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Abstract

High incidence of acute renal failure in dogs and cats from 2004-2007 were associated with the ingestion
of dog and cat food products and the suspected contaminant was identified as melamine and its derivatives such
as cyanuric acid and melamine cyanurate. Melamine is a chemical compound used primarily in the plastics
manufacture, coatings, commercial filters, adhesives also main component of dinnerware and kitchen appliances
industry. However, melamine has been misued to elevate the content of nitrogen compounds in human and animal
food. Increasing the content of nitrogen compound by using melamine aim to increase the value of protein in
food. Melamine has broad safety limit thus relatively non-toxic if consumed by human and animal. However,
many studies and case reports showed that melamine can cause damage to the kidneys, especially if present
together with cyanuric acid in the body.This paper aims to provide an overview and discussion of urinary tract
obstruction in dogs and cats that is likely caused by toxicity of melamine and its derivatives which possibly
occuring in Indonesia.
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Abstrak

Sejumlah kasus gagal ginjal akut pada anjing dan kucing sejak 2004-2007 dikaitkan dengan konsumsi produk
pakan anjing dan kucing yang dicurigai telah terkontaminasi oleh melamin dan senyawa turunannya seperti asam
sianurat dan melamin sianurat. Melamin adalah bahan kimia yang digunakan terutama untuk pembuatan plastik,
pelapis, filter komersial, perekat dan senyawa dalam industri pembuatan piring serta alat dapur. Namun kemudian
senyawa ini telah disalahgunakan untuk meningkatkan kandungan senyawa nitrogen dalam produk makanan pada
manusia dan pakan pada hewan. Peningkatan kandungan senyawa nitrogen dari melamin tersebut bertujuan untuk
meningkatkan nilai protein bahan pangan maupun pakan. Melamin pada dasarnya memiliki batas keamanan yang
lebar sehingga relatif tidak beracun jika terkonsumsi manusia dan hewan. Namun demikian, banyak penelitian
dan laporan kasus yang menunjukkan bahwa melamin dapat mengakibatkan kerusakan pada ginjal terutama
jika bereaksi dengan asam sianurat di dalam tubuh. Makalah ini bertujuan untuk memberikan gambaran dan
diskusi mengenai kasus kerusakan saluran kemih pada anjing dan kucing disebabkan oleh keracunan melamin
dan turunannya yang kemungkinan sudah terjadi di Indonesia.

Kata kunci: asam sianurat; gagal ginjal akut; melamin; melamin sianurat; produk pakan
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Pendahuluan

Melamin dan turunannya seperti asam sianurat
dan melamin sianurat adalah komponen yang diduga
kuat mengakibatkan wabah besar gagal ginjal pada
anjing dan kucing yang terjadi pada tahun tahun 2007
di Amerika Utara (Puschner et al., 2007). Laporan di
Asia menyebutkan bahwa pada tahun 2004 telah terjadi
wabah gagal ginjal pada anjing, yang menunjukkan
gejala klinis, histologis, dan toksikologi yang identik
dengan kejadian di Amerika Utara pada tahun 2007.
Kejadian gagal ginjal akut pada hewan piaraan di
Asia selama bulan Maret 2004 menunjukkan adanya
kemungkinan disebabkan karena produk pakan yang
diproduksi di salah satu pabrik di Thailand (Brown
et al., 2007). Kejadian tersebut diatas mengakibatkan
ditariknya secara besar besaran produk produk pakan
hewan kesayangan seperti anjing dan kucing dari
pasaran (FDA, 2008).

