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Abstrak

Rokok elektrik merupakan bentuk modern dari rokok konvensional, sudah banyak
yang meggunakannya dikarenakan memiliki kandungan nikotin dan berbagai
perasa sehingga disenangi anak muda. Literatur ini bertujuan untuk mengetahui
efek paparan rokok elektrik yang mengandung nikotin atau tidak terhadap
serebrum dan perilaku hewan coba. Metode pembuatan literatur berupa tinjauan
kepustakaan dengan pendekatan komprehensif. Dengan pencarian artikel atau
jurnal dalam database jurnal penelitian, internet, artikel. Pencarian database yang
digunakan adalah Google Scholar, Pubmed, dan Proquest. Paparan asap rokok
elektrik dapat menyebabkan kerusakan pada serebrum seperti terjadi inflamasi
hingga nekrosis, selain itu dapat menyebabkan menurunnya kemampuan kognitif,
perilaku hingga emosional. Rokok elektrik mengandung berbagai komponen yang
berbahaya bila dikomsumsi dalam jangka waktu lama dapat menyebabkan
ketergantungan, penurunan fungsi memori kognitif dan perubahan emosional.
Paparan asap rokok juga menyebabkan peradangan, kerusakan atau nekrosis.
Nikotin juga berpengaruh dalam hal ini.
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Abstract

E-cigarettes are a modern form of conventional cigarettes, many have used them
because they contain nicotine and various flavors so that young people like them.
This literature aims to determine the effects of exposure to e-cigarettes containing
nicotine or not on the cerebrum and behavior of experimental animals. The method
of making literature in the form of literature review with a comprehensive
approach. By searching for articles or journals in research journal databases,
internet, articles. The database search used was Google Scholar, Pubmed,
Proquest. Exposure to e-cigarette smoke can cause damage to the cerebrum, such
as inflammation to necrosis, besides it can cause decreased cognitive abilities,
behavior to emotional. E-cigarettes contain various components that are
dangerous if consumed for a long time can cause dependence, decreased cognitive
memory function and emotional changes. Exposure to secondhand smoke also
causes inflammation, damage or necrosis. Nicotine also plays a role in this.
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Pendahuluan

Masalah kesehatan dunia yang belum dapat
diselesaikan hingga saat ini yaitu merokok. World
Health Organization (WHO) memperkirakan
jumlah perokok sebanyak 2,5 miliyar orang di dunia
dengan duapertiganya berada dinegara berkembang.
Jumlah perokok terus meningkat diseluruh dunia
termasuk Rusia dan Indonesia. Indonesia berada
diurutan ketiga setelah Cina dan India, dengan 4,8%
dari total perokok di dunia.!

Saat ini, banyak masyarakat terutama anak
muda yang mengganti dari rokok konvensional
menjadi rokok elektrik (vape) yang bisa diakses
dengan menggunakan baterai. Dalam beberapa
penelitian sebelumnya menunjukan bahwa rokok
elektrik (vape) ini lebih aman dibanding rokok
konvensional. Tetapi sudah banyak juga negara yang
telah mengeluarkan kebijakan untuk pengontrolan
penggunaan rokok elektrik. Contohnya negara
Australia, Brasil, Cina, Singapura, sedangkan
Thailand dan Uruguai sepenuhnya melarang
penjualan dan pemasaran rokok elektrik.?

Rokok elektrik menghasilkan jumlah nikotin
per isapan yang lebih kecil dibandingkan dengan
rokok tembakau, tetapi terdapat beberapa merek
rokok elektrik dapat memberikan kadar nikotin yang
lebih tinggi dibandingkan dengan rokok yang mudah
terbakar. Adapun yang membedakan antara rokok
elektrik dengan rokok konvensional yaitu rokok
elektrik melepaskan nikotin dalam bentuk aerosol,
sedangkan rokok konvensional melepas nikotin
lewat proses pembakaran. Dari beberapa penelitian
menyatakan bahwa paparan asap rokok elektrik juga
diduga dapat menyebabkan gangguan memori dan
perubahan perilaku dan juga dapat mengakibatkan
terjadi inflamasi, perubahan struktur otak hingga
nekrosis.>*  Paparan  nikotin  juga  dapat
mengakibatkan kerusakan pada perkembangan otak
dan dapat menyebabkan penurunan fungsi kognitif
dan kecanduan yang parah.®

