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Abstract. Smoking is a risk factor for numerous diseases. Inhaled cigarette smoke
can spread and have negative effects to bodily tissues, including the endocrine parts
of the pancreas. The purpose of this study was to analyze the effects of cigarette
smoke exposure to the structure and function of the Islet of Langerhans. This study
uses Scoping Review method, systematic searches was carried out through databases
PubMed, Proquest, and Google Scholar that meet the eligibility criteria. The search
results found 9,421 articles that matched the keywords, with 127 articles that met the
inclusion criteria and 2 articles that met the PICOS criteria. After critical reviews, two
articles were declared eligible for analyzed. The results of the two articles stated that
there were changes in pancreatic beta cells in the group with exposure to cigarette
smoke. Histopathological changes the group exposed to cigarette smoke in form of
vacuole formation, cell atrophy, and apoptotic processes in the. The group also
showed an increase in serum glucose and a decrease in serum insulin when compared
to the control group. Cigarette smoke has many toxic compounds that can affect the
condition of the pancreas. Nicotine and cadmium are examples of some tobacco
compounds that can induce oxidative stress and damage the cellular components of
beta cells, causing these cells to malfunction and undergo cell death.
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Abstrak. Merokok merupakan salah satu faktor risiko dari berbagai penyakit. Asap
rokok yang terhirup dapat menyebar dan memberi efek negatif di seluruh jaringan
tubuh termasuk jaringan endokrin pankreas. Tujuan penelitian ini adalah untuk
menganalisis efek paparan asap rokok terhadap struktur dan fungsi pulau Langerhans.
Penelitian ini menggunakan metode Scoping Review, pencarian sistematis dilakukan
melalui database PubMed, Proquest, dan Google Scholar yang memenuhi kriteria
kelayakan. Hasil pencarian mendapati 9.421 artikel yang sesuai dengan kata kunci,
dengan 127 artikel yang sesuai kriteria inklusi serta 2 artikel yang memenuhi kriteria
PICOS. Setelah dilakukan tinjauan kritis, dua artikel dinyatakan memenuhi syarat
untuk dilakukan analisis. Hasil dari kedua artikel menyatakan terdapat perubahan sel
beta pankreas pada kelompok dengan pajanan asap rokok. Perubahan histopatologis
berupa pembentukan vakuola, atrofi sel, dan proses apoptosis pada kelompok paparan
asap rokok. Kelompok tersebut juga menunjukkan peningkatan glukosa serum dan
terjadi penurunan insulin serum bila dibandingkan dengan kelompok kontrol. Asap
rokok memiliki banyak senyawa toksik yang dapat mempengaruhi kondisi pankreas.
Nikotin dan kadmium adalah contoh sebagian senyawa rokok yang dapat
menginduksi stress oksidatif dan merusak komponen selular sel beta sehingga
membuat sel tersebut disfungsi dan mengalami kematian sel.

Kata Kunci: Asap Rokok, Pulau Langerhans.
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A. Pendahuluan

Perilaku merokok sudah menjadi kebiasaan masyarakat di dunia dan jumlahnya pun terus
bertambah sehingga perilaku ini dianggap lazim. Berdasarkan data WHO (2018) jumlah
perokok di dunia terus mengalami peningkatan. Jumlah perokok di dunia diperkirakan sekitar
1.1 miliar, dan 80 % dari jumlah tersebut berasal dari negara-negara berkembang seperti
Indonesia. Menurut Kemenkes RI pada 2015, jumlah perokok di Indonesia adalah berada di
urutan nomor satu di Asia Tenggara dan di urutan ketiga di dunia setelah Tiongkok dan India.1,2

Rokok merupakan salah satu produk tembakau yang dimaksudkan untuk dibakar,
dihisap dan/atau dihirup termasuk rokok kretek, rokok putih, cerutu atau bentuk lainnya yang
dihasilkan dari tanaman Nicotiana tabacum, Nicotiana rustica, dan spesies lainnya atau
sintetisnya yang mengandung nikotin dan tar, dengan atau tanpa bahan tambahan di asapnya.3
Asap rokok memiliki banyak senyawa yang dapat memberi efek negatif pada tubuh, beberapa
diantaranya seperti nikotin, karbon dioksida, radikal bebas, senyawa piridin, amoniak, nitrogen
oksida aldehida, keton, cadmium, zink, arsen dan nikel.4,5 Efek asap rokok terhadap kesehatan
seperti bronkitis, penyakit jantung koroner, kanker, dan pankreatitis yang diakibatkan zat kimia
yang dikandung dalam asap rokok.1,2,6