Kerusakan pada ginjal juga telah dilaporkan pada
tahun2008 di Chinadimanabanyak anak yang menderita
dan bahkan meninggal karena kerusakan ginjal setelah
mengonsumsi susu yang terkontaminasi melamin
(Reimschuessel et al., 2010; Ji et al., 2014). Selain
makanan bayi, melamin pun ditemukan susu, produk
asal susu serta produk makanan dan pakan lainnya,
yang juga diekspor ke banyak negara di seluruh dunia
(Gossner et al., 2009). Kejadian kontaminasi makanan
oleh melamin juga telah dilaporkan di Selandia Baru,
Taiwan, Korea Selatan, Kongo. Kontaminasi makanan
oleh melamin di Eropa dilaporkan terjadi di Austria,
Finlandia, Jerman, Slowakia, dan Hungaria (Suchy
et al., 2009). Penyebab masalah tersebut akhirnya
diketahui berasal dari komponen bahan pakan
mengandung melamin yang ditemukan dalam gluten
gandum, jagung, dan protein beras diimpor dari China,
dengan tujuan meningkatkan nilai protein (Liu et al.,
2011). Latar belakang penambahan secara illegal
tersebut disebabkan karena mahalnya bahan pangan
maupun pakan yang mengandung protein tinggi yang
sayangnya berdampak negatif pada manusia maupun
hewan yang mengkonsumsinya. Kecurangan tersebut
didukung lemahnya uji kandungan protein yang
terdapat dalam bahan pangan maupun bahan pakan.
Sampai saat ini uji kadar protein nonspesifik ditentukan
melalui pengukuran nitrogen dengan metode uji standar
seperti Kjeldahl (Montesano et al., 2013). Menurut
Cheng et al., (2010), meskipun toksisitas oral melamin
dinyatakan rendah namun dapat mengakibatkan
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kerusakan pada ginjal jika bereaksi dengan asam
sianurat di dalam tubuh. Toksisitas rendah melamin
kemungkinan menjadi penyebab tidak banyak data
di lapangan yang diperoleh pada kucing (Puschner et
al., 2007). Tulisan ini bertujuan untuk memberikan
gambaran dan bahasan secara sederhana pada kasus
kerusakan saluran perkencingan pada anjing dan
kucing yang kemungkinan disebabkan oleh toksisitas
melamin, asam sianurat, dan melamin sianurat yang
kemungkinan terjadi di Indonesia. Dugaan tersebut
didasarkan atas banyaknya kasus kasus gangguan
saluran perkencingan pada kucing yang ditemukan di
Klinik Hewan Kuningan, FKH-UGM (Nururrozi et
al., 2018). Selain tujuan tersebut diatas, penulis juga
berharap bahwa nantinya akan muncul penelitian pada
komponen bahan-bahan yang terdapat dalam produk
pakan anjing dan kucing yang kemungkinan terkait
dengan kejadian gangguan saluran perkencingan.

Struktur dan Sifat Kimia

Melamin

Melamin dengan rumus formula kimia C H N
dan nama TUPAC 1,3,5-triazine-2,4,6- triamine (Gam?
bar 1) adalah triazina heterosiklik kaya nitrogen (Liu
et al., 2012). Melamin memiliki nama lain sianu-
ramida, sianurotriamida, sianurotriamina, isomelamin,
triaminotriazin, 2,4,6-triaminotriazin, triamino-s-
triazin, 2,4,6-triamino-1,3,5-triazine, 2.4,6-s-triazine-
triamin, dan 1,3,5-triazina-2,4,6 (1H,3H,5H)-triimina
(International Agency for Research on Cancer, 2010).
Senyawa kimia ini berbentuk kristal putih padat,
mempunyai sifat sedikit larut dalam air (3,1 g/l pada
suhu 20 °C), sedikit larut dalam etanol, dan tidak larut
dalam dietil eter (Anonim, 2009).

Melamin bisa diproduksi dari tiga bahan yang
berbeda seperti urea, dicyandiamide atau hidrogen
sianida (Maxwell, 2007). Pada awal 1940 Mackay
menemukan bahwa melamin juga bisa disintesa dari
urea pada suhu 400°C dengan atau tanpa Kkatalis.
Sejak saat itu melamin mulai diproduksi dari bahan

NH
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Gambar 1. Struktur kimia melamin (Bizzari and Yokose, 2008)
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baku urea dan penggunaan cyanamid sebagai bahan
baku dihentikan pada akhir 1960 (Ingelfinger, 2008).
Melamin digunakan dalam sintesis melamin- resin
formaldehid (MFR) untuk pembuatan plastik (Sugita
et al., 1990), pelapis (Park and Jeong, 2010), filter
komersial, perekat (Kumar and Katiyar, 1990), dan
senyawa dalam industri pembuatan piring serta alat
dapur (Liu et al., 2012).

Asam sianurat

Asam sianurat dengan rumus formula kimia
C,H,N,O, atau C,N,(OH), (gambar 2) dan nama
IUPAC 1,3,5-triazinane-2,4,6-trione adalah oksitriasin
analog melamin sebagai produk sampingan dalam
sintesis melamin dan berbentuk kristal putih. Asam
sianurat dapat digunakan untuk sintesis disinfektan,
klorinasi air kolam renang (Downes et al., 1984),
antioksidan (She et al., 2010), pelapis cat (Whitten and
Lin, 1999), herbisida (Huthmacher and Most, 2005),
plastik, polyester dan kosmetik (Chuenarrom et al.,
2014) serta feed additive ruminansia (Barboza and
Barrionuevo, 2007).
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Gambar 2. Struktur kimia asam sianurat (Bizzari and Yokose, 2008)

