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ABSTRAK
Latar Belakang Superoksida dismutase (SOD) merupakan enzim pertama dalam mekanisme
pertahanan terhadap superoksida. Paparan heat stress dapat menurunkan kadar SOD yang
dapat memicu timbulnya stres oksidatif. Antioksidan tambahan dari luar tubuh diperlukan
dalam kondisi ini. Vitamin C merupakan senyawa yang telah dikenal secara luas sebagai
antioksidan. Pemberian vitamin C dapat meningkatkan kadar SOD.
Tujuan Membuktikan efektivitas pemberian vitamin C dalam meningkatkan kadar SOD
plasma tikus Sprague Dawley yang terpapar heat stress.
Metode Penelitian ini merupakan true experimental randomized post test only control group
design. Sampel berjumlah 12 ekor tikus Sprague Dawley jantan yang memenuhi kriteria dan
dibagi dalam dua kelompok: kelompok K diberikan paparan hear stress pada suhu 43°C
selama 70 menit, dan kelompok P diberikan vitamin C 0,075 mg/gBB 2 jam sebelum diberi
paparan heat stress 43°C selama 70 menit. Tikus kemudian diterminasi dan diambil darahnya
melalui plexus retroorbital. Plasma yang diperoleh dilakukan pengukuran kadar SOD dengan
metode ELISA. Data dianalisis dengan uji t tidak berpasangan.
Hasil Rerata kadar SOD plasma: kelompok K sebesar 12.88 + 2.89 ng/ml; kelompok P
sebesar 18.82 + 5.22 ng/ml. Pada uji t tidak berpasangan didapatkan nilai signifikan (p<0.05)
dengan nilai p=0.022.
Kesimpulan Vitamin C terbukti efektif meningkatkan kadar SOD plasma tikus Sprague
Dawley yang terpapar heat stress secara signifikan.
Kata kunci : Vitamin C, Superoksida dismutase, heat stress,radikal bebas

ABSTRACT
EFFECT OF VITAMIN C TO INCREASE SUPEROXIDE DISMUTASE (SOD)
PLASMA LEVELS OF SPRAGUE DAWLEY RATS EXPOSED BY HEAT STRESS
Background Superoxide dismutase (SOD) is the first enzyme in the superoxide defense
mechanism. The heat stress exposure decreased SOD levels that can result oxidative stress.
Additional antioxidants from outside of the body are required under these conditions. Vitamin
C is a compound that has been widely known as an antioxidant. Administration of vitamin C
is expected to increase levels of SOD.
Aim To prove the effectiveness of vitamin C in increasing the SOD plasma level before heat
stress exposure.
Methods True Experimental Post Test Only Control Group design. Samples were 12 male
Sprague Dawley Rats which fulfilled the criteria. Samples were randomized into 2 groups; K
was exposed to heat stress at 43°C in 70 minutes; group P was administered with vitamin C
0.075 mg/g samples were collected to measure the SOD levels with ELISA method. The data
was analyzed with Independet t test.
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Result The mean of SOD plasma levels: group K was 12.88 +2.89 ng/ml; group P was 18.82
+ 522 ng/ml. Independent t test found significant (p<0.05) with p=0.022.
Conclusion Vitamin C has been proved to effectively increase SOD plasma levels of Sprague

Dawley rats exposed by heat stress significantly

Key word : Vitamin C, Superoxide dismutase, Heat Stres

PENDAHULUAN

Kemampuan manusia untuk
beradapatasi dengan temperatur
lingkungan sangatlah penting untuk
bertahan hidup, namun sistem tersebut
terganggu ketika tubuh mengalami heat
stress. Heat stress terjadi ketika akumulasi
panas dalam tubuh melebihi kemampuan
tubuh  untuk  mengeluarkan  panas
berlebihan dan mengakibatkan tubuh
mengalami stres oksidatif.'* Stres oksidatif
dapat mengakibatkan disfungsi seluler
seperti penuaan, kanker, dan penyakit-
penyakit lainnya hingga kematian.™*”

Permasalahan kesehatan akibat heat
stress sudah terjadi di beberapa negara.
Penelitian terbaru di Amerika menemukan
bahwa rujukan pasien dengan gangguan
pernapasan terkait heat stress meningkat
sebesar 43% setiap kenaikan suhu
lingkungan sebesar 10° E° Heat stress
yang terjadi di Australia pada tahun 2009
menyebabkan kenaikan mortalitas sebesar
62% di Melbourne dan 10% di Adelaide
dan diperkirakan ada 500 kematian yang
diakibatkan oleh heat stress. Ancaman

heat stress akan terus meningkat seiring

1335

dengan terjadinya pemanasan global.
Menurut  Intergovernmental Panel on
Climate Change (IPCC), durasi, intensitas,
dan frekuensi paparan panas akan
meningkat di beberapa negara pada masa
yang akan datang.8

