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SIANIDA SEBAGAI INHIBITOR RANTAI PERNAFASAI\

I. PENDAHIJLUAN

Kejarlian akhir-akhfu ini yang cukup menarik untuk kita simak

adalah sebagian masyarakat penangkap ikan menggunakan racun yang

mengandulg sianida (nama dagang potas atau singkdan) untul

memperoleh ikan, pada hal zat ini biasanya iligunakan sebagai racun

tikus. Potas yang dijual di pasaran berbentuk pelet-pelet patlat ilengan

konsenb:asi kira-kim 90%. Penggunaan pelet ini mudah sekali yaitu

dengan ca::a melemparkal 2-4 butir ke ilalarn kolam atau sungai dan

beberapa menit kemudian ikan-ikan yang ada dalam kolam atau sungai

tersebut akan mati. Dengan cara seperbi ini, masyarakat mudah

momungut ikan-ikan tersebut. Cara ini rrremang sangat Praktis,

ttisamping itu harga potas atau cairan sinslalan tidak mahal. Tetapi

apakah cara seperti ini tialak membahayakan kesehatan masyarakat jika

ikan tersebut ilikonsunsi ? Apakah penggunaan sisnida tidak menimbul-

kan efek nega.tif pada lingkungan ?

Dilain hal, pada meilia massa sering ilitemui barryak kasus yang

berhubungan dengan sianirla, misalnya ker:acunan rnie irstan di Sumater:a

Selatan. Berdasarkan penyelidikan POM Sumatera Selatan disimpulkan

bahwa penyebabnya adalah sianida (Aku tahu, 1994). Contoh lain ailalah

ker:acunan sin*ong ilan pencemaran kali Ihrlrut rli Jakarta yang

penyebabnya juga sianiila. Akibat pencemaran tli kali Ifttkut Jakarta

ribr:an ikan tennasuk jenis ikan yang tahan hidup pun binasa (Subiyakto,

19er).

Sianiila menrpakan senyava yang sangat lsltsik (Lunn, 1990;

Procko, 1990). Oleh sebab itu adalah hal yang menarik untuk membahas

proses yang terjatli paila tubuh jika mengkonsumsi rnalranan atau

minum.an yang mentandung sianida tersebut. Untuk itu ilalam makalah



f1i diketengahkan sekelumit tentang siani<Ia dan sumberrrya serta

interaksinya pad.a rantai pernafasan.

II. SIANIDA

Sejak 150 16[p1 <ilarn Francois Magenilie telah mengetahui efek

sianida terhadap makhluk hiilup. Ion sianida mempunyai efsk toksisitas

rendah, sedangkan asam sianida (tICIrI) mempr:nyai efek btlwf erbem

(J). Kanrtungan sianitla htlwl dosis bagi tubuh rata-r:ata 0,5 hingga 3,5

mg/berat badan. Efek doss subbthal a}an menghasilkan toksin bagi

kesehatan. Gejalanya bewariasi seperbi kejang, keadaan tak sailar,

mru-rtah, mulut berbusa, pendamhan, kom, ilan diakhiri kematian.

Perrobaan mengenai sianida telah balyak dilakukan. PeIrcobaan

parl,a ikan Salmon asal Atlantik menunjukkan bahwa kadar tokqiqitas

HCN 0,01 sampai 0,1 mg/L. Telah pula tliketahui bahsa Planl-ton di

dalarn Laut sangat sensitif fsafiqdap tingkat toksin HCN. Walaupun

dernikian menurut Dr. Roodney Q6e[s ;lnlem berbagai hultioo ccstsrrtxl

(singkong) konsentasi sianiita kurang dari 50 mg&B diansEap tid.ak

berbahaya, 50-100 mgilg msnunjukan tingLat keracunan sedang, dan

lebih besar dari 100 mg/kg dapat menyebabkan keracunan total (Aku

Tahu, 1994).