Asam sianurat pertama kali disintesis oleh
Friedrich Wohler pada tahun 1829 melalui dekomposisi
panas dari urea dan asam urat. Asam sianurat juga
dapat diperoleh dengan cara hidrolisis bahan mentah
atau limbah melamin yang diikuti dengan proses
kristalisasi (Schaber et al, 1999). Berbagai hasil
penelitian menunjukkan bahwa melamin maupun asam
sianurat jika diberikan terpisah dengan dosis yang
rendah relatif tidak bersifat toksik, namun demikian,
berdasarkan penelitian terhadap hewan uji diketahui
bahwa kombinasi melamin dan asam sianurat dapat
menyebabkan gangguan ginjal (WHO, 2008).

Melamin sianurat

Melamin sianurat atau disebut juga kompleks
asam melamin-sianurat dengan rumus formula kimia
CHN,O, dan nama [UPAC 1,3,5-triazinane-2,4,6-
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Gambar 3. Struktur kimia melamin sianurat (Bizzari and Yokose,
2008)

trione, 1,3,5-triazine-2,4,6-triamine adalah kompleks
kristal yang terbentuk dari campuran melamin dan
sianurat dengan perbandingan 1:1 (He et al., 2008).

Kompleks melamin sianurat sangatlah baik
digunakan sebagai material penahan panas karena stabil
terhadap perubahan temperatur (Qiu and Gao, 2005).
Puschner and Reimschuessel (2011) menyatakan
bahwa kombinasi melamin dan asam sianurat (melamin
sianurat) jauh lebih toksik dibandingkan dengan
melamin atau asam sianurat. Selanjutnya, melamin
sianurat membentuk kristal tidak larut yang sangat
berbahaya karena dapat merusak tubulus ginjal (Suchy
et al., 2009) dan saat ini telah ditemukan juga sebagai
pencemar dalam pakan ruminansia yang berbasis urea
(EFSA, 2010).

Penyalahgunaan Melamin

Melamin pada sekitar tahun 1958 telah
dimanfaatkan sebagai tambahan pada pakan ternak
karena mengandung N dalam jumlah yang besar (66%).
Namun penggunaan tersebut dihentikan pada tahun
1978 karena melamin tidak dapat dihidrolisa secara
sempurna dalam rumen (Newton and Utley, 1978).
Selanjutnya telah dilaporkan kejadian pencemaran
melamin yang terdapat pada bahan makanan dan pakan
asal produk nabati atau hewani di sejumlah negara
seperti Taiwan, Singapura, danVietnam (Ingelfinger,
2008). Hasil penelusuran kejadian menunjukkan
bahwa sedikitnya 6 anak meninggal di China karena
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gagal ginjal parah yang diduga akibat melamin serta
turunannya seperti asam sianurat yang ditambahkan ke
dalam susu bubuk dan lebih dari 200.000 bayi serta
anak kecil mengalami gangguan ginjal dengan lebih
dari 50.000 bayi dan anak kecil dirawat di rumah sakit
(Ingelfinger, 2008). Lebih parah lagi, bahan-bahan atau
produk susu formula yang terkontaminasi tersebut oleh
China juga diekspor ke negara negara seperti Hong
Kong, Macau, Taiwan, Singapura, Jepang, Korea
Selatan, dan Australia sehingga menimbulkan masalah
yang sama (Lam et al., 2008; Wang et al., 2009). Tahun
2007, produk pakan hewan ditarik dari peredaran di
Amerika Utara oleh beberapa produsen pakan hewan
kesayangan setelah ditemukan sejumlah kasus kucing
dan anjing yang sakit dan mati akibat mengonsumsi
pakan terkontaminasi melamin dan turunannya seperti
asam sianurat (Puschner et al., 2007). Food and Drug
Administration (FDA) melaporkan melamin dan
turunannya seperti asam sianurat telah terdeteksi dalam
bahan pakan untuk kucing dan anjing dalam pakan
hewan dan sampel gluten gandum yang diimpor dari
di China (Brown et al,. 2007). Selain ditemukan pada
produk susu formula bayi dan bahan pakan anjing serta
kucing, melamin dan turunannya juga ditemukan pada
pakan anak babi (Gonzalez et al., 2009), konsentrat
sapi perah (Cruywagen, et al., 2009), pakan ikan (Yan
et al., 2009) dan pakan unggas (Strakova et al., 2014).

