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ABSTRAK

RSUD Kota Makassar merupakan rumah sakit rujukan Tuberkulosis Resistan Obat (TB-RO) yang mengalami
peningkatan kasus hingga mencapai 73 kasus pada tahun 2023. Kondisi ini diperberat dengan munculnya Multidrug
Resistant Tuberculosis (MDR-TB) yang berdampak pada menurunnya keberhasilan pengobatan tuberkulosis. Analisis
faktor risiko MDR-TB pada penelitian sebelumnya masih terbatas pada pengukuran Odds Ratio (OR), sehingga belum
mampu menggambarkan besarnya kontribusi faktor risiko terhadap kejadian MDR-TB di populasi. Penelitian ini
bertujuan untuk mengestimasi Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction (EF) dari faktor
risiko MDR-TB di RSUD Kota Makassar tahun 2024. Penelitian ini merupakan analisis data sekunder yang bersumber
dari penelitian Janna et al. (2025). Populasi penelitian adalah seluruh pasien TB yang menjalani pengobatan di RSUD
Kota Makassar tahun 2024, dengan sampel sebanyak 111 pasien TB yang terdiri atas 37 kasus MDR-TB dan 74

kontrol non-MDR-TB. Nilai PAR% dihitung menggunakan rumus Levin, yaitu PAR% = %X 100%
OR-

1 .. .
on X 100%. Karena penelitian asal menggunakan desain case-control,

maka diterapkan rare disease assumption sehingga nilai OR diasumsikan mendekati Relative Risk (RR) dalam
estimasi PAR%. Analisis difokuskan pada variabel yang memiliki hubungan bermakna secara statistik (p < 0,05)
dengan nilai OR > 1. Dari tujuh variabel yang dianalisis, yaitu jenis kelamin, usia, status gizi, riwayat pengobatan TB,
kepatuhan pengobatan, efek samping obat anti-tuberkulosis (OAT), dan riwayat komorbiditas, terdapat tiga variabel
yang menunjukkan hubungan bermakna dengan kejadian MDR-TB, yaitu efek samping OAT (PAR% = 93,8% dan
EF =97,6%), riwayat pengobatan TB sebelumnya (PAR% = 66,3% dan EF = 90,1%), serta status gizi kurang (PAR%
= 38,2% dan EF = 61,5%). Penanganan efek samping OAT menjadi prioritas utama karena berpotensi mencegah
hingga 93,8% kasus MDR-TB di RSUD Kota Makassar.

sedangkan EF dihitung dengan rumus EF =

Kata kunci: MDR-TB; population attributable risk; etiologic fraction; efek samping OAT.
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ABSTRACT

RSUD Kota Makassar is a referral hospital for Drug-Resistant Tuberculosis (DR-TB) that experienced an increase
in cases, reaching 73 cases in 2023. This condition has been exacerbated by the emergence of Multidrug-Resistant
Tuberculosis (MDR-TB), which contributes to lower treatment success rates for tuberculosis. Previous studies
analyzing MDR-TB risk factors have mainly focused on Odds Ratio (OR), which cannot fully describe the contribution
of risk factors to the occurrence of MDR-TB in the population. This study aimed to estimate the Population
Attributable Risk Percent (PAR%) and Etiologic Fraction (EF) of MDR-TB risk factors at RSUD Kota Makassar in
2024. This study was a secondary data analysis derived from the study conducted by Janna et al. (2025). The study
population included all TB patients receiving treatment at RSUD Kota Makassar in 2024, with a sample of 111 TB
patients consisting of 37 MDR-TB cases and 74 non-MDR-TB controls. PAR% was calculated using Levin’s formula:

PARY% = % X 100%while EF was calculated using the formula EF = % X 100%. Since the original

study applied a case-control design, the rare disease assumption was used, allowing the OR value to approximate the
Relative Risk (RR) in estimating PAR%. The analysis focused on variables with statistically significant associations
(p < 0.05) and OR > 1. Among the seven variables analyzed, namely sex, age, nutritional status, history of TB
treatment, treatment adherence, side effects of anti-tuberculosis drugs (OAT), and comorbidity history, three variables
showed significant associations with MDR-TB incidence: side effects of anti-tuberculosis drugs (PAR% = 93.8% and
EF = 97.6%), previous TB treatment history (PAR% = 66.3% and EF = 90.1%), and undernutrition status (PAR% =
38.2% and EF = 61.5%). Management of anti-tuberculosis drug side effects should be prioritized, as it has the
potential to prevent up to 93.8% of MDR-TB cases at RSUD Kota Makassar.

