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Abstract
Background: Cigarette smoke contains Reactive Oxygen Species (ROS). ROS when it is over-
produced causes oxidative stress. Oxidative stress is related to the synthesis of pro-in-flamatory
cytokines which encourage inflammation which is characterized by the increase in proinflammatory
cytokines.
Purpose: This study was to determine the description of serum interleukin-6 levels in active
smokers. The research sample was 11 active smokers in the Bali Regional Police who were
selected using a non- probability sampling technique using purposive sampling. Measurement of
serum interleukin-6 levels was performed using the ELISA method.
Result: The research showed that serum interleukin-6 levels increased in all age groups and most
were found at the age of 35-44 years (36.3%), with normal and obese BMI each 45.5%, in white
cigarette smokers with filters (72.7%), moderate smoking intensity (63.6%), with smoking duration
of 11-15 years (36.4%). Conclusion: This study is that most active smokers have increased serum
interleukin-6 levels.
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Indonesia sebesar 1.551.000 jiwa, di

PENDAHULUAN

Merokok  adalah  salah  satu _ )

_ _ ) mana 37% dari angka kematian tersebut
kebiasaan yang masih dilakukan . _ .

_ disebabkan oleh penyakit kardiovaskuler

masyarakat. Menurut Riskesdas (2018) _ _ )
1 ) akibat kebiasaan merokok®.Kandungan
, prevalensi merokok pada penduduk
) ] ) senyawa dalam asap rokok
pria usia 15 tahun ke atas mengalami

peningkatan dari tahun 2007 (65,6%) ke
tahun 2016 (68,1%), sedangkan

terjadi penurunan dari tahun 2016

menyebabkan berbagai respon inflamasi.
Interleukin-6 (IL-6) adalah kelompok

sitokin pro-inflamasi yang digunakan

(68,1%) sebagai  indikator menilai  tingkat
ke tahun 2018 (62,9%). Kondisi ini inflamasi  yang dialami sel endotel
menggambarkan ~ bahwa  perilaku pembuluh  darah®.  Asap  rokok
merokok masih merupakan  suatu mengandung radikal bebas dalam jumlah
kebiasaan di kalangan masyarakat. besar yang dapat menimbulkan kelainan
Kebiasaan merokok merupakan faktor struktur jaringan yang berkaitan erat
risiko terjadinya penyakit kardiovaskuler. dengan respon inflamasi®. Hal ini terjadi
Pada tahun 2014, angka kematian di karena kandungan senyawa yang
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terdapat dalam asap rokok vyaitu
Reactive Oxygen Species (ROS) dan
fenol-rich glycoprotein yang memberi
stimulus  secara langsung pada
makrofag dan memicu produksi sitokin
pro-inflamasi seperti interleukin-6 (IL-6).
Kerusakan jaringan akibat asap rokok
mediator

dapat memicu pelepasan

inflamasi

seperti  sitokin, peningkatan jumlah
leukosit netrofil, dan proliferasi limfosit*.

Mediator inflamasi (IL-6, IL-1, dan
TNF-a) akan meningkatkan aktivasi
leukosit. Terjadi ikatan antara molekul
adhesi pada permukaan sel

netrofil/leukosit dengan reseptornya
pada pembuluh darah saat pelepasan
sitokin.  Sel neutrofil/leukosit  akan

merusak endotel sehingga terjadi

peningkatan permeabilitas,

memperburuk  terjadinya  inflamasi
jaringan serta edema'?.
Beberapa

penelitian  melaporkan

bahwa  perilaku merokok  dapat
meningkatkan kadar interleukin-6 dalam
serum. Berdasarkan penelitian Siagian
(2018)?, tidak terdapat perbedaan yang
signifikan rerata kadar serum IL-6 antara
kelompok sehat perokok dan sehat tidak
perokok. Penelitian ini tidak sama
dengan hasil penelitian yang dilakukan
oleh  Sami dkk. (2017), yang
menyatakan bahwa terdapat hubungan
antara peningkatan kadar IL-6 serum

pada perokok dan tidak perokok,

dimana stress oksidatif yang dihasilkan
asap rokok akan merangsang
pengeluaran sitokin pro- inflamasi seperti
CRP dan IL-6°.