Menurut Hau et al. (2009), ditemukannya asam
sianurat dalam bahan pakan kemungkinan merupakan
unsur kesengajaan atau merupakan produk samping
dari melamin dalam bahan pakan tersebut. Senyawa
tersebut terdeteksi dalam gluten gandum, jagung dan
protein beras dengan konsentrasi 0.8% sampai 26%
(Brown et al., 2007). Dipandang dari sisi ekonomi,
strategi untuk melakukan kecurangan dengan cara
menambah melamin yang memiliki kandungan
nitrogen tinggi (66,6%) pada bahan pakan untuk
meningkatkan keuntungan menjadi sebuah pilihan yang
cukup menarik bagi kalangan industri. Hal tersebut
dapat terjadi karena sampai saat ini untuk mengukur
konsentrasi protein yang terdapat dalam bahan pakan
tersebut adalah dengan menggunakan metode Kjeldahl
(Krotz et al., 2008). Meskipun pada akhirnya pilihan
strategi tersebut menimbulkan dampak negatif yang
luas dan berkepanjangan.

Guna meminimalisir kejadian tersebut maka
diperlukan suatu metode kuantitatif yang terpercaya
untuk menentukan kandungan total protein sejati
yang terdapat dalam bahan pakan sehingga ada
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jaminan kepastian kualitas dan keamanannya (Moore
et al., 2010). Abbas et al. (2013) dalam penelitiannya
menggunakan metode spektroskopi near infrared
(NIR) untuk deteksi melamin dan turunannya seperti
asam sianurat dalam sampel pakan seperti bungkil
kedelai, gluten jagung dan gluten gandum. Metode
analisis modern lain yang dapat digunakan untuk
menentukan kandungan melamin, asam sianurat
dan melamin sianurat adalah dengan menggunakan
metode High Performance Liquid Chromatography
(HPLC),
UV), Liquid Chromatography Mass Spectrophotometry
(LC-MS), High Performance Liquid Chromatography
diode array detection (HPLC-DAD), liquid chro-
matograph coupled with mass detector (LC/MS/

Liquid Chromatography-Ultraviolet (LC-

MS), liquid chromatography with triple quadrupole
tandem mass spectrometry (UPLC/MS/MS) dan
Matrix-assisted  laser  desorption/ionization-mass
spectrometry (MALDI-MS), molecular imprinting and
solid-phase extraction (MI-SPE) (Yokley et al., 2000;
Vail et al., 2007; Fremlin and Pelzing, 2009; Yang et
al., 2009; Yu et al., 2010; Filazi et al., 2012). Metode
yang dapat digunakan untuk menentukan kandungan
melamin, asam sianurat dan melamin sianurat dalam
bahan pakan terangkum pada Tabel 1.

Namun demikian metode tersebut tampaknya
masih sulit dilakukan di laboratorium sederhana

karena terkendala mahalnya harga alat dan kemampuan

Tabel 1. Metode penentuan kandungan melamin, asam
sianurat dan melamin sianurat dalam bahan pakan
Sampel uji Metode Referensi
Tanah LC-UV Yokley et al.,
2000
Trout, tilapia, salmon, LC-MS/MS Andersen et al.,

dan udang

Gluten, pakan ayam

Raman spectros-

2008
Lin et al., 2008

komersial copy dan HPLC

Dog food kering ELISA Garber, 2008

Protein nabati LC/MS/MS Ding et al., 2008

Daging babi dan sereal HPLC Wei et al., 2009

gandum

Susu dan produk asal GC-MS/MS Miao et al., 2009

susu

Susu bubuk MI-SPE Yang et al., 2009

Beras dan konsentrat ~ LC/MS/MS Suchy et al., 2009

kacang

Suplemen protein HPLC-DAD Montesano ef al.,
2013

Susu formula bayi UPLC/MS/MS Meng et al., 2015




Melamine, Asam Sianurat dan Melamin-Sianurat: Kaitan dengan Penyakit Saluran .....

sumber daya manusia yang masih terbatas dalam
pengoperasian alat alat tersebut. Mahalnya metode
canggih yang dapat digunakan untuk deteksi tersebut
secara langsung maupun tidak langsung akan memicu
pemalsuan protein dengan penambahan melamin dalam
bahan pakan maupun makanan untuk memperoleh
keuntungan yang lebih besar.

