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Abstract

Pulmonary tuberculosis is a respiratory infection disease caused by Mycobacterium tuberculosis
infection in lung tissue. Mycobacterium tuberculosis could inhibit macrophage activation by
inducing an increase of SOCS1 which can inhibit IFN-y signaling process. Meanwhile, IFN-y
production continues as long as Mycobacterium tuberculosis still exist, so the IFN-y levels stay
high. This study aimed to investigate the effect of albumin snakehead fish (Chana striata)
extract to decrease IFN-y level. The study design was a quasy experimental design. The study
subject was 24 tuberculosis patients during intensive phase medication, were divided into 2
groups. Experimental group was given 1500 mg/day albumin snakehead fish (Chana striata)
extract while control group was placebo for 30 days. This study showed that albumin snakehead
fish (Chana striata) extraxt can decrease significanly IFN-y levels in the experimental group
(p=0.006) but not statistically signicant if compared with the decrease of control group
(p=0.061). It can be concluded that albumin snakehead fish (Chana striata) extract in dose of
15600 mg/day had not able to decrease IFN-y levels of pulmonary tuberculosis patients during
intensive phase medication yet.
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Abstrak

Tuberkulosis paru adalah penyakit saluran pernafasan yang disebabkan oleh infeksi bakteri
Mycobacterium tuberculosis di dalam jaringan paru. Mycobacterium tuberculosis dapat
menghambat aktivasi makrofag dengan cara menginduksi peningkatan SOCS1 yang mampu
menghambat proses signaling IFN-y. Sementara itu, produksi IFN-y terus berlangsung selama
masih ada Mycobacterium tuberculosis sehingga kadar IFN-y tetap tinggi. Penelitian ini
bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian kapsul ekstrak albumin ikan gabus (Chana
striata) terhadap penurunan kadar IFN-y. Desain penelitian yang digunakan adalah quasy
experimental design dengan subjek penelitian 24 pasien tuberkulosis pengobatan fase intensif
yang terbagi menjadi 2 kelompok. Kelompok perlakuan diberikan kapsul ekstrak albumin ikan
gabus (Chana striata) 1500 mg/hari terbagi tiga dosis sedangkan kelompok kontrol diberikan
placebo. Perlakuan diberikan selama 30 hari. Penelitian ini menunjukkan bahwa pemberian
kapsul ekstrak albumin ikan gabus (Chana striata) dapat menurunkan secara bermakna kadar
IFN-y pada kelompok perlakuan (p=0.006) namun tidak bermakna jika dibandingkan penurunan
pada kelompok kontrol (p=0.061). Dapat disimpulkan bahwa pada dosis 1500 mg/hari ekstrak
albumin ikan gabus (Chana striata) belum mampu menurunkan kadar IFN-y pada pasien
tuberkulosis paru dengan pengobatan fase intensif.
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Pendahuluan

Tuberkulosis (TB) hingga saat ini masih
memiliki jumlah kasus yang sangat besar. Pada
tahun 2014, 9,6 juta orang terinfeksi TB dan 1,5
juta diantaranya meninggal akibat TB. Indonesia
menempati urutan ke tiga dalam jumlah kasus
TB terbesar setelah India dan Cina [1].

Tuberkulosis paru adalah penyakit saluran
pernafasan yang disebabkan oleh infeksi bakteri
Mycobacterium tuberculosis di dalam jaringan
paru. Gejala klinik yang sering menyertai TB
adalah berupa gejala respiratorik (batuk
produktif disertai darah dan nyeri dada) dan
gejala sistemik (anoreksia, malaise, dan keringat
malam). Pemeriksaan penunjang yang dapat
memastikan diagnosis TB adalah pemeriksaan
BTA sputum dan foto rontgent Thorax [2].

