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BAB RUANG LINGKUP
TOKSIKOLOGI

REPRODUKSI DAN

PERKEMBANGAN

Dr. Kartini, S.Si.T, M.Kes

A. Pengertian Toksikologi

Toksikologi merupakan kajian tentang hakikat dan
mekanisme efek berbahaya (efek toksik) berbagai bahan kimia
terhadap makhluk hidup dan sistem biologik lainnya.
Toksikologi juga berkaitan dengan penilaian kuantitatif tentang
berat dan kekerapan efek tersebut sehubungan dengan
terpajannya (exposed) makhluk hidup. Bila zat kimia dikatakan
beracun (toksik), maka zat tersebut berpotensial memberikan
efek berbahaya terhadap mekanisme biologi tertentu pada
organisme. Sifat toksik dari suatu senyawa ditentukan oleh
dosis, konsentrasi racun di reseptor, sifat zat tersebut, sistem bio
organisme, paparan terhadap organisme dan bentuk efek yang
ditimbulkan. Maka apabila menggunakan istilah toksik atau
toksisitas, perlu mengidentifikasi mekanisme biologi di mana
efek berbahaya itu timbul, sedangkan toksisitas merupakan sifat
relatif dari suatu zat kimia, dalam kemampuannya
menimbulkan efek berbahaya atau penyimpangan mekanisme
biologi pada suatu organisme. Toksisitas dipergunakan dalam
memperbandingkan satu zat kimia dengan lainnya, sehingga
suatu hal yang biasa bila mengatakan satu zat kimia lebih toksik
daripada zat kimia lain.



Penurunan GnRH akan menurunkan sekresi LH dan
FSH. Fungsi FSH sebagai pemelihara proses spermatogenesis
melalui sel Sertoli dan LH pada sel Leydig baik dalam
pertumbuhan dan fungsinya dalam mensekresi hormon
testosteron ikut terganggu karena pengaruh alkohol.
Kelambatan  pubertas, atrofi  testis, disfungsi ereksi,
ginekomastia, gangguan spermatogenesis, hingga infertilitas
juga dapat terjadi karena pengaruh negatif minuman
beralkohol. Alkohol juga dapat menurunkan berat kelenjar
prostat dan kelenjar vesikula seminalis pada manusia dan
binatang.
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GANGGUAN
ENDOKRIN

dr. Kinik Darsono, MMed. Ed.

Pendahuluan

Sistem endokrin adalah sistem regulasi yang kompleks
dalam tubuh manusia yang bertanggung jawab untuk mengatur
dan mengkoordinasikan berbagai fungsi tubuh. Sistem ini terdiri
dari kelenjar endokrin yang memproduksi hormon-hormon dan
melepaskannya ke dalam aliran darah. Hormon-hormon ini
kemudian bekerja pada organ-organ target di berbagai bagian
tubuh untuk mengatur berbagai proses biologis, seperti
pertumbuhan, metabolisme, reproduksi, dan respons imun.
Namun, kadang-kadang gangguan dapat terjadi dalam sistem
endokrin yang dapat menyebabkan gangguan kesehatan yang
serius.

Macam-Macam Kelenjar Endokrin
Sistem endokrin terdiri dari berbagai kelenjar endokrin
yang berperan penting dalam pengaturan hormon. Berikut ini
adalah beberapa kelenjar endokrin utama dalam tubuh manusia:
1. Kelenjar Pituitari
Kelenjar pituitari, juga dikenal sebagai "kelenjar master"
terletak di dasar otak dan mengontrol fungsi kelenjar
endokrin lainnya. Kelenjar ini menghasilkan hormon-

hormon  seperti hormon  pertumbuhan,  hormon



Secara keseluruhan, perkembangan teknologi yang
berfokus pada diagnosis dini, pengobatan yang ditargetkan, dan
pemantauan yang akurat akan membuka peluang baru dalam
pengelolaan gangguan endokrin dan perkembangan di masa
depan. Dengan penggunaan terpadu dari terapi gen, teknologi
sensorik, kecerdasan buatan, nanoteknologi, dan teknologi
lainnya, diharapkan bahwa pengobatan dan perawatan akan
semakin efektif, individualis, dan memungkinkan pasien untuk
mencapai kualitas hidup yang lebih baik.
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BAB