Ketika mengalami ketergantungan nikotin,
kemudian tidak merokok, maka akan mengalami
perasaan tidak nyaman seperti cemas, merasa
tertekan, sulit mengendalikan diri atau mudah
marah, mudah putus asa, depresi, gangguan tidur,
penurunan kemampuan mengingat, serta mendorong
munculnya perilaku kompulsif, gangguan memori
dan perubahan perilaku. Hal itu yang akan
menggangu fungsi otak dan dapat terjadi kerusakan
jaringan otak.® Beberapa penelitian, didapatkan
bahwa paparan dari nikotin dapat memberi dampak
negative pada otak sehingga menganggu fungsi
pembelajaran dan kognitif.

Literature review ini ditulis untuk
mengetahui pengaruh rokok elektrik terhadap
mikroskopik serebrum atau otak besar dan perilaku
dengan mempelajari penelitian-penelitian yang telah
dilakukan oleh  peneliti-peneliti ~ sebelumnya.
Literature review ini juga ditulis untuk mengetahui

apakah rokok elektrik lebih aman digunakan
daripada rokok konvesional.

Rokok elektrik merupakan bentuk lain dari
rokok konvensional dikarenakan menggunakan alat.
Rokok elektrik dianggap lebih aman untuk
dikonsumsi dibanding rokok konvensional. Tetapi,
tidak sedikit juga yang mengatakan bahwa rokok
eletrik  lebih  berbahaya  daripada  rokok
konvensional.”®

Komponen dalam rokok elektrik yaitu plastic
cartridge berfungsi untuk mengisap, cartridge
tempat yang berisi cairan, atomizer sebagai
penguapan cairan, dan baterai. WHO pada tahun
2016 merilis sebuah laporan anjuran untuk tidak
menggunakan rokok elektronik di dalam ruangan
karena produk ini bisa mengeluarkan racun seperti
rokok biasa.® Para pengguna rokok elektrik disebut
vaporizer, rokok elektrik mempunyai komponen-
komponen dalam alatnya yaitu atomizer, catridge
dan baterai. Rokok elektrik sendiri memiliki cairan
(aerosol) yang mengandung propilen glikol atau
gliserol, nikotin, dan berbagai penyedap rasa seperti:
strawberry, cokelat, mint, tembakau, dan lain-
lain. %10

Beberapa kandungan yang ada dalam rokok
elektrik yaitu nikotin, propilen glikol, gliserin, air
dan juga flavouring (perasa). Nikotin cair
merupakan hasil dari ekstrak tembakau. Propilen
glikol adalah kandungan yang membuat uap terlihat
saat dihisap dan juga merupakan cairan senyawa
organik tidak berwarna dan tidak berbau, tetapi
terdapat sedikit rasa manis. Gliserin adalah cairan
kental tidak berbau dan tidak berwarna, yang
berfungsi sebagai penghantar rasa dan kandungan
nikotin yang terdapat didalam rokok elektrik.!

Nikotin sangat berpengaruh pada otak
manusia.  Neurotransmitter  spesifiknya adalah
neurontransmitter  asetilkolin  yang merupakan
senyawa kimia yang ada dalam otak, akan ditiru oleh
nikotin dan mengikat reseptor, khususnya reseptor
nikotin. Fungsi neuron melepaskan asetilkolin dalam
jumlah kecil secara teratur, kemudian nikotin akan
mengaktifkan neuron koligenik di berbagai area otak
secara bersamaan. Peningkatan asetilkolin pada
tubuh akan mengakibatkan peningkatan aktivitas di
jalur koligenik pada otak sehingga terjadi gangguan
yang tidak teratur, otak menjadi lebih aktif dan
tubuh merasa bersemangat. Selain itu sejumlah
dopamin dapat meningkat bila merangsang neuron
koligenik.*?

Metodologi

Metode pembuatan literatur berupa tinjauan
kepustakaan dengan pendekatan komprehensif,
merupakan cara yang dipakai untuk megumpulkan
data pencarian artikel atau jurnal dalam database
jurnal penelitian, internet, artikel dengan melakukan
pencarian database yang digunakan adalah Google
scholar, Pubmed, dan Proquest. Kata kunci yang
digunakan dalam pencarian artikel yaitu electronic
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cigarette change behavior, effect electric cigarette
for brain, etc. Kemudian di sesuaikan dengan topik,
metode, sampel dan hasil.

