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ABSTRAK

Indonesia merupakan negara dengan prevalensi TB terbanyak kedua di dunia. Pemberian Obat Anti
Tuberkulosis (OAT) merupakan standar penanganan Tuberkulosis (TB) di Indonesia. Namun, tidak
semua pasien dapat menyelesaikan pengobatan TB dikarenakan efek samping dari OAT. Salah satu
efek samping yang berat dari konsumsi OAT sehingga dapat menghentikan pengobatan TB adalah
Drug Induced Liver Injury (DILI). Penelitian cross-sectional analitik ini bertujuan untuk mengkaji
prevalensi dan gambaran umum DILI akibat OAT pada pasien TB di Rumah Sakit Umum Pusat
(RSUP) Sanglah periode Agustus 2016 — Juli 2017. Sebanyak 120 pasien terdiagnosis TB yang
memiliki tes fungsi hati minimal 3 hari setelah konsumsi OAT dan memenuhi kriteria penelitian
direkrut sebagai sampel penelitian. Data serum aminotransferase, bilirubin total, jenis kelamin, usia,
berat badan, tinggi badan, indeks massa tubuh, dan lokasi TB diperoleh dari rekam medis. DILI
akibat OAT ditemukan pada 17 dari 120 (14,17%) pasien dengan rentang awitanDILI pada 7 — 72
hari (median 23 hari) setelah konsumsi OAT. Median usia pasien TB dengan DILI adalah sebesar 37
+ 13,07. Proporsi laki-laki yang mengalami DILI lebih besar daripada perempuan dan proporsi DILI
akibat OAT lebih besar pada kelompok usia <35 tahun. Kelompok status gizi kurang lebih banyak
yang mengalami DILI akibat OAT daripada kelompok status gizi cukup. Proporsi DILI akibat OAT
lebih besar pada kelompok dengan TB ekstraparu dibandingkan kelompok dengan TB paru. Dapat
disimpulkan bahwa prevalensi DILI akibat OAT pada pasien TB adalah 14,17%. Jenis kelamin, usia,
status gizi, dan lokasi TB tidak memiliki hubungan yang signifikan dengan DILI akibat OAT pada
penelitian ini.

Kata kunci: Tuberkulosis, obat anti tuberkulosis, Drug Induced Liver Injury, prevalensi, gambaran
umum
ABSTRACT

Indonesia is a country with the second highest prevalence of Tuberculosis (TB) in the world. Anti
Tuberculosis (anti-TB) drug is the standard management of TB cases in Indonesia. However, there are
patients that are unable to finish anti-TB treatment due to the adverse effect. Drug-Induced Liver
Injury (DILI) is one reason that may cause disruption of TB treatment. This cross sectional analytic
study aims to investigate the prevalence and characteristics of anti-TB DILI patients in Sanglah
Hospital from August 2016 to July 2017. A total of 120 tuberculosis patients that fulfill research’s
criterias were recruited. The patients must have a minimum of 3 days after anti-TB consumption
laboratory result of aminotransferase serum and total bilirubin. Gender, age, body weight, height,
Body Mass Index (BMI), and TB location data were collected from medical records. DILI was found
in 17 of 120 patients (14.17%) with onset ranged from 7 to 72 days after anti-TB initiation with the
median of 23 days. The median age of DILI patients was 37 + 13.07. The proportion of male that has
DILI is more than that of female. In <35 years old group, the proportion of those with DILI is higher.
The proportion of DILI in the low nutritional status group is higher and those with extrapulmonary
TB also has higher proportion of DILI. In conclusion, the prevalence of anti-TB DILI in this study is
14.17%. Gender, age, nutritional status, and TB location were not significantly associated with anti-
TB DILI in our study.

