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ABSTRAK

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui kadar IFN-y pada penderita Tb SO dan Tb RO
serta menganalisis perbedaan kadar IFN-y pada penderita Tb RO dan Tb SO. Metode
penelitian yang digunakan adalah deskriptif analitik dengan pendekatan cross-sectional.
Hasil penelitian menunjukkan bahwa dari 50 responden penderita Th Paru, persentase
terbanyak responden adalah laki-laki (52%) dan kategori usia dewasa (44%). Hasil
pemeriksaan didapatkan rata-rata kadar IFN-y pada penderita Th RO lebih rendah yaitu
65,38 pg/ml dibandingkan dengan rata-rata kadar IFN-y pada penderita Tb SO vyaitu
82,37 pg/ml. Simpulan, adanya perbedaan yang signifikan antara Kadar IFN-y pada
penderita Tb SO dan Th RO.

Kata Kunci: Interferon Gamma, TB Resisten Obat (TB RO)
ABSTRACT

This study aims to determine the levels of IFN-y in patients with SO TB and RO TB and to
analyze the differences in IFN-y levels in patients with RO TB and SO TB. The research
method used is descriptive-analytical with a cross-sectional approach. The results
showed that of the 50 respondents with Pulmonary TB, the largest percentage of
respondents were male (52%) and in the adult age category (44%). The examination
results showed that the average IFN-y level in patients with RO TB was lower, namely
65.38 pg/ml compared to the average IFN-y level in patients with SO TB, namely 82.37
pg/ml. In conclusion, there is a significant difference between IFN-y levels in patients with
SO TB and RO TB.

Keywords: Interferon Gamma, Drug-Resistant TB (RO TB)

PENDAHULUAN

Tuberkulosis adalah suatu penyakit kronik menular yang disebabkan oleh bakteri
Mycobacterium tuberculosis (M.Tb). Bakteri ini berbentuk batang dan bersifat tahan asam
sehingga sering dikenal dengan Basil Tahan Asam (BTA). Sebagian besar kuman Tb
sering ditemukan menginfeksi parenkim paru dan menyebabkan Th paru, namun bakteri
ini juga memiliki kemampuan menginfeksi organ tubuh lainnya (Tb ekstra paru) seperti
pleura, kelenjar limfe, tulang, dan organ ekstra paru lainnya (Kemenkes, 2020; WHO.,
2022).

Indonesia saat ini berada pada posisi kedua dengan jumlah pasien Tb paru
terbanyak di dunia setelah India. Jumlah pasien Th paru tersebut diperkirakan sebanyak
969.000. Insidensi kasus TB paru di Indonesia adalah 354 per 100.000 penduduk (WHO,
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2022). Riset kesehatan dasar 2018 prevalensi TB paru di Provinsi Jambi sebesar 0,27%.
Dengan insidensi kasus TB paru 80 per 100.000 penduduk provinsi Jambi menderita
penyakit TB paru (Kemenkes, 2020). Berdasarkan data Dinas Kesehatan Kota Jambi,
pada tahun 2021 jumlah pasien Tb paru di Kota Jambi sebanyak 828 orang (Dinkes,
2022).

Obat anti tuberculosis (OAT) adalah komponen terpenting dalam pengobatan Tb.
Pengobatan Tb merupakan salah satu upaya paling efisien untuk mencegah penyebaran
lebih lanjut dari bakteri penyebab Tb. Pengobatan diberikan dalam bentuk paduan OAT
yang tepat mengandung minimal 4 macam obat untuk mencegah terjadinya resistensi
yaitu Isoniazid, Rifampisin, Pirazinamid, Etambutol, dan Streptomisin (Jones et al., 2022;
Shah et al., 2020). Pengobatan ini dilakukan dua tahap, yaitu tahap awal dan tahap
lanjutan. Pengobatan tahap awal bertujuan untuk menurunkan jumlah bakteri M.Tb.
Pengobatan ini harus diberikan selama dua bulan. Sedangkan pengobatan tahap lanjutan
bertujuan untuk membunuh sisa-sisa bakteri M.Th yang masih ada di dalam tubuh,
khususnya bakteri persisten sehingga pasien dapat sembuh dan mencegah terjadinya
kekambuhan. Pengobatan tahap lanjutan ini berlangsung selama empat bulan (Jang &
Chung, 2020; Kemenkes, 2020; Shah et al., 2020).

