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Abstract : Histology Of Cortex Cerebry Male Wistar Rats (Rattus norvegicus) After Cessation Ex-
posure Of Monosodium Glutamate (MSG). The aim of this study was to determine the reparation or the
regeneration pyramidal cells in cortex after cessation exposure of MSG. This is an experimental study used
27 male wistar rats and divided into 3 large groups (K(+),K(-), and P). The variables data was observed in
the tenth field of view thecortex cerebry with a magnification of 40x objective lens and the data was de-
termined the average of it. Data were analyzed using Kruskall Wallis followed by Mann Whitney. Results
show that the Exposure to MSG for a minimum of 28 days resulted no significant change (p>0,05) inthe
account of normal pyramidal cells and the account of damaged pyramidal cells.
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Abstrak : Gambaran Histologikorteks Serebri Tikus Putih (Rattus norvegicus) Jantan Galur Wistar
Setelah Penghentian Pajanan Monosodium Glutamat (MSG). Penelitian ini bertujuan untuk mengeta-
hui adanya perbaikan atau regenerasi sel piramidal di korteks serebri setelah penghentian pajanan toksik
MSG pada tikus. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental menggunakan 27 ekor tikus jantan
galur wistar yang dibagi menjadi 3 kelompok besar (K(+), K(-), dan P). Data diamati pada 10 lapang pan-
dang korteks dengan perbesaran lensa objektif 40x dan dicari reratanya. Data kemudian dianalisa meng-
gunakan uji Kruskall Wallis yang dilanjutkan dengan Mann Whitney Test. Hasil penelitian menunjukkan
bahwa pajanan MSG selama minimal 28 hari tidak mengakibatkan perubahan secara signifikan (p>0,05)
jumlah sel piramidal normaldan jumlah sel piramidal rusak.

Kata kunci: monosodium glutamat (MSG), korteks serebri

Monosodium glutamat (MSG) sering dikonsumsi
sebagai suatu penyedap rasa, mengandung satu dari
asam amino yang umumnya ditemukan di alam, yaitu
asam glutamat (Adrienne, 1999). Asam glutamat mer-
upakan asam amino non-esensial karena tubuh dapat
memproduksinya. Asam glutamat memiliki banyak
fungsi bagi sel tubuh, salah satunya sebagai sumber
energi (IFIC, 1994).

MSG memiliki rasa yang unik, yaitu rasa umami
yang dapat meningkatkan 4 jenis rasa lainnya (Ikeda
K, 1909). Rasa umami yang terdapat pada MSG men-
gakibatkan MSG banyak dikonsumsi dalam berbagai
produk makanan. Konsumsi MSG pada tahun 1990
di Amerika Serikat per kapitanya sebesar 0,5 g/hari
dan sebesar 3 g/hari di Taiwan (Zhou BF et al, 2003).
Konsumsi MSG per kapita pada tahun 2000 di In-

donesia rata-rata 0,6 g/hari, dengan batas konsumsi
aman jika tidak melebihi 120 mg/kgBB/hari (Praw-
irohardjo dkk, 2000).

Glutamat dalam kadar toksik merupakan racun
yang memicu rangsangan berlebihan (eksitotoksik)
pada sel-sel di otak manusia. Area pada korteks ser-
ebri memiliki jumlah reseptor glutamat yang banyak
sehingga lebih sensitif terhadap eksitotoksik dari glu-
tamat tersebut (Russel L ef al, 1994).

Korteks serebri berperan sebagai pusat belajar,
memori, integrasi sensorik, analisa informasi, dan ini-
siasi dari respon motorik. Struktur ini terdiri dari sub-
stansi abu-abu (grisea) dan diperkirakan mengandung
10 milyar sel saraf (Snell RS, 2006). Sel saraf yang
paling banyak adalah sel piramidal eferen dan mer-
upakan sel yang mudah diamati secara mikroskopik
(Mescher AL, 2009).
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Beberapa penelitian mengenai efek MSG terh-
adap sel piramidal di korteks serebri telah dilakukan
dan telah menunjukkan kerusakan (Musa MA et al,
2013). Penelitian lainnya juga menunjukkan adanya
kemampuan regenerasi dari sel piramidal di korteks
serebri (Synder EY, 1997). Berdasarkan penelitian
sebelumnya yang telah menunjukkan adanya kerusa-
kan sel piramidal di korteks serebri akibat pajanan
toksik MSG, peneliti ingin mengetahui adanya per-
baikan/regenerasi dari sel piramidal setelah penghen-
tian pajanan toksik MSG tersebut.