Keywords:Tuberculosis, anti tuberculosis drug, Drug-Induced Liver Injury, prevalence,
characteristics
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PENDAHULUAN

Tuberkulosis (TB) merupakan penyakit kronis yang
mendunia dan sangat menular dengan angka kematian
yang tinggi. World Health Organization (WHO)
menyatakan bahwa pada tahun 2014, diperkirakan
terdapat 9,6 juta kasus tuberkulosis baru di seluruh
dunia. Pada tahun yang sama, sekitar 1,5 juta dari
penderita tuberkulosis tersebut
meninggal dunia. Indonesia merupakan negara kedua
setelah India dengan jumlah kasus baru terbanyak di
dunia.*?

Penanganan TB di Indonesia diatur oleh Pedoman
Nasional ~ Pengendalian ~ Tuberkulosis  berupa
pemberian kombinasi dari 4 jenis Obat Anti
Tuberkulosis (OAT) dalam kurun waktu minimal 6
bulan. Walaupun pemberian regimen OAT

ini tergolong efektif dalam menyembuhkan TB, tidak
semua

pasien dapat menyelesaikan pengobatan tersebut
dikarenakan efek samping dari OAT.® Salah satu efek
samping dari konsumsi OAT vyang dapat
menyebabkan pasien

harus menghentikan konsumsi obatnya adalah Drug
Induced Liver Injury (DILI).#

Gangguan fungsi hati atau DILI

akibat OAT merupakan hepatotoksisitas yang terjadi
akibat konsumsi OAT.® Manifestasi dari kerusakan
hati ini bervariasi dari peningkatan enzim hati ringan
hingga kegagalan fungsi hati fulminan yang dapat
menyebabkan kematian.® Kriteria definisi DILI
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akibat OAT sesuai dengan American
Thoracic Society adalah (i) peningkatan
alanin aminotransferase

(ALT) atau aspartate aminotransferase
(AST) > 5x Batas Atas Normal (BAN)
tanpa disertai gejala atau (ii) peningkatan
ALT atau AST > 3x BAN disertai dengan
gejala (mual, muntah, nyeri perut kanan
atas, anoreksia) atau disertai adanya gejala
ikterik.*

Hingga saat ini, insiden pasti dari DILI
akibat OAT masih belum dapat ditentukan.
Hal ini dikarenakan banyaknya perbedaan
pada regimen obat OAT yang diberikan,
ketentuan diagnosis DILI, populasi studi
dan faktor-faktor risiko yang diteliti. Angka
kejadian DILI pada pasien yang diberikan
OAT bervariasi. Insiden pada negara
berkembang berkisar antara 8% - 39%,
sedangkan pada negara maju berkisar
antara 3%

-4%.57Sebuah  penelitian  di  Ethiopia
Selatan melaporkan bahwa sebanyak 16
dari 190 (8,4%) pasien TB mengalami DILI
akibat OAT, sedangkan menurut penelitian
yang dilakukan oleh Govindan di Manado,
dilaporkan bahwa sebanyak 21 dari

51 pasien TB mengalami DILI akibat

OAT 8°Hingga saat ini,data mengenai DILI
akibat OAT di Indonesia sendiri tidak
banyak sehingga prevalensi dan gambaran
umum dari DILI akibat OAT pada pasien
TB di Indonesia maupun di Denpasar
belum dapat dipastikan.

Berbagai faktor risiko dari DILI sendiri
sudah banyak dibahas namun,
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hasil dari penelitian - penelitian tersebut masih
bervariasi. Faktor - faktor tersebut meliputi usia, jenis
kelamin, status gizi, riwayat konsumsi alkohol,
adanya infeksi penyerta, adanya TB ekstraparu, dan
faktor-faktor lainnya.*®**  Beberapa penelitian
menyatakan bahwa usia di atas 60 tahun dan jenis
kelamin perempuan merupakan faktor risiko dari
DILI akibat OAT.%'? Status gizi dan adanya TB
ekstraparu juga diasosiasikan dengan kerentanan
terhadap terjadinya DILI akibat OAT pada pasien TB
di India.fAdanya infeksi penyerta seperti koinfeksi
Human Immunodeficiency Virus (HIV), baik pada
pasien yang belum mendapatkan terapi Anti
Retrovirus

