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PENILAIAN RISIKO KARDIOVASKULAR MELALUI
RASIO LIPID DAN PARAMETER LIPOPROTEIN
ATEROGENIK

PENDAHULUAN

Penyakit kardiovaskular masinh menjadi penyebab utama
morbiditas dan mortalitas di seluruh dunia. Data dari World
Health Organization menunjukkan bahwa penyakit
kardiovaskular menyumbang sekitar 17,9 juta kematian setiap
tahun, atau sekitar 32% dari seluruh kematian global,
menjadikannya penyebab kematian terbesar secara global
(1). Beban penyakit ini terutama berkaitan dengan faktor risiko
yang dapat dimodifikasi, termasuk dislipidemia, hipertensi,
obesitas, dan diabetes melitus (1). Situasi serupa juga terjadi di
Indonesia, di mana penyakit jantung tetap menjadi salah satu
penyebab utama kematian akibat penyakit tidak menular.
Berdasarkan hasil Riset Kesehatan Dasar 2018 yang dirilis
oleh Kementerian Kesehatan Republik Indonesia, prevalensi
penyakit jantung di Indonesia mencapai sekitar 1,5% dari
populasi, angka tersebut setara dengan sekitar 4 juta individu
yang hidup dengan penyakit jantung (2). Selain itu, faktor
risiko utama seperti dislipidemia juga cukup tinggi pada
populasi Indonesia. Beberapa studi epidemiologi nasional
menunjukkan bahwa prevalensi dislipidemia pada populasi
dewasa Indonesia diperkirakan berada pada kisaran 28-35%,
mencerminkan tingginya proporsi masyarakat dengan profil
lipid abnormal (3,4). Data-data tersebut menunjukkan bahwa
upaya penanggulangan kesehatan dalam hal deteksi dini
serta pengurangan risiko penyakit kardiovaskular masih
menjadi tantangan. Oleh karena itu, dalam beberapa dekade
terakhir muncul berbagai penelitian yang memanfaatkan
rasio dari parameter profil lipid untuk meningkatkan akurasi

deteksi dini serta skrining risiko gangguan kardiovaskular (5).

LIPOPROTEIN DISCORDANCE PADA
KOLESTEROL LDL

Selama beberapa dekade, kadar low-density lipoprotein
cholesterol (LDL-C) telah digunakan sebagai parameter
utama dalam menilai risiko aterosklerosis dan menentukan
strategi terapi lipid. Pendekatan ini didukung oleh banyak
penelitian yang menunjukkan bahwa penurunan LDL-C
melalui intervensi farmakologis dapat menurunkan kejadian
penyakit kardiovaskular (6). Namun demikian, bukti
epidemiologis dan klinis terbaru menunjukkan bahwa
penilaian risiko yang hanya berfokus pada LDL-C memiliki
keterbatasan ~ dalam  menggambarkan  kompleksitas
metabolisme lipoprotein (7). Variasi dalam ukuran serta
kandungan kolesterol pada partikel LDL dapat menyebabkan
ketidaksesuaian antara kadar LDL-C dan jumlah partikel
lipoprotein aterogenik yang sebenarnya (8). Kondisi ini
dikenal sebagai lipoprotein discordance, yaitu keadaan di
mana individu dengan kadar LDL-C normal tetap memiliki
risiko aterosklerosis yang tinggi akibat meningkatnya jumlah
partikel lipoprotein aterogenik (8).

Selain itu, meskipun pendekatan terapi yang berfokus pada
penurunan LDL-C telah menunjukkan manfaat klinis, kejadian
penyakit kardiovaskular tetap ditemukan pada sebagian
pasien yang telah mencapai target LDL-C yang
direkomendasikan. Fenomena ini sering disebut sebagai
residual cardiovascular risk, yang menunjukkan bahwa faktor
selain LDL-C juga berperan dalam proses aterogenesis (9).
Didasarkan oleh hal tersebut muncul pergeseran paradigma



dari pendekatan yang bersifat LDL-sentrik menuju penilaian
yang lebih komprehensif terhadap keseluruhan profil
lipoprotein aterogenik. Pendekatan baru dalam lipidologi
klinis mulai memanfaatkan rasio lipid dan parameter
lipoprotein lain seperti rasio trigliserida terhadap HDL
(TG/HDL), rasio apolipoprotein B terhadap LDL, serta
non-HDL kolesterol (10). Pendekatan berbasis rasio lipid juga
memberikan gambaran yang lebih komprehensif mengenai
hubungan antara metabolisme trigliserida, resistensi insulin,
serta  proses  aterogenesis, sehingga  berpotensi
meningkatkan akurasi stratifikasi risiko kardiometabolik pada
populasi klinis (5).