Kriteria inklusi, Jurnal tentang rokok elekitrik,
nikotin terhadap otak besar, emosi dan perilaku
tikus;  menggunakan jurnal penelitian  yang
dipublikasi dalam kurun waktu 2010-2020;
menggunakan jurnal dan text book yang mempunyai
metode (Post-Test Only Control) dan hasil yang
sama atau mirip; jurnal yang dipakai yaitu jurnal
Bahasa Indonesia dan Bahasa Inggris; dilakukan
penelitian pada tikus atau mencit.

Kriteria ekslusi, Jurnal memiliki metode
penelitian yang tidak jelas; jurnal tidak menampilkan
keseluruhan teks; data jurnal tidak jelas; jurnal tidak
sesuai; dilakukan penelitian selain pada tikus atau
mencit; terdapat artikel, majalah. Bahasa yang
digunakan selain Bahasa Inggris adalah Bahasa
Indonesia

Hasil dan Pembahasan

Pengaruh Asap Rokok Elektrik  pada
Gambaran Mikroskopik Serebrum dan
Perilaku

Rokok elektrik merupakan bentuk modern
dari rokok konvensional, dan sangat popular diantara
anak muda.?’ Rokok elektrik tidak membakar
tembakau untuk memberikan rasa. Tetapi rokok
elektrik mengandung cairan (e-liquid) yang
diuapkan oleh elemen listrik. Cairan ini merupakan
campuran air, gliserin, dan/atau propilen glikol,
terkadang, formaldehida dan campuran lainnya
mengandung zat psikoaktif (nikotin) dan berbagai
perasa. Meskipun aerosol terbentuk sebagai hasil
pemanasan e-liquid, aerosol tidak mengandung
produk pembakaran karsinogenik, jumlah fenolat
dan karbonil.?>  Berdasarkan pengamatan yang
dilakukan oleh peneliti-peneliti  sebelumnya,
terdapat pengaruh rokok elektrik terhadap serebrum
dan tingkah laku tikus yang dilakukan dengan
berbagai cara.

Efek paparan asap rokok terhadap serebrum
dapat menyebabkan kerusakan atau nekrosis yang
dapat dilihat dari gambaran mikroskopis serebrum
terutama bagian korteks prefrontal. Peningkatan
nekrosis pada sel piramidal korteks prefrontal
setelah dipaparkan asap rokok elektrik selama 30
hari pada percobaan Noor et al.'® Pada asap rokok
elektrik dengan nikotin 3 mg dan tanpa nikotin
mengalami peningkatan sel nekrosis dibandingkan
dengan kontrol. Pada paparan asap rokok
konvensional ditemukan adanya peningkatan
vakuolisasi di korteks prefrontal. Bila asap rokok
dipaparkan  dalam  waktu jangka panjang
kemungkinan terjadi kerusakan.?? Selain itu terdapat
penelitian lain yang dilakukan oleh Prasedya et al.
(2020) dengan waktu 14 hari dengan menggunakan
perwarnaan HE (Hematoxylin and eosin) didapatkan
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pada rokok konvensional menunjukkan tanda-tanda
awal cedera saraf, vakuolisasi, sel apoptosis, dan
penghambatan vaskuler, sedangkan pada rokok
elektrik menunjukkan sel hiperkromatik, atrofi
seluler, penyusutan apoptosis sel, vakuolisasi,
infiltrasi seluler, dan pembengkakan inti. Sejumlah
besar sel apoptosis dan neuron mati.