Superoksida  dismutase  (SOD)
merupakan  enzim  pertama  dalam
mekanisme pertahanan terhadap
superoksida dan dapat mengurangi reaksi
superoksida yang kemudian melindungi
tubuh dari keracunan superoksida, namun
heat stress diketahui dapat menyebabkan
penurunan  kadar SOD’'  Hal ini
mengakibatkan terjadinya
ketidakseimbangan antara jumlah oksidan
dan antioksidan sehingga akan memicu
timbulnya stres oksidatif. Antioksidan
tambahan dari luar tubuh diperlukan untuk
membantu tubuh dalam menghadapi
keadaan meningkatnya radikal bebas
superoksida dalam tubuh.'!

Salah satu antioksidan yang mampu
menangkal radikal bebas adalah asam
askorbat atau vitamin C. Antioksidan ini
berperan penting dalam tubuh diantaranya

membantu kerja enzim tertentu atau
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prekursor, melindungi zat makanan dari
oksidan, membantu penyerapan makanan
dalam usus dan melindungi bagian darah
yang sensitif terhadap oksidan.'*"

Selama ini belum pernah dilakukan
penelitian untuk menguji  efektivitas
pemberian vitamin C dalam meningkatkan
kadar SOD plasma tikus yang terpapar
heat stress. Berdasarkan latar belakang di
atas, perlu diteliti efektivitas pemberian

vitamin C dalam meningkatkan kadar SOD

plasma tikus yang terpapar heat stress.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian
eksperimental laboratorik dengan
rancangan penelitian post test only control
group yang menggunakan hewan coba
sebagai objek penelitan. Perlakuan dan
pemeliharaan hewan coba dilaksanakan di
Laboratorium Hewan Coba Fakultas
Kedokteran Universitas Diponegoro dan
pemeriksaan laboratorium dilaksanakan di
Laboratorium Terpadu Universitas
Diponegoro pada bulan Juli 2017. Sampel
yang digunakan adalah tikus Sprague
Dawley jantan dengan kriteria inklusi berat
badan tikus 250-300 gram, usia tikus 2-3
bulan, dan tikus jantan. Kriteria eksklusi
pada penelitian ini adalah adanya kelainan
anatomis dan pada pengamatan visual tikus

tampak tidak aktif dan sakit.

Hewan coba yang memenuhi
kriteria inklusi dan eksklusi dibagi secara
acak menjadi 2 kelompok dengan 5 ekor
tikus pada masing-masing kelompok. Satu
kelompok diberikan paparan heat stress
pada suhu 43" C selama 70 menit dan
berfungsi sebagai kontrol. Satu kelompok
diberikan paparan heat stress pada suhu
43° C selama 70 menit dan vitamin C
dengan dosis 0075 mg/g BB per tikus
selama 2 jam dan berfungsi sebagai
perlakuan. Variabel beas pada penelitian
ini adalah pemberian vitamin C dengan
dosis 0,075 mg/g BB, sedangkan variable
terikat yaitu kadar SOD plasma. Kedua
kelompok akan dipaparkan terhadap suhu
43°C selama 70 menit setelah dilakukan
pemberian vitamin C 2 jam sebelumnya
pada kelompok P. Setelah dilakukan
pemaparan suhu 43°C selama 70 menit,
dilakukan pengambilan sampel darah pada
tiap kelompok. Darah diambil pada daerah
plexus retroorbital. Darah yang telah
diambil  dilakukan  sentrifugasi dan
dimasukkan ke dalam tabung EDTA.
Plasma yang didapat dilakukan
pemeriksaan kadar SOD dengan metode
ELISA.

Data yang diperoleh adalah data
primer. Data dimasukkan ke dalam file
komputer dan dianalisis dengan

menggunakan program SPSS I8 for
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Windows" . Uji normalitas data dilakukan
dengan uji Shapiro-Wilk untuk melihat
sebaran distribusi data. Uji Levene’s test
digunakan untuk uji homogenitas data dan
uji T tidak berpasangan digunakan untuk
menganalisis perbedaan antar kelompok,
dengan nilai derajat kemaknaan adalah
apabila p<005 pada interval kepercayaan
95%.