METODE

Perlakuan yang dilakukan yaitu berupa pem-
berian akuades sebagai kontrol, pemberian MSG
untuk menilai kerusakan (kelompok kontrol nega-
tif), dan penghentian pemberian MSG untuk menilai
kemampuan regenerasi/perbaikan dari sel piramidal
(kelompok perlakuan). Penelitian dilakukan dalam
waktu 28 hari, 42 hari, dan 56 hari. Kelompok pene-
litian memiliki 3 ulangan pada tiap kelompok. Tik-
us dimatikan setelah melewati waktu perlakuan, dan
diambil organ otak untuk dijadikan preparat/sediaan.
Otak tikus kemudian dijadikan preparat dengan po-
tongan koronal dan dilakukan pengecatan Haematox-
viin-eosin (HE). Tiap jaringan yang telah dipotong,
diiris dengan ketebalan 5 um dengan menggunakan
mikrotom. Tiap preparat diamati gambaran histologi
korteks serebri dengan menggunakan mikroskop pada
perbesaran 400x. Gambaran histologi korteks diambil
menggunakan mikroskop kamera, dan dihitung jum-
lah sel piramidal normal dan sel piramidal rusak den-
gan menggunakan aplikasi komputer.
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HASIL

Rerata Sel Piramidal Normal dan Sel Piramidal
Rusak

Hasil uji Mann Whitney menunjukkan bahwa
tidak ada perbedaan bermakna rerata sel piramidal
normal pada seluruh kelompok perlakuan. Kelom-
pok kontrol positif yang diberikan akuades selama 28
hari dengan rerata sel piramidal normal yaitu 159,33
sel, menunjukkan tidak terdapat perbedaan bermak-
na dengan kelompok kontrol negatif yang diberikan
MSG selama 28 hari dengan rerata sel piramidal nor-
mal yaitu 157,7 sel (p>0,05). Kelompok kontrol posi-
tif juga menunjukkan tidak terdapat perbedaan ber-
makna rerata sel piramidal normal dengan kelompok
perlakuan yang dihentikan pemberian MSG selama 1
hari dengan rerata sel piramidal normal yaitu 181,4
sel (p>0,05).

Hal yang serupa juga terjadi pada kelompok
kontrol positif selama 42 hari yang diberikan akuades.
Kelompok kontrol positif yang diberikan akuades se-
lama 42 hari dengan rerata sel piramidal normal yai-
tu 170,3 sel menunjukkan tidak terdapat perbedaan
bermakna rerata sel piramidal normal jika dibanding-
kan dengan kelompok kontrol negatif yang diberikan
MSG selama 42 hari dengan rerata sel piramidal nor-
mal yaitu 198 sel (p>0,05) dan dengan kelompok per-
lakuan yang dihentikan pemberian MSG selama 14
hari dengan rerata sel piramidal normal yaitu 169,93
sel (p>0,05).

Kelompok kontrol positif yang diberi akuades
selama 56 hari dengan rerata sel piramidal normal
yaitu 227,43 sel juga menunjukkan tidak terdapat per-
bedaan bermakna rerata sel piramidal normal dengan

22743
2987
2047

16553 I

= K
H.M

42 6

Lama Perlakuan (hari)

Gambar 1. Grafik Rerata Sel Piramidal Normal. K+ = Kontrol Positif; K- = Kontrol Negatif; P = Kelompok Perlakuan.



