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Abstrak

Kalium gamavuton merupakan bentuk garam dari senyawa 1,5-bis(4’-
hidroksi-3’-metoksifenil)-1,4-pentadien-3-on atau dikenal sebagai
gamavuton-0. Upaya modifikasi struktur menjadi bentuk garam tersebut
bertujuan untuk meningkatkan kelarutan gamavuton-O sehingga dapat
memperbaiki ketersediaan hayatinya. Penelitian ini bertujuan untuk
mempelajari efek penghambatan senyawa tersebut pada reaksi anafilaksis
kutaneus aktif yang diinduksi ovalbumin.

Penelitian ini menggunakan metode anafilaksis kutaneus aktif,
kemudian dilanjutkan dengan pengamatan histopatologi. Subjek uji
disensitisasi dua kali pada hari ke O dan 7 dengan pemberian ovalbumin
(OVA) dan AI(OH); secara subkutan, kemudian pada hari ke 14 diberikan
ovalbumin tunggal untuk menginduksi reaksi anafilaksis kutaneus aktif. Pada
pengamatan histopatologi, untuk mendeteksi keberadaan sel mast digunakan
pengecatan Alcian blue 0,1 % (pH 0.3) dan nuclear fast red. Dengan
menggunakan mikroskop, sel mast akan nampak sebagai granul biru dengan
latar belakang merah muda pucat.

Hasil penelitian menunjukkan kalium gamavuton-O dosis 20 dan 40
mg/kg BB menghambat area pigmentasi vaskuler pada kulit punggung tikus.
Ini  menunjukkan bahwa kalium gamavuton-O mempunyai efek
penghambatan terhadap anafilaksis kutaneus aktif dengan nilai ED3o sebesar
28,26 mg/kg BB. Namun, efek tersebut masih lebih rendah dibandingkan
dengan narium kromolin, obat penghambat degranulasi sel mast.
Berdasarkan pengamatan histopatologi, mekanisme penhambatan tersebut
kemungkinan besar diperantarai oleh penghambatan proses degranulasi sel
mast, yang bertanggungjawab terhadap pelepasan mediator-mediator
inflamasi seperti histamin, serotonin dil.

Kata kunci : kalium gamavuton-0, anafilaksis, sel mast, ovalbumin

Abstract

Potassium Gamavuton-O is a salt form of 1,5-bis(4’-hydroxy-3’-
methoxyphenyl)-1,6-heptadiene-3,5-dione or gamavuton-0. Structure
modification to a salt form is expected to result in a soluble compound which
should have a better bioavailability. The purpose of this experimental study
was to evaluate the inhibitory effects of potassium gamavuton-O on active
cutaneous anaphylaxis reaction induced by ovalbumin as an antigen.

The study was performed using an active cutaneous anaphylaxis
method followed by histopathological observation. The rats were
subcutaneously sensitised by ovalbumin (OVA) and AI(OH); twice on the days
of 0 and 7, and finally were challenged by ovalbumin on the day of 14 to
induce active cutaneous anaphylaxis reaction. In order to determine the mast
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cells on the inflammation tissues, the specimens were stained with 0.1 %
Alcian Blue (pH 0.3) and nuclear fast red. Under light microscopy, mast cells
were identified as blue granules against a pale red backgound.

The results showed that potassium gamavuton-O at the doses of 20
and 40 mg/kg BW could inhibit the pigmentation area of vascular
permeability on rats dorsal skin. It indicated that this compound has the
inhibitory effect on active cutaneous anaphylaxis reaction with EDzo value of
28.26 mg/kg BW. Nevertheless, inhibitory effect of potassium gamavuton-0
was still lower than that of cromolyn sodium, a mast cell degranulation
inhibitory drug. Histopathologically, the mechanism of inhibitory effect of

potassium gamavuton-O on active cutaneous anaphylaxis
inhibition on mast cell
inflammation mediators such as histamine,

suggested through the
responsible for releasing
serotonin.

reaction is
degranulation process
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Pendahuluan