RASIO TRIGLISERIDA/ HDL (TG/HDL RATIO)
SEBAGAI INDIKATOR RISIKO METABOLIK

Rasio trigliserida terhadap high-density lipoprotein
cholesterol (TG/HDL) merupakan salah satu indikator
metabolik yang semakin banyak digunakan dalam penilaian
risiko penyakit kardiovaskular. Rasio ini mencerminkan
keseimbangan antara trigliserida yang bersifat aterogenik
dan HDL yang memiliki peran protektif terhadap proses
aterosklerosis. Peningkatan rasio TG/HDL sering dikaitkan
dengan berbagai kondisi metabolik seperti resistensi insulin,
sindrom metabolik, serta diabetes melitus tipe 2 (11). Secara
patofisiologis, hipertrigliseridemia meningkatkan aktivitas
pertukaran lipid yang dimediasi oleh cholesteryl ester
transfer protein (CETP), yang menyebabkan peningkatan
kandungan trigliserida pada partikel LDL dan HDL. Proses ini
menghasilkan pembentukan small dense LDL (sdLDL), yaitu
partikel LDL berukuran kecil dan lebih padat yang memiliki
potensi aterogenik lebih tinggi karena lebih mudah
mengalami oksidasi, memiliki waktu sirkulasi yang lebih lama
dalam plasma, serta lebih mudah menembus lapisan
endotel pembuluh darah (5).

Nilai ambang (cut-off) rasio TG/HDL juga sering digunakan
untuk mengidentifikasi peningkatan risiko kardiometabolik.
Pada populasi umum, rasio TG/HDL di atas 2 sering dikaitkan
dengan peningkatan risiko resistensi insulin dan sindrom
metabolik (11). Variasi antar populasi juga menjadi faktor
penting dalam interpretasi rasio TG/HDL. Pada populasi Asia,
termasuk Asia Tenggara, peningkatan rasio TG/HDL juga
sering ditemukan pada individu dengan indeks masa tubuh
yang relatif normal tetapi memiliki akumulasi lemak viseral
yang tinggi, suatu kondisi yang dikenal sebagai
metabolically obese normal weight (8). Selain itu, variasi
kadar trigliserida dapat dipengaruhi oleh kondisi puasa, pola
diet, konsumsi alkohol, aktivitas fisik, serta penggunaan
obat-obatan tertentu seperti statin atau fibrat. Oleh karena
itu, rasio TG/HDL sebaiknya diinterpretasikan bersama
dengan parameter klinis dan laboratorium lain dalam
penilaian risiko kardiometabolik.
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RASIO APOLIPOPROTEIN-B/LDL SEBAGAI
INDIKATOR BEBAN PARTIKEL
LIPOPROTEIN ATEROGENIK

Apolipoprotein-B (Apo-B) merupakan protein struktural
utama yang terdapat pada seluruh partikel lipoprotein
aterogenik, termasuk very-low density lipoprotein (VLDL),
intermediate density lipoprotein (IDL), dan low-density
lipoprotein (LDL). Setiap partikel lipoprotein aterogenik
mengandung satu molekul Apo-B, sehingga kadar Apo-B
dalam plasma secara langsung mencerminkan jumlah total
partikel lipoprotein aterogenik yang beredar dalam sirkulasi
(6). Berbeda dengan LDL-C yang menggambarkan
kandungan kolesterol dalam partikel LDL, Apo-B
merepresentasikan  jumlah partikel lipoprotein  yang
berpotensi berperan dalam proses aterogenesis.