kelompok kontrol negatif yang diberi MSG selama 56
hari dengan rerata sel piramidal normal yaitu 204,17
(p>0,05) dan dengan kelompok perlakuan yang di-
hentikan pemberian MSG selama 28 hari dengan re-
rata sel piramidal normal yaitu 218,17 sel (p>0,05).
Kelompok kontrol positif selama 28 hari menun-
jukkan tidak terdapat perbedaan bermakna rerata sel
piramidal normal jika dibandingkan dengan kelompok
kontrol positif 42 hari dan 56 hari (p>0,05). Kelompok
kontrol negatif selama 28 hari dibandingkan dengan
kelompok kontrol negatif selama 42 hari, dan kelom-
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pok kontrol negatif selama 56 hari juga menunjukkan
tidak terdapat perbedaan bermakna rerata sel pirami-
dal normal (p>0,05). Kelompok perlakuan selama 28
hari menunjukkan tidak terdapat perbedaan bermakna
rerata sel piramidal normal jika dibandingkan dengan
kelompok perlakuan selama 42 hari dan kelompok
perlakuan selama 56 hari (p>0,05). Hasil keseluru-
han yang didapatkan menunjukkan bahwa MSG tidak
menyebabkan perbedaan bermakna rerata sel pirami-
dal normal antara tiap kelompok perlakuan.
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Gambar 2. Grafik Rerata Sel Piramidal Rusak.
K+ = Kontrol Positif; K- = Kontrol Negatif; P = Kelompok Perlakuan

Gambar 2. Hasil Pengamatan
Mikroskopik Sel Piramidal Ko-
rteks Serebri Tikus. (A) Aquadest
1,5ml/hari selama 28 hari(K(+)1);
(B) Aquadest 1,5ml/hari selama 42
hari (K(+)2); (C) Aquadest 1,5ml/
hri selama 56 hari(K(+)3); (D)
MSG dosis 5mg/gBB/hari selama
28 hari (K(-)1; (E) MSG dosis
Smg/gBB/hari selama 42 hari (K(-
)2); (F) MSG dosis 5mg/gBB/hari
selama 56 hari (K(-)3); (G) MSG
dosis Smg/gBB/hari selama 28
hari kemudian dihentikan selama
1 hari (P1); (H) MSG dosis 5mg/
gBB/hari selama 28 hari kemudian
dihentikan selama 14 hari (P2); (I)
MSG dosis 5mg/gBB/hari selama
28 hari kemudian dihentikan sela-
ma 28 hari (P3).Tampak gambaran
sel piramidal yang rusak (panah
merah) dan sel piramidal normal
(panah kuning). HE, objektif 40x.
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Data yang didapatkan pada analisis rerata sel pi-
ramidal rusak juga menunjukkan tidak terdapat per-
bedaan bermakna rerata sel piramidal rusak (p>0,05)
pada semua kelompok perlakuan yaitu kelompok
kontrol positif yang diberikan akuades, kelompok
kontrol negatif yang diberikan MSG, maupun yang
dihentikan pemberian MSG, selama 28 hari perlakuan
dengan penghentian pemberian MSG selama 1 hari,
42 hari perlakuan dengan penghentian pemberian
MSG selama 14 hari, dan 56 hari perlakuan dengan
penghentian pemberian MSG selama 28 hari.

PEMBAHASAN

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian
MSG pada dosis 5 mg/gBB/hari tidak memiliki pen-
garuh bermakna terhadap kerusakan yang terjadi pada
sel piramidal di korteks serebri. Hal ini dapat diket-
ahui dari tidak adanya perbedaan bermakna antara
tiap kelompok perlakuan untuk rerata sel piramidal
normal maupun untuk rerata sel piramidal rusak. Hal
yang menyebabkan tidak adanya perbedaan bermak-
na untuk rerata sel piramidal normal dan untuk rerata
sel piramidal rusak, telah dijelaskan oleh penelitian
lainnya yang menyatakan bahwa adanya faktor per-
lindungan dari sawar darah otak, astrosit, dan metabo-
lisme glutamat di tubuh yang sangat cepat yang men-
gakibatkan tidak terjadinya kerusakan sel piramidal
di korteks serebri akibat MSG (Lee W et al, 1998).

Sawar darah otak merupakan pelindung
berkelanjutan yang melindungi otak dari akumulasi
toksin di dalam otak. Sawar darah otak terdiri dari
tiga komponen yaitu sel endotel yang melapisi dind-
ing kapiler otak, membran basalis kapiler yang terdiri
dari sel perisit, dan kaki-kaki astrosit yang menem-
pel pada dinding luar kapiler otak (Snell RS, 2006).
Sel-sel endotel pada kapiler otak memiliki ikatan tight
Jjunction antara sel-sel tersebut sehingga hanya mole-
kul yang berukuran kecil yang dapat melintasi kapiler
tersebut (Yuliana, 2013).