Absorpsi, Distribusi, Metabolisme dan Ekskresi

Melamin dan asam sianurat pada hewan secara
cepat diabsorpsi dan diekskresikan serta hampir
seluruhnya tidak berubah dalam urin. Waktu paruh
eliminasi untuk senyawa melamin dan asam sianurat
sekitar 2,7 — 4,04 jam (Mast et al., 1983). Lebih dari
90% melamin yang terkonsumsi diekskresikan dalam
waktu 24 jam (Hau et al, 2009). Liu et al. (2010)
menunjukkan bahwa melamin dosis tunggal 1,4 mg/
kgBB pada monyet rhesus secara oral akan diabsorbsi
dengan cepat dan diekskresikan terutama melalui urin.
Penelitian pada babi menunjukkan bahwa pemberian
melamin secara IV dengan dosis 6,13 mg/kg memiliki
waktu paruh 4,04 £+ 0,37 jam, klirens 0,11 = 0,01 I/jam/
kg dan volume distribusi 0,61 + 0,04 I’kg (Baynes et al.,
2008). Penelitian oleh Mast et al., (1983) menggunakan
tikus jantan galur Fischer 344 menunjukkan bahwa
melamin dengan cepat diserap setelah pemberian oral
serta tidak mengalami perubahan setelah diekskresikan
ke dalam urin. Penelitian tersebut juga menunjukkan
bahwa kadar melamin ditemukan dalam jumlah yang
sama pada darah, hepar dan plasma. Hau ef al. (2009)
menyatakan bahwa melamin tidak dimetabolisme
pada hewan dan 90% diantaranya diekskresikan
melalui ginjal selama 24 jam setelah terkonsumsi.
Sejalan dengan hasil penelitian tersebut, Thompson
et al. (2008) juga menyatakan bahwa melamin dan
senyawa turunannya tidak terakumulasi dalam tubuh
tetapi dengan cepat akan dieliminasi oleh ginjal.
Namun sebaliknya, Strakova ef al. (2014) menyatakan
bahwa melamin dan/atau turunannya dapat tersimpan
dalam tubuh manusia atau hewan, sehingga jika
mengonsumsi makanan atau pakan yang mengandung
komponen tersebut akan berdampak pada kesehatan.
Lebih lanjut, Zheng et al. (2013) menunjukkan bahwa
biotransformasi melamin pada tikus diperantarai oleh
mikroorganisme Klebsiella terrigena yang terdapat
dalam saluran pencernaan. Bakteri tersebut mampu
merubah melamin menjadi asam sianurat yang
kemudian diduga dapat menjadi komponen utama
kalkuli ginjal. Hasil penelitian yang sangat beragam

tersebut diatas menunjukkan bahwa masih diperlukan
penelitian yang lebih mendalam terhadap absorpsi,
distribusi, metabolisme dan ekskresi melamin dan
senyawa turunannya pada bermacam spesies hewan
(Dorne et al., 2013). Hasil penelitian pada anjing yang
menarik ditunjukkan oleh Barbee er al. (1984) dan
Hammond ef al. (1985) dimana dosis 5 mg/kgBB asam
sianurat yang diberikan baik per oral maupun intravena
seluruhnya akan terabsorbsi, sedangkan sediaan
bolus dengan dosis 500 mg/kg BB hanya sebagian
yang terserap. Penelitian tersebut juga menunjukkan
bahwa volume yang terdistribusi sangatlah sedikit jika
dibandingkan dengan volume cairan tubuh, yaitu 0,7 I/
kg, sedangkan waktu paruh menunjukkan 1,5-2 jam dan
dengan mudah asam sianurat dapat dieliminasi melalui
ginjal. Hasil penelitian tersebut tidak menunjukkan
adanya bioakumulasi dalam jaringan dan tidak ada
metabolit selain asam sianurat yang terdeteksi dalam
hasil ekskresi.

Shen et al. (2010) menyatakan bahwa melamin
dapat diekskresikan oleh sapi perah ke dalam susu,
terutama pada sapi perah dengan produksi tinggi,
meskipun tidak berpengaruh pada komposisinya.
Lebih lanjut, Lutter et al, (2011) dalam laporannya
menyebutkan bahwa pada pakan ternak yang
mengandung melamin 15 ppm (15000 ppb), setelah 5
jam di absorpsi ternak, ternyata susunya mengandung
melamin dengan konsentrasi 2% dari total melamin
pada pakan (300 ppb). Cruywagen et al. (2009)
menambahkan bahwa susu akan mengandung melamin
jika sapi digembalakan di padang rumput yang dipupuk
dengan melamin. Dalam waktu 8 jam, melamin
akan ditransfer ke susu dan jaringan tubuh dengan
efisiensi 2,1% - 3%. Laporan kasus oleh Reyers (2008)
menyatakan bahwa melamin diekskresikan ke dalam
susu sapi yang mengonsumsi konsentrat protein tinggi.
Lebih lanjut dinyatakan dalam laporan tersebut bahwa
konsentrat protein tinggi tersebut terkontaminasi oleh
melamin.