Keywords : MDR-TB; population attributable risk; etiologic fraction; anti-tuberculosis drus side effects

PENDAHULUAN

Tuberkulosis (TB) masih menjadi ancaman kesehatan global terbesar dengan 10,7 juta kasus baru
dan 1,23 juta kematian pada tahun 2024, diperparah oleh munculnya Multidrug Resistant Tuberculosis
(MDR-TB) yaitu resistensi Mycobacterium tuberculosis terhadap isoniazid dan rifampisin yang mencakup
390.000 kasus global dengan tingkat keberhasilan pengobatan hanya 68%.!? Indonesia menempati posisi
kedua beban TB dunia dengan estimasi 80.000 kasus MDR-TB per tahun, namun tingkat keberhasilan
pengobatan MDR-TB hanya 51% jauh di bawah target WHO 90% yang dipengaruhi oleh keterlambatan
diagnosis, ketidakpatuhan pengobatan, dan efek samping Obat Anti-Tuberkulosis (OAT).343

Berbagai faktor risiko telah terbukti secara ilmiah berkontribusi terhadap kejadian MDR-TB. Sebuah
systematic review dan meta-analisis global yang menganalisis 28 studi dengan 3.152 kasus MDR-TB
menemukan bahwa riwayat penyakit TB sebelumnya (pooled OR 6,078; 95% CI: 2,903—-12,725) dan
riwayat pengobatan anti-TB (pooled OR 5,427; 95% CI: 3,469—8,490) merupakan faktor risiko paling
dominan, diikuti oleh ketidakpatuhan pengobatan, efek samping OAT, dan kondisi komorbiditas.3
Systematic review dan meta-analisis faktor risiko TB di Indonesia yang melibatkan berbagai studi nasional
menemukan bahwa faktor yang dapat dimodifikasi (modifiable risk factors) seperti status gizi, riwayat
pengobatan, dan kepatuhan berobat merupakan determinan utama yang dapat ditarget dalam program
intervensi.” Di tingkat lokal, penelitian Janna et al. (2025) yang dilakukan di RSUD Kota Makassar pada
111 pasien TB (37 kasus MDR-TB dan 74 kontrol) menemukan bahwa status gizi buruk (OR 2,6; 95% CI:
1,1-6,4), riwayat pengobatan TB sebelumnya (OR 10,1; 95% CI: 3,4-36,9), dan efek samping OAT (OR
41; 95% CI: 11,6-159,1) merupakan faktor risiko yang bermakna secara statistik terhadap kejadian MDR-
TB.!° Penelitian di RSUD Kota Makassar ini merupakan salah satu kajian paling mutakhir mengenai faktor

risiko MDR-TB di Sulawesi Selatan, menjadikannya landasan yang kuat untuk pengembangan analisis
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lebih lanjut.!%!!

Di tingkat regional, Kota Makassar menempati peringkat pertama kasus TB di Provinsi Sulawesi
Selatan dengan peningkatan kasus dari 22.611 pada tahun 2022 menjadi 34.822 kasus pada tahun 20231112
Tingginya beban TB tersebut dipengaruhi oleh berbagai determinan seperti kepadatan penduduk, kondisi
lingkungan, dan perilaku masyarakat dalam pencegahan penularan TB.!?

Penelitian MDR-TB, Janna et al. (2025), umumnya menggunakan Odds Ratio (OR) sebagai ukuran
utama asosiasi.'” OR sebagai ukuran asosiasi bivariat hanya menggambarkan besaran risiko pada tingkat
individu yaitu seberapa besar kemungkinan seseorang yang terpapar faktor risiko tertentu mengalami
MDR-TB dibandingkan yang tidak terpapar namun tidak dapat menjawab pertanyaan yang lebih relevan
dari perspektif kesehatan masyarakat.'* Keterbatasan mendasar OR adalah ia tidak mempertimbangkan
prevalensi faktor risiko di populasi, akibatnya sebuah faktor dengan OR rendah namun prevalensi tinggi di
populasi dapat memiliki dampak jauh lebih besar terhadap beban MDR-TB dibandingkan faktor dengan
OR sangat tinggi namun prevalensi rendah.'*!> Dalam studi faktor risiko TB di Indonesia, analisis yang
terbatas pada OR bivariat tanpa estimasi dampak populasi menyebabkan para pengambil kebijakan tidak
memiliki informasi yang cukup untuk memprioritaskan intervensi secara tepat.’ Hal ini menciptakan gap
metodologi yang nyata dalam kajian epidemiologi MDR-TB di Indonesia di mana identifikasi faktor risiko
sudah banyak dilakukan, namun kuantifikasi besaran kontribusi populasi dari faktor-faktor tersebut masih
sangat terbatas.>%1°