Senyawa gamavuton (GVT-0), dengan
nama kimia 1,5-bis(4’-hidroksi-3-metoksifenil)-
1,4-pentadien-3-on, merupakan salah satu
senyawa analog kurkumin. Secara alami,
senyawa tersebut diisolasi dari rimpang Curcuma
domestica Masuda, et al., 1993) dan Curcuma longa
L. (Park dan Kim, 2002). Senyawa tersebut
mirip dengan kurkumin karena sama-sama
mempunyai gugus hidroksi dan gugus metoksi
pada rantai aromatiknya. Perbedaannnya bahwa
senyawa tersebut mempunyai kerangka 1,5-
difenil-1,4-pentadien-3-on sedangkan kurkumin
adalah 1,7-difenil-1,6-heptadien-3,5-dion.
Modifikasi kurkumin menjadi senyawa GVT-0
dimaksudkan untuk memperbaiki stabilitas
kurkumin, yang dipengaruhi oleh pH dan
cahaya. Kurkumin lebih stabil dalam pH asam,
sedangkan pada pH basa mudah mengalami
dekomposisi. Produk utama dekomposisinya
adalah : asam ferulat dan 4-fenil-3-butena-2-on,
yang secara cepat mengalami kondensasi retro-
aldol menjadi vanilin dan aseton. Disamping
itu, cahaya juga bisa mendekomposisi kurkumin
menjadi  ferulat  aldehid, ferulat,
adihidroksinaftalen, vinilguaiacol, vanilin dan
asan vanilat. Faktor penyebab dekomposisi
kurkurmin ini disebabkan oleh gugus metilen
aktifnya. Sehingga modifikasi gugus ini menjadi
gugus lain diharapkan mampu memperbaiki
kelemahan kurkumin (Tonnesen dan Karlsen,
1985). Pada struktur kimia GVT-0, hilangnya
gugus metilen dan gugus karbonil menjadi 1,4-
pentadien-3-on, menghasilkan suatu senyawa
yang lebih stabil dibandingkan dengan
kurkumin. Di samping itu, senyawa tersebut
dilaporkan mempunyai aktivitas penghambatan

asam
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terthadap autooksidasi asam linoleat yang lebih
tinggi  dibandingkan  kurkumin, aktivitas
antiinflamasinya tidak berbeda bermakna bila
dibandingkan kurkumin (Masuda, ez a/, 1993).
Kurkumin merupakan senyawa yang sulit
dalam air, schingga dengan sifat tersebut
mengakibatkan ketersediaan hayatinya juga
kurang bagus. Ravindranath dan
Chandrasekhara  (1980-1982)  mempelajari
absorpsi, metabolisme dan distribusi kurkumin
dalam jaringan pada pemberian oral [*H]
kurkumin, menyimpulkan bahwa kurkumin
sulit diabsorpsi di usus akibat sifatnya yang
sukar larut dalam air tersebut. Upaya modifikasi

struktur  untuk  memperbaiki kelarutan
kurkumin antara lain pembuatan garam
kurkumin ~ (Ghatak and  Basu, 1972;

Rao, et al, 1984), ataupun glukosilasi pada
kurkumin menjadi senyawa glukosilkurkumin
(Mohti, ez al., 2003). Dikarenakan struktur kimia
GVT-0 mirip dengan kurkumin, diyakini bahwa
tersebut juga mempunyai sifat
kelarutan yang kurang bagus dalam air. Oleh
karena itu upaya memperbaiki kelarutan GVT-0
dilakukan dengan cara modifikasi GVT-0
menjadi bentuk garam menghasilkan garam

kalium GVT-0 (Gambar 1).
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Gambar 1. Struktur kimia dari  kurkumin dan

senyawa kalium GVT-0
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Reaksi inflamasi merupakan respon
tethadap suaru cidera yang disebabkan benda
asing, kerusakan jaringan, toksin maupun
faktor-faktor fisik. Reaksi inflamasi tersebut
akan merangsang reaksi vaskuler dalam tubuh
untuk penyediaan cairan, senyawa-senyawa
terlarut maupun sel-sel menuju jaringan cidera.
Reaksi tersebut melibatkan beberapa mediator
inflamasi diantaranya prostaglandin, prostasi-
klin, tromboksan, sitokin, serotonin, histamin.
Reaksi Inflamasi dibagi menjadi dua yaitu
inflamasi  imunologis dan inflamasi
imunologis (Dale, ez al., 1994). Reaksi imflamasi
imunoogi disebabkan karena ketetlibatan suatu
komplek imun (antigen-antibodi),
globulin E (IgE)  maupun sel (kenaikan
reaktivitas terhadap antigen spesifik oleh sel T).
Sdangkan reaksi inflamasi non-imunologis
disebabkan olej rangsangan non imunologis
(cidera fisik, benturan, sinar UV, radiasi ion)
schingga dapat memicu aktivitas  sel-sel
inflamasi ataupun kerusakan jaringan (luka)
sehingga sel-sel inflamasi melepaskan mediator-