KARSINOGENISITAS

Dra. Dwi Astuti Sih Apsari, M.Kes

A. Pengertian Karsinogenesis

Karsinogenisitas disebut juga dengan istilah onkogenesis
atau tumorigenesis, karena menunjuk pada proses pembentukan
kanker, yakni ketika sel normal berubah menjadi sel kanker.
Proses pembentukan kanker ini ditandai dengan perubahan
pada level seluler, genetik, dan epigenetik, serta ditandai dengan
pembelahan sel secara tidak normal.

Kanker adalah zat yang dapat menyebabkan sel kanker
tumbuh. Sel kanker tumbuh dengan cara merusak sel DNA
secara permanen. Zat penyebab kanker ini terdapat di sekitar
lingkungan manusia hidup dan dapat masuk ke dalam tubuh
manusia dengan berbagai cara: makanan, minuman, maupun
udara.

Karsinogen adalah zat yang dapat menyebabkan kanker,
sedangkan karsinogenisitas adalah kemampuan suatu zat untuk
menyebabkan atau melakukan pembentukan kanker
(Rahmawati, 2021:62).

B. Sumber Karsinogenik
Zat karsinogenik dapat dengan mudah memapari tubuh
manusia kapanpun dan di mana pun. Hal ini dikarenakan
banyak sumber kanker yang sering dijumpai, baik di rumabh,
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CerviScan adalah alat uji diagnostik terbaru Bio Farma untuk
deteksi dini kanker serviks (Aulia, 2016).
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BAB
INFERTILITAS DAN
TERATOGENITAS

dr. Novi Aryanti, M.M. M.K.M

A. Infertilitas

Infertilitas adalah suatu bentuk komplikasi dalam
ginekologi dimana seorang wanita tidak dapat hamil setelah 1
tahun melakukan hubungan seksual dan tidak memakai alat
kontrasepsi (Montoya-Botero & Polyzos, 2019). Menurut
Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) mengungkapkan bahwa
infertilitas merupakan masalah kesehatan di masyarakat secara
global (Agarwal et al, 2015). Berdasarkan ada tidaknya
kehamilan sebelumnya, infertilitas terbagi atas primer dan
sekunder (Sethi et al., 2016). Infertilitas primer adalah wanita
yang sudah menikah dan belum pernah hamil meskipun
melakukan hubungan seksual secara teratur dan tidak
menggunakan kontrasepsi setelah 1 tahun. Sedangkan
infertilitas sekunder adalah wanita yang sebelumnya telah hamil
tetapi tidak hamil lagi dalam 1 tahun atau lebih dengan
berhubungan seks secara rutin dan tidak menggunakan
kontrasepsi (Ombelet et al., 2008)

Prevalensi infertilitas beberapa tahun akhir ini makin
bertambah. Secara global dilaporkan 10-15%. Tingkat infertilitas
pria di Amerika Utara 4-6%, Australia 8%, dan Eropa
7,5%(Agarwal et al., 2015). Sebuah meta analisis penyebab
infertilitas di Iran menunjukkan bahwa 78,4% pasangan
menderita masalah kesuburan primer dan 21,6% masalah
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EFEK TOKSIKAN TERHADAP
REPRODUKSI PRIA DAN
WANITA

apt. Yuri Pratiwi Utami., S.Farm.,M.Si.

Pendahuluan

Organ-organ reproduksi membantu sistem reproduksi
menjalankan tujuan utamanya, yaitu membentuk suatu individu
baru untuk kelanjutan generasi suatu spesies makhluk hidup.

Organ reproduksi pria dan wanita berbeda, tetapi
keduanya bertanggung jawab untuk menghasilkan gamet (sel
kelamin) pria dan wanita dan membantu proses fertilisasi. Pada
sistem tersebut memiliki efek toksikan yang sangat
mempengaruhi fungsi dari reproduksi baik pria maupun
Wanita.