Berdasarkan data Dinas
Kesehatan Provinsi Bali (2018) *®, data
perokok di Bali yaitu usia penduduk Bali
pertama kali merokok yaitu sebesar 0,4%
merupakan usia 5-9 tahun, 5,6%
merupakan usia 10-14

tahun, 48,6% merupakan usia 15-19

tahun,

30% usia 20-24 tahun, 8,9% usia 25-
29%, dan 6,5% usia diatas 30 tahun.
Berdasarkan jenis kelamin, 56,6% laki —
laki Bali lebih dari 15 tahun merupakan
perokok dan 6,6% perempuan Bali usia
lebih dari 15 tahun juga merokok.
Keadaan ini menggambarkan bahwa
masyarakat perokok adalah masyarakat
usia produktif.

Berdasarkan observasi awal yang
peneliti lakukan, banyak ditemukan
polisi di Kepolisian Daerah Bali yang
merokok. Kebiasaan merokok dilakukan
ketika sedang tidak bertugas.
Berdasarkan hasil wawancara yang
peneliti  lakukan, sebagian besar
perokok di Kepolisian Daerah Bali
menganggap bahwa dengan merokok
dapat meningkatkan semangat dalam
bekerja, meningkatkan fokus, dan
menghilangkan stress. Mereka juga
menganggap bahwa dengan merokok
dapat membuat rileks dan

mempermudah dalam pergaulan sosial.
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Berdasarkan uraian bahwa asap
rokok dapat menimbulkan inflamasi
pada pembuluh darah yang ditandai
dengan terbentuknya sitokin  pro-
inflamasi seperti IL-6 maka peneliti
tertarik untuk melakukan penelitian
mengenai gambaran kadar serum

interleukin-6 pada perokok aktif.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian yang digunakan
adalah penelitian deskriptif, lokasi
pengambilan sampel di Kepolisian
Daerah Bali dan pemeriksaan
dilakukan di Laboratorium Imunologi
Jurusan Teknologi Laboratorium Medis
Poltekkes Kemenkes Denpasar.
Penelitian dilaksanakan pada bulan
Januari sampai dengan bulan Mei
2020. Populasi

seluruh  polisi

penelitian  adalah
perokok  aktif di
Kepolisian Daerah Bali.

Kriteria sampel penelitian adalah laki
— laki yang merokok rutin setiap hari
berjenis rokok putih dan/atau kretek
yang menggunakan filter dan/atau non
filler atau campuran minimal satu
adalah data primer. Metode
pemeriksaan

kadar serum interleukin-6 adalah metode

ELISA (dengan Human Interleukin 6
ELISA

kit Cat.No EO090Hu dan Elisa reader
PHO

batang per hari, laki
— laki perokok usia 15 — 64 tahun, tidak
menggunakan rokok elektrik, merokok
lebih dari lima tahun, tidak sedang sakit
dan mengonsumsi obat — obatan, serta
bersedia menjadi responden. Besar
sampel adalah 11 orang dari keseluruhan
populasi yang sesuai dengan kriteria dan
kondisi saat penelitian dilakukan. Teknik
sampling adalah purposive sampling.
Data yang digunakan jenis rokok putih
dengan filter (81,8%).

intensitas

Berdasarkan

merokok, paling banyak

memiliki intensitas merokok sedang

(63,6%). Berdasarkan lamanya merokok,

paling banyak merokok selama 11 — 15

tahun (36,3%).

2. Kadar serum interleukin-6 pada
subjek  penelitian  berdasarkan
karakteristik penelitian

a. Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif
Berdasarkan data hasil pemeriksaan

kadar serum interleukin-6, diperoleh

hasil sebagai berikut :

Tabel 1. Kadar Serum Interleukin-6 pada

Perokok Aktif
Kadar Jumlah Persentase
Serum (%)
Interleukin-
6
Normal (<4 pg/ml) 1 9,1

Meningk 10 90,9

at

(= 4 pg/ml)

Total 11 100

MO Autobio). Data yang diperoleh dalam

penelitian dicatat, dikumpulkan, dan diolah
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dengan bantuan komputer, disajikan
dalam

bentuk tabel dan
dinarasikan.