Resistensi kuman Mycobacterium tuberculosis terhadap OAT adalah keadaan saat
kuman tersebut sudah tidak dapat lagi dibunuh dengan OAT. Tb resisten obat (Tb RO)
pada dasarnya adalah suatu fenomena buatan manusia sebagai akibat dari pengobatan
pasien Tb yang tidak adekuat maupun penularan dari pasien Tb RO (Kemenkes., 2020).
Pengobatan yang tidak tuntas tersebut menyebabkan berkurangnya efektifitas obat di
dalam tubuh dalam membunuh bakteri tuberkulosis akibat mutasi pada gen dan RNA
yang berujung pada resistensi (Chowdhury et al., 2023; Dean et al., 2022; Espinosa et al.,
2022; Kherabi et al., 2022).

Tuberkulosis resistan obat (Th RO) masih menjadi ancaman dalam pengendalian Th
dan merupakan salah satu masalah kesehatan masyarakat utama di banyak negara di
dunia. Secara global pada tahun 2019, diperkirakan 3,3% dari pasien TB baru dan 17,7%
dari pasien Th yang pernah diobati merupakan pasien TB resistan obat. Pada tahun 2019,
diperkirakan terdapat 9,96 juta insidens TB di seluruh dunia, dimana 465.000 diantaranya
merupakan Tb MDR/TB RR. Dari perkiraan 465.000 pasien Th RO tersebut, hanya
206.030 yang berhasil ditemukan dan 177.099 (86%) diobati, dengan angka keberhasilan
pengobatan global 57% (Fukunaga 2021; Tiberi et al., 2022; Sterling et al., 2020; WHO,
2022).

Setelah Infeksi M.Tb sistem kekebalan tubuh akan memberikan respon terhadap
pathogen yang menyerang. Seseorang yang terinfeksi Mycobactrium tuberculosis akan
timbul respons imun, ditandai dengan pembentukan granuloma. Kuman M.Tb dalam
makrofag akan dipresentasikan ke sel T helper 1 (Th1) melalui Major Histocompatibility
(MHC) kelas Il. Sel T helper-1 (Th1l) sangat berperan pada sistem pertahanan tubuh
terutama dalam menghadapi infeksi bakteri intraseluler. Salah satu sitokin yang
diproduksi sel Thl adalah interferon gamma (IFN-y) yang berperan penting dalam
mengeliminasi bakteri Mycobacterium tuberculosis. Interferon gamma bertugas untuk
memperkuat potensi fagosit dari makrofag yang terinfeksi bakteri Mycobacterium
tuberculosis yaitu dengan cara menstimulasi pembentukan fagolisosom. Interferon
gamma juga menstimulasi pembentukan radikal bebas untuk menghancurkan komponen
bakteri Mycobacterium tuberculosis yaitu DNA dan dinding sel bakteri (Shanmuganathan
etal., 2022).
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Pada saat ini para ahli menduga adanya gangguan sistem imun pada penderita
tuberculosis. Terjadinya gangguan atau penurunan aktivitas sel Thl dan sitokinnya yaitu
IFN-y cukup bermakna dalam mempengaruhi mekanisme pertahanan tubuh terhadap
penyakit tuberculosis. Oleh karena itu pengetahuan tentang kadar IFN-y dalam pertahanan
tubuh individu terhadap infeksi tuberculosis paru sangat penting.

Sistem interferon, khususnya peran interferon-gamma, telah diidentifikasi sebagai
penghubung utama dalam respon imun pada tuberkulosis (Berns et al., (2022). Penelitian
yang dilakukan Januarie et al., (2021) menyatakan bahwa Interferon-gamma (IFN-y)
adalah sitokin yang berperan dalam respon imun tubuh saat melawan infeksi.

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui rata-rata kadar interferon gamma
pada penderita Th sensitive obat dan Th Resisten obat, serta menganalisis perbedaan rata-
rata kadar interferon gamma pada penderita Tb SO dan Tb RO. Manfaat penelitian adalah
memberikan konfirmasi ilmiah mengenai hasil analisis perbedaan kadar IFN-y pada
penderita Tb RO dan Tb SO dan data dari penelitian ini dapat dijadikan acuan untuk
penelitian selanjutnya tentang kadar IFN-y pada penderita Tb RO dan Tb SO.

METODE PENELITIAN

Metode yang digunakan dalam penelitian adalah deskriptif analitik dengan
pendekatan cross-sectional. Pengumpulan data dengan wawancara, pengisian kuesioner
dan pengambilan sampel darah vena pada penderita Th SO dan Tb RO yang datang ke
Puskesmas pada bulan Maret — Juli 2024. Sampel berupa serum penderita Th SO dan Th
RO yang diukur dengan teknik analisis Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA)
untuk mengetahui kadar interferon gamma. Data yang diperoleh dianalisis dengan metode
uji T tidak berpasangan dengan derajat kesalahan 0.05 pada tingkat kepercayaan 95%.