Ketika tubuh terinfeksi Mycobacterium
tuberculosis, presentasi antigen spesifik ESAT-6
dan CFP-10 akan memicu respon tubuh untuk
mengeluarkan Interferon-y (IFN-y). IFN-y inilah
yang akan berikatan dengan Interferon Gamma
Reseptor (IFNGR) di makrofag untuk
mengaktivasi makrofag menghancurkan
Mycobacterium tuberculosis yang masuk.
Namun, dalam dinding sel Mycobacterium
tuberculosis terdapat lipoarabinomanan dan
19kDa lipoprotein yang mampu menginduksi
SOCS1 (Suppressor of Cytokine Signaling).
SOCS1 dapat berikatan dengan reseptor IFN-y
di makrofag dan menghambat transduksi signal
JAK-STAT Pathway pada proses aktivasi
makrofag oleh IFN-y. SOCS1 akan
menginaktivasi JAK2 sehingga tidak terjadi efek
aktivasi makrofag meskipun terdapat IFN-y
dalam darah [3]. Mycobacterium tuberculosis
yang belum dapat dihancurkan akan tetap
memunculkan ekspresi antigen spesifik ESAT-6
dan CFP-10 sehingga memicu produksi IFN-y.
Akibatnya kadar IFN-y dalam darah tetap tinggi
dan secara tidak langsung dapat dijadikan
marker adanya infeksi Mycobacterium
tuberculosis lewat pemeriksaan IFN-y dalam
darah [4].

Albumin memiliki peranan penting
dalam patogenesis TB. Albumin dapat mengikat
IFN-y untuk meningkatkan potensiasi IFN-y
dalam berikatan dengan IFNGR. Adanya
albumin dapat meningkatkan waktu paruh dari
IFN-y sehingga dapat lebih kompetitif melawan
hambatan dari SOCS1 yang diinduksi
Mpycobacterium tuberculosis [5].

Ikan gabus (Channa striata) merupakan
sumber alternatif albumin berkadar tinggi. lkan
gabus memiliki kandungan protein tertinggi
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dibandingkan dengan ikan sejenisnya.
Kandungan protein dalam ikan gabus (Chana
striata) adalah 16,2% dengan 64,62% dari total
protein tersebut adalah albumin [6]. Pemberian
ekstrak albumin ikan gabus (Chana striata)
diduga dapat meningkatkan kemampuan
makrofag dalam membunuh Mycobacterium
tuberculosis yang ditandai dengan adanya
penurunan kadar IFN-y dalam darah.

Tujuan penelitian ini adalah mengetahui
pengaruh pemberian kapsul ekstrak albumin
ikan gabus (Chana striata) terhadap kadar IFN-y
pada pasien tuberkulosis paru.

Metode Penelitian

Jenis penelitian ini adalah penelitian
quasy experimental design. Penelitian
dilaksanakan di 6 puskesmas di Kabupaten
Jember (Puskesmas Mayang, Kalisat, Arjasa,
Kaliwates, Sumbersari, Patrang). Pemeriksaan
IFN-y dan pemeriksaan screening (SGOT SGPT
dan uji protein urin) dilaksanakan di
Laboratorium Biomolekuler Fakultas Kedokteran
Universitas Jember. Penelitian ini sudah
mendapatkan perizinan ethical clearance dari
komisi etik Fakultas Kedokteran Universitas
Jember.

Sampel penelitian adalah pasien
tuberkulosis yang sedang menjalani rawat jalan
pengobatan fase intensif dengan kriteria inklusi:
pasien TB kasus baru yang telah menjalani
masa pengobatan 1 bulan, usia 18-60 tahun,
terdiagnosis BTA (+) oleh puskesmas, minum
OAT secara teratur, dan memiliki nilai SGOT
SGPT yang normal serta proteinuria (-) pada
pemeriksaan  screening. Adapun Kkriteria
eksklusi: menolak ikut penelitian, TB MDR atau
TB milier, TB dengan HIV (+), meninggal, drop
out, ada komplikasi penyakit lain, penyebaran
TB ekstra paru dan memiliki alergi terhadap
makanan berprotein tinggi.

Pemilihan sampel menggunakan teknik
total random sampling, yaitu dengan mengambil
semua pasien tuberkulosis paru yang memenubhi
kriteria dan bersedia menjadi subjek penelitian
kemudian dilakukan randomisasi untuk
menentukan pembagian kelompok kontrol dan
perlakuan oleh peneliti secara single blinded.
Penelitian ini pada awalnya diikuti oleh 30
subjek penelitian yang terbagi menjadi 2
kelompok yaitu kelompok kontrol dan kelompok
perlakuan dengan masing-masing kelompok
terdiri dari 15 subjek penelitian. Kelompok
perlakuan diberikan kasul ekstrak albumin ikan
gabus (Chana striata) 1500 mg terbagi 3 dosis
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selama 30 hari sedangkan kelompok kontrol
diberikan placebo berupa kapsul 500 mg yang
diisi dengan tepung terigu diminum 3 kali sehari.