Analisis  fungsi  pembelajaran  spasial
menunjukkan pengaruh yang signifikan pada
kelompok yang terpapar asap rokok elektrik dan
rokok konvensional yaitu membutuhkan waktu yang
jauh lebih lama untuk mendapatkan makanan,
kemungkinan menyebabkan kerusakan pada sistem
penciuman. Hal ini menunjukkan bahwa rokok
elektrik berpotensi menyebabkan penurunan fungsi
memori kognitif.1* Penelitian serupa juga dilakukan
oleh Ponzoni et al., dimana tikus yang terpapar asap
rokok menunjukkan berbagai perubahan perilaku
tetapi yang terpapar uap rokok elektrik menunjukkan
gejala somatik yang tidak terlalu parah.'® Perubahan
yang disebabkan oleh asap, seperti peradangan dan
stres oksidatif, dapat menyebabkan kecemasan dan
perilaku terkait kepanikan, terlepas dari pengaruh
nikotin atau komponen tembakau lainnya.?®

Penelitian labirin oleh Golli et al., untuk
menilai efek toksik cairan isi ulang rokok elektrik
terhadap fungsi kognitif dan motorik pada tikus
dewasa. Pada uji pengenalan objek baru dan
familiar. Uji labirin-T, cairan rokok elektrik tanpa
nikotin menunjukkan penurunan niat menjelajahi
dan menghabiskan waktu yang singkat di tempat
baru dan memilih berada di objek atau area yang
sudah familiar, tikus dengan cairan rokok elektrik
nikotin tidak menunjukan perubahan lamanya
menjelajahi lingkungan baru dan lingkungan yang
familiar. Hal menunjukan bahwa cairan rokok
elektrik sendiri dapat mengakibatkan gangguan
memori. Tikus yang diberi cairan rokok elektrik
dengan nikotin tidak menunjukan perubahan
lamanya menjelajahi  lingkungan baru dan
lingkungan yang familiar, menunjukan bahwa
nikotin memiliki dampak yang menguntungkan pada
memori. 82 Selain itu, penelitian dilakukan juga
pada tikus hamil oleh Smith et al., tikus hamil
dipaparkan asap rokok elektrik diberi paparan dari
hari  kehamilan ke-15 sampai  persalinan,
keturunannya (jantan) dipaparkan asap rokok
elektrik selama 14 hari, dilakukan berbagai uji, tikus
yang terpapar uap nikotin menunjukan peningkatan
untuk beraktivitas dan menghabiskan lebih dari 25%
waktunya ditempat baru dibandingkan dengan yang
tidak terpapar nikotin dan control. Hal ini
menunjukkan bahwa paparan nikotin pada uap rokok
elektrik selama periode pertumbuhan otak yang
cepat dapat menyebabkan perubahan perilaku.’
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Peneliti

Kuncorowati et

al. (2020)1

Prasedya et al.

(2020)

Ponzoni et al.
(2015)®

Holliday et al.

(2016) %

Smith et al.
(2015)

Tabel 1. Jurnal Review Pemaparan Asap Rokok Elektrik pada Hewan Coba

Metode
Post- Test Control Group, dibagi 3 kelompok
Kelompok PO kontrol negatif (tanpa terpapar rokok elektronik). Kelompok P1 diberi 3
mL cairan asap rokok elektronik yang mengandung 0 mg nikotin. Kelompok P2 diberi 3
mL cairan asap rokok elektronik yang mengandung 3 mg nikotin.

Post-Test Only Control Group, dibagi 3 kelompok kelompok 1 kontrol tanpa perlakuan
rokok konvensional dan rokok elektrik

terkena udara bersih; kelompok 2: tikus terkena asap tembakau dari enam menyalakan
rokok secara bersamaan; dan kelompok 3: yang diberi rokok elektrik di mana tikus
terkena total 150 isapan per hari. Durasi puff 3 detik, interval puff 1 menit, dan volume
isapan adalah 50 mL.

Post-Test Only Control Group, dibagi menjadi 3 kelompok dan dilakukan 3 sesi 30
menit/hari selama 7 minggu. Dengan frekuensi 25 isapan/menit dan volume setiap isapan
8 mL Kelompok 1 kontrol, kelompok 2 selama setiap sesi, hewan dalam kelompok asap
rokok dipapar asap 21 batang rokok komersial yang mengandung dengan 2 sehari
pemaparan selama 1 jam selama 5 hari per minggu. 0,8 mg nikotin/rokok (total 16,8
mg/hari), 10 mg tar dan 10 mg karbon monoksida, kelompok 3 hewan dalam kelompok
e-cig terpapar uap e-cig yang mengandung 5,6 mg nikotin/sesi (dengan total 16,8
mag/hari). Lalu nikotin dihentikan.

