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Abstract

Smoking is one of bad habit that increases risk of chronic disease by producing ROS wich lead
oxidative stress and cell damage. Lower levels of antioxidants, such as vitamin C, and increased
malondialdehyde (MDA) from lipid breakdown are symptoms of this stress. Our study compared
the levels of MDA and vitamin C in regular smokers and nonsmokers. Another analytical
observational design was used in this study, including 78 participants split into two groups: those
who were active smokers and those who were not. The method of ELISA was applied to test the
amounts of vitamin C and MDA. The chi-square test was used to statistically analyze the data.
The results revealed that smokers had a mean MDA level of 205.81 + 33.47 ng/mL, which was
higher than that of non-smokers (187.23 + 26.59 ng/mL). However, this difference was not
statistically significant (p = 0.08). On the other hand, smokers had a significantly smaller vitamin
C level (15.36 + 1.43 ug/mL) than non-smokers (17.54 + 6.16 ug/mL) (p = 0.02). Additionally,
smoking affects the body’'s oxidative stress condition, which is indicated by increased MDA levels
and a major decrease in vitamin C levels among smokers. These findings underscore the essential
function of antioxidants in countering the damaging consequences of free radicals produced by
cigarette smoke exposure.

Keywords : Malondialdehyde, Vitamin C, Smokers

Abstrak

Merokok merupakan kebiasaan tidak sehat yang berkontribusi besar terhadap peningkatan risiko
penyakit kronis dan kanker melalui pembentukan spesies oksigen reaktif (ROS) yang memicu stres
oksidatif dan kerusakan sel. Stres oksidatif ditandai oleh peningkatan kadar malondialdehid (MDA),
produk peroksidasi lipid, serta penurunan kadar antioksidan seperti vitamin C. Penelitian ini
bertujuan untuk menganalisis kadar MDA dan vitamin C pada perokok aktif dibandingkan dengan
non-perokok. Penelitian ini menggunakan desain observasional analitik dengan 78 responden yang
dibagi menjadi dua kelompok (perokok aktif dan non-perokok). Kadar MDA dan vitamin C diukur
menggunakan metode ELISA. Data dianalisis secara statistik menggunakan uji chi-square. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa rerata kadar MDA pada perokok lebih tinggi (205,81 + 33,47 ng/mL)
dibandingkan non-perokok (187,23 + 26,59 ng/mL), meskipun perbedaan ini tidak signifikan secara
statistik (p = 0,08). Sebaliknya, kadar vitamin C pada perokok secara signifikan lebih rendah (15,36
+ 1,43 pg/mL) dibandingkan non-perokok (17,54 + 6,16 yg/mL) (p = 0,02). Kesimpulannya, merokok
berpengaruh terhadap status stres oksidatif tubuh, yang ditunjukkan oleh kecenderungan
peningkatan kadar MDA dan penurunan signifikan kadar vitamin C pada perokok. Temuan ini
menunjukkan pentingnya peran antioksidan dalam melawan dampak radikal bebas akibat paparan
asap rokok.

Kata Kunci : Malondialdehide, Vitamin C, Perokok
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PENDAHULUAN

Merokok merupakan salah satu kebiasaan tidak sehat yang umum dijumpai,
terutama di negara berkembang. Sekitar 1,1 Milyar anak usia 15 tahun merokok
dan 80% diantaranya berasal dari negara berkembang (Action on Smoking Health,
2019). Kebiasaan merokok menjadi penyumbang masalah Kesehatan dunia yang
berujung pada kematian dan menajdi faktor risiko beberapa jenis
kanker(Addissouky et al., 2024; Caliri et al., 2021; Rafigkhan & Sellappa, 2013;
Walser et al., 2008). Merokok dapat membahayakan hamper seluruh organ tubuh.
Berdasarkan proyeksi WHO, pada tahun 2030 angka kematian akibat tembakau
akan meningkat menjadi 8 juta kematian per tahun (WHO, 2025).

Asap rokok mengandung ribuan senyawa kimia bersifat radikal bebas dan
senyawa reaktif yang sangat berbahaya dan dapat merusak biomolekul dalam
tubuh. Selain itu, beberapa senyawa dalam asap rokok juga dapat memicu
terbentknya ROS secara endogen melalui respirasi sel (di mitokondria). Dengan
terjadinya produksi ROS berlebih, maka dapat menjadi pemicu timbulnya stress
oksidatif dan kerusakan selular (Caliri et al., 2021). Beberapa jenis ROS yang
dapat terbentuk akibat dari merokok antara lain adalah hydrogen peroksida, ion
hidroksil, superoksida dan radikal peroksil. ROS yang tidak terkontrol
mengakibatkan terjadinya stress oksidatif. Sebagai hasil terbentuknya ROS,
terjadi peroksidasi lipid yang menghasilkan Malondialdehide atau dikenal dengan
MDA. MDA diketahui menjadi salah satu biomarker kanker yang dapat diukur
melalui darah (Jaggi SRF et al., 2015).