Hasil penelitian penelitian tersebut menunjukkan
masih diperlukannya penelitian yang mendalam
terhadap berbagai spesies hewan yang mengonsumsi
pakan dengan bahan bahan pakan berbasis impor.
Lembaga-lembaga yang berkompeten diharapkan
dapat melengkapi laboratorium yang dimilikinya
untuk dapat mendeteksi adanya melamin dalam produk
pakan komersial maupun bahan pakan yang diimpor.
Laboratorium yang ada sebaiknya dilengkapi dengan
salah satuatau beberapa alat metode deteksi seperti High
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Performance Liquid Chromatography (HPLC), Liquid
Chromatography-Ultraviolet (LC-UV), Liquid Chro-
matography Mass Spectrophotometry (LC-MS),
High Performance Liquid Chromatography diode
array detection (HPLC-DAD), liquid chromatograph
coupled with mass detector (LC/MS/MS), liquid
chromatography with triple quadrupole tandem mass
spectrometry (UPLC/MS/MS), dan Matrix-assisted
laser desorption/ionization-mass spectrometry
(MALDI-MS), molecular imprinting and solid-phase
extraction (MI-SPE). Penggunaan metode tersebut
diharapkan dapat mencegah munculnya kejadian
penyakit saluran perkencingan pada hewan kesayangan

seperti kucing dan anjing yang diakibatkan oleh pakan.

Toksisitas

Melamin pada dasarnya memiliki batas keamanan
yang lebar sechingga relatif tidak beracun jika
terkonsumsi manusia dan hewan (Cocchi et al., 2010).
Namun sebaliknya, menurut Weise (2007) melamin
berbahaya jika tertelan, terhirup, atau terserap kulit.
Paparan secara kronik dapat memicu terjadinya kanker
dan kerusakan sistem reproduksi dan dosis toksik dari
melamin cukup tinggi dengan LD50 3,161 mg per kg
berat badan (WHO, 2008; Hau et al., 2009).

Data toksisitas melamin masih terbatas, namun
hasil pengujian pada hewan menunjukkan bahwa
melamin dapat menyebabkan terbentuknya batu pada
vesika urinaria. Data toksisitas melamin, asam sianurat
dan melamin sianurat yang berasal dari penelitian
penelitian yang lain tersaji dalam Tabel 2. Efek toksik
utama pada tikus dan mencit yang terpapar melamin
melalui pakannya antara lain terbentuknya batu, reaksi
keradangan, dan hiperplasia pada kandung kemih (EI-
Rabey et al.,, 2013). Pengujian pada anjing diperoleh

Tabel 2. Toksisitas melamin, asam sianurat, melamin-sianurat.

hasil terbentuknya kristaluria melamin, sedangkan
pada tikus ditemukan terjadinya hematuria. Penelitian
oleh Puschner et al. (2007) menunjukan toksisitas
melamin dan asam sianurat pada paparan oral tunggal
dengan konsentrasi 32 mg/kg dari masing-masing
senyawa dapat mengakibatkan gagal ginjal akut
pada kucing. Kasus gagal ginjal pada 2 ekor anjing
akibat pakan yang terkontaminasi melamin telah
dilaporkan oleh Cocchi et al. (2010). Laporan tersebut
menyatakan bahwa melamin dengan kadar 766,8
ppm dan 158.5 ppm telah terdeteksi pada pakan yang
diberikan. Beberapa uji paparan oral subkronik asam
sianurat menunjukkan bahwa senyawa tersebut dapat
menyebabkan kerusakan jaringan ginjal terhadap
hewan uji, termasuk dilatasi tubulus renalis (Xie et
al., 2010), nekrosis atau hiperplasia epitelium tubular
(El-Rabey, et al., 2013) peningkatan tubulus basofilik,
infiltrasi neutrofilik, mineralisasi dan fibrosis (Nilubol
et al., 2009). Kondisi tersebut di atas kemungkinan
disebabkan oleh adanya kristal sianurat dalam tubulus
renalis (Thompson ef al., 2008; Skinner et al., 2010).
Melamin dan asam sianurat memiliki toksisitas rendah
bila diberikan secara terpisah, namun demikian mereka
mampu menginduksi terbentuknya kristal pada ginjal
saat diberikan secara bersamaan. Selanjutnya jika
terjadi gagal ginjal maka kemungkinan akan serupa
dengan nefropati asam urat akut pada manusia, di
mana kristal sferulit akan mengakibatkan obstruksi
pada tubulus ginjal (Reimschuessel et al., 2008).