Sejumlah penelitian epidemiologi menunjukkan bahwa
Apo-B merupakan prediktor yang lebih kuat terhadap
kejadian penyakit kardiovaskular dibandingkan LDL-C.
Meta-analisis yang melibatkan lebih dari 200.000 partisipan
menunjukkan  bahwa  peningkatan  kadar  Apo-B
berhubungan secara signifikan dengan peningkatan risiko
penyakit jantung koroner, bahkan setelah dilakukan
penyesuaian terhadap parameter lipid konvensional (8).
Selain itu, penelitian kohort besar juga menunjukkan bahwa
individu dengan kadar Apo-B tinggi tetapi LDL-C normal
memiliki risiko kejadian kardiovaskular yang lebih tinggi
dibandingkan individu dengan LDL-C tinggi tetapi Apo-B
normal (9). Rasio Apo-B terhadap LDL-C digunakan untuk
mengevaluasi  ketidaksesuaian antara jumlah partikel
lipoprotein dan kandungan kolesterolnya. Rasio yang lebih
rendah menunjukkan bahwa jumlah partikel lipoprotein
aterogenik relatif lebih besar dibandingkan kandungan
kolesterol yang terukur dalam LDL-C. Kondisi ini sering
ditemukan pada individu dengan hipertrigliseridemia,
obesitas, resistensi insulin, atau sindrom metabolik, di mana
partikel LDL cenderung berukuran lebih kecil dan padat
(small dense LDL) (10,12) (Gambar 1).
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Gambar 1. Gambaran rasio apo-B/LDL pada pembuluh darah
(12).



PENUTUP

Penggunaan parameter tambahan seperti rasio TG/HDL dan
rasio ApoB/LDL-C dapat memberikan gambaran yang lebih
komprehensif mengenai risiko kardiometabolik, termasuk
gangguan metabolisme trigliserida, resistensi insulin, serta
kondisi  lipoprotein discordance. Sebagai pelengkap
interpretasi profil lipid konvensional, rasio-rasio tersebut
dapat membantu meningkatkan ketepatan stratifikasi risiko
kardiovaskular. Dalam praktiknya, Prodia menyediakan
perhitungan rasio lipid ini sebagai informasi tambahan yang
secara otomatis dihitung dan ditampilkan ketika melakukan
pemeriksaan profil lipid. Pendekatan ini diharapkan dapat
mendukung interpretasi klinis yang lebih komprehensif serta
membantu deteksi dini risiko penyakit kardiovaskular.

Matthew Justyn
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PANEL ARBOVIRUS (MULTIPLEX PCR) UNTUK
MENINGKATKAN KETEPATAN DIAGNOSIS
INFEKSI ARBOVIRUS PADA DEMAM AKUT

PENDAHULUAN

Arbovirus (Arthropod-borne virus) adalah istilah untuk virus
yang ditularkan melalui gigitan serangga pembawa
(arthropod) seperti nyamuk. Beberapa arbovirus yang terlibat
dalam pandemi saat ini adalah orthoflavivirus (Dengue, Zika,
Yellow Fever, dan West Nile) dan alphavirus (Chikungunya).
Virus ini dibawa dan disebarkan oleh nyamuk Aedes,
terutama Aedes albopictus dan Aedes aegypti. Infeksi
arbovirus memiliki manifestasi klinis yang serupa vyaitu
demam tinggi, ruam, nyeri kepala, muntah, keletihan, nyeri
otot (myalgia), nyeri sendi (artragia), dan gejala lainnya. (1)
Infeksi arbovirus sulit untuk didiagnosa, terutama pada fase
awal infeksi. Infeksi ini bisa disalahartikan sebagai malaria
berat, demam berdarah dengue, leptospirosis, hepatitis virus
(terutama bentuk fulminan dari hepatitis B dan D), demam
berdarah lainnya (seperti demam berdarah Bolivia, Argentina,
dan Venezuela, serta virus dari famili Flaviviridae lainnya
seperti virus West Nile dan Zika), maupun penyakit lain serta
keracunan. Oleh karena itu, diperlukan pemeriksaan untuk
menetapkan praktik terbaik agar infeksi ini dapat dikenali dan
dibedakan secara cepat, sehingga pengobatan dapat
diberikan tepat waktu serta penyebaran dan kekambuhan
infeksi dapat dicegah (1, 2). Arbovirus (Arthropod-borne
virus) adalah istilah untuk virus yang ditularkan melalui
gigitan serangga pembawa (arthropod) seperti nyamuk.
Beberapa arbovirus yang terlibat dalam pandemi saat ini
adalah orthoflavivirus (Dengue, Zika, Yellow Fever, dan West
Nile) dan alphavirus (Chikungunya). Virus ini dibawa dan
disebarkan oleh nyamuk Aedes, terutama Aedes albopictus
dan Aedes aegypti. Infeksi arbovirus memiliki manifestasi
klinis yang serupa yaitu demam tinggi, ruam, nyeri kepala,
muntah, keletihan, nyeri otot (myalgia), nyeri sendi (artragia),
dan gejala lainnya (1). Infeksi arbovirus sulit untuk didiagnosa,
terutama pada fase awal infeksi. Infeksi ini bisa disalahartikan
sebagai malaria berat, demam berdarah dengue,
leptospirosis, hepatitis virus (terutama bentuk fulminan dari
hepatitis B dan D), demam berdarah lainnya (seperti demam
berdarah Bolivia, Argentina, dan Venezuela, serta virus dari
famili Flaviviridae lainnya seperti virus West Nile dan Zika),
maupun penyakit lain serta keracunan. Oleh karena itu,
diperlukan pemeriksaan untuk menetapkan praktik terbaik
agar infeksi ini dapat dikenali dan dibedakan secara cepat,
sehingga pengobatan dapat diberikan tepat waktu serta
penyebaran dan kekambuhan infeksi dapat dicegah (1,2).
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TENTANG ARBOVIRUS (EPIDEMIOLOGI,
STRUKTUR VIRION, DAN JENIS VIRUS
UTAMA)