Sebelum dilaksanakan penelitian, subjek
penelitian menandatangani Informed Consent
dan Naskah Persetujuan. Selain itu, ditunjuk
Pengawas Minum Obat dari keluarga subjek
penelitian untuk mengawasi dan mencatat
subjek penelitian meminum OAT dan kapsul
albumin ikan gabus/placebo yang diberikan.
Selanjutnya dilakukan pemeriksaan screening
berupa pemeriksaan SGOT SGPT dan uji
protein urin untuk memastikan bahwa tidak ada
kelainan dalam faal hepar dan ginjalnya.
Kelainan faal hepar dan ginjal dapat
mempengaruhi metabolisme albumin.
Selanjutnya dilakukan pengambilan darah untuk
pemeriksaan IFN-y pretest dan pemeriksaan
screening (SGOT SGPT dan uji protein urin).
Apabila didapatkan abnormalitas pada
pemeriksaan screening maka subjek penelitian
dikeluarkan. Darah yang diambil adalah darah
vena yang diambil di vena mediana cubitti
secara aseptis. Darah yang didapat dimasukkan
ke dalam tabung yang berisi EDTA. Selanjutnya
sampel darah disentrifugasi dengan kecepatan
5000 rpm selama 10 menit. Plasma darah
diambil kemudian disimpan dalam suhu -20°C.

Subjek penelitian diberikan kapsul
albumin ikan gabus/placebo sesuai dengan
kelompok. Kapsul albumin ikan gabus (Chana
striata) adalah merk PROCENA produksi Solo,
Jawa Tengah yang telah mendapatkan ijin dari
BPOM. Dilakukan pencatatan minum obat (OAT
dan kapsul albumin ikan gabus/placebo) oleh
PMO vyang ditunjuk peneliti. Setelah 30 hari
dilakukan pengambilan darah untuk
pemeriksaan IFN-y posttest. Sebelumnya
diperiksa terlebih dahulu lembar catatan minum
obat yang dicatat oleh PMO apakah subjek
penelitian meminum OAT dan kapsul albumin
ikan gabus/placebo secara rutin. Apabila
persentase subjek penelitian meminum OAT dan
kapsul albumin ikan gabus kurang dari 80%
maka subjek penelitian dikeluarkan dari
penelitian.

Pemeriksaan IFN-y dilaksanakan di
Laboratorium Biomolekuler Fakultas Kedokteran
Universitas Jember dengan metode Sandwich-
ELISA dengan menggunakan Human IFN-y
ELISA kit produksi ELABSCIENCE.
Pemeriksaan IFN-y dilakukan 2 kali yaitu
pemeriksaan pretest dan posttest dengan jarak
antara penyimpanan sampel dan pemeriksaan
tidak lebih dari 1 bulan.
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Prosedur pemeriksaannya diawali dengan
melakukan thawing pada plasma darah yang
telah disimpan sampai mencair. Selanjutnya
masing-masing sampel plasma darah diambil
100 ul dan dituangkan ke well bersama larutan
standart dan blanko dengan jumlah yang sama
(satu well hanya untuk satu sampel, standart,
atau blanko). Langkah selanjutnya adalah
ditutup dengan plastik dan diinkubasi selama 90
menit dalam suhu 37°C. Penutupan dengan
plastik bertujuan untuk mencegah penguapan
akibat proses inkubasi. Setelah diinkubasi cairan
dihisap dengan menggunakan mikropipet
sampai habis kemudian ditambahkan 100 ul
Biotinylated Detection Antibody dan diinkubasi