Asap rokok dapat memengaruhi setiap bagian tubuh termasuk organ pankreas. Pankreas
merupakan salah satu kelenjar yang penting di tubuh yang terdiri dari dua bagian yaitu bagian
eksokrin dan jaringan endokrin. Jaringan endokrin tersusun oleh sekelompok sel yang kemudian
dinamai islet of Langerhans atau pulau Langerhans.6,7 Fungsi pulau Langerhans salah satunya
adalah pengaturan gula darah, bila regulasi gula darah terganggu, salah satunya akibat senyawa
toksik di asap rokok, maka akan terjadi perubahan homeostasis gula darah seperti keadaan
hiperglikemia yang dapat meningkatkan risiko diabetes melitus.2,6-7

Efek asap rokok terhadap pankreas sering berhubungan dengan peningkatan risiko dan
kejadian pankreatitis akut dikarenakan inflamasi pada jaringan pankreas akibat kandungan asap
rokok. Kejadian pankreatitis akut yang berulang dikenal sebagai faktor risiko yang signifikan
terhadap keadaan pankreatitis kronis. Pankreatitis kronis ditandai dengan terjadinya fibrosis
ekstensif pada jaringan pankreas sehingga terjadi perubahan fungsi pankreas yang ireversibel.
Pankreatitis kronis juga merupakan prekursor untuk terjadinya adenokarsinoma pankreas karena
beberapa senyawa rokok yang diklasifikasikan sebagai karsinogen sehingga dapat berperan
dalam kejadian adenokarsinoma pankreas.6-9 Tujuan penelitian ini adalah agar menganalisis
pengaruh paparan asap rokok terhadap struktur dan fungsi pulau Langerhans.

B. Metodologi Penelitian

Jenis penelitian yang digunakan adalah scoping review. Tujuan penelitian ini adalah pengaruh
paparan asap rokok terhadap struktur dan fungsi pulau Langerhans. Populasi penelitian ini
berjumlah 9.421 artikel penelitian dari publikasi internasional. Data diekstraksi melalui proses
tiga tahap. Tahap pertama, pencarian data pada tiga sumber database yang digunakan adalah
Pubmed, Proquest dan Google Scholar. Tahap kedua, judul dan abstrak yang disaring menurut
kriteria inklusi termasuk artikel penelitian yang diterbitkan dalam jurnal nasional dan
internasional yang berkaitan dengan efek paparan asap rokok terhadap struktur dan fungsi pulau
Langerhans menggunakan database; artikel terbitan periode 2015 sampai dengan 2021 (6
tahun); artikel penelitian asli (RCT dan quasi-eksperimental); artikel penelitian dengan teks
lengkap; artikel dalam bahasa Inggris atau bahasa Indonesia. Pada tahap ketiga, penyaringan
dilakukan berdasarkan kriteria eksklusi, yaitu ketidaksesuaian antara judul artikel dan abstrak
(tidak mengikuti PICQOS); artikel lengkap yang tidak dapat diakses; artikel yang diduplikasi
dengan database lain. Artikel yang diperoleh sebanyak sembilan artikel. Setelah itu, tujuh
artikel memenuhi kriteria kelayakan berdasarkan daftar periksa penilaian kritis Joanna Briggs
Institute.
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Gambar 1. Tahapan pencarian dan seleksi artikel yang akan dikaji
C. Hasil Penelitian dan Pembahasan

Tabel 1. Hasil scoping Review (Pengaruh Paparan Asap Rokok terhadap Struktur dan Fungsi
Pulau Langerhans) disajikan dalam tabel berikut
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Penelitian tentang pengaruh paparan asap rokok terhadap struktur dan fungsi pulau
Langerhans yang telah memenuhi kriteria kelayakan (eligible) dalam dua jurnal. Artikel yang
telah terpilih menggunakan desain penelitian RCT (Topsakal, 2016) dan artikel lainya
menggunakan quasi-eksperimental (Sliwinska-Mosson, 2018). Kedua artikel membandingkan
kelompok perokok dengan bukan perokok.

Penelitian oleh Topsakal et al, dari database Pubmed, menunjukan hasil histopatologi
yang relatif normal namun disertai sel-sel yang degeneratif dan apoptosis terlihat pada bagian
endokrin dan eksokrin pankreas pada kelompok terpapar asap rokok.