Arbovirus mencakup sejumlah besar virus yang tersebar luas
di daerah tropis dan subtropis, berkembang pesat seiring
perubahan iklim dan mobilitas populasi, serta menjadi
perhatian kesehatan masyarakat di banyak negara (1,3).
Penyebaran arbovirus ini terutama melalui nyamuk genera
Aedes dan Culex yang hidup dekat pemukiman manusia (1).
Karena gejala awal yang non-spesifik dan tumpang tindih
antar virus, penanganan klinis tanpa pemeriksaan lanjutan
sering kurang optimal (1). Arbovirus termasuk dalam
tantangan diagnostik dan epidemiologi global, sehingga
surveilans dan deteksi dini sangat penting (3). Orthoflavivirus
seperti Dengue virus (DENV), Zika virus (ZIKV), West Nile
virus (WNV), dan Yellow Fever virus (YFV) memiliki virion
beramplop yang mengandung genom RNA untai tunggal
positif yang dibungkus oleh protein kapsid dan dilapisi
protein permukaan E (envelope) dan M (membrane). Genom
virus diterjemahkan menjadi satu poliprotein yang kemudian
diproses menjadi protein struktural (C, prM/M, E) dan protein
non-struktural NS1 — NS5 yang berperan dalam replikasi
virus (Gambar 1) (4). Alphavirus seperti Chikungunya virus
(CHIKV)  memiliki virion beramplop dengan kapsid
ikosahedral yang membungkus genom RNA untai tunggal
positif, serta glikoprotein permukaan E1 dan E2 yang
membentuk spike pada membran virus. Genomnya terdiri
dari dua wilayah utama yang menyandi protein
non-struktural (nsP1-nsP4) untuk replikasi virus dan protein
struktural (C, E3, E2, 6K/TF, E1) yang berperan dalam
pembentukan dan perakitan virion (Gambar 2) (5). Berikut
merupakan jenis Arbovirus:

a. Dengue virus (serotipe DENV-1, DENV-2, DENV-3,
DENV-4)
Dengue virus adalah virus RNA yang menyebabkan
demam berdarah dengue, dengan empat serotipe
antigenik yang berbeda (DENV-1 hingga DENV-4), di
mana infeksi oleh satu serotipe memberikan imun
terhadap serotipe itu tetapi hanya imun sementara
terhadap lainnya, dan infeksi berulang dengan serotipe
berbeda dapat meningkatkan risiko bentuk penyakit
berat (6).

b. Chikungunya Virus (CHIKV)
Chikungunya virus adalah arbovirus dari genus
Alphavirus yang menyebabkan demam dan nyeri sendi
parah yang dapat menetap lama; virus ini terutama
ditularkan oleh nyamuk Aedes dan merupakan penyebab
wabah di Asia, Afrika, dan Amerika dalam beberapa
dekade terakhir (6, 7).
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Zika Virus (ZIKV)

Ditularkan ke manusia terutama melalui gigitan nyamuk
yang terinfeksi, terutama Aedes aegypti, di wilayah tropis
dan subtropis. Penyakit ini biasanya menyebabkan gejala
demam ringan disertai ruam makulo-papular yang
berlangsung selama beberapa hari hingga satu minggu
dan kemudian dapat sembuh sepenuhnya. Namun, saat
ini terdapat kekhawatiran yang meningkat setelah
adanya laporan dari beberapa negara, termasuk Brasil,
bahwa infeksi virus Zika dapat dikaitkan dengan
mikrosefali pada janin dan bayi baru lahir serta komplikasi
neurologis serius seperti sindrom Guillain-Barré. Oleh
karena itu, diperlukan upaya besar untuk menetapkan
praktik terbaik guna mendeteksi infeksi ini secara cepat,
agar pengobatan dapat diberikan tepat waktu serta
penyebaran dan kekambuhan infeksi dapat dicegah (1, 7).

