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Abstrak

Infertilitas menjadi suatu masalah penting bagi setiap orang. Infertilitas merupakan sebuah permasalahan sistem
reproduksi yang digambarkan dengan kegagalan untuk memperoleh kehamilan setelah 12 bulan atau lebih melakukan
hubungan seksual secara teratur tanpa menggunakan alat kontrasepsi. Indonesia merupakan negara yang memiliki
banyak rempah-rempah. Lada hitam mengandung senyawa piperin yang memiliki beberapa manfaat, antara lain sebagai
antiinflamasi, antimalaria, menurunkan berat badan, menurunkan demam, menetralkan racun bisa ular, antiepilepsi,
membantu meningkatkan penyerapan vitamin. Zink (Zn) adalah salah satu elemen terbanyak yang dibutuhkan oleh
tubuh. Zink berpengaruh pada fertilitas laki-laki dalam menyeimbangkan proses spermatogenesis, maturasi sperma,

metabolisme DNA, dan perbaikan serta ekspresi gen.
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PENDAHULUAN

Indonesia merupakan negara yang memiliki banyak
rempah-rempah. Sesuai dengan sejarah, Indonesia
dijajah karena rempah-rempah yang begitu melimpah.
Pengobatan tradisional dengan menggunakan rempah-
rempah masih menjadi salah satu pilihan warga
indonesia dalam upaya pemeliharaan kesehatan dan
pencegahan penyakit. Peraturan Pemerintah Nomor 103
Tahun 2014 tentang pelayanan kesehatan tradisional
dalam Pasal 1 Ayat 4 menyatakan bahwa Obat
Tradisional adalah bahan atau ramuan bahan yang
berupa bahan tumbuhan, bahan hewan, bahan mineral,
sediaan sarian (galenik), atau campuran dari bahan
tersebut yang secara turun-temurun telah digunakan
untuk pengobatan, dan dapat diterapkan sesuai dengan

norma yang berlaku di masyarakat.!

Infertilitas pada pria bisa terjadi karena terganggunya
proses spermatogenesis. Ketika jumlah sperma dalam
setiap mililiter turun kurang dari 20 juta, orang tersebut
sepertinya hampir mengalami infertilitas.? Infertilitas
pria idiopatik dianggap terjadi akibat beberapa faktor,
seperti gangguan endokrin akibat polusi lingkungan,
reactive oxygen species (ROS), atau gangguan genetik
dan epigenetic.> Hal ini mendorong setiap orang untuk
menemukan solusi terhadap masalah yang mereka
hadapi melalui pengobatan baik secara modern maupun
tradisional yaitu dengan menggunakan rempah-rempah

yang tersedia di Indonesia.

Salah satu rempah-rempah yang dapat digunakan
sebagai obat tradisional dalam mengobati infertilitas
adalah lada hitam (Piper Nigrum L). Lada hitam

memiliki senyawa alkaloid yang disebut piperin dan
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senyawa kimia analog piperin lainnya. Selain dari
piperin, lada hitam juga mengandung (11-14%) protein,
(47-53%) serat, dan (10-13,5%) pati. Lada hitam juga
sumber dari kalium, kalsium, mangan, zat besi, dan
sedikit vitamin K dan vitamin C.* Piperin pada
penelitian secara in vitro menunjukkan pengaruh positif
sebagai proteksi untuk melawan kerusakan oksidatif
akibat pengaruh radikal bebas, oksigen reaktif, dan

penghambatan peroksidasi lemak.’

Salah satu faktor lain yang berpengaruh dalam
infertilitas adalah zink (Zn). Pada reproduksi pria, Zn
tidak hanya terlibat pada perkembangan anatomis dan
fungsi normal organ reproduksi pria, tetapi juga
meningkatkan spermatogenesis dengan berpartisipasi
aktif ~ dalam  pematangan  spermatozoa  dan
perkembangbiakkan sel germinal. Zn juga berperan
dalam produksi dan sekresi testosteron dari sel leydig.
Kekurangan Zn dari tubuh atau rendahnya konsentrasi
Zn dalam darah sangat mempengaruhi spermatogenesis,
karena kekurangan Zn menyebabkan disfungsi gonad,