non-

imuno-

mediator yang terkandung di dalamnya
(Terr, 1991).
Kurkumin  dilaporkan ~ mempunyai

aktivitas antiinflamasi non-imunologis melalui
penghambatan sikloksigenase, maupun aktivitas
antiinflamasi ~ imunologis pada  penelitian
tethadap  buman  leukemic mast cells (HMC-1)
(Baek e el., 2003) maupun rat basophilic lenkensia
cells (RBL-2H3) (Suzuki, e al, 2005). Pada
penelitian 47 wvipo, kurkumin mampu meng-
hambat hiperaktivitas ~saluran permafasan
maupun kontraksinya yang diinduksi oleh
ovalbumin (Ram, e# 4/, 2003). senyawa kalium
1,5-bis(4-hidroksi-3’-metoksifenil)-1,4-
pentadien-3-on atau KGVT-0 yang mempunyai
struktur yang mirip dengan kurkumin, diharap-
kan juga mempunyai aktivitas antiinflamasi
imunologi sepertinya halnya kurkumin. Untuk
menguji aktivitas senyawa tersebut pada reaksi
inflamasi imunologi maka dilakukan penelitian
dengan menggunakan metode Henson (1993),
yaitu reaksi anafilaksis kutaneus aktif.

Metodologi
Bahan

Bahan yang digunakan antara lain ovalbumin,
Evans blue, Alcian blue, nuclear fast red diperoleh
dati Sigma Chemical, Al(OH);, kloroform, asam
asetat diperoleh dari E. Merck sedangkan senyawa
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kalium gamavuton atau kalium 1,5-4/s(4’-hidroksi-3-
metoksifenil)-1,4-pentadien-3-on  diperoleh  dari
penelitian Nugroho dkk., (2005). Natrium kromolin
sebagai kontrol positif diperoleh dati PT. Sanbe
Farma.

Cara kerja

Penyediaan larutan uji, senyawa kalium
gamavuton dilarutkan dalam CMC Na 0,5 %, dan
dosis yang digunakan adalah 10, 20 dan 40 mg/kg
BB. Rancangan percobaan yang digunakan pada
penelitian ini adalah rancangan acak lengkap pola
searah.

Metode reaksi anafilaksis kutaneus aktif
mengacu pada penelitian Shimada ez 4/, 2004.
Duapuluh lima ekor tikus jantan galur wistar
dikelompokkan secara acak menjadi 5 kelompok
(masing-masing 5 ekor). Satu kelompok digunakan
untuk kontrol negatif, satu kelompok diberi
petlakuan natrium kromolin 2,16 mg/kg BB
(kontrol postif), dan 3 dosis selanjutnya adalah
perlakua senyawa uji dengan dosis 10, 20 dan 40
mg/kg BB. Semua tikus disensitisasi secara aktif
dengan injeksi suspensi ovalbumin dan AI(OH);
dalam larutan NaCl fisiologis secara subkutan. Tujuh
hati kemudian, dilakukan sensitisasi yang kedua
dengan injeksi yang sama. Pada hari keempatbelas,
tikus dicukur bagian punggungnya seluas 2,5 x 4 cm,
kemudian disuntik dengan larutan Evans Blue secara
intra vena melalui vena ekor sebagai indikator warna
untuk menunjukkan adanya pembekaan lokal dan
kemerahan pada daerah tersensitisasi. Selanjutnya
tikus disuntik dengan larutan ovalbumin saja secara
subkutan untuk menginduksi reaksi anafilaksis
kutan. Reaksi anafilaksis kutaneus ditandai dengan
munculnya bentolan berwarna biru di punggung
tikus. Pengukuran diameter dilakukan tiap jam
selama 8 jam, dimulai setelah pembangkitan reaksi
inflamasi.

Selain itu, daerah imflamasi juga dilakukan
pengamatan  histopatologi  dengan  mengambil
cuplikan jaringan terinflamasi kemudian dibuat
preparat histopatologi dengan pewarnaan menggu-
nakan alkian blne pH 2,5. Untuk menimbulkan
kontras, pada pengamatan histopatologi, preparat
ditetesi nuclear fast red dan dibiarkan selama 2 menit.