Sliwinska-Mosson et al, dari database Google Scholar menunjukan hasil penurunan
jumlah sel B dan atrofi sel disertai pembentukan jaringan parut di pasien Pankreatitis Kronis
(PK) yang perokok

Perubahan struktur dan fungsi pulau Langerhans akibat asap rokok dapat disebabkan
beberapa mekanisme, salah satunya kerusakan molekular akibat nikotin dan kadmium. Sel
yang terpapar asap rokok akan melakukan respon seluler melalui jalur mitogen-activated protein
kinases (MAPKSs). Aktivasi jalur MAPKs akan berimplikasi pada fosforilasi JNK/p38 dan
Nuclear Factor-kappa B (NF-kB) yang kemudian akan mempengaruhi transkripsi gen di DNA.
Perubahan di DNA ini akan membuat ekpresi mediator-mediator inflamasi seperti TNF-a dan
IL-6 dan ekspresi gen protein pro-apoptosis, seperti Bax, sementara menurunkan protein anti-
apoptosis, seperti Bcl-2. Inflamasi akan menstimulasi Pancreatic Stellate Cells (PSC) oleh
untuk memproduksi matriks ekstraselular yang sebagian besar terdiri atas kolagen, proteoglikan,
dan fibronectin, yang pada kejadian berulang akan terbentuk fibrosis ektensif di jaringan
pankreas dengan fungsinya yang telah menurun secara ireversibel.10-1,13-6

Protein pro-apoptosis Bax merusak membran luar mitokondria sehingga mengeluarkan
cytochrome c. Protein tersebut merupakan salah satu protein sistem transport elektron yang akan
berikatan dengan caspase-9 di sitosol yang berperan inisiasi apoptosis yang kemudian
mengaktifkan caspase-3 dan berujung pada pembentukan apoptotic bodies. Kebocoran
cytochrome ¢ juga bisa diakibatkan stimulasi neuronal Nicotinic Acetylcholine Receptors
(nAChRs). Stimulasi reseptor ini akan membuat gangguan permeabilitas membran luar
mitokondria terhadap kalsium sehingga terjadi kerusakan membran mitokondria dan membuat
protein-protein pada membran dalam mitokondria seperti cytochrome ¢ keluar di sitosol.
Kerusakan sel pulau Langerhans juga diperparah dengan peningkatan stress oksidatif akibat
nikotin dan kadmium yang meningkatan Reactive Oxygen Species (ROS). Sel B diketahui
memiliki tingkat pertahanan yang rendah pada stress oksidatif.10-2,17-20,

Membran mitokondria yang mengalami kerusakan mengakibatkan penurunan fungsi
transport elektron sehingga ATP yang diproduksi dari glukosa semakin menurun. Akibat dari
keadaan tersebut mekanisme sekresi insulin pun menjadi teganggu karena pompa kalium sel 3
tidak tertutup dan sehingga tidak terjadi influx kalsium ke intrasel dan berakibat tak adanya
sekresi insulin ke darah. Hal tersebut akan berimplikasi pada gangguan fungsi endokrin pancreas
berupa gangguan homeostasis glukosa di darah. Penulis sadar untuk pembahasan yang telah
dijelaskan masih kurang sempurna sehingga masih membutuhkan data yang lebih banyak.10-
4,17-21

Keterbatasan pada penelitian ini yaitu dalam mencari artikel yang berkaitan dengan
pengaruh paparan asap rokok terhadap pulau Langerhans yang berbahasa indonesia. Jumlah
artikel yang masuk kedalam kriteria eligibilitas pun masih kurang memadai. Penelitian lain lebih
banyak meneliti aspek hubungan asap rokok dengan kondisi medis atau organ lain, sehingga
artikel yang sesuai dengan kriteria inklusi, kriteria eksklusi dan kriteria kelayakan pada
penelitian ini hanya sedikit dan sulit untuk dicari di sumber internasional.

D. Kesimpulan

Berdasarkan hasil pencarian data 2 artikel yang telah dikaji, dapat ditarik simpulan bahwa
paparan asap rokok dapat mempengaruhi pulau Langerhans sehingga terjadi perubahan struktur
maupun fungsinya yang dikaitkan dengan gambaran histopatologi dan kemampuan homeostasis
glukosa darah.
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