HASIL PENELITIAN

Penelitian dilakukan dengan pengumpulan sampel penderita Th RO dan Th SO dari
beberapa Puskesmas di Kota Jambi pada bulan Maret — Juli 2024. Pemeriksaan sampel
dilakukan pada bulan Agustus — September 2024. Jumlah responden sebanyak 50 pasien
yang terdiri dari 35 penderita Th Paru yang Sensitif Obat (TB SO) dan 15 penderita Th
Paru yang Resisten Obat (Th RO), yang berobat di beberapa Puskesmas Kota Jambi.

Tabel. 1
Karakteristik Responden Penelitian Penderita TB Paru yang Sensitif Obat (TB SO)
dan Penderita TB Paru yang Resisten Obat (TB RO)

No Karakteristik Frekuensi Persentase

1. Jenis Kelamin Laki-laki 26 52%
Perempuan 24 48%

2. Usia 12-25 tahun 6 12%
26-45 tahun 18 36%

46-65 tahun 22 44%

>65 tahun 4 8%

3. Kadar Interferon Normal - 0%
Gamma Tidak Normal 50 100%

Jumlah 50 100%

Berdasarkan tabel 1. Data menunjukkan bahwa penelitian ini didominasi oleh
responden jenis kelamin laki-laki pada penderita TB SO dan TB RO, Sedangkan pada
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karakteristik usia responden terbanyak terdapat pada kelompok usia 46-65 tahun
dibandingkan dengan kelompok lainnya. Kadar Interferon Gamma yang didapat pada
kelompok penderita Th SO dan Tb RO didapatkan semuanya tidak normal.

Analisis data dilakukan untuk mengetahui rata-rata Kadar Interferon gamma pada
penderita TB Paru yang Sensitif Obat (TB SO) dan penderita TB Paru yang Resisten Obat
(TB RO) pada penderita TB Paru di beberapa Puskesmas Kota Jambi. Data yang
diperoleh dari penelitian ini disajikan dalam bentuk tabel dan analisis menggunakan Uji T
yang hasilnya dapat dilihat sebagai berikut:

Tabel. 2
Kadar Interferon Gamma pada Penderita TB Paru yang Sensitif Obat (TB SO)
dan penderita TB Paru yang Resisten Obat (TB RO)

. . Std p
Variabel N % Mean  Min Max Deviasi Value
Kadar Interferon Tb SO 35 70% 82,37 75,76 88,43
Gamma ThbRO 15 30% 6538 6175 6932 009 <0001

Berdasarkan tabel 2 menunjukkan bahwa hasil pemeriksaan 50 sampel yang terdiri
dari 35 penderita Tb SO dan 15 penderita Tb RO, didapatkan rata-rata Kadar Interferon
Gamma pada penderita Tb RO lebih rendah yaitu 65,38 pg/ml dibandingkan dengan rata-
rata kadar interferon gamma Th SO vyaitu 82,37 pg/ml. Uji statistik yang dilakukan
dengan uji T didapatkan hasil p.value <0,001(a<0,05) menandakan adanya perbedaan
yang signifikan antara kadar interferon gamma pada penderita Tb SO dan Tb RO.

PEMBAHASAN

Interferon gamma adalah sitokin yang bertugas untuk memperkuat potensi fagosit
dari makrofag yang terinfeksi bakteri Mycobacterium tuberculosis yaitu dengan cara
menstimulasi  pembentukan fagolisosom. Interferon gamma juga menstimulasi
pembentukan radikal bebas untuk menghancurkan komponen bakteri Mycobacterium
tuberculosis, yaitu DNA dan dinding sel bakteri. Infeksi Mycobacterium tuberculosis
merangsang imunitas selular, terutama limfosit T untuk menghasilkan interferon gamma
yang akan mengaktivasi makrofag untuk menghancurkan Mycobacterium tuberculosis
sehingga bila terjadi defisiensi atau kadar interferon gamma yang diproduksi oleh sel
limfosit T rendah akan terjadi penyakit TB. Terjadinya gangguan atau penurunan aktivitas
sel Thl dan sitokinnya, yaitu IFN-y, cukup bermakna dalam memengaruhi mekanisme
pertahanan tubuh terhadap penyakit TB. Manifestasi klinis penyakit TB terjadi karena
adanya defisiensi imun, terutama imunitas seluler (Chandra et al., 2022, Ravesloot-
Chavez et al., 2021).

Berdasarkan data karakteristik yang ditemukan, usia penderita Tb RO dan Th SO
yang paling banyak adalah usia dewasa (45-65 tahun) yang termasuk ke dalam usia
produktif. Laporan WHO (2022) menyatakan bahwa semua golongan usia berpotensi
untuk terkena tuberculosis, namun golongan usia produktif adalah kelompok yang paling
banyak terjadi. Kontak yang lebih luas diantara pergaulan sosial dan rumah tangga
menjadi alasan mengapa insidensi terbesar terdapat pada kelompok usia dewasa
produktif.