penurunan berat testis, dan penyusutan tubulus

seminiferous.®

I1SI
Tanaman buah lada hitam adalah tanaman berbatang

pokok berkayu, beruas-ruas dan tumbuh merambat
dengan menggunakan akar pelekat pada tiang panjat
atau menjalar diatas permukaan tanah.” Buah lada hitam
biasa digunakan sebagai rempah-rempah oleh
masyarakat Indonesia. Menurut Dirjen Perkebunan
(2011), pada tahun 2011 Indonesia berada di peringkat
keempat dalam hal produksi lada dunia. Kedudukan
lada sebagai komoditi ekspor hasil perkebunan cukup
penting, yaitu nomor enam setelah karet, kelapa sawit,

kakao, kopi dan kelapa.®

Lada hitam memiliki kandungan yang sangat
bermanfaat baik digunakan dalam memasak maupun

obat tradisional. Penelitian menunjukan bahwa lada

hitam memiliki senyawa alkaloid yang disebut piperin
dan senyawa kimia analog piperin lainnya. Hammouti
B (2019) memaparkan bahwa ada 4 struktur isomer dari
piperin yaitu piperin (tra ns-trans isomer), isopiperin
(cis-trans isomer), chavicin (cis-cis isomer), dan
isochavicin (trans-cis isomer). Penelitian lebih lanjut
memaparkan bahwa adanya alkaloid lain vyaitu
piperanin, piperettin, piperylin A, piperolein B, dan

pipericin.*

Dalam penelitian terbaru piperin menunjukkan hasil
yang baik sebagai antioksidan, imun modulator,
antikanker, hepatoprotective, antiinflamasi,
antiulserasi, dan antimikroba. Piperin juga memiliki
efek biotransformatif dan dapat meningkatkan
bioavaibilitas beberapa macam obat seperti rifampicin,
sulfadiazine, tetrasiklin, dan fenitoin  dengan
meningkatkan absorpsi, menurunkan metobolisme obat,

atau dengan mengkombinasikan kedua cara tersebut.®

Piperin pada penelitian secara in vitro menunjukkan
pengaruh positif sebagai proteksi untuk melawan
kerusakan oksidatif akibat pengaruh radikal bebas,
oksigen reaktif, dan penghambatan peroksidasi lemak.
Piperin memiliki aktivitas antioksidan dan dapat
mengurangi zat reaktif asam thiobarbituric dan
mempertahankan  kadar superoksida dismutase,
katalase, glutathione-S-transferase, dan glutathione, hal
ini dapat mengurangi stress oksidatif yang diinduksi

diet tinggi lemak dalam sel.®

Zn adalah unsur mikro yang berlimpah di dalam tubuh
dan dapat ditemukan pada kacang-kacangan, polong-
polongan, makanan laut, difortifikasi sereal, jamur
cremini, yogurt rendah lemak, dan protein hewani.
Beberapa penelitian menunjukkan mengkonsumsi
makanan yang disebutkan diatas dapat meningkatkan

perkembangbiakkan sel germinal, nutrisi Zn yang buruk
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dapat menurunkan kualitas sperma, dan menyebabkan

idiopatik infertilitas pada pria.°

Saat ini, analisis semen didasarkan pada Buku Panduan
Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) edisi ke-5 untuk
Pemeriksaan dan Pengolahan Semen Manusia. Dalam
buku tersebut menjelaskan teknologi dan nilai referensi
untuk mengevaluasi parameter semen. Termasuk
prosedur standar (pemeriksaan makroskopis, awal
pemeriksaan mikroskopis, hitung sperma, motilitas,
vitalitas, morfologi, integritas membran, penilaian
leukosit, sel kulit muda yang belum matang, dan uji
pelapisan antibodi spermatozoa), tes pilihan (indeks
dari beberapa cacat sperma, leukosit (CDA45),
interaksi antara

pewarnaan imunositokimia,

spermatozoa dan lendir serviks, dan lainnya.*®

Viabilitas adalah daya hidup spermatozoa sebagai
indikator kualitas spermatozoa.!! Viabilitas sperma
harus dinilai jika persentase sperma motil progresif
rendah sekitar 30 — 40%. Tingkat normal seorang pria
dikatakan subur akan menghasilkan sekitar 58%-60%
sperma hidup. Pemeriksaan viabilitas sperma penting
untuk menentukan apakah spermatozoa non motil

tersebut hidup atau mati.?