(ARV) maupun yang telah
mendapatkan terapi ARV, diestimasikan akan
meningkatkan risiko terjadinya DILI akibat OAT
sebanyak 4 kali lipat. Infeksi penyerta dari hepatitis B
virus (HBV) atau hepatitis C virus (HCV)

juga diperkirakan akan meningkatkan risiko
terjadinya DILI akibat OAT. Konsumsi alkohol,
faktor genetik dan ras Asia telah dilaporkan menjadi
faktor risiko dari DILI akibat OAT.1113-15
Berdasarkan uraian di atas, penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui prevalensi, gambaran umum, serta
hubungan antara usia, jenis kelamin, status gizi, dan
lokasi TB dengan DILI akibat OAT pada pasien TB
di Rumah Sakit Umum Pusat (RSUP) Sanglah
Denpasar periode Agustus 2016 - Juli 2017.
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BAHAN DAN METODE

Penelitian analitik cross-sectional ini
dilakukan di RSUP Sanglah Denpasar dari
bulan Januari hingga Desember 2017.
Sampel pada penelitian ini diambil dengan
metode

consecutive  sampling.  Kriteria inklusi
penelitian ini adalah pasien dengan
diagnosis TB, baik TB paru maupun TB
ekstraparu  yang dikonfirmasi  secara
bakteriologis atau berdasarkan diagnosis
klinis, pasien terdaftar di instalasi rekam
medis RSUP Sanglah pada periode Agustus
2016 hingga Juli 2017, memperoleh
pengobatan TB berupa OAT Kategori 1 atau
2 sesuai dengan pedoman nasional
pengendalian TB Indonesia, dan memiliki
hasil laboratorium fungsi hati minimal 3
hari setelah konsumsi OAT. Kiriteria
eksklusi penelitian ini meliputi pasien
dengan DILI yang bukan

disebabkan oleh OAT, pasien dengan
infeksi hepatitis B atau hepatitis C, pasien
dengan TB resisten atau Multiple Drug
Resistant (MDR), pasien dengan usia <18
tahun, pasien dengan data rekam medis
yang tidak lengkap.

Pengambilan data dilakukan melalui rekam
medis dan kemudian data dikelompokkan
sesuai dengan usia, jenis kelamin, status
gizi, dan

lokasi tuberkulosis. Hasil laboratorium
fungsi hati pasien yang diutamakan sebagai
data untuk penelitian adalah hasil
laboratorium dalam 2 bulan pertama
konsumsi OAT (fase intensif). Jika ada
lebih dari 1 hasil tes fungsi hati, maka
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hasil yang diambil adalah hasil laboratorium dengan
kenaikan serum aminotransferase paling tinggi. Batas
atas normal yang digunakan dalam

penelitian disesuaikan dengan laboratorium Patologi
Klinik RSUP Sanglah, di mana kadar BAN ALT dan
AST pada laki - laki secara berurutan adalah 50 U/L
dan 33 U/L, sedangkan untuk perempuan kadar BAN
ALT dan AST secara berurutan adalah 27 U/L dan 34
U/L. Data yang telah dikumpulkan kemudian
dimasukkan dan diproses dengan menggunakan
program SPSS versi 21, lalu dilakukan penghitungan
prevalensi dan proporsi distribusi gambaran umum
pasien. Uji chi-square kemudian dilakukan untuk
mencari ada atau tidaknya hubungan antara gambaran
umum berupa usia, jenis kelamin, status gizi, dan
lokasi tuberkulosis dengan DILI akibat OAT. Hasil
uji chi-square dengan nilai p < 0,05 dianggap
signifikan.

HASIL

Selama periode penelitian,
ditemukan 291 data pasien terdiagnosis TB, baik TB
paru maupun TB ekstraparu pada instalasi rekam
medis. Namun, hanya 120 pasien yang memenuhi
kriteria penelitian dan 171 pasien lainnya tidak
memenuhi Kriteria penelitian,

terutama dikarenakan tidak lengkapnya data rekam
medis.