kembali selama 60 menit dengan suhu 37°C.
Setelah diinkubasi cairan dihisap dengan
menggunakan mikropipet sampai habis
kemudian dicuci dengan wash buffer 3 kali.
Selanjutnya ditambahkan 100 yl HRP Conjugate
dan diinkubasi kembali selama 30 menit dalam
suhu 379C. Setelah diinkubasi cairan dihisap
dengan menggunakan mikropipet sampai habis
kemudian dicuci dengan wash buffer 5 kali.
Selanjutnya ditambahkan 90 pl Substrate
Reagent dan diinkubasi kembali 15 menit dalam
suhu 379C. Pada fase ini tidak boleh terkena
cahaya secara langsung sehingga harus
dilakukan dalam keadaan gelap. Terakhir
ditambahkan Stop Solution 50 yl dan sesegera
mungkin dibaca di ELISA Reader dengan
panjang gelombang 450 nm. Hasilnya nanti
berupa absorbansi yang akan diketahui kadar
nya dengan membandingkannya dengan kurva
standar yang dibuat berdasarkan nilai standart
dan blanko.

Data kadar IFN-y yang didapat dianalisa
melalui 2 tahap. Sebelumnya dilakukan uji
normalitas dengan menggunakan Shapiro-Wilk.
Tahap pertama adalah dilakukan uji Paired T
Test pada kedua kelompok. Pengujian ini
bertujuan menilai signifikansi perubahan kadar
IFN-y masing-masing kelompok. Selanjutnya
dilakukan uji Independent T Test pada delta IFN-
y untuk menilai apakah perubahan kadar IFN-y
pada kelompok perlakuan signifikan apabila
dibandingkan dengan kelompok kontrol.

Hasil Penelitian

Dari 30 subjek penelitian yang mengikuti
penelitian, 6 diantaranya mengalami drop out
penelitian sehingga yang mengikuti penelitian
sampai akhir adalah 24 subjek penelitian yang
terdiri dari 11 dari kelompok perlakuan dan 13
dari kelompok kontrol.
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Subjek penelitian dikelompokkan
berdasarkan jenis kelamin, kelompok usia, dan
kriteria BMI. Data berdasarkan jenis kelamin,
kelompok usia, dan kriteria BMI disajikan dalam
tabel 1.

Tabel 1. Karakteristik subjek penelitian
berdasarkan jenis kelamin, kelompok
usia, dan kriteria BMI

- Kelompok Kelompok
Kategori | Kontrol Perlakuan
Jenis Laki-laki | 9 | 8 |
Kelamin Perempuan | 4 | 3 |
18-30 tahun | 8 | 5 |
Kelompok 31-40 tahun | 2 | 2 |
Usia 41-50 tahun | 2 | 4 |
51-60 tahun | 2 | 0 |
Underweight
nderweigl ! 6 | 4 |
(<18.5 kgim?)
Kriteria Normal 7 | 6 |
BMI (18.5-23 kg/m?)
Overweight
1
(>23 kg/m?) 0 | |

Pemeriksaan IFN-y dilaksanakan 2 kali yaitu
pada saat dilakukan pretest dan posttest.
Berikut data IFN-y pretest disajikan dalam tabel
2 sedangkan data IFN-y posttest disajikan

dalam tabel 3.

Tabel 2. Data pemeriksaan IFN-y pretest

Sampel Absorbansi Kadar IFN-y
Kontrol 1 0,314 3,27 pg/ml
Kontrol 2 0,577 2,73 pg/ml
Kontrol 3 0,294 3,31 pg/ml
Kontrol 4 0,186 3,53 pg/ml
Kontrol 5 0,062 3,79 pg/ml
Kontrol 6 0,21 3,48 pg/ml
Kontrol 7 0,631 2,62 pg/ml
Kontrol 8 0,345 3,20 pg/ml
Kontrol 9 0,304 3,29 pg/ml
Kontrol 10 0,038 3,84 pg/ml
Kontrol 11 0,931 2,00 pg/ml
Kontrol 12 0,581 2,72 pg/ml
Kontrol 13 0,355 3,18 pg/ml