HASIL DAN PEMBAHASAN
A Hasil

1. Karakteristik subjek penelitian
Berdasarkan hasil penelitian,

karakteristik responden berdasarkan
usia, paling banyak berusia 35 — 44
tahun (36,3%). Berdasarkan IMT, paling
banyak dengan IMT normal (54,5%).
Berdasarkan jenis rokok, paling banyak

menggunakan

Tabel 2. Kadar Tertinggi, Terendah, dan
Rata —

Rata Serum Interleukin-6 pada Perokok
Aktif

Kategori Kadar Kadar
Serum
Interleukin-6 (pa/ml)
Tertinggi 1062,26
Terendah 1,97
Rata — rata 177,0
b. Kadar serum interleukin-6 pada

perokok aktif berdasarkan usia

Berdasarkan data hasil penelitian
kadar serum interleukin-6 pada perokok
aktif berdasarkan usia diperoleh sebagai
berikut :
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Tabel 3. Kadar Serum Interleukin-6 pada Perokok Aktif Berdasarkan Usia

) Normal Meningkat Total
Kelompok Usia
> % > % )3 %

15 — 24 tahun 1 9.1 1 9.1 2 18,2
25 — 34 tahun 0 0 1 9,1 1 9,1
35 — 44 tahun 0 0 4 36,3 4 36,3
45 — 54 tahun 0 0 3 27,3 3 27,3
55 — 64 tahun 0 0 1 9.1 1 9,1

Total 1 9,1 10 90,9 11 100

c. Kadar serum interleukin-6 pada berdasarkan indeks masa tubuh diperoleh
perokok aktif berdasarkan Indeks sebagai berikut :

Masa Tubuh Berdasarkan data hasil
penelitian kadar

serum interleukin-6 pada perokok aktif
Tabel 4. Kadar Serum Interleukin-6 pada Perokok Aktif

Berdasarkan IMT Normal

Meningkat Total
r\ou.cguu 1vI 1 0
5 % 5 % 5 %
1 9,0 5 45, 6 54,
Normal = 5
0 0 5 45 5 45
Gemuk ' '
5 5
Tota 1 9,0 10 91 11 100
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d. Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif berdasarkan jenis sebagai berikut :

rokok Berdasarkan data hasil

penelitian kadar

serum interleukin-6 pada perokok aktif

berdasarkan jenis rokok diperoleh

Tabel 5. Kadar Serum Interleukin-6 pada Perokok Aktif Berdasarkan Jenis Rokok

_ Normal Meningkat Total
Jenis Rokok
by % by % T 0

Rokok kretek dengan 0 0 1 91 1 91
filter
Rokok putih dengan 1 9,1 8 72,7 9 81,8
filter
Campuran 0 0 1 9,1 1 9,1

Total 1 9,1 10 90,9 11 100
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e. Kadar serum interleukin-6 pada berdasarkan intensitas merokok diperoleh
perokok aktif berdasarkan intensitas sebagai berikut :
merokok Berdasarkan data hasil
penelitian kadar

serum interleukin-6 pada perokok aktif

Tabel 6. Kadar Serum Interleukin-6 pada Perokok Aktif Berdasarkan Intensitas

Merokok

_ Normal Meningkat Total

Intensitas Merokok
b % b % 3 %

Perokok ringan 1 91 1 91 2 128,
Perokok sedang 0 0 7 62’ 7 663,
Perokok berat 0 0 2 121 2 153,