Jenis kelamin laki-laki lebih banyak menderita tuberculosis bila dibandingkan
dengan perempuan. Hal ini sesuai dengan hasil laporan WHO (2022) yang menyatakan
bahwa rasio kasus tuberculosis laki-laki dibandingkan perempuan berkisar 1,5-2,1: 1.
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Kadar interferon gamma pada penderita Th baik Tb SO maupun Tb RO
memperlihatkan hasil yang tidak normal. Rata-rata kadar interferon gamma pada
kelompok Tb SO adalah 82,37 pg/ml , sedangkan rata-rata kadar interferon gamma pada
penderita Th RO yaitu 65,38 pg/ml. Hal ini disebabkan karena pada Tb SO kerusakan
pada paru lebih ringan dibandingkan dengan pada penderita Th RO. Uji statistik yang
dilakukan dengan uji T tidak berpasangan menunjukkan bahwa ada perbedaan yang
bermakna kadar interferon gamma pada penderita Tb SO dan Th RO, meskipun terjadi
ketidakseimbangan proporsi sampel.

Penelitian ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan Kuncara et al., (2024)
yang menyatakan ada perbedaan kadar IFN y pada pengobatan tuberculosis fase intensif
dan fase lanjutan. Penelitian yang dilakukan Cyntia et al., (2022) juga menyatakan kadar
interferon gamma induced protein 10 pada penderita tuberculosis paru dan kelompok non
Tuberculosis berbeda secara signifikan.

Penelitian Trimulyani et al., (2024) yang menganalisis kadar interferon gamma
metode ELISA pada 30 penderita tuberculosis mendapatkan hasil rata-rata kadar
interferon gamma adalah 2,78 1U/ml. IFN-y sebagai sitokin yang mengontrol infeksi TB
karena meningkatkan/menguatkan presentasi antigen pada makrofag alveolar dan
memacu limfosit T CD4+ dan limfosit T sitotoksik yang berpartisipasi pada kerusakan
mikobakterial.

Interferon gamma merupakan sitokin yang penting dalam respon imun terhadap
kuman Mycobacterium tuberculosis baik pada tuberculosis paru sentitif obat maupun
tuberculosis paru resisten obat. Reaksi terhadap infeksi Tuberkulosis terdiri dari reaksi
non spesifik yang dimulai sejak adanya infeksi sampai terjadi fagositas bakteri oleh
makrofag dan reaksi spesifik (skunder) yang dimulai dengan adanya aktivasi sel limfosit
T sampai pelepasan sitokin dan pembentukan granuloma. Sel T helper (Th 1) sangat
berperan pada system pertahanan tubuh, terutama dalam menghadapi infeksi bakteri
intraseluler. Salah satu sitokin yang diproduksi sel Th 1 adalah interferon gamma, yang
berperan penting dalam mengeliminasi bakteri Mycobacterium tuberculosis. Interferon
gamma bertugas untuk memperkuat potensi fagosit dari makrofag yang terinfeksi bakteri
Mycobacterium tuberculosis yaitu dengan cara menstimulasi pembentukan fagolisosom.
Interferon gamma juga menstimulasi pembentukan radikal bebas untuk menghancurkan
komponen bakteri Mycobacterium tuberculosis, yaitu DNA dan dinding sel bakteri.
Terjadinya gangguan atau penurunan aktivitas sel Th 1 dan sitokinnya, yaitu Interferon
gamma, cukup bermakna dalam mempengaruhi mekanisme pertahanan tubuh terhadap
penyakit Th (Berns et al., 2022; Chandra et al., 2022).

Penyebab turunnya kadar IFN-y tidak diteliti melalui penelitian ini, namun dapat
diasumsikan beberapa faktor yang dapat menyebabkan penurunan kadar IFN-y
diantaranya: faktor penderita terutama faktor genetik dan status gizi penderita, yang
merupakan hal yang sangat menentukan apakah paparan atau infeksi bakteri akan
menimbulkan penyakit atau tidak.

SIMPULAN

Kadar interferon gamma pada penderita Tbh SO rata-rata adalah 82,37 pg/ml,
sedangkan kadar interferon gamma pada penderita Tb RO rata-rata adalah 65,38 pg/ml.
Secara statistic terdapat perbedaan yang bermakna pada kadar interferon gamma penderita
Th RO dan Th SO.
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SARAN

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut yang melibatkan sitokin-sitokin yang
mewakili sitokin proinflamasi dan sitokin anti inflamasi, untuk melihat hubungan serta
sinergi setiap sitokin pada penderita tb.
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