Perlakuan 1 0,22 3,46 pg/ml
Perlakuan 2 0,536 2,81 pg/ml
Perlakuan 3 0,501 2,88 pg/ml
Perlakuan 4 0,513 2,86 pg/ml
Perlakuan 5 0,133 3,64 pg/ml
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Perlakuan 6 0,611 2,66 pg/ml
Perlakuan 7 0,205 3,49 pg/ml
Perlakuan 8 0,303 3,29 pg/ml
Perlakuan 9 0,371 3,15 pg/ml
Perlakuan 10 0,265 3,37 pg/ml
Perlakuan 11 0,504 2,88 pg/ml
Tabel 3. Data pemeriksaan IFN-y posttest
Sampel Absorbansi Kadar IFN-y
Kontrol 1 0,840 1,76 pg/ml
Kontrol 2 0,446 2,72 pg/ml
Kontrol 3 0,472 2,66 pg/ml
Kontrol 4 0,455 2,70 pg/ml
Kontrol 5 0,099 3,57 pg/ml
Kontrol 6 0,551 2,46 pg/ml
Kontrol 7 0,387 2,86 pg/ml
Kontrol 8 0,275 3,14 pg/ml
Kontrol 9 0,437 2,74 pg/ml
Kontrol 10 0,460 2,69 pg/ml
Kontrol 11 0,807 1,84 pg/ml
Kontrol 12 0,148 3,45 pg/ml
Kontrol 13 0,316 3,04 pg/ml
Perlakuan 1 1,316 0,49 pg/ml
Perlakuan 2 1,176 0,94 pg/ml
Perlakuan 3 1,354 0,50 pg/ml
Perlakuan 4 0,719 2,05 pg/ml
Perlakuan 5 0,149 3,44 pg/ml
Perlakuan 6 0,499 2,59 pg/ml
Perlakuan 7 0,192 3,34 pg/ml
Perlakuan 8 0,188 3,35 pg/ml
Perlakuan 9 0,455 2,70 pg/ml
Perlakuan 10 1,304 0,63 pg/ml
Perlakuan 11 1,031 1,28 pg/ml

Data tersebut kemudian dianalisa dalam
2 tahap. Kesatu, masing-masing kelompok diuiji
dengan uji Paired T Test untuk mengetahui
signifikansi penurunan kadar IFN-y masing-
masing kelompok. Pada kelompok kontrol
didapatkan nilai signifikansi p=0.030 (p<0.05)
sedagkan pada kelompok perlakuan didapatkan
nilai signifikansi p=0.006 (p<0.05). Hasil ini
menunjukkan bahwa masing-masing kelompok
memiliki penurunan kadar IFN-y yang signifikan.
Penurunan kelompok perlakuan lebih signifikan
ditandai dengan nilai p yang lebih kecil.
Selanjutnya dilakukan pengujian kedua yaitu uji
Independent T Test delta IFN-y untuk
mengetahui apakah penurunan kadar IFN-y
pada kelompok perlakuan bernilai signifikan
dibandingkan dengan kelompok kontrol.
Hasilnya didapatkan nilai signifikansi p=0.061
(p>0.05). Hasil ini menunjukkan bahwa
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penurunan IFN-y pada kelompok perlakuan
tidak bermakna jika dibandingkan dengan
penurunan pada kelompok kontrol. Berikut grafik
perbandingan delta IFN-y antara kelompok
perlakuan dan kelompok kontrol disajikan dalam
gambar 1.
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1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13

Nomor Sampel

Kadar IFN-y (pg/ml)

=@=Kel. Kontrol Kel. Perlakuan

Gambar 1. Grafik perbandingan delta IFN-y

Pembahasan

Berdasarkan data karakteristik subjek
penelitian didapatkan data 24 subjek peneltian
yang diidentifikasi berdasarkan jenis kelamin,
umur, dan BMI. Berdasarkan jenis kelamin, dari
24 pasien tuberkulosis yang menjadi subjek
penelitian didapatkan 17 orang (70,83%) adalah
laki-laki sedangkan 7 orang (29,16%) adalah
perempuan. Laki-laki beresiko lebih besar untuk
menderita penyakit TB daripada perempuan,
salah satunya karena budaya merokok yang
menjadi kebiasaan laki-laki [7].

Berdasarkan umur, didapatkan 13 orang
(54,16%) subjek penelitian berasal dari
kelompok 18-30 tahun, 4 orang (16,66%) dari
kelompok 30-40 tahun, 6 orang (25%) dari
kelompok 40-50 tahun, dan 1 orang (4,16%) dari
kelompok 40-50 tahun. Data ini menunjukkan
bahwa hampir semua pasien TB paru yang
menjadi subjek penelitian berusia 18-50 tahun.
Mayoritas penderita TB paru adalah pada usia
muda dan usia produktif (15-50 tahun) [8].