Spermatozoa terdiri atas kepala, akrosom, bagian
tengah, dan ekor. Kepala terutama dari nukleus yang
mengandung informasi genetik sperma. Nukleus terdiri
atas sel berinti padat dengan hanya sedikit sitoplasma
dan lapisan membran sel di sekitar permukaannya. Di
bagian luar, dua pertiga anterior kepala terdapat
selubung tebal yang disebut akrosom. Akrosom
mengandung enzim hialuronidase yang dapat mencerna
filamen proteoglikan dari jaringan dan dapat mencerna
protein sehingga dapat digunakan untuk menembus
ovum.'® Kelainan pada morfologi sperma antara lain

dapat dilihat dari ukuran kepala (makro atau mikro), ada

tidaknya kepala, bentuk kepala (amorf, round), dan ekor

(pendek, spiral, ganda).'4

Selama spermatogenesis, spermatid akan memiliki ekor
dan memiliki bagian tengah yang akan menghubungkan
kepala dengan ekor. Proses pematangan morfologi ini
terjadi pada tubulus seminiferus. Selanjutnya,
pematangan dan penyimpanan sperma terjadi di
epididimis. Pada akhir spermatogenesis, Zn sangat
dibutuhkan pada ekor sperma untuk melakukan

motilitas.®

Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh Sutyarso,
Muhartono, M. Kanedi dengan menggunakan 25 mg
dosis lada hitam dalam waktu 90 hari yang diberikan
pada tikus jantan albino didapatkan hasil, tikus yang
diberi ekstrak lada hitam tidak menunjukkan perubahan
berat yang signifikan testis dan diameter tubulus
seminiferus tetapi menunjukkan peningkatan yang
signifikan pada berat epididimis. Dengan hasil tersebut
dapat diduga bahwa ekstrak lada hitam berpotensi
meningkatkan spermatogenesis. Hal ini berkaitan juga
dengan peningkatan kadar testosteron dan peningkatan

pada morfologi normal spermatozoa tikus.*®

Pada pemberian dosis piperin sebanyak 40 umol/L, 60
pmol/L, 80 umol/L, 100 umol/L yang dilakukan pada
kambing dalam penelitian milik Rajesh Janarthanan,
Gopichand Chinta, Dineshbabu Jesthadi, Latha
Periyasamy, Bavatharini Shanmuganathan (2014)
didapatkan adanya penurunan signifikan dalam
viabilitas sperma dari spermatozoa kambing.
Penelitian ini juga menunjukkan adanya penurunan

motilitas sperma pada spermatozoa.'’

Pada penelitian Jiang Zhao et.al. (2016), pemberian
suplementasi ~ zink  secara  signifikan  dapat
meningkatkan volume sperma dan presentase morfologi

sperma normal. Beberapa penelitian telah melaporkan
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bahwa zink dianggap sebagai salah satu faktor utama
yang mempengaruhi motilitas spermatozoa dengan
memodulasi aktivitas enzim Ca2+, ATPase, dan
mengurangi antibodi antisperm, terutama Ig G.
Mekanisme pengaruh Zn terhadap volume semen cairan
prostat  berkontribusi besar terhadap ejakulasi
kandungan zink. Di prostat, zink terlibat dalam
mengatur pertumbuhan dan apoptosis sel epitel prostat.
Peningkatan cairan prostat dapat menyebabkan
peningkatan volume semen. Zn juga terbukti diperlukan
untuk menjaga stabilitas kromatin sperma dan
stabilisasi membran dan menghambat apoptosis untuk

morfologi sperma normal.®

SIMPULAN
Berdasarkan pembahasan diatas, ekstrak lada hitam

(Piper Nigrum L.) merupakan salah satu rempah-
rempah yang memiliki kandungan piperin yang diduga
memiliki efek dalam kualitas sperma. Beberapa
penelitian menunjukkan adanya korelasi antara piperin
dengan viabilitas dan morfologi sperma normal. Dosis
piperin akan sangat berpengaruh terhadap penurunan
viabilitas sperma. Namun, pemberian dosis yang tepat
akan mempengaruhi peningkatan spermatogenesis dan
morfologi sperma normal. Zink juga terbukti dapat
menghambat apoptosis dari sperma dan meningkatkan

viabilitas sperma.
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