa skor histopatologi
ginjal antara kelompok kontrol dan kelompok
yang diberi kromium berbeda secara nyata
(p=0,000). Cr6+ yang berasal dari senyawa

M. Rahardian Adila Haqqi, et al.

K2Cr207 memberikan pengaruh yang signifikan
terhadap kerusakan ginjal katak sawah.

Pada organ ginjal, keberadaan Cré6+ akan
menyebabkan gangguan fungsi yang berujung
pada terjadinya gagal ginjal karena dapat
menyebabkan abnormalitas dan perubahan
jaringan ginjal akibat efek toksisitas oksidatif dari
Cr6+ (El-Demerdash et al., 2021). lon Cr6+ pada
ginjal dapat mempengaruhi aktivitas glikolisis
dengan cara menekan produksi piruvat dan
mengurangi aktivasi dehidrogenase piruvat
sehingga jalur glikolisis dan siklus asam sitrat
dalam produksi ATP terganggu. Akibatnya siklus
energi pada ginjal akan terhambat dan
mengarahkan jaringan ginjal pada kerusakan
fisiologis (Shil & Pal, 2017). Kerusakan jaringan
ginjal akibat paparan Cr6+ juga ditandai dengan
terdapatnya fase degeneratif pada jaringan ikat di
sekitar glomerulus (hialinisasi), atrofi glomerulus,
dilatasi tubulus, nekrosis, infiltrasi, dan hemoragi.

Gambar 3. Histopatologi ginjal katak sawah. A dan B: kontrol; TD: tubulus distalis; TP: tubulus proksimalis;
Gl: glomerulus; RB: ruang bowman; Er: eritrosit; C dan D: perlakuan kromium; 1: degenerasi tubulus; 2:
dilatasi tubulus; 3: nekrosis; 4: atrofi glomerulus; 5: infiltrasi; 6: hemoragi. Pewarnaan: HE. Perbesaran 400x.
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Tabel 5. Perbandingan skor histopatologi ginjal katak sawah (Fejervarya cancrivora) kontrol dan perlakuan
kromium heksavalen berdasar skoring EGTI scoring system

Kelompok Perlakuan Jaringan Rerata Skor + Standar Deviasi
Tubulus 6,80 +1,095
Kontrol
Glomerulus 4,40 +28,413
) Tubulus 12,40 +2,074
Kromium heksavalen
Glomerulus 36,60 +7,436

KESIMPULAN

Nilai LD;, Cr®* pada katak sawah (Fejervarya
cancrivora) sebesar 41,16 mg/kg BB menunjukkan
bahwa Cr®* bersifat toksik secara akut terhadap F.
cancrivora. Paparan Cr® juga menyebabkan
kerusakan histopatologi hati dan ginjal yang
ditunjukkan oleh perbedaan skor histopatologi
yang signifikan dibandingkan kelompok kontrol
(p<0,001). Kerusakan hati meliputi degenerasi
hepatosit, nekrosis, dilatasi sinusoid, kongesti
sinusoid, dan hemoragi, sedangkan kerusakan
ginjal meliputi degenerasi tubulus, dilatasi
tubulus, nekrosis, atrofi glomerulus, infiltrasi, dan
hemoragi. Dengan demikian, Cr® memberikan
efek toksik terhadap F. cancrivora, terutama pada
organ hati dan ginjal.
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