Genomic polyprotein

T=3 like organization
of surface dimers

Gambar 1. Struktur virion dan genom Orthoflavirus
(DENYV, ZIKV, WNV, dan YFV) (4)

Yellow Fever Virus (YFV)

Yellow Fever virus adalah flavivirus yang menyebabkan
demam kuning, ditandai oleh disebabkan oleh virus dari
famili Flavivirus yang ditularkan ke manusia melalui
gigitan nyamuk yang terinfeksi, seperti Aedes dan
Haemogogus spp. Virus Demam Kuning ditemukan di
daerah tropis dan subtropis di Amerika Selatan dan Afrika.
Setelah terinfeksi, virus Demam Kuning mengalami masa
inkubasi dalam tubuh selama 3 hingga 6 hari, kemudian
menyebabkan infeksi yang dapat berlangsung dalam
satu atau dua fase. Fase pertama, yaitu fase “akut’,
biasanya menyebabkan demam, nyeri otot terutama di
punggung, sakit kepala, menggigil, hilang nafsu makan,
dan mual atau muntah. Sebagian besar pasien membaik
dan gejalanya menghilang setelah 3 hingga 4 hari (1, 7).
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Gambar 2. Struktur virion dan genom Alphavirus
(CHIKV) (7)

West Nile Virus (WNV)

West Nile virus umumnya ditemukan di Afrika, Eropa,
Timur Tengah, Amerika Utara, dan Asia Barat. Virus ini
paling sering menyebar ke manusia melalui gigitan
nyamuk yang terinfeksi. Saat ini belum tersedia vaksin
atau obat untuk mencegah maupun mengobati WNV



pada manusia. Untungnya, sebagian besar orang yang
terinfeksi WNV tidak merasa sakit. Sekitar 1 dari 5 orang
yang terinfeksi akan mengalami demam dan gejala
lainnya. Sekitar 1 dari 150 orang yang terinfeksi
mengalami penyakit serius yang kadang bisa berakibat
fatal (1,7).

PEMERIKSAAN PANEL ARBOVIRUS (MULTIPLEX
PCR)

Berbagai negara menunjukkan bahwa surveillance
terintegrasi dan konfirmasi laboratorium, termasuk
pendekatan  molekuler, berperan  penting  dalam
mempercepat deteksi dini, memantau tren kasus, dan
mendukung respons kesehatan masyarakat terhadap
arbovirus. Di  Singapura, surveillance laboratorium
membantu pemantauan serotipe dengue yang beredar dan
mendukung respons pengendalian vektor yang lebih cepat,
sementara program pencegahan jangka panjang juga
berkontribusi pada periode insidensi yang lebih rendah. Di
Brasil, surveilans epidemiologi dan virologi membantu
memahami pola wabah dan sirkulasi serotipe, sedangkan di
Kolombia dan Brasil, data PAHO menunjukkan penurunan
kasus Zika dan komplikasi terkait setelah puncak outbreak.
Di Amerika Serikat, sistem ArboNET untuk West Nile virus
memperkuat fungsi early warning melalui integrasi data
manusia, hewan, dan vektor. Secara keseluruhan, hal ini
membuktikan bahwa nilai pemeriksaan seperti Panel
Arbovirus (Multiplex PCR) tidak hanya terletak pada
kepastian etiologi pasien secara individual, tetapi juga pada
kontribusinya dalam mendukung pengendalian penyakit
secara lebih luas dan berbasis data (8,9,10).