Dengan tlemikian tirlaklah mongherankan jika riwayat sianida

banyak ililatarbelakangi kejadian yang mengerikan, sehing'ga dirnac2

IarnFan Napoleon III pernah berkata "Hidrogen sianida adalah senjata

taltis pemusrah yang tidak itigunakBn pacla Per:ang pslis l'. lalnrn

kon.tilsi t€rtentu kehadiran sianida merrrang menjaili alrcqynen, da]ary'

kondisi lain rnelah mengrmturgkan. Pada inrlusfui kirnia, produk sianida

(CN) dipakai untuk berbagai keperluan seperti ekshalsi emas atau perak,

penyepuhan, sintesa Irirnia clan bahan fumigan- Beberapa proiluk sianida

yang diperila€angkan atlalah KCN, NaCN dan Ca(CN)2. Garam-ga::am
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anorgarrik ini adalah senyawa yang sangat toksik (Lunn, 1990), begitu

juga dengan hidrogen sianida procko, 1990). Nama lain hidrogen siardda

ad.alah as""' sianiila dengan rumus kimia HCN.

2.1. Sifat Sianida

Garam-garam siarrida larut ili ilala'n air:. Gara-m ti-.146 a lkali

mempunyai kelarutarr yang tinggi, sehingga tlapat mengakibatkaa

timbulnya gas yang akan menyebabkan keasaman terkonsenbrasi,

sedangkan gugus siarlida (CN) dapat ber''eaksi denga[ alltali, alkali tanah

membentuk sianida anorganik. Gugus siarrida jusa memperlihatkan

kecenilrungan yang kuat untuk membentuk garam-garam kompleks

dengan logau-Iogam transisi. Pembentukan gar:am kompleks ini tslah

digunakan secara luas r:rrtuk mendeteltd dan Eenentu.kan sianida

temasuk hiilrogen sianida Grocko, 1990).

Garam sianiila berbeda sifatrya dengan as,"' sianiila (tIClI). Asam

sianiila merupakan senyawa yang muilah menguap, mudah terbakar,

tirlak bersarna dan berbau. Asarn sianida mempunyai ilerajat dissosiasi

yang kecil ilalam larutan (asam yang sangat lemah), tetapi uap asartr

sianiila bereaksi tlengan larutan basa (alkalis). As"." sianida ilaPat masuk

itzlarn tubuh tiilak hanya melalui pernafasan tetapi juga melalui

penyerapan melewati kulit. Penyer:apan asam danida melalui kulit dari

uilara yang mengandung sampai *,4 tap aso." sianida dapat menyebabkan

keracunan sela-ma 3 menit d"t jik" udara menganilung 1% as,"' sianiila

akarr berbahaya setelah berada selama l0 menit ili dalam udara tersebut.

2.2. Sianida pada Makanan

Sianitla pada bahal makanan ber:asal ilari penguraian senyawa

giukosiala sianoporik (qorcplori ghrcosidzs) yarrg terdapat Paala

kebanyakan tumbuhan (Procko, 1990). Sianida yang dihasilkan berupa
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asrrn sianid.a dan zat ini keluar bila bahan makanan tersebut

dihancurkan, ilikunyah atau diiris. Glukosida sianoporik terdapat pada

berbagai tananan dengan nama senyawa yang berbeda seperti ernigladin

pada biji c.lrror,Al, aprikot pada apel, dhurin pada biji sorghum, Iina-arin

pada kara (limo beot) ilan singkong flffinarno, 1994). Linamarin pada

singkong diubah menjadi HCN oleh en-i"' Iinamarase' Nama kirnia

arnigladin a<talah glukosiila benzalilehida sianohitlrin, untuk dhurin adalah

glukosida p-hidroksi-benzaldehida sianohiilrin seilangkan linamarin adalah

glukosida aseton sianohidrin.

Kanitungnn sianida pada bahan ma-kanan sangat bewariasi. Hasil

analisis sianirla patla beborapa bahan makanan dicantumkan paila Tabel 1.

Kadar sianida pada bahan makanan yarrg cukup tinggi tersebut dapat

sebelum dikonsumsi. Aila beberapa cara yang dapat dilakukan

untuJt mengr:rangi kadar toksisitas siarritla ilalarn bahan rnakanan yaitu

(1) dehirbasi, cara ird dapat mongurang;i siardda 85o/o; (4 pengeringan

Tabd 1. Ikndrmgo siadda pada bebcr4a bahm
nektm

lahrn makznrn Kmengm simiaa

(mg/tg)