Analisis data

Data percobaan berupa diameter area
anafilaksis atau area pigmentasi daerah terinflamasi,
yang kemudian diubah menjadi data luas area
pigmentasi, untuk selanjutnya dibuat kurva
hubungan antara luas area pigmentasi terhadap
waktu pengamatan (8 jam). Dari kurva tersebut
kemudian dihitung luas area pigmentasi dari jam
ke-0 hingga 8 (=luas di bawah kurva masing-masing
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individu subjek atau AUC), untuk selanjtnya dibuat
rata-rata hasilnya tiap kelompok. Perbedaan hasil
AUC (mean = SEM) antar kelompok dianalisa
menggunakan  statistika. Uji  statistika  yang
digunakan adalah analisa varian (ANAVA) satu jalan
dilanjutkan dengan uji t LSD.

Hasil Dan Pembahasan

Pada penelitian ini metode yang
dgunakan yaitu reaksi anafilaksis kutaneus aktif
mengacu pada penelitian Shimada, ef a/, 2004.
Anafilaksis kutaneus aktif, dilakukan dengan
menyuntikkan suatu antigen ke dalam kulit
hewan uji yang telah disensitisasi, kemudian
akan menimbulkan reaksi anafilaksis lokal.
Reaksi ini terdiri dari pembengkakan lokal dan
kemerahan. Kenaikan permeabilitas vaskuler
lokal yang merupakan ciri khas reaksi ini dapat
ditunjukkan dengan menggunakan
Evans blue (Henson, 1993).

larutan

Pengaruh anafilaksis

kutaneus

Hasil wji aktivitas senyawa garam kalium
gamavuton terhadap reaksi anafilaksis kutaneus
aktif adalah disajikan pada gambar 2.

Pada Gambar 2, kurva luas area
pigmentasi  (anafilaksis) kelompok kontrol
negatif nampak paling besar dibandingkan
kelompok yang lain. Ini menunjukkan bahwa
sensitisasi maupun pembangkitan inflamasi
imunologi oleh ovalbumin berhasil. Di lain

terhadap area
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pihak, setelah perlakuan narium kromolin dosis
2,16 mg/kg BB (kontrol positif), luas atrea
pigmentasi dari waktu ke waktu jauh lebih kecil
dibandingkan kontrol negatif. Ini menunjukkan
bahwa pembetian natrium kromolin mampu
menghambat pigmentasi akibat inflamasi yang
ditimbulkan karena induksi (sensitisasi dan
pembangkitan) ovalbumin yang dalam hal ini
berperan sebagai antigen.

Pada perlakuan senyawa KGVT-0
khususnya dosis 20 dan 40 mg/kg BB, kurva
yang dibentuk nampak di bawah kurva kontrol
negatif (Gambar 2), namun masih berada di
atas kurva setelah perlakuan narium kromolin
dosis 2,16 mg/kg BB (kontrol positif).
Sedangkan kurva dari dosis 10 mg/kg BB
berhimpitan dengan kurva kelompok kontrol
negatif. Hal ini mengindikasikan bahwa
petlakuan senyawa uji yaitu KGVT-0 dosis
ternedah 10 mg/kg BB  belum mampu
menghambat reaksi anafilaksis, sedangkan dosis
20 dan 40 mg/kg BB dapat menghambat reaksi
tersebut yang ditimbulkan karena induksi
(sensitisasi dan pembangkitan) ovalbumin.

Selanjutnya  untuk melihat  potensi
penghambatan reaksi anafilaksis kutaneus aktif
maka dihitung prosentase penghambatan reaksi
anafilaksis seperti ditunjukkan pada Tabel I.
Pada Tabel I nampak jelas bahwa perlakuan
kalium gamavuton dosis 20 dan 40 mg/kg BB
mampu menghambat reaksi anafilaksis kuta-

20 -
18 |
S
£ 16 -
)
@ 14
wn
s 121
S 10 A
(33
‘B 8
X
& 6-
g 4
<
2,
oi\ T T T T T T 1
0 1 2 3 5 6 7 8
Waktu (jam)

Gambar 2.

Kurva hubungan luas area pigmentasi terhadap waktu pengamatan setelah perlakuan kalium

gamavuton (n=5). O= kontrol negatif, [1=kontrol positif (natium kromolin 2,16 mg/kg BB),
B=KGVT-0 10 mg/kg BB, ®@=KGVT-0 20 mg/kg BB, A=KGVT-0 40 mg/kg BB.
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Tabel I. Potensi penghambatan KGT-0 terhadap rekasi anafilaksis kutaneus aktif terinduksi ovalbumin

sebagai antigen.