Berdasarkan BMI, didapatkan 14 orang
mempunyai BMI underweight (<18,5 kg/mz), 9
orang BMI normal (18,5-22,9 kg/mz), dan 1
orang BMI overweight (>30 kg/m2). TB dan
malnutrisi adalah dua hal yang saling berkaitan
erat. TB menyebabkan malnutrisi karena
gangguan sintesis albumin dan peningkatan
REE sedangkan kondisi malnutrisi memicu
peningkatan resiko infeksi TB. Penelitian
sebelumnya membuktikan 60% penderita TB
mempunyai BMI underweight dan orang yang
mempunyai BMI underweight mempunyai resiko
11 kali lebih tinggi menderita TB [9].
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Berdasarkan uji Paired T Test pada
kelompok kontrol dan perlakuan diperoleh hasil
kedua kelompok memiliki nilai signifikansi
penurunan IFN-y yang bermakna. Adanya
penurunan kadar IFN-y baik pada kelompok
kontrol dan kelompok perlakuan menunjukkan
bahwa terjadi perbaikan terhadap infeksi
Mycobacterium tuberculosis. Penurunan kadar
IFN-y menunjukkan bahwa jumlah infeksi
Mycobacterium tuberculosis telah menurun yang
menyebabkan penurunan jumlah presentasi
antigen ESAT-6 dan CFP-10 yang menginduksi
pengeluaran IFN-y. Penurunan ini dapat
disebabkan oleh adanya OAT yang terus
dikonsumsi oleh subjek penelitian baik kelompok
kontrol maupun kelompok perlakuan. OAT yang
terus dikonsumsi oleh subjek penelitian akan
membunuh Mycobacterium tuberculosis yang
ada di dalam jaringan paru. Nilai rata-rata
penurunan dan signifikansi dari kelompok
perlakuan memperlihatkan hasil yang lebih baik
(rata-rata penurunan yang lebih banyak dan nilai
yang lebih rendah). Hal ini menunjukkan bahwa
konsumsi kapsul ekstrak albumin ikan gabus
(Chana striata) dapat menurunkan kadar IFN-y
lebih banyak yang mengindikasikan adanya
perbaikan terhadap infeksi Mycobacterium
tuberculosis yang lebih baik dibandingkan
kelompok kontrol.

Berdasarkan uji Independent T Test
delta kedua kelompok didapatkan hasil yang
tidak bermakna. Hasil ini menunjukkan bahwa
penurunan kadar IFN-y yang terjadi pada
kelompok kontrol tidak memiliki perbedaan
bermakna dibandingkan kelompok perlakuan.
Penyebab utama kurangnya nilai signifikansi
pada uji statistik Independent T Test nilai delta
IFN-y kelompok perlakuan dibandingkan dengan
kelompok kontrol adalah besarnya nilai standar
deviasi yang disebabkan oleh tingginya variasi
data terutama pada kelompok perlakuan. Hal ini
diperkuat oleh data rata-rata delta IFN-y pada
kelompok perlakuan yang lebih rendah
dibandingkan dengan kelompok kontrol seperti
yang tersaji dalam Gambar 1.

Peneliti menemukan beberapa
kemungkinan yang dapat menjelaskan tingginya
variasi data yang tinggi terutama pada kelompok
perlakuan. Pertama, kemungkinan
ketidakpatuhan sebagian subjek penelitian
kontrol positif untuk meminum kapsul albumin
ikan gabus (Chana striata) yang diberikan oleh
peneliti. Sebenarnya peneliti telah berupaya
untuk meminimalkan adanya resiko
ketidakpatuhan subjek penelitian dengan
memberikan Lembar Ketaatan Minum Obat
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yang diawasi oleh PMO dan menerapkan kriteria
drop out apabila tidak meminum kapsul albumin
ikan gabus (Chana striata) dengan presentasi
sebanyak 80%. Namun, hal itu tidak bisa
menjamin 100% bahwa subjek penelitian akan
meminum kapsul albumin ikan gabus (Chana
striata) sesuai dengan catatan Lembar Ketaatan
Minum Obat sehingga dapat terjadi kondisi
dimana pada Lembar Ketaatan Minum Obat
menyatakan mengkonsumsi meminum kapsul
albumin ikan gabus (Chana striata) namun
kenyataannya tidak. Hal ini dapat menyebabkan
adanya variasi perbedaan kadar IFN-y dimana
subjek penelitian yang benar — benar meminum
kapsul albumin ikan gabus (Chana striata) akan
memiliki kadar IFN-y yang lebih rendah daripada
subjek penelitian yang tidak benar-benar
mengkonsumsi.