Panel Arbovirus (Multiplex PCR) merupakan pemeriksaan
diagnostik  molekuler yang menggunakan teknologi
real-time RT-PCR multiplex untuk mendeteksi RNA
beberapa arbovirus secara simultan dalam satu sampel
darah, termasuk DENV-1 hingga DENV-4, Zika virus (ZIKV),
Chikungunya virus (CHIKV), Yellow Fever virus (YFV) dan
West Nile virus (WNV). Dengan pendekatan ini, penyebab
infeksi dapat diidentifikasi secara lebih cepat dan spesifik
dibandingkan pemeriksaan serologi konvensional, sehingga
membantu dokter menegakkan diagnosis secara lebih
akurat terutama pada fase awal penyakit (8). Pemeriksaan ini
penting karena sebagian besar infeksi arbovirus memiliki
gejala awal yang tumpang tindih, sehingga diagnosis hanya
berdasarkan gejala klinis sering kali tidak cukup. Selain itu,
pada fase awal infeksi antibodi IgM atau IgG biasanya belum
terbentuk,  sehingga pemeriksaan  serologi  dapat
memberikan  hasil negatif. Multiplex PCR mampu
mendeteksi RNA virus secara langsung pada fase viremia,
sehingga memberikan kepastian etiologi infeksi lebih dini
dan membantu pengambilan keputusan klinis yang lebih
cepat dan tepat (11).

Pemeriksaan Panel Arbovirus (Multiplex PCR)
direkomendasikan pada pasien dengan demam akut yang
penyebabnya belum jelas, terutama bila hasil pemeriksaan
awal seperti antigen atau serologi belum konklusif. Tes ini
juga bermanfaat bagi pasien yang tinggal atau beraktivitas di
wilayah endemis arbovirus serta kelompok berisiko tinggi
seperti anak-anak, lansia, ibu hamil, atau pasien dengan
penyakit penyerta yang memerlukan deteksi dini untuk
mencegah komplikasi dan memastikan pemantauan klinis
yang lebih optimal (12).

PENUTUP

Infeksi arbovirus menjadi tantangan klinis karena gejalanya
sering tidak spesifik dan tumpang tindih dengan penyakit
infeksi lain. Pemeriksaan molekuler seperti Panel Arbovirus
(Multiplex PCR) memungkinkan deteksi dini beberapa virus
sekaligus, sehingga meningkatkan akurasi diagnosis serta
mendukung penatalaksanaan dan pengendalian penyakit
secara lebih efektif.

Bena Zaira
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MALONDIALDEHYDE SEBAGAI BIOMARKER
STRESS OKSIDATIF

PENDAHULUAN

Malondialdehyde (MDA) merupakan salah satu biomarker
yang banyak digunakan untuk menggambarkan terjadinya
stres oksidatif dalam tubuh (1). MDA adalah senyawa aldehid
3 karbon yang termasuk ke dalam kelas beta-karbonil
(CsH. O.) dan termasuk senyawa yang sangat reaktif. Senyawa
ini  terbentuk sebagai produk sampingan dari proses
peroksidasi lipid, yaitu kerusakan asam lemak tak jenuh pada
membran sel akibat paparan radikal bebas. Karena bersifat
reaktif, MDA dapat berinteraksi dengan berbagai komponen
sel seperti protein dan DNA, yang berpotensi mengganggu
fungsi biologis normal sel. Peningkatan kadar MDA sering
dikaitkan dengan berbagai kondisi yang melibatkan stres
oksidatif, termasuk penyakit metabolik, kardiovaskular, dan
proses inflamasi kronis. Oleh karena itu, pengukuran kadar
MDA dalam cairan biologis banyak dimanfaatkan sebagai
indikator laboratorium untuk menilai tingkat kerusakan
oksidatif dalam tubuh (1).

PEMBENTUKAN MDA

Pembentukan MDA terutama terjadi melalui proses
degradasi oksidatif lipid, meskipun senyawa ini juga dapat
terbentuk melalui jalur enzimatik tertentu maupun dari
dekomposisi molekul non-lipid (3). MDA dikenal sebagai
produk akhir sekunder dari proses peroksidasi lipid, yaitu
reaksi ketika reactive oxygen species (ROS) berikatan
dengan asam lemak tak jenuh ganda (polyunsaturated fatty
acids / PUFAs). Proses ini berlangsung melalui reaksi berantai
yang terdiri dari tiga tahap utama. Tahap inisiasi dimulai
ketika radikal bebas, seperti radikal hidroksil, mengambil
atom hidrogen dari molekul lipid pada membran sel
sehingga terbentuk radikal lipid yang tidak stabil. Selanjutnya
pada tahap propagasi, radikal lipid bereaksi dengan oksigen
membentuk radikal peroksil lipid yang kemudian menyerang
lipid lain di sekitarnya, menghasilkan lipid hidroperoksida
dan radikal lipid baru. Pada tahap pemrosesan sekunder,
senyawa lipid hidroperoksida yang tidak stabil tersebut

6 | INFORMASI LABORATORIUM 2 - 2026

mengalami reaksi lanjutan seperti siklisasi dan pemutusan
rantai, yang pada akhirnya menghasilkan berbagai produk
degradasi, termasuk MDA (3).