Rebr.urg brnbr:, mcrtah

Sorghurn, belurn matdlg

Sirykory @ahit), h-rlitubi kcrint

sir'8kong &ahit), dal'l

SirykonS @Ehit), ubi thnr

Sirgkong @trris), ubi ubh

Surgkont (mryds), daro

8.000

2.500

2.450

310

395

463

468

(Didnbil dri A}:-r tatlr, 1994)
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oven dapat menurunkan sianitla 90o/o dan (3) perenilaman serta perebusan

nampu menurunkarr sianida sebarryak 90% seteLah 4 jam. Lintuk

mengurangi kailar sraniila pada singkong, ada beberapa langkah yang

dapat ililakukan yaitu kulitnya ilikupas sebeh:m iliolah, singkongrr.ya

dikeringkan, direndarn sebelum ilimasak atau diferrrentasi sel,"'a

beberapa hari. D engal perlakuan tersebut linamarin barryak yang rusak

dan hidrogen sianidanya ikut terbuang keluar sehingga siarrida yang

tirrgfrl sekitar 10-40 mghg. Menurut FAO, singkong dengan kailar 50

mglkg masih o'.'an untuk dikonsumsi manusia.

2.3. Penghilangan Sianida secara Kimia

Untuk menghilangkan sranida pada bahan makanarr biasanya

drgurrakan cara fisika, seperti perendaman, Perurnaszrn. Sianida patla

perafu'an umumnya dihilangkan dengan ca::':a kimia yaitu ilengan cara

menambahkan 22f, kirnie tertentu agar sianiila diubah ke bentuk senyawa

lain yang tidak bersifat racun. Metoda yang palhg umum dilakukan

ailalah mengoksidasi siadda (CN-) ke sianat (CNO) dengan menggunakan

Cl, atau NaOCI (Ichobanoglous, 1987). Jika menggunakan Cl2 , perlu

ditambalkan NAOH, persiarna,ryl reaksinya ailalah

cN- + 2NaOH + Ch + g5g-+ ZI.IaCl + HrO

Reaksi untuk oksiil""i CN-dengan NaOCI ailalah

CN- + NaOCI --------+ CNO- + NaCl

R€aksi di atas berlangsung pada suasana basa, biasanya antara pH 8,5

dan 11. Jika pH lebih renilah dari 7, sianat (CNO) terhidrolisis.

.--------.-,

5
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Ozon dapat juga digunakan untuk mengoksiilasi sianida ke sianat, tetapi

rmtul sistem ilengan skala kecil penggunaan ozon lebih mahal

dibandingkan Clz.

III. RANTAI PERNAFASAN

Rantar pernafasan d.isebut juga dengan rantai pengangkutan

elektron yang dimulai tlengan ma-sukrya Pasargan elektron atau ekivalen

hidrogennya dari senyawa subtrat pernafasan ke ilalam rantai pernafasan.

Elektron tersebut selanjufrya fialirkan di sepanjang r:antai pernafasan

melalul molekul pembawa elektron yang akhirnya ditangkap oleh molekul

oksigen. Proses pengangkutan elektron ini diranqkaikar dengan fosforilasi

bersifat oksidasi (oridative pl:rcicpl:rrrrylofbn) yaitu pembentukan ATP dari

A-DP dan Pi. Dengan demikian fosforilasi bersifat oksilasi adalah proses

pembentu.kan ATP dari ADP dan Pi yang energinya dipemleh dari proses

pengangkutan elekEon paila rantai pernafasan.

Tempat berlangsungnya proses fosforilasi bersifat oksidasi adaiah di

mitokonilria. Mitokondria merupalraq organel sel penghasil energi (ATP)'

Bentuk dan ukuran mitokondria bernacam-macprn tergarrtung pada

sumber ilan keadaan metaboliknya. Pada umruDnya mitokondria

berbentuh bulat, tetapi beber:apa sel tertentu mempunyai bentuk

mitokondria yang bulat lorjong (dalam sel hatr), bentuk tabung (ila]"rn sel

ginjal), bentuk batang atau benang (<Ialam. fibroblast) dan kailang-kailang

berbentuk kompleks tak teratur (il"lr- sel ragr). Mitokondria yang paling

banyak &teliti dan iliketahui adalah mitokondria sel hati tikus (berbentuk

bulat lonjong) ilengan panjang kira-kira 2 pm tlan diameter 1 frm Gira-

kira seuku:ran bakteri).