Berdasarkan hasil penelitian yang diambil dari 120
pasien TB tersebut,

70 pasien diantaranya adalah laki-laki
(58,3%) dan 50 pasien lainnya
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adalah perempuan (41,7%). Rentang usia
pasien berkisar antara 18 - 87 tahun dengan
median 41,50 tahun. Kelompok usia 18 - 44
tahun memiliki jumlah tertinggi dengan
total 73 orang (60,8%), Distribusi pasien
berdasarkan  status  gizi  terbanyak
ditemukan  pada  kelompok  status
gizinormal (IMT 18,5 — 24,9 kg/m?) dengan
jumlah 66 orang (55%). Indeks Massa
Tubuh pasien TB memiliki rentang nilai
antara 11,68 - 30,67 kg/m? dengan median
19,53. Pasien dengan TB paru memiliki
proporsi  74,2% (89 orang), sedangkan
pasien dengan TB ekstraparu memiliki
proporsi 25,8% (31 orang) (Tabel 1)

Prevalensi DILI akibat OAT pada
penelitian ini adalah sebesar 14,17%.
Sebanyak 17 dari 120 pasien TB
mengalami DILI akibat OAT dalam rentang
waktu 7 — 72 hari. Berdasarkan data yang
ada, sebanyak 10 orang (58,82%)
mengalami DILI akibat OAT setelah 2
minggu konsumsi obat, sedangkan 6 orang
(35,29%) lainnya mengalami DILI akibat
OAT kurang dari 2 minggu konsumsi obat
dan pada 1 sampel lagi tidak ditemukan
data awitan terjadinya DILI akibat OAT.
Median dari awitan terjadinya DILI akibat
OAT adalah 23 dengan rerata awitan 27,44
+20,82.

Pada penelitian ini ditemukan sebanyak 10
dari 70 sampel laki — laki mengalami DILI
akibat OAT (14,3%). Pada jenis kelamin
perempuan, DILI akibat OAT ditemukan
pada 7 dari 50 pasien
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(14%). Pasien kemudian dimasukkan ke dalam 2
kelompok yaitu kelompok dengan usia < 35 tahun dan
kelompok usia > 35 tahun. Cut-off usia 35 diambil
dari pernyataan ATS.* Proporsi sampel yang
mengalami DILI akibat OAT pada kelompok usia <
35 tahun adalah sebesar 16,3% (9 dari 71 sampel),
sedangkan pada kelompok > 35 tahun adalah sebesar
12,7% (8 dari 49 sampel). Median usia pasien dengan
DILI adalah sebesar 37 + 13,07 dan median usia
sampel tanpa DILI adalah 43 % 14,74. Status gizi
dimasukkan ke dalam 2 kelompok, yaitu kelompok
dengan gizi kurang (IMT < 18,5 kg/m?) dan kelompok
gizi cukup (IMT > 18,5 kg/m?). Cut-
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off IMT 18,5 kg/m? diambil dari penelitian
lain yang serupa.’® Proporsi DILI akibat
OAT pada kelompok status gizi kurang
adalah 17% (8 dari 47 sampel), sedangkan
pada kelompok dengan status gizi cukup
adalah 12,3% (9 dari 73 sampel). Pada
kelompok sampel dengan TB paru, DILI
akibat OAT ditemukan pada 12 dari 89
sampel (13,5%) sedangkan DILI akibat
OAT pada kelompok TB ekstraparu
ditemukan pada 5 dari 31 sampel (16,1%).
Hasil distribusi sampel berdasarkan jenis
kelamin, usia, status gizi, dan lokasi TB
kemudian dianalisis dengan uji chi-square
dan menunjukan hasil tidak signifikan (p >
0,05) (Tabel 2).