Post-Test Only Control Group, dibagi menjadi 3 kelompok 1 kontrol. Kelompok 2 yaitu
grup tikus remaja dan kelompok 3 tikus dewasa, kemudian disuntikkan nikotin secara
subkutan . Tikus menerima nikotin selama 12 hari melalui pompa yang ditanamkan pada
hari ke-32 (remaja) atau 54 (dewasa) pascakelahiran.

Setelah 12 hari, pompa dilepas pada tikus remaja dan dewasa. Pengujian dimulai 24 jam
atau 30 hari kemudian setelah penghentian nikotin.

Post-Test Only Control Group dibagi 3 kelompok. Kelompok 1 kontrol(udara bebas),
kelompok 2 diberi 0 nikotin, kelompok 3 diberi uap e-cig mengandung 2,4% nikotin, dari
tikus hamil usia kehamilan 15-19 kemudian diambil anak berkelamin jantan dan
dipaparkan uap sekali sehari sejak postnatal hari ke 2-16 dengan paparan kira-kita 2,1
mg/hari. Dilakukan tes perilaku saat berusia 14 minggu. Dengan tes perilaku berupa: uji
lapangan terbuka, water maze test, uji elevated Zero Maze.

Subjek
24 ekor
tikus jantan.

18 ekor
mencit
jantan
berumur 3
bulan.

30 mencit
BALB/cj
jantan.

Tikus
C57BL / 6J
jantan
(n=15).

Mencit
jantan
sebanyak 28
ekor.

Hasil
rata-rata nekrosis sel antara kelompok kontrol negatif dan kelompok rokok elektrik nikotin 0 mg
dan rokok elektrik nikotin 3 mg kontrol negatif menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna.
Sedangkan didapatkan hasil rata-rata nekrosis sel antara kelompok rokok 0 mg nikotin dan
kelompok rokok nikotin 3 mg yang menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang bermakna.
Perbedaan yang tidak signifikan antara kelompok rokok elektronik 0 mg dan nikotin 3 mg
menunjukkan bahwa rokok elektronik tanpa nikotin dan rokok elektronik dengan nikotin sama-
sama menyebabkan kerusakan.
cedera histopatologis dan
radang otak tikus yang terkena rokok konvensional dan rokok elektrik.
Tidak ada cedera histopatologis atau respons inflamasi pada kelompok control, seperti halnya
neuron normal ditemukan berlimpah di otak.
inflamasi seperti sel nekrotik dan sitoplasma
vakuolisasi ada di jaringan otak
kelompok yang terpajan rokok konvensional dan rokok elektrik. Uji labirin, rokok konvensional
dan rokok elektrik membutuhkan waktu lama mencari makanan

Pada 24 jam, baik tikus yang terpapar rokok dan e-cig mengalami penurunan dibandingkan
dengan tikus kontrol udara, didapatkan juga tikus terpapar rokok lebih terganggu dibandingkan
mereka yang terpapar e-cig.

Pada kelompok tikus remaja yang diberikan nikotin terdapat perbedaan signifikan antara nikotin
dan garam, sedangkan pada tikus dewasa tidak ada perbedaan yang signifikan. Respons seperti
depresi yang lebih tinggi pada tikus remaja dan dewasa ketika diuji selama penghentian nikotin
akut. menunjukkan bahwa paparan nikotin dan penghentian dapat memiliki efek jangka panjang
pada fungsi emosional dan kognitif, terutama ketika paparan nikotin terjadi selama masa masa
remaja.

Pada tikus jantan yang terpapar uap e-cig 2,4% nikotin mengalami penurunan secara signifikan
pada uji labirin 0 dan tingkat aktivitas tinggi pada tes lapangan terbuka dibanding tikus yang tidak
mengandung nikotin dan kontrol kemudian dalam uji labirin air tikus yang dipaparkan nikotin
menghabiskan >25% waktunya di lokasi baru sedangkan kelompok lain tidak.
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Golli et al.
(2018)*8

Lauterstein et
al. (2016)*°

Post-Test Only Control Group, dibagi menjadi 3 kelompok. Kelompok 1: kontrol disuntik
NaCl 9 g/L secara intraperitoneal 1x sehari, kelompok 2: rokok elektrik 0% diberi injeksi
intraperitoneal cairan isi ulang rokok elektrik tanpa nikotin 28 ulL/kgbb diencerkan
dengan NaCl 9 g/L, kelompok 3: diberi injeksi cairan isi ulang rokok elektrik yang
mengandung 0,5 mg nikotin/kgbb/hari diberi sebanyak 28 uL/kgbb lalu diencerkan dalam
NaCl 9 g/L. diber perlakuan selama 4 minggu.