Mitokondria mempunyai ilua membr:an yaitu membran-luar (outer

mznbruv) dan membran-dalam (inzcr membrure). Membran-luar halus

ilan kenyal seilangkan 6g6[121-dalam berlipat-Iipat ke dalarn- Kedua
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Bembnm ter"sebut berbeda sbulrtur, tugas serta enzim yang terkandung

ili dala'nya. [s6!mr-.lalam sebagai tempat berlangpuns[ya proses

fodorilasi bersifat oksidasi (Gambar 1).

Crisrae
lnter;iembrane space

ii

Ourer merrb rene

lnner r'1€mcrane

M e trix

(a) Srula.r mitokon&ia

Lipid

Protein

frooAl
@) Mernbrar-dal rn mitokoa(hia

Gambar l. (a) Struktur uitokondria. (b) Membran-dalam mitokondria. Lipatan

ka dajam yang kaku dari membran-ddam (rirmer membtutc) dinamakan crlslc€ Ruang

antara membran-dalam dan membran-Iuar (ourel membtqtc) dinamakaa ruang anhar

membran, sedangkan mclrils merupakan ruarB yarrg dikelilingi oleh membran-dalam'

@iambil dari Sbyer, 198Q

Fodorilasi ber:sifat oksiilasi disebut juga dengan fodorilasi r:antai

perrafasan (Lehninger, 197Q. Proses ini menghasilkan 3 molekul ATP

untuk setiap pasang elekh.on yang dibawa dari NADH ke molekul Oe atau

2 molekul ATP r:ntuk Pengangkutan eleklron ilari ubiquinon ke molekul

l
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G Persamaan rea.ksi total fosforilasi bersifat oksidasi adalah

NADH + H+ + SADP + 3Pi + Lt2O2'-, NAD+ + 4grg + 3ATP

Persamaan reaksi total fi atas terdiri dari:

Raaksi eksergonik

NADH + H' + 1/2q ----------'' NAD* + HzO

Reaksi endergonik

SADP + 3Pi --'-----+ SATP + 3 HzO

Pada rsaksri eksergonik elektron mengalir dari NADH ke molelrul G
dirangkaikan dengan proses fosforilasi bersifat oksidasi (pembentukan

ATP dari A-DP d.an Pi) pada tiga tahaP rcqkeli pada rantai pengangkutan

elekhon (rantai pernafasan), yaitu dari NAD ke FP; dari sitolaom 6 ke

sitohom cr dan dari sitokrom oos ke 02 (Gambar Q. Elektron yang masuli

q-Ketoglularate

Pyruvale \

Melatc

lsocitrate

Glul.dsle

Succinate
FP.

FPr

Sile I

NAD ---' FP'({Fe

FPr

7
rI

Roteno'le,
anrytal

Sirc ll Srrt lll

S)+Q--(zFe'Sl -+cytb[Fe'S)cyl cr"""] cyl c""'+cyt oot "-"'> Ot

Allli.rly(:irl A (;yJllirk

'l_ffir
FP.

Ganrbar 2. Bantai pernafasan di dalam nitokondria narralia Ada 6 bua-h

senJrawa substrat rantai pernafasan yang masuk melalui NAD dan 3 macam senyawa

subshat yang masuk meldui koenzirn-Q. Pada rantai pernafasan ini ada 3 tempat

penghasil ATP yeitu site I, site II dan si.te IIr. Pada temPat-tsmPat il}i daPat diinhibisi

oleh inhibitor tortantu (Diambil dari Lehning€r, 197Q.
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ke rantai pernafasan berlangsung melalui salah satu dari dua jalan yaitu

melalui NA-D atau ubikuinon qkoenzim-Q). P"da Gambar 2 terlihat

senyawa-s€nyawa substrat pernafasan yaitu pirufat, <r.-ketogl.utarat,

malzt, isositr:at, glutamat dan 3-hidroksiasil-CoA masuk r:antai pernafasan

melalui NAD sedangkan suksinat, glissro! fosfat dan faay-acyl-CoA masuk

melalui koenzim-Q.