HASIL

Penelitian ini dilakukan pada tikus
Sprague Dawley jantan yang telah
memenuhi  kriteria inklusi dan tidak
memenuhi kriteria eksklusi. Selama masa
penelitian, tidak didapatkan masalah,
komplikasi, ataupun efek  samping
sehingga tidak dilakukan drop owr dan
sampel yang digunakan berjumlah 12
sampel. Penelitian dilakukan selama 8 hari
dan diakhiri dengan pengambilan darah
tikus dan pemeriksaan kadar SOD plasma
tikus. Hasil pengukuran kadar SOD plasma
tikus Sprague Dawley dapat dilihat pada
tabel 1.

Tabel 1. Kadar SOD Plasma (ng/ml)
Rata-rata kadar

Kelompok
SOD plasma = SD p
Perlakuan
(ng/ml)
K 12.88 +2.89
0,022%
P 1945+ 428

*perbedaan signifikan/bermakna

Rata-rata kadar SOD plasma pada
kelompok K adalah 12.88 + 2.89, dan rata-
rata kadar SOD plasma pada kelompok P
adalah 1945 + 428, Uji normalitas
Saphiro-Wilk didapatkan sebaran data
normal (p>0,05) pada kedua kelompok. Uji
homogenitas dengan uji Levene'’s test
memiliki p=0443 (p>005) yang berarti
bahwa data homogen. Uji statistik T tidak
berpasangan menghasilkan nilai p=0,022
(p<005) sehingga didapatkan perbedaan
yang bermakna antar kelompok.. Rata-rata
kadar SOD plasma pada kelompok K
adalah 12.88 + 2.89, dan rata-rata kadar
SOD plasma pada kelompok P adalah
1945 + 4.28. Uji normalitas Saphiro-Wilk
didapatkan sebaran data normal (p>0,05)
pada kedua kelompok. Uji homogenitas
dengan uji Levene’s test memiliki p=0443
(p>005) yang  Dberarti bahwa data
homogen. Uji statistik T tidak berpasangan
menghasilkan nilai p=0,022 (p<0.05)
sehingga didapatkan perbedaan yang
bermakna antar kelompok. Dapat diambil
kesimpulan berdasarkan hipotesis, yaitu
kadar SOD plasma tikus yang terpapar
heat stress pada kelompok yang diberi
vitamin C lebih tinggi dibandingkan
dengan yang tidak diberi vitamin C

diterima
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PEMBAHASAN

Pemberian paparan heat stress
dilakukan terhadap tikus dengan tujuan
meningkatkan anion superoksida sehingga
terjadi respon tubuh yang ditandai dengan
perubahan kadar SOD plasma tikus."*
Xiaojing Lin et al (2017) menyatakan
bahwa paparan heat stress 43" selama 70
menit dapat menyebabkan penurunan
kadar antioksidan tubuh.”

Efek dari pemaparan akut heat
stress pada status antioksidan tikus telah
diteliti secara intensif. Penelitian oleh
Madhuri et al (2014) menunjukkan bahwa
paparan akut terhadap stres panas selama
empat jam dalam satu hari menunjukkan
peningkatan signifikan dalam peroksidasi
lipid. Peningkatan tingkat peroksidasi lipid
adalah bukti yang mendukung keterlibatan
stres oksidatif pada jaringan. Data
menunjukkan bahwa ada aktivasi prekursor
radikal bebas di semua jaringan yang
diteliti. Antioksidan, baik enzimatik
(superoksida  dismutase, glutathione
peroxidase & katalase) dan nonenzimatik
(vitamin C dan E) memberikan pertahanan
yang diperlukan terhadap stres oksidatif
yang ditimbulkan karena suhu lingkungan
yang tinggi.'® Masih ada kontroversi pada
aktivitas antioksidan yang diakibatkan oleh
heat stress. Hal ini bergantung pada

. 17 . .
spesies hewan dan waktu. ' Penelitian lain

melaporkan bahwa aktivitas SOD miokard
tidak dimodifikasi 24 jam setelah
pemaparan heat stress pada tikus."* "’

Pemberian vitamin C dengan dosis
0,075 mg/gBB sebelum diberikan paparan
heat stess pada suhu 43°C selama 70 menit
pada kelompok perlakuan P
menghasilkan kadar SOD plasma lebih
tinggi 51% jika dibandingkan kontrol
negatif (K). Pada penelitian ini, pemberian
vitamin C dosis 0,075 mg/gBB sebelum
paparan heat stress pada 43°C selama 70
menit terjadi peningkatan kadar SOD
plasma secara signifikan.