Tabel 1. Distribusi Gambaran Umum Pasien TB Berdasarkan Jenis Kelamin, Usia, Status Gizi, dan Lokasi

Tube

rkulosis

Gambaran Umum

Frekuensi (n) Proporsi (%)

Jenis Kelamin

Laki — laki 70 58,3

Perempuan 50 41,7

Usia

18 — 44 tahun 73 60,8

45 — 59 tahun 31 25,8

> 60 tahun 16 134

Status Gizi

Gizi kurang (IMT <18,5 kg/m?) 47 39,2
Normal (IMT 18,5 — 24,9 kg/m?) 66 55

Overweight (IMT >25 kg/m?) 7 58
Lokasi Tuberkulosis

Paru 89 74,2
Esktraparu 31 25,8
Total 120 - 100

https://ojs.unud.ac.id/index.php/eum
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Tabel 2. Distribusi Gambaran Umum Pasien DILI akibat OAT Berdasarkan Jenis Kelamin, Usia, Status

Gizi, dan Lokasi Tuberkulosis dengan
hasil uji

Frekuensi DILI

n (%) Uji
Gambaran Umum Total
Chi-Square
Ya Tidak

Jenis Kelamin
Perempuan 7 (14,00 43(86,0) 50 (100)

0,965
Laki — laki 10 (14,3) 60 (85,7) 70 (100)
Usia
>35 tahun 9 (12,7) 62 (87,3) 71 (100)

0,573
<35 tahun 8 (16,3 41(83,7) 49 (100)
Status Gizi
Gizi kurang 8 (17,0 39 (83,0) 47 (100)

0,472
Gizi cukup 9 (12,3) 64 (87,7) 73 (100)
Lokasi Tuberkulosis
Ekstraparu 5 (16,1) 26 (83,9) 31 (100)

0,716
Paru 12 (13,5) 77 (86,5) 89 (100)
Total - 17 (14,17) 103 (85,83) - 120 (100)

aDrug-Induced Liver Injury

PEMBAHASAN

Berdasarkan hasil penelitian, ditemukan bahwa
prevalensi DILI akibat OATpada pasien TB di RSUP
Sanglah adalah sebesar 14,17%. Hasil prevalensi
tersebut sesuai dengan berbagai penelitian dengan
definisi, populasi studi, dan regimen pengobatan yang
bervariasi yang melaporkan bahwa DILI akibat OAT
umumnya terjadi pada 2 — 28% dari pasien TB.**Akan
tetapi, angka prevalensi ini lebih tinggi jika
dibandingkan dengan penelitian Latief dkk'” di India
dengan hasil prevalensi DILI akibat OAT sebesar
8,4%. Alasan lebih tingginya prevalensi DILI akibat
OAT pada penelitian ini dibandingkan dengan
penelitian Latief dkk'” dapat disebabkan oleh adanya
perbedaan

https://ojs.unud.ac.id/index.php/eum

dari kriteria inklusi dan eksklusi sampel
penelitian. Pada penelitian Latief dkk'?,
pasien dengan status HIV positif diekslusi,
sedangkan peneliti tidak. Perbedaan ini
menjadi salah satu alasan lebih tingginya
prevalensi DILI akibat OAT pada
penelitian ini karena pasien dengan HIV
positif, baik yang mendapatkan maupun
tidak mendapatkan Anti Retroviral Therapy
memiliki risiko yang lebih tinggi untuk
mengalami  hepatotoksik.’®  Perbedaan
metode penelitian, distribusi pasien, dan
kriteria definisi DILI akibat OAT antar
berbagai penelitian menjadi salah satu
alasan dari bervariasinya hasil prevalensi
DILI akibat OAT. Selain itu, adanya variasi
genetik terutama variasi metabolisme obat
berupa status asetilasi yang lambat
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juga dapat menyebabkan perbedaan prevalensi DILI
akibat OAT dari satu penelitian dengan penelitian
yang lain.!4