Gejala Klinis

Gejala klinis yang muncul dapat bervariasi
sehingga sulit menentukan secara pasti tanpa bantuan
pemeriksaan laboratorium atau bahkan histopatologi.
Gejala klinis paparan oral dosis tunggal melamin dan

Hewan Kandungan Dosis Dampak Referensi
Anjing Melamin 125 mg/kg BB Diuresis Lipschitz and Stokey, 1945
Domba Melamin 2500 mg/kg BB BUN meningkat, stress, Clark, 1966
anoreksia dan anuria
Tikus jantan Melamin 150mg/kgBB (90 hari) Batu di vesika urinaria Melnick et al., 1984
Kucing Melamin sianurat 32 mg/kg Gagal ginjal akut Puschner et al., 2007
Tkan Melamin sianurat 400 mg melamin + 400 Ginjal Reimschuessel et al., 2008
asam sianurat mg/kg pakan tampak sedikit bengkak pada
beberapa ikan
Wistar Melamin 100 mg/kg Kerusakan ginjal Xie et al., 2010
Broiler Melamin sianurat melamin 100mg/kg pakan Hipoproteinemia, hipoglikemia, Strakova et al., 2014

dan asam sianurat 100 mg/
kg pakan

hipokalemia, hiponatremia,
kerusakan hati
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asam sianurat 32 mg/kg dari masing masing senyawa
berupa anoreksia, muntah dan depresi (Puschner et al.,
2007). Laporan gejala klinis akibat keracunan melamin
sianurat yang teramati oleh pemilik kucing meliputi
penurunan nafsu makan, muntah, poliuria, polidipsia,
lesu dan azotemia (Cianciolo et al, 2008). Gejala
klinis yang muncul pada anjing 12 jam setelah terpapar
melamin sianurat berupa kelesuan disertai muntah
ataupun tanpa muntah. Keracunan melamin sianurat
akan terlihat jelas setelah muncul gejala disfungsi
ginjal, polidipsia, poliuria, kelemahan, kelesuan,
dan dehidrasi (Puschner et al, 2007; Puschner
and Reimschuessel, 2011). Hasil pengamatan gejala
klinis keracunan melamin dan asam sianurat pada anak
babi menunjukkan terjadinya anoreksi, depresi, lesu
dan polidipsi. Gejala klinis tersebut muncul beberapa
hari setelah disapih, dengan angka morbiditas 40-60%
(Gonzalez et al., 2009). Keracunan melamin dan asam
sianurat pada babi juga telah dilaporkan, meskipun
kematian terjadi tanpa gejala klinis yang menciri.
Namun demikian, gejala klinis yang dapat teramati

adalah kulit menjadi pucat, penurunan berat badan dan
meningkatnya angka kematian. Pemeriksaan bedah
bangkai pada babi tersebut menunjukkan terjadinya
gagal ginjal (Nilubol et al., 2009).

Dari hasil hasil penelitian diatas serta rangkuman
pada tabel 3 dapat diketahui bahwa gejala klinis yang
muncul akibat keracunan melamin, asam sianurat
atau melamin sianurat sangatlah umum sehingga sulit
untuk menentukan diagnosa secara pasti. Selain gejala
klinis, diagnosa secara pasti ditentukan dengan riwayat
lengkap, pemeriksaan kimia darah, analisa urin,
nekropsi, pemeriksaan organ dan pembuatan preparat
histologi (Thompson et al., 2008; Cocchi et al., 2010).

Melamin dan Gangguan Saluran Perkencingan

Patogenesis toksisitas ginjal yang terkait dengan
konsumsi melamin mungkin belum sepenuhnya
dapat dijelaskan secara pasti, namun kristal tubular
yang mengandung melamin telah terbukti melalui
pemeriksaan rutin dengan metode formalin-fixed,
paraffin-embedded dari ginjal hewan domestik (Lewin-

Tabel 3. Gejala klinis akibat melamin, asam sianurat, melamin-sianurat.