Ukuran yang mampu menjawab gap tersebut adalah Population Attributable Risk Percent (PAR%)
dan Etiologic Fraction (EF). PAR% mengukur proporsi kasus MDR-TB di populasi yang dapat dicegah
apabila suatu faktor risiko berhasil dieliminasi sepenuhnya dari populasi, sedangkan EF mengukur proporsi
kasus MDR-TB pada kelompok terpapar yang secara etiologis disebabkan oleh paparan faktor risiko
tersebut.'* WHO sendiri telah mengadopsi pendekatan Population Attributable Fraction (PAF) dalam
Global Tuberculosis Report sebagai alat untuk memprioritaskan intervensi pencegahan berbasis dampak
populasi, di mana malnutrisi terbukti menyumbang PAF sebesar 19% dari seluruh kasus TB global di
negara-negara dengan beban TB tinggi, termasuk Indonesia.'® Hingga saat ini, belum ada penelitian yang
mengestimasi dampak populasi dari faktor risiko MDR-TB di Makassar menggunakan ukuran PAR% dan
EF dari faktor risiko MDR-TB di RSUD Kota Makassar bahkan secara lebih luas, kajian PAR% dan EF
pada MDR-TB di Indonesia masih sangat terbatas dalam literatur yang ada.>!%!” Oleh karena itu, Penelitian
ini bertujuan untuk menghasilkan ukuran dampak populasi (PAR% dan EF) dari faktor risiko MDR-TB
dari data RSUD kota Makassar, serta menekankan pentingnya prioritas intervensi berbasis attributable

fraction sebagai landasan pengambilan keputusan yang lebih kuat dalam pengendalian MDR-TB.

METODE
Penelitian ini merupakan penelitian kuantitatif dengan analisis data sekunder (secondary data
analysis) yang bersumber dari penelitian observasional analitik dengan desain case-control yang dilakukan

oleh Janna et al (2025). Pada penelitian tersebut, data dikumpulkan melalui telaah rekam medis (medical
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record review) seluruh pasien TB yang menjalani perawatan di RSUD Kota Makassar pada tahun 2024,
dengan kelompok kasus adalah pasien yang terdiagnosis MDR-TB berdasarkan hasil uji sensitivitas obat,
dan kelompok kontrol adalah pasien TB yang tidak terdiagnosis MDR-TB. Analisis kuantitatif dilakukan
dengan menghitung estimasi Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction (EF)
dari masing-masing faktor risiko MDR-TB dengan menggunakan Microsoft Excel berdasarkan data yang
dipublikasikan oleh Janna et al. (2025). PAR% dihitung menggunakan rumus Levin:

P,(OR - 1)

PAR% = x 1009
A= L OR—D+1 %

dengan P. sebagai proporsi kelompok terpapar dalam populasi dan OR adalah Odd Ratio. Selanjutnya

Etiologi Fraction (EF) dihitung menggunakan rumus:
g = 221 100w
= X
OR ’

Karena penelitian asal menggunakan desain case-control yang menghasilkan nilai Odds Ratio (OR),

maka diterapkan rare disease assumption sehingga OR diasumsikan mendekati Relative Risk (RR) dalam
perhitungan PAR%.
HASIL
Karakteristik sampel
Penelitian ini menganalisis data sekunder dari 111 pasien TB di RSUD Kota Makassar Tahun 2024
yang bersumber dari Janna et al. (2025), terdiri dari 37 kasus MDR-TB dan 74 kontrol (non-MDR-TB).
Tabel 1. Distribusi Pasien TB Berdasarkan Variabel Independen di RSUD Kota Makassar (2024)

Variabel Kategori n %
Jenis kelamin Laki-laki 62 55,86
Perempuan 49 44,14

Usia 18-65 tahun 101 91,0

>65 tahun 10 9,0
.. IMT <18,5 (gizi kuran 43 38,74
Status gizi IMT >18.5 (gigiénonnal/leggih) 68 61,26
Pasien baru 87 78,38