Awitan terjadinya DILI pada penelitian ini berkisar
antara 7 — 72 hari dengan nilai tengah 23 hari. Hasil
penelitian ini kurang lebih sama dengan penelitian
yang dilakukan di Ethiopia oleh Abera dkk® dengan
median 26 hari. Hasil yang cukup berbeda dilaporkan
oleh sebuah penelitian di Cina dengan median DILI
akibat OAT selama 53 hari.!® Pada penelitian ini,
DILI akibat OAT lebih banyak ditemukan setelah 2
minggu pengobatan. Sebaliknya, Abera dkk® dan
Latief dkk'” melaporkan lebih banyaknya DILI akibat
OAT pada waktu kurang dari 2 minggu pengobatan.
Perbedaan median dan onset DILI ini dapat
didasarkan atas waktu tes fungsi hati yang berbeda, di
mana pemeriksaan laboratorium ALT, AST, serta
bilirubin sampel penelitian pada studi di India dan
Ethiopia dilakukan pada minggu ke-2 dan ke-4
sedangkan pada studi di Cina pemeriksaan tersebut
dilakukan pada minggu ke-4.81719  Perbedaan
pemeriksaan

fungsi hati tersebut dapat menyebabkan perbedaan
waktu deteksi DILI akibat OAT, terutama jika pasien
tidak menunjukkan adanya gejala hepatotoksik. Oleh
karena itu, pemeriksaan fungsi hati setelah konsumsi
OAT sebaiknya dilakukan secara rutin, terutama
dalam 4 minggu pertama konsumsi OAT.
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Pada penelitian ini ditemukan proroporsi
sampel laki — laki dan perempuan yang
mengalami DILI akibat OAT adalah 14,3%
dan 14% secara berturut - turut. Hasil
tersebut bertolak belakang dengan hasil
penelitian Sun dkk®, Abera dkk& dan
Latief dkk'” yang melaporkan proporsi
DILI akibat OAT ditemukan lebih tinggi
pada jenis kelamin perempuan. Uji chi-
square antara jenis kelamin dengan DILI
akibat

OAT pada penelitian ini menunjukkan hasil
yang tidak signifikan. Hal yang sama
ditemukan juga pada penelitian Abera dkk®
dan Sun dkk.'™ Namun, penelitian yang
dilakukan Latief dkk'” melaporkan

hasil yang sebaliknya dan menyatakan
adanya hubungan yang signifikan antara
jenis kelamin dengan DILI akibat OAT.
American Thoracic Society  telah
menyatakan jenis kelamin perempuan
sebagai faktor risiko DILI akibat OAT
dikarenakan adanya variasi farmakokinetik
dan status asetilasi

yang lebih lambat sehingga meningkatkan
risiko terjadinya DILI.* Hasil penelitian ini
tidak sesuai dengan pernyataan tersebut.
Perbedaan hasil ini dapat terjadi karena
hingga saat ini, peran jenis kelamin sebagai
prediktor DILI akibat OAT masih belum
diketahui dengan pasti. Literatur yang lain
juga menyatakan jenis kelamin laki — laki
juga dapat menjadi faktor risiko DILI
akibat OAT karena adanya kerentanan
genetik yang dimiliki oleh laki - laki asia
terhadap hepatitis akibat isoniazid.*
Peneliti juga
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rewgﬂg%97_mlitian ini
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meskipuh porfsksiiaki® — laki yang

mengalami DILI akibat OAT lebih
besar, selisih proporsi antara laki —

adanya

laki dan perempuan yang mengalami
DILI tidak berbeda jauh. Selain itu,

adanya pengaruh dari kriteria inklusi
dan eksklusi menyebabkan beberapa

dari

data tidak dapat dimasukkan
sehingga mempengaruhi hasil
penelitian.