Hewan Bahan Gejala klinis Referensi
Domba Melamin dalam suplemen pakan Penurunan berat badan MacKenzie, 1966
Mencit B6C3F1 ~ Melamin Penurunan berat badan NTP (National Toxicology
Programme), 1983
Kucing Melamin dan asam sianurat Muntah, kelemahan umum dan anoreksi ~ Puschner et al., 2007
Anjing Melamin dalam dog food Rasa sakit pada abdomen, kelemahan Cocchi et al., 2010
umum, anoreksi, muntah dan depresi.
Babi Melamin dalam yeast Anoreksia, kurus, rambut kusam, dan Lee et al., 2011
depresi
Wistar jantan Melamin Penurunan berat badan, hematuria Anetal., 2011

Tabel 4. Dampak mjelamin, asam sianurat atau melamin sianurat dan pada saluran perkencingan

Hewan Bahan Perubahan Referensi
Domba Melamin Terbentuk kristaluria Clark, 1966
Kucing Melamin dan asam sianurat dalam Terbentuk batu ginjal Puschner et al., 2007

pakan komersial

Ikan Salmon Asam sianurat

Kompleks kristal melamin-sianurat dalam

Reimschuessel ef al., 2008

ginjal
Babi Melamin sianurat Kristal pada ginjal Reimschuessel et al., 2008
Kucing Melamin dalam pakan komersial ~ Kristal mengandung melamin sianurat Dobson ef al., 2008
dalam ginjal
Anjing Melamin dalam pakan komersial =~ Deposisi kristal yang mengandung Melamin Cocchi et al., 2010
dalam tubulus ginjal dan pelvis renalis.
Deposit urolith dalam medulla ginjal
Mencit Melamin Terbentuk batu ginjal Peng et al., 2012
Tikus F344 Melamin sianurat Gagal ginjal akut Kobayashi et al., 2016
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Smith et al, 2009). Selain menyebabkan kristaluria,
melamin juga dapat menyebabkan diuresis pada tikus
percobaan dan anjing (Melnick ef al., 1984; Brown et
al., 2007). Hasil penelitian kandungan pakan komersial
yang ditarik dari peredaran juga mengandung melamin
dan asam sianurat yang kemungkinan mengakibatkan
terbentuknya kristal di urin dan ginjal kucing (Burns
etal., 2007).

Laporan di Klinik Hewan Departemen Ilmu
Penyakit Dalam, FKH-UGM juga menunjukkan
banyaknya kasus kristal yang ditemukan dalam urin
pada kucing. Dari anamnesa yang diperoleh, hampir
semua pasien kucing tersebut diberi pakan kering
komersial dengan berbagai nama dagang (Nururrozi
et al., 2018). Meskipun demikian, dalam kasus
kasus tersebut diatas masih diperlukan analisa lebih
lanjut untuk mendeteksi adanya melamin dan/atau
turunannya, baik dalam pakan maupun kristal yang
terbentuk dalam urin.

Tabel 4 menunjukkan berbagai penelitian maupun
laporan kasus yang melibatkan melamin,
sianurat atau melamin sianurat dalam pembentukan

asam

batu ataupun kristal di saluran perkencingan. Dari
Tabel 4 tersebut dapat terlihat bahwa melamin dan/
atau turunannya yang diberikan pada hewan percobaan
ataupun yang terkandung dalam pakan komersial dapat
mengakibatkan berbagai bentuk gangguan pada saluran
perkencingan. Menurut Dobson ef al. (2008) Melamin
sianurat memiliki kelarutan yang sangat rendah dan
dihipotesiskan bahwa hal tersebut akan mengarah pada
pembentukan kristal melamin sianurat di dalam ginjal.
Diasumsikan bahwa melamin sianurat diserap dalam
saluran pencernaan, didistribusikan secara sistemik
dan meskipun belum jelas, melamin sianurat akan
membentuk endapan dalam tubulus ginjal selanjutnya
akan menyebabkan penyumbatan tubular yang bersifat
progresif serta degenerasi. Penyumbatan tersebut pada
akhirnya akan mengakibatkan gagal ginjal.

Kesimpulan

Hasil penelitian menunjukkan bahwa melamin,
asam sianurat dan melamin sianurat merupakan
senyawa yang berbahaya karena kemampuannya
mengakibatkan penyakit pada saluran perkencingan
hewan kesayangan, terutama anjing dan kucing.
Meskipun diperlukan peralatan yang canggih dan
biaya mahal, saat ini deteksi melamin dalam bahan
pakan maupun produk jadi harus dilakukan untuk
menghindari terjadinya kasus penyakit saluran perken-
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cingan yang diakibatkannya. Penanganan kasus kasus
di klinik maupun rumah sakit hewan yang terkait
dengan gangguan saluran perkencingan saat ini harus
mulai diarahkan salah satunya terhadap kemungkinan
akibat mengonsumsi melamin yang mungkin terdapat
dalam produk pakan jadi untuk anjing maupun kucing.
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