Zat-zat yang tidak larut ke dalam lemak seper-
ti MSG sangat susah untuk masuk menembus sawar
darah otak.

Sawar darah otak juga dilapisi oleh membran
basalis kapiler otak yang terdapat sel perisit, memili-
ki kemampuan yaitu sebagai pengatur kontraksi dari
sel endotel, makrofag endotel terhadap substansi as-
ing yang masuk melalui darah mengakibatkan sawar
darah otak sangat selektif terhadap zat yang masuk
ke otak, seperti glutamat berlebih akibat pemberian
MSG. Pada lapisan terluar sawar darah otak terdapat
juluran sel astrosit disebut pedikel berfungsi dalam
melapisi kapiler otak, dan juga memberi sinyal ke-
pada sel endotel agar merapat jika terdapat substansi
asing yang masuk ke darah, seperti glutamat berlebih
dari pemberian MSG (Yuliana, 2013).

Sawar darah otak selain sebagai pelindung dari
otak juga terdapat kemampuan untuk mempertahan-
kan konsentrasi glutamat di dalam otak agar tetap
rendah. Hal ini dikarenakan terdapat 5 transporter
glutamat di sawar darah otak, sel saraf, dan sel glia-
excitatory amino acid transporters 1-5 (EAATs 1-5).
Transporter yang terdapat di sawar darah otak berper-
an dalam memindahkan kelebihan glutamat dengan
bantuan kanal Na*/K*."?

Perlindungan korteks serebri selain dari
sawar darah otak dan asrosit, adalah dari kecepatan
metabolisme tubuh yang sangat tinggi dalam meme-
tabolisme MSG menjadi energi. Konsentrasi glutamat
akan tetap dipertahankan dalam konsentrasi 50-100
pmol/L meskipun orang tersebut mengonsumsi MSG
dalam dosis tinggi (Tsai PJ et al, 1999).

Proses kerusakan pada sel piramidal tetap terjadi
meskipun tanpa diberikan MSG. Hal ini membukti-
kan bahwa adanya proses perkembangan dari otak.
Selama perkembangan menjadi otak dewasa, separuh
sel piramidal di otak akan mengalami apoptosis
(Hutchins et al, 1998). Terdapat juga kemungkinan
faktor pendukung stress yang mengakibatkan terjad-
inya kerusakan sel piramidal pada kelompok kontrol
positif, pada tikus selama perlakuan (Sandi C, 2004).

Penelitian ini yang menunjukkan bahwa tidak
terdapatnya perubahan bermakna rerata sel piramidal
normal dan rerata sel piramidal rusak akibat pembe-
rian MSG, memperlihatkan bahwa tidak terjadinya
kerusakan di sel piramidal di korteks akibat pemberi-
an MSG. Pemberian MSG yang tidak mengakibatkan
terjadinya kerusakan sel piramidal di korteks serebri
menunjukkan bahwa kemampuan dari sawar darah
otak pada tikus untuk setiap kelompok perlakuan
masih baik sehingga MSG tidak dapat memicu ter-
jadinya eksitotoksisitas sel piramidal tersebut dan
juga diduga dibutuhkan dosis yang lebih tinggi dari
5 mg/gBB/hari untuk dapat mengakibatkan kerusa-
kan di sel piramidal di korteks serebri dibuktikan oleh
hasil penelitian Musa et al (2013) yang menunjukkan
terjadinya kerusakan sel piramidal di korteks serebri
menggunakan dosis 2 g MSG (Musa MA et al, 2013).
Pengamatan terhadap kemampuan regenerasi sel
punca saraf tidak dapat dilakukan karena pemberian
MSG tidak mengakibatkan kerusakan sel piramidal di
korteks serebri.

SIMPULAN

Berdasarkan penelitian diatas maka diperoleh
simpulan sebagai berikut: Tidak terjadi kerusakan sel-
sel piramidal di korteks serebri tikus akibat pajanan
MSG dengan dosis 5mg/gBB/hari selama 28 hari, 42
hari dan 56 hari pemberian MSG; Tidak terjadi per-
baikan/regenerasi pada sel-sel piramidal di korteks



tikus setelah penghentian MSG dengan dosis 5 mg/
gBB/hari selamal hari, 14 hari, dan 28 hari penghen-
tian pemberian MSG.
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