Pada perbandingan dengan

menggunakan cut-off usia 35 tahun,

proporsi pasien dengan DILI akibat

OAT pada kelompok usia di
penelitian ini lebih banyak
ditemukan pada kelompok usia < 35

tahun daripada kelompok usia > 35

tahun. Namun, uji chi-square
menyatakan tidak adanya hubungan

yang signifikan antara usia dengan
DILI akibat OAT (p > 0,05). Hasil

penelitian  inisama dengan studi  di
Nepal yang melaporkan DILI akibat

OAT terjadi lebih banyak pada
kelompok usia < 35 tahun.? Namun,

hasil yang berbeda dilaporkan oleh

studi di Malaysia dengan hasil DILI
akibat OAT lebih banyak ditemukan

pada pasien dengan usia > 35 tahun
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daripada usia < 35 tahun dengan uji
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erar® S

oleh penelitian Naqvi dkk'® di

Hasil  penelitian

Pakistan yang  melaporkan DILI
akibat OAT ditemukan lebih tinggi

pada kelompok usia >35 tahun

dengan uji chi-square yang
melaporkan adanya hubungan yang
signifikan (p < 0,05) antara usia

dengan DILI akibat OAT. American

Thoracic Society menyatakan usia
>35 tahun memiliki risiko DILI
akibat OAT yang disebabkan karena

seiring dengan peningkatan usia, ada
perubahan pada aliran  darah hati
serta metabolisme dan distribusi obat
sehingga ekskresi obat pun yang
menurun.* Hal ini tentunya
meningkatkan toksisitas OAT.
Perbedaan hasil penelitian ini
mungkin dapat  disebabkan  karena
lebih  dari setengah  (55,1%) pasien
TB dengan usia. < 35 tahun pada
studi ini memiliki status gizi kurang

(IMT  <18,5kg/m?), sedangkan
proporsi pasien dengan gizi kurang

di kelompok usia > 35 tahun hanya

28,2% (Tabel 3). Gizi yang kurang

sendiri merupakan salah satu faktor

risiko dari DILI akibat ~ OAT.A4
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Tabel 3. Tabel Silang antara Status Gizi dengan Kelompok Usia

Usia Status Gizi Total
n(%o)

Gizi Kurang Gizi Cukup

< 35 tahun 27 (55,1) 22 (44,9) 49 (100)
> 35 tahun 20 (28,2 51 (71,8) 71 (100)
Total 120

https://ojs.unud.ac.id/index.php/eum
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Perbandingan dengan menggunakan cut-off 18,5
kg/m? untuk membagi kelompok gizi menjadi 2
kelompok menemukan proporsi DILI akibat OAT
pada kelompok gizi kurang adalah sebesar 17% dan
pada kelompok gizi cukup sebesar 12,3%. Uji chi-
square pada variabel ini tidak menunjukkan adanya
hubungan yang signifikan (p

> 0,05). Sun dkk* juga melaporkan
proporsi pasien yang serupa di mana proporsi DILI
akibat OAT pada kelompok gizi kurang lebih besar
daripada kelompok gizi cukup dengan uji chi-square
yang tidak

signifikan (p > 0,05). Penelitian Ali

dkk?®® juga menunjukkan hasil yang serupa dengan
proporsi DILI akibat OAT pada kelompok dengan
status gizi kurang lebih besar daripada kelompok
status gizi cukup, namun ditemukan adanya hubungan
yang signifikan antara status gizi dengan DILI akibat
OAT (p = 0,01). Ketiga penelitian ini sesuai dengan
teori yang ada menyatakan bahwa pasien dengan IMT
yang lebih rendah berisiko mengalami cedera
oksidatif akibat menurunya glutation yang berperan
dalam sistem kekebalan

tubuh, regenerasi sel, aktivitas

antioksidan, serta antitoksin.* Adanya perbedaan hasil
chi-square tersebut terjadi karena perbedaan distribusi
status gizi pasien dan

metode penelitian di mana pada

penelitian Ali dkk® dilakukan hanya pada pasien
dengan koinfeksi HIV sehingga lebih banyak pasien
yang