Penelitian ini sejalan dengan
penelitian yang telah dilakukan oleh Ozlem
(2009) yang melakukan penelitian tentang
suplementasi vitamin C pada kondisi stress
oksidatif akibat DM tipe 2 pada tikus yang
diinduksi dengan streptozotocin (STZ).
Penelitian tersebut menunjukkan bahwa
suplementasi vitamin C meningkatkan
kadar SOD dan enzim  katalase
dibandingkan dengan kelompok yang tidak
diberi vitamin C.*” Temuan ini juga sejalan
dengan hasil penelitian Egbuniwe (2016)
yang melakukan penelitian tentang
pemberian vitamin C dan betaine dapat
meningkatkan kadar SOD pada unggas
yang terpapar heat stress pada musim
pamals.21 Penelitian lain juga menunjukkan

bahwa pemberian vitamin C dapat
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meningkatkan kadar SOD plasma secara
signifikan pada sampel unggas. Penelitian
tersebut dilakukan pada kondisi heat stress
yang terjadi dalam rentang suhu 35-38°C
selama 6 minggu.22

Vitamin C  bekerja  sebagai
pendonor elektron dan agen pereduksi.
Efek dari vitamin C secara fisiologis dan
biokimia berhubungan dengan cara
kerjanya sebagai pendonor elektron. Zat ini
dapat disebut sebagai antioksidan karena
vitamin C dapat mecegah terjadinya stress
oksidatif ~melalui  donor elektron.”
Antioksidan ini sangat penting di plasma,
dapat bekerja di jaringan dan berperan
sebagai faktor anti-stres pada konsentrasi
tinggi. Vitamin C juga mencegah aktivitas
pro-oksidan vitamin E dengan mengurangi
aktifitas  radikal tocoferol  sehingga
berperan dalam meningkatkan antioksidan
total dan mengurangi ROS. Vitamin C
dapat menghambat peroksidasi,
membersihkan radikal bebas dan dapat
mencegah terjadinya stress oksidatif.'®

Vitamin C dapat meningkatkan
kadar SOD karena dapat menangkap
radikal bebas superoksida dan
meminimalkan kerusakan yang
ditimbulkan  oleh  stres  oksidatif.
Antioksidan  ini  bereaksi  dengan
superoksida membentuk hidrogen

peroksida dan oksigen yang meringankan

kerja SOD sehingga aktivitas SOD dalam
menghambat radikal bebas menjadi lebih
tinggi.!" Hipélito (2015) menjelaskan
bahwa vitamin C dapat memberikan
pengaruh secara langsung terhadap SOD
melalui aktivaitas biologis SOD dengan
fosforilasi  p38MAPK. Vitamin C
meningkatkan fosforilasi p38MAPK yang
dapat dihubungkan dengan aktivasi Sop.*
Pemberian suplemen vitamin C dapat
meningkatkan  pertahanan  antioksidan
dalam melawan radikal bebas pada
manusia yang diakibatkan oleh aktivitas
maupun  penyakit metabolik.”?® Pada
penelitian ini, vitamin C terbukti secara
statistik dapat meningkatkan kadar SOD
plasma dalam tubuh akibat heat stress
sehingga dapat dijadikan rekomendasi atau
penelitian  lebih  lanjut  mengenai
pengaruhnya terhadap paparan heat stress

pada manusia.

SIMPULAN DAN SARAN
Simpulan

Pemberian vitamin C meningkatkan
kadar SOD plasma tikus Sprague Dawley
yang terpapar heat stress. Hal ini
dibuktikan dengan pemberian vitamin C
dengan dosis 0.075 mg/gBB 2 jam sebelum
terpapar heat stress pada kelompok
perlakuan (P) terbukti efektif dalam
meningkatkan kadar SOD plasma tikus
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Sprague Dawley secara signifikan jika
dibandingkan kontrol positif (K).
Saran

Penelitian lebih lanjut mengenai
pengaruh vitamin C diharapkan dilakukan
pada heat stress tipe kronik dengan variasi
waktu paparan heat stress. Perlu dilakukan
penelitian untuk

lanjut pemeriksaan

antioksidan enzimatis lainnya. Perlu
dilakukan penelitian lanjutan mengenai
sebelum dan

penggunaan vitamin C

sesudah terpapar heat stress pada manusia.
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