MDA dapat dihasilkan sebagai produk sampingan dari
beberapa reaksi enzimatik yang berperan dalam proses
inflamasi. Salah satu contohnya adalah pada jalur biosintesis
tromboksan A2, di mana asam arakidonat dimetabolisme
oleh enzim siklooksigenase (COX) menjadi prostaglandin H,
yang kemudian diubah menjadi tromboksan A2 oleh enzim
tromboksan sintase, dengan MDA terbentuk sebagai produk
samping. Aktivitas enzim lain seperti lipoksigenase (LOX) juga
dapat berkontribusi terhadap pembentukan komponen
oksidatif dari PUFAs yang pada akhirnya meningkatkan
pembentukan MDA (3).

EFEK BIOLOGI MDA

MDA memiliki sifat elektrofilik yang tinggi sehingga
memungkinkan ~ MDA bereaksi dengan  berbagai
makromolekul penting di dalam sel. Interaksi ini dapat
menimbulkan berbagai efek biologis, mulai dari kerusakan
seluler lokal hingga berperan dalam proses sinyal patologis
yang bersifat sistemik (2). Dampak biologis MDA terutama
berkaitan dengan kemampuannya membentuk ikatan
kovalen dengan protein dan DNA sehingga menghasilkan
berbagai adduct molekuler yang dapat mengganggu fungsi
normal sel. MDA dapat memodifikasi protein yaitu bereaksi
dengan rantai samping beberapa asam amino seperti lisin,
arginin,  histidin, dan = sistein, membentuk adduct
MDA-protein yang dikenal sebagai advanced lipoxidation
end-products (ALEs). Modifikasi ini dapat mengubah struktur
protein sehingga menyebabkan agregasi, penurunan
aktivitas enzimatik, serta gangguan proses degradasi protein.
Akibatnya, fungsi sel dapat terganggu dan pada kondisi
tertentu dapat berujung pada kematian sel (2).

MDA juga dikenal sebagai senyawa yang bersifat mutagenik
dan toksik. Senyawa ini dapat bereaksi dengan komponen
DNA seperti deoksiguanosin dan deoksiadenosin sehingga
membentuk adduct DNA, terutama MI1G. Lesi ini dapat
mengganggu  ketepatan proses replikasi DNA dan
meningkatkan risiko terjadinya substitusi basa serta mutasi
yang berperan dalam proses karsinogenesis maupun
penyakit genetik (2).

Pada tingkat seluler, paparan MDA dapat menyebabkan
perubahan morfologi sel, menghambat migrasi sel endotel,
serta meningkatkan permeabilitas sel. MDA juga dapat
mengganggu struktur adherens junction yang penting
dalam menjaga integritas pembuluh darah (2).



MDA SEBAGAI BIOMARKER PENYAKIT

Akumulasi MDA merupakan salah satu ciri khas pada
berbagai penyakit kronis maupun akut yang melibatkan stres
oksidatif sebagai faktor utama (Tabel 1). Karena MDA relatif
stabil dan akurat, senyawa ini digunakan sebagai biomarker
utama untuk menilai stres oksidatif. Dalam praktik klinis, MDA
dimanfaatkan untuk: 1) Menilai tingkat keparahan penyakit:
kadar MDA sering kali meningkat seiring dengan tingkat
keparahan berbagai kondisi penyakit. 2) Memantau respons
terapi: penurunan kadar MDA dapat diamati setelah
intervensi yang efektif, seperti olahraga aerobik pada pasien
rinitis alergi atau terapi kortikosteroid pada penderita asma.

Tabel 1. Peran malondialdehyde (MDA) sebagai biomarker

stres oksidatif pada berbagai kondisi penyakit (4,5)

Penyakit/

Kondisi

Signifikansi
Klinis

Peran MDA sebagai
Biomarker

ditemukan pada pasien
dibandingkan dengan
individu sehat.