Peningkatan kadar MDA pada darah perokok secara signifikan menunjukkan
adanya stress oksidatif yang sedang berlangsungPaparan asap rokok menjadi
pemicu peningkatan radikal bebas dalam tubuh dan mengakibatkan peroksidasi
lipid dengan produk sampingan berupa peningkatan senyawa MDA (Ata et al.,
2015; Bello et al., 2017; Mohideen et al., 2021; Tsikas, 2017). Peningkatan MDA
sebagai penanda stress oksidatif dan kerusakan seluler kemudian menjadi
precursor awal menuju perkembangan kanker (Pandi et al., 2024; Seo et al.,
2023).
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Rokok tradisional (non-elektrik) dapat mengakibatkan ketidakseimbangan
redoks yang dicirikan oleh terjadinya peningkatan produksi radikal bebas dan
kerusakan membrane sel. Merokok jangka panjang dapat menyebabkan
penurunan aktivitas antioksidan enzimatis endogen seperti superoksida
dismutase, katalase dan peroksidase (Armadiyanti et al., 2018; Jaggi SRF et al.,
2015; Zieba et al., 2023). Beberapa antioksidan yang diketahui berperan untuk
meng-counter radikal bebas adalah Gluthation, asam urat dan vitamin C (Zieba
et al., 2023).

Vitamin C atau yang dikenal dengan asam askorbat, merupakan salah satu
antioksidan dengan berat molekul rendah yang bermanfaat bagi tubuh. Asam
askorbat merupakan salah satu antioksidan dengan berat molekul rendah
(176,13g/mol) yang dapat menstimulasi kerja antioksidan lain sehingga dapat

membantu melawan radikal bebas (Gegotek & Skrzydlewska, 2022).

Pada perokok dijumpai ketidakseimbangan redoks dengan ciri terjadinya
peningkatan produksi radikal bebas. Merokok dalam jangka waktu panjang dapat
mengakibatkan penurunan aktivitas antioksidan enzimatik maupun endogen
seperti superoksida dismutase (SOD), katalase dan peroksidase (Domej et al.,
2014). Kadar vitamin C akan mengalami penurunan setelah meng-counter radikal
bebas atau molekul oksidatif dengan cara menangkap elektron reaktif, sehingga
tidak lagi terukur sebagai Vitamin C (vitamin C teroksidasai) (Gegotek &
Skrzydlewska, 2022; Kumar & Paunipagar, 2014). Tujuan dari penelitian ini
adalah untuk mengukur kadar MDA dan Vitamin C pada perokok aktif dan non
perokok.

BAHAN DAN METODE

Penelitian ini melibatkan responden kelompok perokok dan non perokok.
Penentuan responden dilakukan dengan merancang kriteria inklusi dan eksklusi.
Kriteria inklusi dalam penelitian ini adalah: Perokok tradisional dengan masa
merokok lebih dari 1 tahun. Sementara kriteria eksklusi dalam penelitian ini

adalah: penderita TBC, diabetes mellitus, gagal ginjal kronik dan menjalani
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pengobatan rutin. Variabel bebas dalam penelitian ini adalah kebiasaan merokok,
sementara variabel terikatnya adalah kadar MDA dan Vitamin C serum.

Penelitian dilakukan pada bulan Juli-November 2024. Protokol penelitian
ini telah mendapatkan Surat Keterangan Layak Etik dari Komite Etik Penelitian
Kesehatan Poltekkes Kemenkes Yogyakarta tertanggal 27 Agustus No.DP.04.03/e-
KEPK.1/778/2024.

Penetapan kadar malondialdehid ditetapkan dengan metode ELISA
menggunakan prosedur dan reagen kit dari Elabscience No. Cat. E-EL-0060-
96well dan kadar vitamin C ditetapkan dengan metode Colorimetrik dengan
reagen kit dari Elabscience no. Cat E-BC-K034-M-96T. Sampel yang digunakan
untuk pengukuran kadar MDA dan Vitamin C adalah serum yang diperoleh dari
responden. Pemisahan serum dan pemeriksaan kadar MDA dan Vitamin C
dilakukan pada hari yang sama dengan pengambilan darah. Kadar MDA dan
vitamin C yang diperoleh kemudian dianalisis secara statistic menggunakan uji

chi-square.