Selain itu, rendahnya penurunan kadar
IFN-y dapat terjadi karena adanya subjek
penelitian memiliki nilai BMI yang bervariasi.
Bervariasinya nilai BMI ini dapat menimbulkan
perbedaan pada efektifitas penurunan IFN-y
terhadap pemberian kapsul ekstrak albumin ikan
gabus (Chana striata). BMI yang rendah dapat
menghambat respon tubuh terhadap albumin
yang diberikan. BMI yang rendah menandakan
status gizi yang rendah dan dapat terjadi
malnutrisi pada subjek penelitian yang
mempunyai BMI underweight. Kondisi malnutrisi
dan BMI yang rendah dapat menurunkan sistem
imun dan menyebabkan eksaserbasi pada
penyakit infeksi. Kondisi malnutrisi
menyebabkan pembatasan penggunaan energi
(Energy Restriction) sehingga akan energi yang
diperlukan untuk kebutuhan sel-sel penunjang
sistem imun akan berkurang [10]. Hal ini akan
melemahkan host sehingga infeksi
Mycobacterium tuberculosis  sulit untuk
dieradikasi yang berakibat kadar IFN-y dalam
darah tetap tinggi.

Kemungkinan selanjutnya adalah faktor
eksternal yang tidak dapat dikontrol peneliti
yang mampu menghambat proses signaling
IFN-y (aktivasi makrofag oleh IFN-y) atau dapat
memicu peningkatkan produksi IFN-y yang
sebelumnya sudah diproduksi. Penelitian
sebelumnya membuktikan bahwa tikus yang
diinduksi stres dengan pengekangan dan bunyi
dapat meningkatkan kadar IFN-y secara
signifikan. Tidak menutup kemungkinan bahwa
hal yang sama juga dapat terjadi pada subjek
penelitian (manusia) [11].

Penyebab lain adalah adanya
peningkatan sitokin-sitokin tertentu yang dapat
menghambat proses signaling IFN-y. Infeksi
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Mycobacterium tuberculosis terjadi peningkatan
kadar IL-6 dalam darah yang dapat
menghambat respon makrofag terhadap IFN-y
[12]. IL-6 dapat meningkatkan SOCS1 yang
merupakan hambatan utama dalam proses
signaling IFN-y [13]. Selain dari infeksi
Mycobacterium tuberculosis itu sendiri, IL-6 juga
dapat meningkat karena proses kronik
kerusakan paru karena obstruksi / COPD
(Chronic Obstruction Pulmonary Desease) [14].
Infeksi tuberkulosis merupakan salah satu
penyebab COPD selain rokok yang dapat
menyebabkan gangguan obstruksi pada awal
perjalanan penyakit dan gangguan restriksi pada
kelanjutannya [15]. Kerusakan jaringan paru
yang terjadi pada masing-masing subjek
penelitian tidak diamati dan keseragamannya
tidak dapat dikontrol pada penelitian ini. Adanya
variasi kerusakan jaringan paru pada subjek
penelitian mempengaruhi variasi kadar IFN-y
yang terjadi dalam penelitian ini.

Simpulan dan Saran

Pemberian kapsul ekstrak albumin ikan
gabus (Chana striata) dengan dosis 1500
mg/hari yang terbagi menjadi 3 dosis selama 1
bulan dapat menurunkan kadar IFN-y pasien
tuberkulosis paru pengobatan fase intensif
secara bermakna, meskipun penurunan kadar
IFN-y tidak memiliki perbedaan bermakna
dibandingkan dengan penurunan kadar IFN-y
pada kelompok kontrol.

Perlu penelitian lebih lanjut dengan dosis
yang lebih besar, jumlah sampel lebih banyak
dan meminimalkan variabel pengganggu.
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