Total 1 9, 10 0, 11 100

1 9
f. Kadar serum interleukin-6 pada berdasarkan lamanya merokok diperoleh
perokok aktif berdasarkan lamanya sebagai berikut :

merokok Berdasarkan data hasil
penelitian kadar

serum interleukin-6 pada perokok aktif

Tabel 7. Kadar Serum Interleukin-6 pada Perokok Aktif Berdasarkan Lamanya

Merokok
Normal Meningkat Total
Lamanya Merokok
% 2 % 2 %
- 1 9, 2 18, 3 27,
5—10tahun 1 T ]
11 — 15 tahun 0 0 4 36, 4 36,
4 4
16 — 20 tahun 0 0 2 18, 2 18,
2 2
> 20 tahun 0 0 2 18, 2 18,
2 2
Tcl)ta 1 Si 10 90 11 100
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B. Pembahasan
1 Kadar serum interleukin-6 pada

perokok aktif

Interleukin-6  merupakan  sitokin
proinflamasi kuat yang dihasilkan oleh
beberapa jenis sel, termasuk makrofag
yang teraktivasi, sel T, sel endotel, dan
sel otot polos untuk merangsang respon
tubuh

Peningkatan kadar IL- 6 berkorelasi

kekebalan selama  infeksi.

dengan  kerusakan jaringan dan
inflamasi yang terjadi®. Nilai normal
kadar serum interleukin-6 adalah < 4
pg/ml dan apabila hasil pemeriksaan = 4
pg/ml, maka kadar serum interleukin-6

tersebut dikategorikan meningkat®.

Berdasarkan hasil penelitian
diperoleh hasil bahwa polisi perokok aktif
paling banyak memiliki kadar serum
interleukin-6 meningkat (90,9%). Hal ini
menggambarkan bahwa lebih banyak
perokok aktif yang mengalami
peningkatan kadar interleukin-6 pada
serum. Kadar serum interleukin-6 pada
tinggi
dengan bukan perokok. Hal ini terjadi

perokok relatif dibandingkan
karena disfungsi endotel yang diinduksi
oleh rokok dapat menyebabkan aktivasi
penanda inflamasi di dalam dinding
pembuluh darah®. Dinding pembuluh
darah akan melepaskan mediator
inflamasi dan sitokin-sitokin yang secara
tidak langsung menyebabkan kerusakan
pada dinding pembuluh darah®®,

Dalam

penelitian  ini,  terjadi

perbedaan hasil yang sangat signifikan
antara kadar serum terendah dengan
tertinggi. Hal ini kemungkinan disebabkan
karena adanya perbedaan IMT, intensitas
merokok, dan lamanya merokok dari

masing — masing responden. Kadar
sitokin dalam tubuh seseorang
dipengaruhi oleh beberapa faktor®,

Peningkatan interleukin-6 berhubungan
dengan kerusakan otot yang diakibatkan
oleh inflamasi yang terjadi selama latihan
fisik’.
2 Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif
berdasarkan karakteristik
a. Kadar

serum interleukin-6 pada

perokok aktif berdasarkan usia

Berdasarkan hasil penelitian
diperoleh bahwa peningkatan kadar
serum interleukin-

6 terjadi pada semua golongan

usia.Peningkatan kadar IL-6 terkait usia
diakibatkan stimulasi produksi IL-6 terkait
radikal  bebas

peningkatan  jumlah

oksigen. Penyebab lainnya adalah
adanya gangguan regulasi normal pada
ekspresi gen yang mengatur produksi IL-
6. Rokok mempunyai sifat dose-response
semakin  muda usia

effect, artinya

merokok akan semakin besar
pengaruhnya®.
Usia juga merupakan salah satu

faktor risiko mayor yang tidak dapat

dimodifikasi penyebab penyakit
aterosklerosis™. Kadar serum
interleukin-6 seseorang tidak hanya
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dipengaruhi oleh usia melainkan faktor

lain seperti aktivitas fisik dan nutrisi juga

dapat mempengaruhi kadar sitokin
dalam tubuh™.

b. Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif berdasarkan Indeks
Masa Tubuh Berdasarkan hasil
penelitian diperoleh

bahwa peningkatan kadar serum
interleukin- 6 terjadi pada responden
dengan IMT normal (18,0 — 25,0 kg/m?)
dan gemuk (25,1 — 27,0 kg/m?). Hasil ini
menandakan bahwa semakin
meningkatnya IMT seorang perokok
aktif maka kadar serum interleukin- 6
juga akan meningkat. Hal ini terjadi
karena  kelebihan berat badan
merupakan salah satu faktor risiko
terjadinya peradangan dan disfungsi
endotel®.