Riwayat pengobatan Pasien gagal pengobatan 8 7,21
Pasien kambuh 16 14,41
Kepatuhan Tidak patuh 14 12,61
pengobatan Patuh 97 87,39
Diabetes melitus 15 13,51

Riwayat Hipertensi 4 3,60
komorbiditas HIV 9 8,11
Tidak memiliki komorbid 83 74,77

Total 111 100

(Sumber: Janna et al., 2025)

Berdasarkan Tabel 1, dari 111 pasien TB yang menjadi sampel penelitian, sebagian besar berjenis
kelamin laki-laki sebanyak 62 orang (55,86%) dan mayoritas berada pada kelompok usia produktif 18—65
tahun sebanyak 101 orang (91,0%). Berdasarkan status gizi, sebagian besar sampel memiliki IMT >18,5
sebanyak 68 orang (61,26%), sedangkan yang mengalami gizi kurang (IMT <18,5) sebanyak 43 orang
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(38,74%).

Berdasarkan riwayat pengobatan TB, sebagian besar merupakan pasien baru sebanyak 87 orang
(78,38%), diikuti pasien kambuh sebanyak 16 orang (14,41%), dan pasien gagal pengobatan sebanyak 8
orang (7,21%). Sebagian besar sampel patuh dalam pengobatan sebanyak 97 orang (87,39%), sedangkan
yang tidak patuh sebanyak 14 orang (12,61%). Terkait efek samping obat, sebanyak 42 orang (37,84%)
memiliki efek samping OAT dan 69 orang (62,16%) tidak memiliki efek samping. Berdasarkan riwayat
komorbiditas, mayoritas sampel tidak memiliki komorbiditas sebanyak 83 orang (74,77%), diikuti diabetes
mellitus 15 orang (13,51%), HIV 9 orang (8,11%), dan hipertensi 4 orang (3,60%).

Tabel 2. Hubungan Dan Besar Risiko Faktor Risiko Terhadap Kejadian MDR-TB Di

RSUD Kota Makassar
. . Kasus Kontrol
Variabel penelitian a % n % OR (95% CI) p-value
Jenis kelamin
Laki-laki 25 67,6 37 50,0 2,1(0,8-5,2) 0,0789
Perempuan 12 32,4 37 50,0
Usia
18-65 tahun 35 94,6 66 89,2 0,5 (0,5-2,5) 0,3484
>65 tahun 2 5,4 8 10,8
Status gizi
IMT <18,5 20 54,1 23 31,1 2,6 (1,1-6,4) 0,0192
IMT >18,5 17 45,9 51 68,9
Riwayat pengobatan TB
Risiko tinggi 18 58,6 6 8,1 10,1 (3,4-36,9)  0,0000
Risiko rendah 19 51,4 68 91,9
Kepatuhan pengobatan
Tidak patuh 5 13,5 9 12,2 1,1(0,3-4,1) 0,8398
Patuh 32 86,5 65 87,8
Efek Samping Obat (ESO)
Memiliki ESO 32 86,5 10 13,5 41 (11,6-159,1)  0,0000
Tidak memiliki ESO 5 13,5 64 86,5
Riwayat komorbiditas
Risiko tinggi 11 29,7 17 23,0 1,4 (0,5-3,7) 0,4397
Risiko 26 70,3 57 77,0
Total 111 100

(Sumber: Janna et al., 2025)

Tabel 2 menyajikan hasil analisis hubungan dan besar risiko masing-masing variabel penelitian
terhadap kejadian MDR-TB di RSUD Kota Makassar Tahun 2024 yang bersumber dari Janna et al. (2025).
Dari tujuh variabel yang dianalisis, terdapat tiga variabel yang bermakna secara statistik (p<0,05) dengan
nilai OR>1, yaitu status gizi, riwayat pengobatan TB, dan efek samping obat.