Penghambatan reaksi

Kelompok Perlakuan (Cﬁg?;;il) anafilaksis (0/0)
Kontrol negatif 93,53 £2,50 -
Nattrium kromolin (0,432 mg/200 g BB) (Kontrol Positif) 32,55+ 445" 65,20 £ 4,76
KGVT-0 dosis 10 mg/kg BB 93,57 £ 6,33 -0,05 6,77
KGVT-0 dosis 20 mg/kg BB 73,37 £ 3,62° 21,56 + 3,87
5425+ 217" 42,00 £ 2,33

KGVT-0 dosis 40 mg/kg BB

ED 3 tethitung : 28,26 mg/kg BB

Data AUCyg yang ditampilkan merupakan nilai rata-rata = SEM (n=5)
*Berbeda bermakna dibandingkan kontrol negatif (p<0,05)

neus aktif yang terinduksi ovalbumin sebagai
antigen, masing-masing sebesar 22 dan 42 %.
Namun demikian, perlakuan kalium gamavuton
tersebut masih lebih rendah dibandingkan
petlakuan natrium kromolin 0,432 mg/200 g
BB, dengan nilai penghambatan pada reaksi
anafilaksis kutaneus aktif sebesar 65 %. Seperti
dikehui bahwa natrium kromolin merupakan
obat antialergi dengan mekanisme menstabilkan
membran sel mast sehingga menghambat
proses degranulasinya. Dari penelitian ini dapat
diketahui potensi KGVT-0 dalam menghambat
rekasi anafilaksis kutaneus aktif, yaitu dengan
nilai EDj3 sebesar 28,26 mg/kg BB.

Gambaran histopatologi
masi

Pengamatan histologi pada jaringan tikus
terinflamasi  digunakan untuk menyakinkan
gambaran mikroskopis jaringan kulit tikus
setelah  tertkena inflamasi akibat induksi
ovalbumin. Pengamatan histologi ini meliputi
pengamatan keberadaan sel mast pada jaringan
terinflamasi  akibat petlakuan senyawa uji.
Reaksi anafilaksis kutaneus aktif ditandai
dengan jumlah sel mast yang sedikit pada
jaringan akibat sel tersebut telah mengalami
degranulasi dengan melepaskan mediator-
mediator inflamasi, sedangkan apabila terjadi
hambatan pada reaksi tersebut maka pada
jaringan akan teramati adanya sel mast. Semakin
banyak sel mast utuh yang dapat diamati
menunjukkan senyawa uji yang lebih poten
sebagai antiinflamasi.

Dari pengamatan histologi (Gambar 3),
jaringan kulit tikus normal terlihat

jaringan terinfla-

pada
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sejumlah sel mast yang masih utuh (tidak
mengalami  degranulasi), sel mast terlihat
sebagai suatu sel yang berwarna biru dengan
suatu inti ditengahnya. Hal ini menunjukkan
keberadaan sel mast pada jaringan kulit individu
normal. Sebaliknya akibat sensitisasi dan
pembangkitan ~ reaksi  inflamasi  dengan
ovalbumin, terdapat sel mast dalam jumlah
yang sangat sedikit pada jaringan terinflamasi
tersebut (Gambar 3a). Hal ini terjadi karena
hampir semua sel mast pada jaringan tersebut
mengalami  degranulasi. Gambaran serupa
ditunjukkan pada jaringan inflamasi dengan
petlakuan KGVT-0 10 mg/kg, yang pada
percobaan sebelum dilaporkan tidak dapat
menghambat  reaksi anafilaksis  kutaneus
(Gambar 3b). Pada percobaan sebelumnya,
KGVT-0 20 atau 40 mg/kg (Gambar 3c), atau
natium kromolin 0,432 mg/200 ¢ BB mampu
menunjukkan  penghambatan  pada  reaksi
anafilaksis kutaneus aktif (Gambar 3d). Pada
pengamatan histologi, kondisi sel mast pada
jaringan  terinflamasi  dengan  perlakuan
KGVT-0 20 atau 40 mg/kg tetlihat lebih
banyak dibandingkan kelompok kontrol negatif
meskipun relatif sedikit jika dibandingkan
dengan kondisi sel mast akibat perlakuan
natrium kromolin.