3.1. Sitokrom

Pada rantai psrrrafasan Bolekul yang bertindak sebagai psmbawa

elekhon antara L:ain adalah sitokum. Sitokom m.enrpakan enzim.

oksidasi-reiluksi. Menurrt Lehninger (1977) sitokrom mempakan protein

yang menganilulg gugus besi-porphirin dan hanya ditemu-kan ili ilalarn sel

aorobik- Atom besi pada sitokrom .taFat berubah secara reversibel

membentuk Fe2* atau FeF*. Porphirin menrpakan turunan dari porphin

rlirnaqa hidrogen pada poqi<i 1 sanpai 8 diBEntikan oleh berbagai rantai

samping khususrya metil, etil vinil dan as,"' propionik (Mahlea 1966). Di

dalarn mitokonilria binatang yang lebih tinggi dimana rantai pernafasan

paling barryak dipelajari terilapat pafing kurang lirna s[fsht6 yalg
berbeda di membr.an-delatn mitokondria yaitu sitolaom b, c1, c, o dan ca

Pada hampir semua sitohom po.i<i keilua, [g limz d.arr keenam. dari

besi ditempati oleh gugus R dari residu asarn srnino speqifiL ilari protein.

Akibatrrya sitoh"om ini tidak dapat berikatan ilengan ligan seperti 02, CO

atau sianida [scrrali sitobom oE yang secara normaf mengikat Q untuk

fungsi biologinya (Lehninger, 1977).

Sitolrom o dan sitohom cre bersama-sayna dinafnakan sitohon c

oksidase atau dinamakan juga sitokrom 6[sidass (Skyer, 1988) tlan biasa

ditulis Cyt daa. Sitohum oksi la"e mengkat"li<iq pemindahan elekfuon dari

9
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II, 23 kO
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@0@

Hrs
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(b) O2 bindrng sire (matnx)

Gambar 3. Sitokrora oksidase (a) Shuktur darr orientasi sitols'om oksidase pada

membran-dalam mitokondria. Sitolo:om oksidase berinteraksi dengan sitokrom c.

&). Pou; kedua ion Cu da-n ion Fe pada sitokrom oksidase. Molekul Oz beri.katan

dengan kompleks birruklear sitokrom e-Cue (}iarnbil dari Voet, 1990).
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yang mengandung hesi-porphirin ilengan besi dalam keadaarr Fea* dapat

terbentuk ilengan cara porphirin membentuk elektron tidak berpasangan

(Miessler, 1991).

Langkah seLanjutnya adalah terbentuk IIzO dan pemasukan

elektron kedua dan 2H* mengakibatkan OH' beri.katarr dengan FeE*.

Pemasukan elektron ketig:a mereduksi ion Cu2* menjaili Cul*. Pad.a

IanBkah terzkhir, sebuah elektron (elektron keempat) dan H+ masuk Le

tlalam siklus untuk menglrasilkan IIzO ilan moleku.I Q yang baru terikat

pada Fe8* dan Cuz* ilan siklus berulang kembali. D engan tlemikian untuk

setiap siklus iliikat 1 molelul Q, dibutuhkan 4 H* dar 4 elektron serta

dihasilkan 2 molekul air. Keselunrhan reolr"i pada .iklus berlangsung

sargat cepat. D eretan siHus ini ilisajikan paila Gambar 4.

-d Fel+-^-

H

p4+-gl ...gut+

,cu"o-
Hro

e -./
H

Felt - O- Cu*

H

Fe'+:O?-. . HC--Cu2+

2H+

a

H.o

Gambar tl. Aktivitas sitokrom oksidase (Cyt aar). Sildus rea.ksi pada Gamba.r ini

merupakan deretaa proses yarg diusulkan untuk pemindaha-n elekhon ke molekul O:

oleh sitoisom oksidase (Diernbil dari Stryer, 198Q,



3,2, Inhibitor Rantai Pernafasan

Tiga lokasi penghambatan oleh inhibitor (zat penghambat) yang

beke{a pada pmses pengangkutan elektron dari NA-DH ke molokul Q
telah ililretahui (Gambar g. Lokasi pertama adalah dari NADH ke

ubikuinon. hhibitor pada Iokasi ini adalah rotenon, suatu senyawa racun

dari tumbuhan yang digunakan sebagai insektisida; amitol, senyawa obat

kelompok barbiturat; ilan pierisiilin, suatu senyap a antibiotik yang

strukturnya serupa ilengan ubikujnon. Ketiga zat ini be4reran sebagai

penghambat terhadap NADH dehidrogenase. Lokasi ke dua adalah antara

sitohom & dan sitokrom c. Inhibitornya antimisin-A, suatu antibiotik yang

tlipercleh dati Sbeptomycr,s griseus. Lokasi ketiga adalah antara sitokrom

oos ke molekul Q. Inhibitor pada lokasi ini adalah sianida sulfida dan

karbon monoksida (Lehnrngea 1977).