Variabel efek samping obat (ESO) menunjukkan hubungan paling kuat terhadap kejadian MDR-TB,
di mana pasien yang memiliki efek samping OAT memiliki risiko 41 kali lebih besar untuk mengalami
MDR-TB dibandingkan yang tidak memiliki efek samping (OR 41; 95% CI: 11,6—-159,1; p=0,000), dengan
proporsi kasus MDR-TB yang memiliki ESO mencapai 86,5% dibandingkan hanya 13,5% pada kelompok

kontrol. Variabel riwayat pengobatan TB risiko tinggi menunjukkan bahwa pasien dengan riwayat
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pengobatan TB sebelumnya memiliki risiko 10,1 kali lebih besar mengalami MDR-TB dibandingkan pasien
tanpa riwayat pengobatan sebelumnya (OR 10,1; 95% CI: 3,4-36,9; p=0,000), dengan proporsi kasus
MDR-TB pada kelompok risiko tinggi sebesar 48,6% dibandingkan hanya 8,1% pada kelompok kontrol.
Variabel status gizi menunjukkan bahwa pasien dengan IMT <18,5 (gizi kurang) memiliki risiko 2,6 kali
lebih besar mengalami MDR-TB dibandingkan pasien dengan IMT >18,5 (OR 2,6; 95% CI: 1,1-6,4;
p=0,019), dengan proporsi kasus MDR-TB bergizi kurang sebesar 54,1% dibandingkan 31,1% pada
kelompok kontrol.

Sementara itu, empat variabel lainnya tidak bermakna secara statistik (p>0,05), yaitu jenis kelamin
(OR 2,1; 95% CI: 0,8-5,2; p=0,079), usia (OR 0,5; 95% CI: 0,5-2,5; p=0,348), kepatuhan pengobatan (OR
1,1; 95% CI: 0,3-4,1; p=0,840), dan riwayat komorbiditas (OR 1,4; 95% CI: 0,5-3,7; p=0,440). Variabel
usia menunjukkan nilai OR<1 yang mengindikasikan kelompok usia >65 tahun bukan merupakan faktor
risiko MDR-TB pada populasi yang diteliti.

Tabel 3. Rekonstruksi Tabel 2x2 Dan Proporsi Terpapar (P.) Per Variabel

Kasus Kontrol

Kasus Kontrol . . Total
. tidak tidak
Variabel terpapar terpapa terpapa P.
() r (b) terpapar terpapa r (a+h)
(©) r(d)
Jenis kelamin
(laki-laki) 25 37 12 37 62 0,559
Usia (>65 tahun) 2 8 35 66 10 0,090
Status gizi
(IMT<18.5) 20 23 17 51 43 0,387
Riwayat
pengobatan (risiko 18 6 19 68 24 0,216
tinggi)
Kepatuhan (tidak
patuh) 5 9 32 65 14 0,126
Efek samping obat
(memiliki ESO) 32 10 5 64 42 0,378
Riwayat
komorbiditas 11 17 26 57 28 0,252
(risiko tinggi)

Tabel 3 menyajikan rekonstruksi tabel 2x2 untuk masing-masing variabel faktor risiko MDR-TB
berdasarkan data yang bersumber dari Janna et al. (2025), disertai perhitungan proporsi terpapar di populasi
(P.) yang menjadi dasar perhitungan PAR% dan EF. P. diperoleh dengan membagi jumlah total terpapar
(kasus + kontrol) dengan total seluruh sampel (n=111).

Variabel efek samping obat (ESO) menunjukkan bahwa dari 111 sampel, terdapat 42 orang yang
memiliki ESO (32 kasus dan 10 kontrol), sehingga diperoleh nilai P. sebesar 0,378, artinya 37,8% dari
seluruh populasi studi terpapar faktor risiko efek samping OAT. Variabel status gizi menunjukkan bahwa
terdapat 43 orang dengan IMT <18,5 (20 kasus dan 23 kontrol) dari total 111 sampel, menghasilkan P.
sebesar 0,387 atau 38,7% dari populasi studi mengalami gizi kurang. Variabel riwayat pengobatan TB

risiko tinggi menunjukkan bahwa terdapat 24 orang dengan riwayat pengobatan TB sebelumnya (18 kasus
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dan 6 kontrol), menghasilkan P. sebesar 0,216, artinya hanya 21,6% dari populasi studi yang terpapar faktor
risiko ini meskipun memiliki nilai OR yang sangat tinggi.

Variabel jenis kelamin menunjukkan P, tertinggi di antara seluruh variabel yaitu sebesar 0,559, yang
berarti 55,9% dari seluruh populasi studi berjenis kelamin laki-laki (25 kasus dan 37 kontrol). Variabel
riwayat komorbiditas risiko tinggi menunjukkan P. sebesar 0,252, di mana terdapat 28 orang dari total
sampel yang memiliki riwayat komorbiditas (11 kasus dan 17 kontrol). Variabel kepatuhan pengobatan
menunjukkan P. terendah di antara variabel yang dihitung yaitu sebesar 0,126, dengan hanya 14 orang yang
tidak patuh pengobatan (5 kasus dan 9 kontrol) dari total 111 sampel. Variabel usia tidak dihitung nilai P.-
nya karena memiliki OR<1 (OR=0,5), sehingga tidak memenuhi syarat sebagai faktor risiko dan tidak
dilanjutkan ke perhitungan PAR% maupun EF.