Diskusi hasil penelitian

Reaksi  anafilaksis aktif
melibatkan produksi imunoglobulin E oleh
limfosit B akibat sensitisasi ovalbumin. Proses
ini kemudian akan memstimulasi terbentuknya
limfosit pengingat yang bersirkulasi ke seluruh
tubuh, yang menyebabkan sel tersebut

kutaneus
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Pengamatan histopatologi terhadap sel mast pada jaringan terinflamasi akibat pemberian

ovalbumin sebagai antigen, dengan menggunakan pewarnaan alcian blue-NFR. (a) kontrol
negatif, (b) perlakuan KGVT-0 10 mg/kg BB, (c) perlakuan KGVT-0 40 mg/kg BB, (d)
petlakuan natrium kromolin 0,432 mg/200 g BB. Perbesaran yang digunakan adalah 200x.
Sel mast teramati sebagai daerah pada jaringan yang berwarna biru (X ).

Gambear 3.
mempunyai  ingatan  terhadap  antigen
(ovalbumin) sehingga sensitisasi ovalbumin

yang kedua menyebabkan pembentukan IgE
yang lebih cepat. Imunoglobulin E yang
diproduksi  kemudian  menempel  pada
permukaan membran sel mast pada reseptor
FceRI pada sel mast. Setelah proses
pembangkitan reaksi inflamasi oleh ovalal-
bumin mengakibatkan ovalbumin tersebut
segera berikatan dan membentuk jembatan
antara 2 molekul IgE yang menempel pada sel
mast  (crosslingking) yang kemudian akan
mengaktivasi tirosin kinase dan mengaktifkan
fosfolipase C. Selanjutnya, fosfolipase C lalu
menghidrolisis fosfatidil inositol (PI) menjadi
inositol trifosfat (IP;) dan 1,2-diasilgliserol
(DAG). Inositol trifosfat akan menghasilkan
peningkatan kadar ion kalsium intraseluler baik
dari intracellular Ca?t pool maupun influks
Ca?*, sehingga mengakibatkan degranulasi sel
mast. Sedangkan 1,2-diasilgliserol mengaktifkan
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protein kinase C (PKC), kemudian secara
sinergis juga merangsang degranulasi sel mast.
Degranulasi terjadi melalui proses eksositosis,
yang akhirnya melepaskan beberapa mediator
(Kresno, 2001; Subowo, 1993). Sel mast pada
tikus terdapat pada 2 jaringan utama yaitu
jaringan ikat dan mukosa. Sel mast jaringan ikat
melepaskan histamin, serotonin dan metabolit
asam  arakhidonat berupa  prostaglandin,
sedangkan sel mast mukosa melepaskan amina
vasoaktif yaitu histamin, serotonin serta dan
produk lipoksigenase  seperti  leukotrien
(Dale, ez al., 1994; Tkawati, dkk., 2001).

Dari penelitian dapat diketahui bahwa
pemberian kalium gamavuton (KGVT-0) dapat
menghambat reaksi anafilaksis kutaneus aktif
yang diinduksi oleh ovalbumin sebagai antigen,
dengan mekanisme aksi menghambat proses
degranulasi sel mast dalam upaya melepaskan
mediator-mediator inflamasi.
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Namun, mekanisme molekuler dalam
upaya menghambat degranulasi sel mast
tersebut masih perlu ditelusuri lebih lanjut
mengingat proses degranulasi sel mast
melibatkan proses molekuler yang kompleks
dalam sel mast. Berdasarkan hasil penelitian
kemampuan KGVT-0 dalam menghambat
reaksi anafilaksis kutaneus aktif masih lebih
rendah dibandingkan dengan kontrol positifnya
yaitu natrium kromolin. Natrium kromolin
merupakan senyawa dengan dua gugus kromon
dengan aksi menstabilisasi membran beberapa
sel misalnya sel mast, neutrofil dan eosinofil,
schingga menghambat pelepasan mediator-
mediator vasoaktif misalnya histamin, serotonin
maupun leukotrin (Konig dan Grigg, 2000; Tjay
dan Rahardja, 2002). Menurut Alton dan Norris
(1996), senyawa tersebut menghambat influks
kalsium  schingga mengakibatkan kalsium
intraseluler berkurang. Dalam hal ini, ion
kalsium intraseluler (baik dari éntraceluler pools

kalsium intraseluler secara drastis akan
mengakibatkan penghambatan proses pele-
pasan histamin dari mast sel (Pernas-

Sueiras, ¢z al., 2005).

Kesimpulan

Pemberian kalium gamavuton (KGVT-0)
dapat menurunkan reaksi anafilaksis kutaneus
aktif yang diinduksi ovalbumin, dengan
mekanisme penghambatan terjadinya degra-
nulasi sel mast dalam upaya melepaskan
mediator-mediator inflamasi.
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