Post-Test Only Control Group, kelompok kontrol, kelompok dipapar aerosol rokok
elektrik tanpa nikotin dan kelompok dipapar aerosol rokok elektrik dengan nikotin. Tikus
jantan dan betina dipasangkan. Tikus betina hamil dipaparkan aerosol selama 3 jam/hari,
5 hari/minggu, berlanjut hingga melahirkan. Kemudian keturunannya dipisah. 4-6 hari
setelah pajanan pasca-kelahiran terakhir, otak dikeluarkan, dipotong, dibekukan dalam
nitrogen cair, dan disimpan pada suhu -80°C sampai RNA diekstraksi dari sampel korteks
frontal. Pada keturunannya dilakukan tes RNA seq, qPCR. Diambil beda kelamin dan
dipapar udara, aerosol tanpa nikotin dan dengan nikotin.
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Tikus wistar
sebanyak 24
ekor.

Tikus
C57BL / 6
jantan dan
betina.

Evaluasi test labirin T, test terdiri atas 2 tahap dimana tahap awal tikus dibiarkan menjelajahi
salah satu cabang yang familiar dan cabang yang tidak familiar di tutup dan biarkan 5 menit. Fase
ke dua, 6 jam setelah fase pembiasaan tikus dibiarkan eksploitasi kedia lengan selama 5 menit
hasilnya selama fase pembiasaan diri, kelompok 2 tanpa nikotin menghabiskan sedikit waktu
untuk menjelajahi cabang dibandingkan kelompok kontrol, fase kedua: kelompok kontrol
menunjukan ketertarikan yang tinggi terhadap cabang baru, kelompok tanpa nikotin menunjukan
penurunan yang signifikan dalam eksploitasi cabang baru dibanding cabang yang familiar.
Kelompok yang diberi nikotin tidak menunjukan perubahan signifikan antara waktu ekploitasi
kedua cabang.

Paparan dari aerosol rokok elektrik tanpa dan dengan nikotin mengakibatkan terjadinya
perubahan jaringan ekspresi gen pada korteks frontal.
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Rokok elektrik yang dikonsumsi
berkepanjangan dapat menyebabkan ketergantungan
dan sangat mempengaruhi emosional, seperti
depresi, kecemasan ketakutan, dan juga efek pada
fungsi kognitif bila dikomsumsi dari usia remaja,
seperti hasil dari penelitian Holliday et al.
Didapatkan hasil bahwa penghentian pemberian
rokok elektrik yang mengandung nikotin setelah
diberikan terus-menerus menunjukan efek jangka
panjang pada fungsi emosional dan kognitif terutama
bila dipaparkan dari usia remaja atau muda.*® Rokok
elektrik di uji coba seperti penelitian Lauterstein et
al. Pada tikus yang baru lahir, dimana terjadi
perubahan jaringan ekspresi gen pada otak terutama
bagian kortek frontal yang mempengaruhi
perkembangan saraf dan perilaku kedepannya.®

Kesimpulan

Rokok elektrik merupakan bentuk modern
dari rokok konvensional dan mengandung berbagai
komponen yang berbahaya bila dikomsumsi dalam
jangka waktu lama dapat menyebabkan
ketergantungan hingga kecanduan bila ditambah
dengan nikotin. Seperti efek paparan rokok
konvensional, paparan rokok elektrik terhadap
cerebrum atau otak besar juga berpengaruh
dikarenakan dapat menyebabkan peradangan,
kerusakan hingga nekrosis dilihat dari gambaran
mikroskopis. Selain itu rokok elektrik berpotensi
menyebabkan perubahan perilaku seperti penurunan
fungsi memori kognitif dan perubahan emosional,
sehingga dapat dikatakan bahwa rokok elektrik
belum bisa dikatakan lebih aman daripada rokok
konvensional.
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