Sistem Reproduksi

Sistem reproduksi adalah kumpulan interaksi dan organ
tubuh yang bertujuan untuk reproduksi. Sehingga sifat-sifat
induk dapat diwariskan kepada generasi berikutnya.
Reproduksi manusia terjadi hanya melalui hubungan seksual.
Gamet diproduksi dan disimpan oleh organ reproduktif
(Campbell, N.A. et al., 2010).

Sistem reproduksi organisme terdiri dari rangkaian dan
interaksi organ dan zat yang diperlukan untuk berkembang
biak. Sistem reproduksi tidak sama untuk laki-laki dan
perempuan. Organ seksual organisme Feromon mempengaruhi
sistem reproduksi, disebut juga sistem reproduksi. Seringkali



dipertimbangkan. Namun, penyebab inflamasi yang paling
umum adalah bakteri dan uropatogen umum lainnya (Fijak
et al., 2018).

Limfosit dan makrofag yang diaktifkan melepaskan
berbagai cytokine, chemokines, dan faktor pertumbuhan,
yang meningkatkan respons inflamasi yang disebabkan oleh
agen pro-inflamasi. Interleukin, tumor necrosis factor (TNF),
ligand yang menyebabkan apoptosis yang terkait dengan
TNF, faktor yang menyebabkan apoptosis yang terkait
dengan TNF, faktor yang menyebabkan kolonisasi granulosit
dan makrofag, faktor yang menyebabkan inflamasi
makrofag, interferon, chemokines, protein inflamasi
makrofag, faktor pertumbuhan transformasional, faktor
chemotactic dan aktivator monocyte, dan prostaglandins
adalah beberapa dari faktor-faktor ini (Fraczek dan Kurpisz
2007, 2015; Frungieri et al. Penurunan jumlah sperma,
motilitas, dan konsentrasi, peningkatan produksi ROS, dan
penurunan produksi testosteron sel-sel Leydig semuanya
terkait dengan peningkatan kadar dan/atau produksi
cytokines pro-inflamasi ini (Fraczek and Kurpisz, 2007). Stres
oksidatif juga berasal dari peradangan ((Bachir and Jarvi,
2014); (Ko et al., 2014) yang mengganggu keseimbangan
sistem oksidan dan antioksidan dan dapat menyebabkan
luka pada sistem ductal yang halus, yang dapat
menyebabkan komplikasi anatomi lainnya (Bachir and Jarvi,
2014). Ada bukti bahwa kontaminan lingkungan seperti
kadmium dan TCDD dapat merusak sistem reproduksi laki-
laki.
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TOKSIKOLOGI
PERKEMBANGAN

M. Rekar Sudirman S.Km M.kes

A. Pendahuluan

Toksikologi

Toksikan secara umum di definisikan sebagai bahan atau
macam zat yang memberikan efek bagi organisme toksikan yang
dipergunakan, seperti asbes, vinil klorida, formaldehida, dan
benzena. Banyak informasi kejadian penyakit baik di kalangan
pekerja maupun masyarakat terkait penggunaan bahan-bahan
kimia tersebut merupakan penyebab dari atau berhubungan
dengan timbulnya penyakit yang mereka derita. Peristiwa
keracunan menyadarkan manusia bahwa ada risiko kesehatan,
bahkan kematian, dalam menggunakan bahan kimia.

Toksikologi sebagai ilmu yang mempelajari racun atau di
Istilahkan toksikologi berarti ‘ilmu racun’. Kata toksik adalah
merupakan kata serapan dari bahasa Inggris toxic “beracun’ dan
berkombinasi dengan logos “ilmu’. Kata foxic sendiri berasal dari
bahasa Latin toxicus ‘racun’ (poison). Asal kata itu berasal dari
Yunani kuno toxikon, yang dipakai pada anak panah yang
dicelupkan pada bahan beracun. Toksikologi, dengan demikian,
berhubungan dengan toxikos ‘busur’” dan foxikon ‘celupan anak
panah’, dua kata Latin yang dipergunakan pada masa silam
ketika anak panah yang dipakai untuk berperang mengandung
racun (Klaassen, 2001).
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sekitar setengah dari kematian ini, diikuti oleh kanker sistem
saraf pusat, jaringan lunak, ginjal, dan tulang (ACS), 1980).
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UJI REPROTOKSIK
SECARA IN VITRO

apt. Khairuddin, S.Si., M.Si.