Korja sianida sebagai inhibitor pada rantai pernafasan dengan cara

berikatan dengan ion FeP* yang terdapat pada enzim sitokrom oksidase

membentuk kompleks yang sangat stabil. Pengikatan sianida tersebut

menyebabkan ion Fe9* tidak bisa teroksitlasi Eerjadi Fep* dan secara tidak

Iangsung mencegah sitohom oksidase urtuk mergikat molekul Oz.

Dengan demikian tidak terjadi fi:ander elehon ilari sitokrom oksidase ke

molekul Oz. .{kibatnya tida} ilihasilkan energi dan titlak terbentuk ATP

pada posisi tersebut (site IE). Sianida pun dapat mempengaruhi kerja

enzim temtayna metalo-enzim yaitu enzim-enzim yang mengandung

logam seperti Iogam Cu, Fe, Mo, hr, Mg. Logam pada metalo-enzim ilapat

membentuk kompleks dengan sianida (Maliler, 1966). Hal ini dapat

mengakibaErya turunnya aktirritas katalitik dari enzim tersebut. Sianida

juga dapat mengakibatkan reaksi yang irreversibal dengan ion besi pada

hemoglobin ilan dapat mengakibatkan hilangnya kemam.puan hemoglobin

rurtuk membawa molekul Q2 rlalarn darah.
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Selain tig'a kemrurgkinan di atas sianida dalam tubuh dapat juga

mengalami iletoksfikasi menjadi tiosianat yang kr:rang toksik, kemudian

ilikeluarkan dari tubuh melalui urin (Ijohoprawiro, 1994). Perubahan

siarrida menjadi tiosianat memerlukan sulfur yang berasal dari asam

amino. OIeh kar.ena itu apabila diit menganilung rendah protein bemrti

tubuh akan keku:rangan sulfrlr dan akibatnya ion sianida tidak ihubah

menjadi tiosianat.

Perrcobaan patla tikus menunju}Ian bahwa adanya kemanpuan

tubuh untuk detoksifikasi sianirla yang tlimakan apabila iliit cukup

protein; malnutrisi menyebabkan sianida menjafi toksik. Ekshesi

tiosianat menurun apabila diit mengandung rendah protein tenrtama pad.a

masa pertu.mbuhan. Timbulnya hiperglikemia yang nyata patla pemberian

sianida bajk oral rraupun parenteral. Akibat lain adalah timbulnya

penrbahan-perubahan paila kulit bila pemberian daniala berlangsung

I prn n.

Dengan demikian dapat dikatalan bahwa bila seseorang Jlant

mengkonsumsi makanan atau minuman yang mengandung sianiila atau

terhinry gas aseyn siani.la, ernpat kemungkinan di atas ilapat terjadi rli

ilal""' tubulrrya. Jika sianida telah mencapai ambang batas daya tahan

tubuh orang tersebut rnalra siarritla akan menjadi toksin. Paila keailaan ini

energi yang dihasilkan rantai pernafasan tirlak mencukupi kebutuhan

tubuhnya kemampuan hemoglobin membawa molekul Q menurtrn dan

aktinitas metalo-enzim juga menurtn. Akibat selanjuErya ailalah realsi

tlalam tubuh yang membutuhkan metalo-enzim menjatli terganggu.

Gejala yang dapat dia'.'ati adalah kejang, keadaan tak sadar, muntah,

mulut berbr:sa, koma dan iliakhiri dengan kematian.
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Lfu1IPIRAN A

Crrgarrisasi Secara Hirarki Struktur Ku-lit Itvlanusia
@iambrl dari Voet, 1990)
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I.AMPMAN B

Shrkrur Kimia Heme o ilan Peliganan Aksial (oiol lig@d.ing) dari
Gugus Heme Yang Terdapat fi [alarn Sitolrom o tlan 6

@iambil dari Voei, 1990)
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LAMPMAN C

Gambaran Umum Metabolisme Karbohiilrat, Lipid dan Protein
@ramhl dari Voet,I990)
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