Nilai P. yang diperoleh dari rekonstruksi tabel 2x2 ini selanjutnya digunakan bersama nilai OR dari
masing-masing variabel sebagai komponen utama dalam perhitungan PAR% menggunakan rumus Levin

dan EF, sebagaimana disajikan pada Tabel 4.

Tabel 4. Estimasi Population Attributable Risk Percent (PAR%) Dan Etiologic Fraction (EF)
Faktor Risiko MDR-TB Di RSUD Kota Makassar

Variabel OR(¥5%CD :l;e P. PAR% EF(%) Keterangan
Efek samping .
oot 41 (11,6-159,1) 0,000 0,378  93.8 97,6 Signifikan
Riwayat
pengobatan 10,1 3,4-36,9) 0,000 0216 66,3 90,1 Signifikan
TB
Status gizi 2,6(1,1-64) 0,019 0387 382 61,5 Signifikan
Tidak
Jenis kelamin 2,1 (0,8-52) 0,079 0,559 38,1 52,4 Tida
Signifikan
Riwayat Tidak
14(0,5-3,7) 0440 0252 92 28,6
komorbiditas 4(0,5-3,7) ’ ’ ’ ’ Signifikan
Kepatuhan 1,1 (0,3-4,1) 0,840 0,126 1.2 9,1 [Tidak
pengobatan Signifikan
Usia 0,5(0,52,5) 0,348 ; ; ; OR <1

Dari tujuh variabel yang dianalisis, terdapat tiga variabel yang bermakna secara statistik (p < 0,05)
sekaligus memiliki OR > 1, sehingga PAR% dan EF dapat diinterpretasikan secara kausal, yaitu:

Efek samping obat memiliki PAR% tertinggi sebesar 93,8% dengan EF 97,6%. Artinya, apabila
masalah efek samping OAT berhasil dieliminasi sepenuhnya dari populasi RSUD Kota Makassar, maka
sebesar 93,8% kasus MDR-TB berpotensi dapat dicegah. Selain itu, dari seluruh pasien yang mengalami
efek samping OAT dan kemudian menjadi MDR-TB, sebesar 97,6% di antaranya secara etiologis
disebabkan oleh efek samping OAT tersebut.

Riwayat pengobatan TB memiliki PAR% sebesar 66,3% dengan EF 90,1%. Artinya, apabila kasus
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riwayat pengobatan TB yang tidak tuntas dapat dicegah, maka 66,3% kasus MDR-TB di populasi RSUD
kota Makassar berpotensi dapat dihindari. Dari seluruh pasien dengan riwayat pengobatan TB sebelumnya
yang kemudian menjadi MDR-TB, sebesar 90,1% di antaranya secara etiologis disebabkan oleh riwayat
pengobatan tersebut.

Status gizi memiliki PAR% sebesar 38,2% dengan EF 61,5%. Artinya, perbaikan status gizi pada
seluruh pasien TB mencegah 38,2% kasus MDR-TB di populasi. Dari pasien dengan gizi kurang yang
kemudian menjadi MDR-TB, sebesar 61,5% di antaranya secara etiologis disebabkan oleh kondisi gizi
kurang tersebut.

Empat variabel lainnya (jenis kelamin, riwayat komorbiditas, kepatuhan pengobatan, dan usia) tidak
signifikan secara statistik, sehingga meskipun PAR% dan EF dapat dihitung untuk tiga di antaranya, nilai
tersebut tidak dapat diinterpretasikan sebagai kontribusi kausal yang bermakna terhadap kejadian MDR-
TB di RSUD Kota Makassar.