HASIL

Penelitian ini dilakukan dengan mengelompokkan responden menjadi dua
kelompok, yaitu kelompok perokok dan non perokok. Responden dipilih
berdasarkan kriteria inklusi dan eksklusi yang telah ditentukan sebelumnya.
Responden berasal dari Kampung Mantrijeron berjumlah 78 orang. 48
diantaranya masuk kedalam kelompok perokok yang telah merokok lebih dari 1
tahun, dan 30 lainnya masuk kedalam kelompok non perokok. Pada proses
rekrutmen responden, peneliti berusaha untuk matching, namun beberapa
calon responden tidak memenuhi kriteria. Rentang usia responden berkisar

antara 20-74 tahun dengan rerata 53 tahun.

Responden yang berhasil di rekrut kemudian diarahkan untuk mengisi
formulir persetujuan lalu dilakukan edukasi dan pengambilan sampel darah.
Sampel darah yang diperoleh dipisahkan menjadi serum pada hari yang sama

dan diperiksa kadar MDA dan Vitamin C menggunakan metode ELISA. Hasil
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pemeriksaan selanjutnya dianalisis secara statistic menggunakan uji chi-square

dengan hasil yang ditampilkan pada Tabel 1.

Tabel 1. Hasil Analisis Kadar MDA dan Vitamin C dalam Serum

No Perokok Non-perokok p-value
48 30

Rerata MDA 205,81+33,47 187,23+26,59 0,08

+#SD (ng/mL)

Rerata Vit C +SD 15,36 +1,43 17,54 6,16 0,02

(ug/mL)

Berdasarkan Tabel 1, dapat dilihat bahwa terdapat perbedaan kadar MDA
perokok dengan non perokok. Kadar MDA perokok sedikit lebih tinggi
dibandingkan dengan non perokok. Secara statistik, perbedaan ini tidaklah
signifikan (p-value > 0,05). Sebaliknya, kadar Vitamin C perokok lebih rendah

dibandingkan dengan non perokok, dan perbedaan ini signifikan secara statistik.

Penelitian ini merupakan bagian dari rangkaian penelitian terkait
antioksidan dan perokok. Pada penelitian ini, fokus parameter yang diamati
adalah kadar MDA dan Vitamin C pada prokok aktif dan non perokok. MDA adalah
biomarker atau penanda terjadinya stress oksidatif dalam tubuh. Kebiasaan
merokok akan menyebabkan terjadinya peningkatan stress oksidatif dan
kerusakan sel, sehingga kadar MDA juga akan meningkat. Sebaliknya, Ketika
radikal bebas dengan elektron reaktif meningkat maka kadar Vitamin C dalam
tubuh akan menurun. Hal ini dikarenakan vitamin C memiliki ikatan rangkap
yang dapat menangkap elektron bebas sehingga vitamin C akan berubah

menjadi bentuk teroksidasi (Gegotek & Skrzydlewska, 2022).

Hasil penelitian ini menunjukkan rerata kadar MDA dalam serum perokok
lebih tinggi dibandingkan kelompok bukan perokok. Hal ini sesuai dengan
beberapa penelitian yang telah dilakukan, antara lain oleh (Kashinakunti et al.,
2011) yang menyimpulkan bahwa terjadi peningkatan kadar MDA serum dan

penurunan vitamin C pada perokok kronis dibandingkan dengan bukan perokok.

Hasil ini juga sejalan dengan penelitian (Jaggi SRF et al., 2015) dan
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(Khrisna & Hendrianingtyas, 2016), dimana kadar MDA pada perokok lebih tinggi
dibandingkan kadar MDA non perokok. Merokok merupakan kebiasaan yang
dianalogikan dengan menghirup radikal bebas dan memasukkannya secara
langsung kedalam tubuh. Dimana hal ini menyebabkan terjadinya
ketidakseimbangan antioksidan. Dalam keadaan normal, antioksidan dalam
darah dapat meminimalisir terjadinya stress oksidatif dan mencegah terjadinya
kerusakan sel. Namun, dalam keadaan merokok terus menerus, rasio
antioksidan dan radikal bebas didalam tubuh menjadi tidak seimbang. Proses
pembakaran tembakau dapat menghasilkan ROS yang kemudian masuk dan
terhirup menuju paru-paru. Masuknya ROS kedalam tubuh diikuti dengan
aktivasi neutrophil yang berujung pada kerusakan jaringan. ROS mendegradasi
lapisan lipid bilayer pada membran sel kemudian membentuk MDA. Produk
aldehid ini digunakan sebagai biomarker untuk mengukur tingkat stres oksidatif

dalam suatu organisme (Kumar & Paunipagar, 2014).