Responden dengan jenis kelamin
pria, peningkatan IMT, dan merokok
berkaitan sangat kuat dengan kadar IL-
6 yang meningkat. Penanda inflamasi
seperti IL-6, IL-8, leptin, C-Reactive
(CRP), dan

individu

Protein haptoglobin

meningkat pada dengan
obesitas akibat dalam jaringan adiposa
IL-6 diekspresikan oleh sel lemak dan
matriks jaringan lemak®''. Ekspresi dan
sekresinya di jaringan lemak visceral 2-
3 kali lebih banyak dibanding jaringan
lemak subkutan. Ekspresi IL-6 di
jaringan adiposa dan kadar IL-6 di
sirkulasi berkorelasi positif dengan

obesitas, gangguan toleransi glukosa

dan resistensi insulin. IL-6 juga menekan

insulin signaling di perifer dengan cara

menurunkan ekspresi insulin receptor
signaling components?®.

c. Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif berdasarkan jenis rokok
Berdasarkan hasil penelitian
diperoleh

bahwa peningkatan kadar serum

interleukin- 6 terjadi pada responden

yang menggunakan jenis rokok kretek
dengan filter, rokok putih dengan filter,
dan campuran (rokok kretek dan rokok
filter). Kadar serum interleukin-6 tidak
hanya semata — mata dipengaruhi oleh
jenis rokok yang dikonsumsi, melainkan
ada faktor lain seperti gaya hidup, lama
merokok, dan intensitas merokok.
Kemungkinan terjadi perbedaan fitur
gaya hidup lain seperti diet dan aktivitas
fisikk yang juga dapat mempengaruhi
kadar serum interleukin-6. Oleh karena
itu, diperlukan studi lebih lanjut untuk
mengetahui  faktor —  faktor lain
sehubungan dengan sitokin inflamasi*°.
Kadar nikotin dalam filter rokok yang
dihisap alat stimulasi perokok —aktif
mengandung kadar nikotin rata-rata 0,30
mg/batang. Kadar nikotin 4-6 mg yang
dihisap oleh perokok setiap hari sudah
bisa membuat ketagihan. Kondisi inilah
yang menyebabkan seseorang menjadi
ketagihan untuk menghisap rokok dan
terpapar lama dengan asap rokok
sehingga meningkatkan risiko penyakit

kardiovaskuler *°.
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d. Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif berdasarkan intensitas
merokok Berdasarkan hasil
penelitian diperoleh

bahwa peningkatan kadar serum
interleukin- 6 terjadi pada responden
dengan intensitas merokok ringan,
sedang, dan berat. Hasil ini
menandakan bahwa semakin tinggi
intensitas merokok yang dilakukan
perokok aktif maka semakin tinggi pula
kadar serum interleukin-

6. Hal ini terjadi karena semakin tinggi

intensitas merokok maka semakin lama

pula perokok aktif terpapar dan
menghirup asap rokok yang
mengandung berbagai macam zat
berbahaya diantaranya karbon
monoksida, nikotin, tar, ROS, dan fenol-
rich glycoprotein yang memegang
sumber

peranan  besar sebagai

penyakit’. Bahan kimia ini
menyebabkan terjadinya nekrosis pada
sel endotel pembuluh darah®.

Paparan asap rokok  yang
berkepanjangan menyebabkan reaksi
inflamasi  sistemik  kronik yang
menyebabkan cedera jaringan. Asap
rokok yang terhirup akan menghasilkan
radikal bebas yang dapat mengoksidasi
LDL menjadi Ox-LDL. Pembentukan
Ox-LDL akan memicu respon inflamasi
dan  menghasilkan  sitokin  yang
mengekspresikan molekul adhesi pada

permukaan endotel.