Penyakit Arteri Kadar MDA serum Biomarker prediktif untuk
Koroner meningkat signifikan menilai tingkat keparahan
(Coronary Artery seiring dengan tingkat penyakit dan risiko luaran
Disease / CAD) keparahan penyakit kardiovaskular;
(ringan: < 116,61 ymol/L; mencerminkan kerusakan
sedang: 253,45 pmol/L; oksidatif dan peroksidasi
berat > 459,91 pmol/L). lipid.
Penyakit Kadar MDA yang sangat Indikator kerusakan
Alzheimer tinggi (5,2 pmol/L) oksidatif pada jaringan

otak serta kerusakan
membran sel akibat
peroksidasi lipid.

Multiple Sclerosis

Pasien menunjukkan
kadar MDA lebih tinggi
(4,0 pmol/L) dibandingkan
kelompok kontrol sehat
(2,8 pmol/L).

Penanda stres oksidatif
yang digunakan untuk
memahami progresivitas
dan tingkat keparahan
penyakit.

Penyakit
Parkinson

Kadar MDA secara
signifikan lebih tinggi pada
pasien dibandingkan
kontrol dan berkorelasi
dengan gangguan fungsi
motorik.

Biomarker stres oksidatif
yang mencerminkan
ketidakseimbangan antara
produksi ROS dan sistem
pertahanan antioksidan

Stroke Iskemik

Pasien dengan infark arteri
serebri media yang berat
menunjukkan kadar MDA
lebih tinggi yang
berhubungan dengan
peningkatan risiko
mortalitas.

Penanda stres oksidatif
dan peroksidasi lipid yang
digunakan untuk menilai
tingkat kerusakan jaringan
otak.

Diabetes Mellitus

Pasien diabetes memiliki
kadar MDA serum yang
secara signifikan lebih
tinggi dibandingkan
individu sehat.

Biomarker stres oksidatif
yang berhubungan
dengan gangguan
metabolik dan peroksidasi
lipid.

Hipertensi

Pasien hipertensi memiliki
kadar MDA yang lebih
tinggi dibandingkan
individu dengan tekanan
darah normal.

Indeks peroksidasi lipid
dan status stres oksidatif
yang berperan dalam
patogenesis penyakit.

Kanker Kolorektal

Konsentrasi MDA
meningkat selama
perkembangan keganasan
kolorektal dibandingkan
individu sehat.

Indikator aktivitas oksidatif
dan produk peroksidasi
lipid yang dapat dipantau
selama progresi penyakit.

Dermatitis Atopik

Kadar MDA plasma secara
signifikan lebih tinggi pada
pasien dibandingkan
individu non-atopik.

Penanda stres oksidatif
yang diduga berperan
dalam etiologi gangguan
kulit.

Penyakit Paru
Obstruktif Kronis

Kadar MDA meningkat
pada pasien dibandingkan

Biomarker stres oksidatif
dan aktivitas inflamasi.

perubahan fluiditas
membran dan penurunan
fungsi spermatozoa.

(PPOK / COPD) kelompok kontrol sehat.

Osteoarthritis MDA ditemukan pada Penanda peroksidasi lipid
jaringan sendi pasien dan stres oksidatif pada
osteoartritis. jaringan sendi.

Kerusakan Peningkatan kadar MDA Penanda peroksidasi lipid

Spermatozoa berkaitan dengan yang digunakan untuk

menilai kerusakan
membran pada
spermatozoa.

PENUTUP

Malondialdehyde (MDA) merupakan biomarker yang stabil
dan akurat untuk menilai stres oksidatif dan proses
peroksidasi lipid. Kadar MDA dalam cairan biologis dan
jaringan dipengaruhi oleh berbagai faktor, termasuk gaya
hidup, lingkungan, kondisi fisiologis, dan patologis, yang
secara keseluruhan memodulasi keseimbangan antara
produksi radikal bebas dan sistem pertahanan antioksidan.
Oleh karena itu, pengukuran MDA menjadi komponen
penting dalam penelitian terkait stres oksidatif, karena
umumnya berkorelasi dengan tingkat keparahan berbagai
penyakit. Saat ini Prodia menyediakan pemeriksaan MDA
menggunakan metode baku emas yaitu dengan HPLC untuk
dapat melayani kebutuhan diagnostik berkaitan dengan
radikal bebas dan stres oksidatif.

Ardian Susanto
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