cenderung memiliki status gizi yang kurang.*®
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Berdasarkan lokasi TB, proporsi DILI
akibat OAT ditemukan lebih tinggi pada
kelompok dengan TB ekstraparu daripada
pada kelompok TB paru. Uji chi-square
pada penelitian ini menunjukkan tidak
adanya hubungan yang signifikan antara
lokasi TB dengan DILI akibat OAT (p >
0,05). Hasil yang sama ditemukan pada
penelitian Abera dkk® di mana pada studi
tersebut proporsi DILI akibat OAT pada
pasien TB ekstraparu lebih besar daripada
pada pasien dengan TB paru dan tidak
ditemukan  adanya  hubungan  yang
signifikan antara lokasi TB dengan DILI
akibat OAT (p > 0,05). Penelitian oleh
Latief dkk” juga memiliki hasil yang sama
di mana proporsi DILI akibat OAT lebih
banyak ditemukan pada pasien dengan TB
ekstraparu daripada pasien dengan TB paru.
Namun, penelitian Latief dkk'” menunjukan
uji chi-square dengan hasil adanya
hubungan yang signifikan antara lokasi TB
ekstra paru dengan DILI akibat OAT (p <
0,05). Hal ini didukung dengan penelitian
case control oleh Marzuki dkk® di Malaysia
yang juga menunjukkan adanya hubungan
yang signifikan antara lokasi TB di
ekstraparu dengan DILI akibat OAT (p <
0,05). Tidak adanya hubungan yang
signifikan antara TB ekstraparu dengan
DILI akibat OAT pada penelitian ini
mungkin dapat dijelaskan karena adanya
perbedaan distribusi pasien TB paru dengan
pasien TB ekstraparu. Hingga saat ini
hubungan antara DILI akibat OAT
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dengan lokasi TB ekstraparu belum dapat dijelaskan.
Selain itu menurut literatur, adanya TB ekstraparu
tidak menggambarkan keparahan dari penyakit yang
diderita pasien.®

Sampel penelitian ini diambil dari rekam medis pasien
TB yang berada di di instalasi rekam medis RSUP
sanglah secara consecutive sampling sesuai dengan
kriteria penelitian. Hal ini bertujuan agar sampel dapat
menggambarkan populasi penelitian dengan baik,
yakni semua pasien TB yang memenuhi Kkriteria
penelitian di RSUP Sanglah, Denpasar. Namun, ada
banyak rekam medis yang tidak lengkap sehingga
menyebabkan banyak sampel harus dieksklusi. Selain
itu, pemeriksaan laboratorium pada beberapa pasien
TB di RSUP Sanglah tidak dilakukan berdasarkan
jadwal pemeriksaan yang sama dan banyak pasien TB
yang tidak

melakukan pemeriksaan laboratorium fungsi hati,
sehingga mungkin terdapat pasien DILI akibat OAT
yang terlambat terdeteksi atau bahkan tidak terdeteksi
sama sekali.

Karena keterbatasan waktu, pengambilan sampel
penelitian tidak dapat dilakukan dengan maksimal
sehingga data yang terkumpul jumlahnya minim dan
mungkin berkontribusi terhadap tidak adanya

variabel yang berhubungan signifikan dengan DILI
akibat OAT. Selain itu, pada penelitian ini masih ada
variabel perancu yaitu status HIV pasien.
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SIMPULAN

Prevalensi DILI akibat OAT pada pasien
TB di RSUP Sanglah Denpasar periode
Agustus 2016 — Juli 2017 adalah sebesar
14,17% dengan onset DILI akibat OAT
terbanyak setelah 2 minggu pengobatan.
Proporsi DILI akibat OAT ditemukan lebih
besar pada laki-laki, kelompok usia < 35
tahun, kelompok status gizi kurang, dan
pada sampel dengan TB ekstraparu. Pada
studi ini tidak ditemukan adanya hubungan
yang signifikan antarausia, jenis kelamin,
status gizi, dan lokasi TB dengan DILI
akibat OAT pada pasien TB
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