Pada tahap selanjutnya, makrofag akan
mengeluarkan sitokin proinflamasi yang
akan menarik sel otot polos menuju
tunika intima dan meningkatkan matriks
ekstraseluler sehingga akan terjadi
peningkatan sitokin pro-inflamasi’.

e. Kadar serum interleukin-6 pada
perokok aktif berdasarkan lamanya
merokok Berdasarkan hasil penelitian
diperoleh

bahwa peningkatan kadar serum
interleukin-

6 terjadi pada responden dengan
lamanya merokok 5 — 10 tahun, 11 — 15
tahun, 16 —

20 tahun, dan > 20 tahun. Hasil ini
menandakan bahwa semakin lama
perokok aktif menghisap asap rokok
maka semakin tinggi pula kadar serum
interleukin-6.  Paparan leukosit ke
permukaan sel endotel yang rusak
merupakan permulaan dari rangkaian
aterosklerosis.

proses Sitokin  pro-

inflamasi akan meningkatkan interaksi
antara leukosit dan sel endotel tersebut.
Dengan demikian, peningkatan jumlah
leukosit dan sitokin pro-inflamasi pada
perokok akan mempermudah terjadinya
aterosklerosis. Kadar serum interleukin-6
tidak hanya dipengaruhi oleh lama tahun
seseorang  merokok. Jenis  rokok,
intensitas merokok, aktivitas fisik, dan
nutrisi juga memberikan cukup pengaruh.
Sehingga diperlukan pemeriksaan lain
dengan kriteria responden yang lebih

spesifik untuk mengetahui pengaruh lama
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merokok dengan kadar serum
interleukin-6"*.

Peningkatan IL-6 memiliki efek yang
merugikan seperti meningkatkan suhu
tubuh dan dalam peningkatan kronis IL-6
menyebabkan kerusakan jaringan yang
ditandai dengan

terjadinya  proses

inflamasi dan peningkatan produksi
leukosit™® Peningkatan kadar IL-6 serum
juga dapat menyebabkan penurunan
produksi NO

menghambat endothelial nitric oxide

regulasi dengan
synthase (eNOS) sehingga memfasilitasi
pembentukan trombus dan akibatnya
meningkatkan risiko kejadian penyakit

kardiovaskuler®’.

KESIMPULAN

Berdasarkan karakteristik
responden didapatkan jumlah
responden paling banyak yaitu

kelompok usia 35 — 44 tahun (36,3%),
Indeks Masa Tubuh (IMT) normal
(54,5%), jenis rokok putih dengan filter
(81,8%), intensitas merokok sedang
(63,6%), dan lama merokok selama 11
— 15 tahun (36,3%). Hasil pemeriksaan
kadar serum interleukin-6 pada perokok
aktif pada 11 responden diperoleh
sebanyak 90,9% memiliki kadar serum
interleukin-6  meningkat dan 9,1%
kadar interleukin-6

memiliki serum

normal. Gambaran kadar serum

interleukin-6  pada  perokok  akitif

berdasarkan karakteristik ditemukan

bahwa kadar serum interleukin-6

meningkat pada semua golongan usia
dan paling banyak ditemukan pada usia
35 — 44 tahun (36,3%), dengan IMT
normal dan gemuk vyaitu masing -
masing 45,5%, pada perokok jenis rokok
putih dengan filter (72,7%), intensitas
merokok sedang (63,6%), dengan lama
merokok 11 — 15 tahun (36,4%).

Kepada pihak — pihak yang ingin
melakukan penelitian serupa sebaiknya
lebih memperhatikan faktor — faktor yang
dapat mempengaruhi kadar serum
interleukin-6 seperti konsumsi obat —
obatan dan penyakit tertentu misalnya
hipertensi, sehingga hasil yang
didapatkan lebih mencerminkan secara
murni gambaran kadar serum interleukin-
Selain itu,

6 pada responden.

pengambilan jumlah sampel dalam
penelitian juga diharapkan dapat lebih
banyak sehingga memperoleh data yang
lebih valid. Kepada pihak pelayanan
kesehatan dan pihak terkait lainnya
sebaiknya melakukan penyuluhan
kepada masyarakat mengenai dampak
merokok bagi kesehatan sehingga dapat
meningkatkan derajat kesehatan dengan
perilaku  tidak merokok, sehingga
masyarakat memiliki kesadaran untuk
berhenti merokok dan rutin

memeriksakan kesehatannya.
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