Pendahuluan

Penelitian telah menunjukkan bahwa paparan harian
terhadap berbagai produk, baik bahan kimia atau alami, dapat
menyebabkan kerusakan permanen pada kesehatan reproduksi.
Oleh karena itu perlu digunakan serangkaian uji untuk
mengevaluasi keamanan dan kemanjuran suatu produk.
Sebagian besar tes toksikologi reproduksi dilakukan secara in
vivo. Namun, dalam beberapa tahun terakhir, berbagai metode
kultur sel, termasuk sel dan jaringan induk embrio telah
dikembangkan dengan tujuan mengurangi penggunaan hewan
dalam uji toksikologi (Guerreiro et al., 2019).

Toksisitas reproduksi mengacu pada potensi bahan kimia
atau obat untuk mempengaruhi sistem reproduksi, termasuk
kemampuan untuk hamil dan menjaga kehamilan yang sehat.
Toksisitas reproduksi sangat penting dipertimbangkan dalam
pengembangan obat dan penilaian keamanan, karena dapat
memiliki implikasi yang signifikan bagi kesehatan dan
kesejahteraan pasien, serta generasi masa depan. Toksisitas
reproduksi dapat bermanifestasi dalam berbagai cara, termasuk
penurunan kesuburan, perubahan kadar hormon, dan efek
samping pada perkembangan janin. Toksisitas reproduksi juga
dapat memiliki jangka panjang termasuk peningkatan risiko
kanker dan penyakit lainnya (Ahmed, 2023).



memutuskan bagaimana kita akan mengetahui model itu cukup
baik untuk mendekati kenyataan (Scialli et al., 2018).
Kesimpulan

Meskipun memiliki akurasi prediksi 70-80% (Genschow et
al., 2002), penerapan metode in vitro tervalidasi dalam
toksikologi perkembangan regulasi masih belum diterima secara
luas, karena belum merepresentasikan eksperimen pengganti
hewan atau manusia. Namun demikian, industri farmasi telah
menggunakan metode EST khususnya, karena kinerjanya yang
baik dan kemudahannya digunakan, dan juga uji WEC tikus dan
kultur embrio ikan zebra (Niethammer et al., 2022).
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UJI TERATOGENIK

apt. Sitti Rahimah, S. Farm., M. Si.

A. Pendahuluan

Uji toksisitas merupakan bagian dari uji farmakologi yang
dilakukan untuk mengetahui batas keamanan paparan suatu zat
terhadap tubuh manusia. Studi ini memberikan gambaran
akumulasi dosis dapat berdampak pada tubuh manusia, seperti
efek toksik, karsinogenik, teratogenik, mutagenik, maupun efek
toksik lainnya. Dalam bidang penelitian, informasi ini dapat
diperoleh dari percobaan yang menggunakan hewan uji sebagai
model (in vivo), yang dirancang untuk sejumlah uji toksisitas. Uji
toksisitas in vivo pada hewan dilakukan sebagai bukti bahwa
sediaan uji itu aman untuk digunakan sampai batas dosis
tertentu. Pilihan uji tergantung pada tujuan penggunaan suatu
zat, lama penggunaan, dan risiko paparan terhadap manusia
(bpom, 2020).

Dalam pengobatan klinis wanita hamil, teratogenesis
merupakan masalah utama. Perubahan bentuk sel, jaringan, dan
organ yang disebabkan oleh perubahan fisiologi dan biokimia
dikenal sebagai teratogenik. Teratogen adalah zat atau senyawa
apapun (obat, zat kimia, polutan, virus, atau fisik) yang dapat
menyebabkan perubahan bentuk atau fungsi organ dalam
perkembangan janin. Jika sebuah senyawa teratogen diberikan
pada masa organogenesis kehamilan, senyawa tersebut akan
berdampak teratogenik pada organisme. (Mulyani et al., 2020)
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