Secara alami, tubuh akan merespon ROS yang berlebihan dengan
mengaktifkan system antioksidan endogen melalui peningkatan antioksidan
enzimatik (katalase, superoksida, gluthation peroksidase) dan system
antioksidan non enzimatik (albumin, asam urat dan gluthation tereduksi).
Komponen TAR dalam asap rokok mengandung radikal bebas semikuinon
(Khrisna & Hendrianingtyas, 2016; Seo et al., 2023) yang apabila terlarut dalam
larutan aqueous seperti cairan paru dan plasma darah, akan mengoksidasi
oksigen menjadi superoksida dan menstimulasi terbentuknya hydrogen
peroksida (Seo et al., 2023). Hal ini akan memengaruhi kadar MDA dengan
tingginya intensitas radikal bebas dalam tubuh.

Produk sampingan dari peroksidasi lipid menyebabkan perubahan yang
nyata dalam integritas struktural dan fungsi membran sel. Ciri khas peroksidasi
lipid yang paling umum adalah menyebabkan adisi DNA-MDA yang cukup besar
dengan berinteraksi dengan DNA seluler dan ketidakseimbangan antara

mekanisme pertahanan antioksidan (Rafigkhan & Sellappa, 2013).
Malondialdehid (MDA), 4-hidroksi-nonenal (HNE) dan F2-isoprostana 15(S)-
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8-iso-prostaglandin F2a (15(S)-8-iso-PGF2a) merupakan produk peroksidasi
lipid, dihasilkan dari asam lemak tak jenuh ganda (poly unsaturated fatty acid)
baik melalui reaksi kimia maupun reaksi yang dikatalisis oleh enzim. MDA, HNE
dan 15(5)-8-iso-PGF2a adalah biomarker stres oksidatif yang paling sering
diukur, yaitu peroksidasi lipid (Tsikas, 2017).

Dalam penelitian ini, kadar MDA perokok memang lebih tinggi
dibandingkan dengan non perokok, namun secara statistic tidak berbeda
signifikan (p value 0,08). Hal ini mengindikasikan bahwa kadar MDA juga
dipengaruhi oleh berbagai macam hal termasuk dosis radikal bebas yang masuk
kedalam tubuh. Sehingga, dalam penelitian ini perlu dilakukan analisis lebih

lanjut pada termin atau tahun selanjutnya untuk beberapa parameter terkait.

Pada penelitian ini, rerata kadar vitamin C pada perokok lebih rendah
secara signifikan dibandingkan kelompok bukan perokok (p value 0,02). Vitamin
C merupakan antioksidan kuat yang larut dalam air karena, dengan
menyumbangkan elektronnya, vitamin C mencegah senyawa lain teroksidasi.
Spesies yang terbentuk setelah kehilangan satu elektron adalah radikal bebas,
asam semidehidroaskorbat atau radikal askorbonil, radikal bebas yang reaktif
dan mungkin berbahaya. Banyak penelitian telah menunjukkan rendahnya

konsentrasi plasma vitamin C pada perokok (Kashinakunti et al., 2011).

Penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa kadar vitamin C serum
perokok lebih rendah secara signifikan dibandingkan dengan kadar vitamin C
non perokok. Vitamin C merupakan kelompok antioksidan yang tidak dapat
diproduksi sendiri oleh tubuh, sehingga kadarnya didalam tubuh juga sangat
dipengaruhi oleh intake atau pola makan. Hasil penelitian ini juga sejalan
dengan (Lykkesfeldy et al., 2000) yang menunjukkan kadar Vitamin C perokok
lebih rendah dibandingkan non perokok dengan pemantauan diet dan

suplememntary yang ketat untuk mengurangi bias.
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KESIMPULAN
Dari hasil penelitian ini disimpulkan bahwa merokok berpengaruh terhadap

ststus stress oksidatif yang ditunjukkan dengan kadar malondialdehid pada
perokok lebih tinggi dibandingkan pada non perokok, sedangkan kadar vitamin

C pada perokok lebih rendah pada perokok dibandingkan pada non perokok.
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