PEMBAHASAN
Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction (EF) Efek Samping Obat
terhadap Kejadian MDR-TB

Hasil penelitian menunjukkan bahwa efek samping obat anti-tuberkulosis (OAT) memiliki nilai
PARY% tertinggi di antara seluruh variabel yang dianalisis, yaitu sebesar 93,8% dengan EF sebesar 97,6%.
Nilai ini mengandung makna bahwa apabila masalah efek samping OAT berhasil dieliminasi sepenuhnya
dari populasi pasien TB di RSUD Kota Makassar, maka sebesar 93,8% kasus MDR-TB yang terjadi
berpotensi dapat dicegah. Sementara itu, nilai EF 97,6% menunjukkan bahwa dari seluruh pasien TB yang
mengalami efek samping OAT dan kemudian berkembang menjadi MDR-TB, sebesar 97,6% di antaranya
secara etiologis disebabkan oleh efek samping OAT tersebut. Tingginya nilai PAR% dan EF efek samping
obat ini menjadikannya sebagai prioritas utama intervensi dalam pengendalian MDR-TB di RSUD Kota
Makassar.

Temuan ini dapat dipahami secara mekanistik karena efek samping OAT yang berat, seperti mual,
muntah, hepatotoksisitas, gangguan pendengaran, dan neuropati perifer sering menjadi alasan utama pasien
menghentikan pengobatan sebelum selesai.'® Penghentian atau interupsi pengobatan akibat efek samping
yang tidak tertangani menciptakan kondisi subterapi (subtherapeutic drug levels) yang memungkinkan
Mycobacterium tuberculosis mengembangkan mekanisme resistensi terhadap isoniazid dan rifampisin
secara bertahap.'® Sebuah studi systematic review yang menganalisis faktor risiko Adverse Drug Reaction
(ADR) pada pasien MDR-TB menemukan bahwa hampir seluruh pasien MDR-TB yang tidak mendapatkan
manajemen efek samping yang adekuat mengalami interupsi pengobatan yang berkontribusi pada
kegagalan terapi.® Oleh karena itu, penguatan sistem deteksi dini dan manajemen efek samping OAT di
RSUD Kota Makassar, termasuk pemantauan ketat oleh tenaga kesehatan, pemberian terapi simtomatik
yang tepat, dan penyesuaian regimen jika diperlukan merupakan intervensi yang paling berdampak dalam

mencegah berkembangnya kasus MDR-TB di fasilitas ini.
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Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction (EF) Riwayat Pengobatan TB
terhadap Kejadian MDR-TB

Riwayat pengobatan TB sebelumnya memiliki nilai PAR% sebesar 66,3% dengan EF 90,1%.
Artinya, 66,3% kasus MDR-TB di populasi RSUD Kota Makassar berpotensi dapat dicegah apabila kasus
riwayat pengobatan TB yang tidak tuntas berhasil dieliminasi, dan dari pasien yang memiliki riwayat
pengobatan TB sebelumnya dan kemudian menjadi MDR-TB, sebesar 90,1% di antaranya secara etiologis
disebabkan oleh riwayat pengobatan tersebut. Nilai ini menjadikan riwayat pengobatan TB sebagai prioritas
kedua intervensi pengendalian MDR-TB di RSUD Kota Makassar.

Temuan ini konsisten dengan bukti global. Studi systematic review dan meta-analisis global oleh Xi
et al. (2022) yang menganalisis 28 studi dengan 3.152 kasus MDR-TB menemukan bahwa riwayat
pengobatan TB merupakan faktor risiko paling dominan dengan pooled OR 5,427 (95% CI: 3,469-8,490).°
Secara mekanistik, pasien yang pernah mendapat pengobatan TB sebelumnya khususnya yang mengalami
gagal pengobatan atau kambuh memiliki risiko MDR-TB yang jauh lebih tinggi karena paparan berulang
terhadap OAT lini pertama memberikan tekanan selektif (selective pressure) yang mendorong munculnya
mutan resisten dalam populasi basil TB.!® Penelitian di Indonesia yang dilakukan oleh Soedarsono et al.
(2023) melaporkan bahwa dari 433 pasien MDR-TB di Indonesia, 38% berasal dari kasus gagal pengobatan
dan 37% dari kasus kambuh, menegaskan bahwa subkelompok pasien retreatment merupakan kelompok
berisiko tinggi yang paling perlu dipantau.(13) Dalam konteks RSUD Kota Makassar, di mana data
karakteristik sampel menunjukkan bahwa 7,21% merupakan pasien gagal pengobatan dan 14,41%
merupakan pasien kambuh dari total 111 sampel, penguatan program Directly Observed Treatment Short-
course (DOTS) dan pemantauan pasien retreatment secara intensif merupakan langkah prioritas yang perlu
segera dilakukan.!?

Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction (EF) Status Gizi terhadap
Kejadian MDR-TB

Status gizi menunjukkan nilai PAR% sebesar 38,2% dengan EF 61,5%, menjadikannya sebagai
prioritas ketiga dalam urutan intervensi pengendalian MDR-TB di RSUD Kota Makassar. Nilai ini
bermakna bahwa apabila masalah gizi kurang (IMT <18,5 kg/m?) pada pasien TB berhasil diatasi, maka
38,2% kasus MDR-TB di populasi RSUD Kota Makassar berpotensi dapat dicegah. Sementara itu, dari
pasien TB dengan gizi kurang yang kemudian berkembang menjadi MDR-TB, sebesar 61,5% di antaranya
secara etiologis disebabkan oleh kondisi gizi kurang tersebut.

Temuan ini sejalan dengan bukti ilmiah yang mapan bahwa malnutrisi merupakan salah satu faktor
risiko terpenting dalam patogenesis TB dan MDR-TB. Sebuah systematic review dan meta-analisis terbaru
yang menganalisis studi-studi dari tahun 2009 hingga 2024 menemukan bahwa undernutrisi (BMI <18,5
kg/m?) meningkatkan risiko TB sebesar 5,0 kali lipat (95% CI: 4,2-5,9), dengan hubungan dosis-respons
yang jelas antara penurunan BMI dan peningkatan risiko TB.?’ Mekanisme biologis yang mendasari
hubungan ini adalah bahwa malnutrisi menyebabkan penurunan fungsi imun yang signifikan, termasuk

berkurangnya konsentrasi subset sel T, imunoglobulin, dan reseptor interleukin-2, sehingga tubuh menjadi
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lebih rentan terhadap infeksi dan lebih sulit mengeliminasi basil TB yang telah berkembang menjadi
resistan.?! Selain itu, WHO sendiri telah menegaskan bahwa pasien TB dengan gizi buruk mengalami luaran
pengobatan yang lebih buruk, dan kondisi ini semakin diperberat pada pasien dengan MDR-TB atau RR-
TB.!® Bhargava et al. (2022) memperkirakan bahwa malnutrisi menyumbang Population Attributable
Fraction (PAF) sebesar 19% dari seluruh kasus TB global di 30 negara dengan beban TB tinggi, termasuk
Indonesia.’ Data karakteristik sampel penelitian ini menunjukkan bahwa 38,74% dari seluruh pasien TB di
RSUD Kota Makassar mengalami gizi kurang (IMT <18,5), menegaskan bahwa perbaikan status gizi
merupakan komponen yang tidak terpisahkan dari program pengendalian MDR-TB di fasilitas ini.!°
Variabel Tidak Signifikan: Jenis Kelamin, Kepatuhan Pengobatan, dan Riwayat Komorbiditas

Tiga variabel lainnya jenis kelamin (PAR% 38,1%; EF 52.4%), riwayat komorbiditas (PAR% 9,2%;
EF 28,6%), dan kepatuhan pengobatan (PAR% 1,2%; EF 9,1%) tidak bermakna secara statistik (p > 0,05),
sehingga meskipun nilai PAR% dan EF dapat dihitung secara matematis, nilai tersebut tidak dapat
diinterpretasikan sebagai kontribusi kausal yang bermakna terhadap kejadian MDR-TB di populasi RSUD
Kota Makassar. Ketidakbermaknaan ini kemungkinan dipengaruhi oleh keterbatasan ukuran sampel
penelitian sumber (n=111) yang menyebabkan statistical power yang tidak memadai untuk mendeteksi
perbedaan yang sesungguhnya pada variabel-variabel tersebut. '

Variabel usia menunjukkan OR < 1 (OR = 0,5; CI 95%: 0,5-2,5), yang secara epidemiologi
mengindikasikan bahwa kelompok usia >65 tahun bukan merupakan faktor risiko MDR-TB pada populasi
ini, sehingga PAR% dan EF tidak dihitung dan tidak diinterpretasikan.??

Implikasi PAR% dan EF sebagai Ukuran Epidemiologi Berbasis Populasi

Temuan penelitian ini menegaskan nilai strategis PAR% dan EF sebagai ukuran epidemiologi yang
lebih relevan untuk perencanaan kesehatan masyarakat dibandingkan hanya mengandalkan OR. Sadeghi et
al. (2022) dalam studinya di Iran menyatakan bahwa pendekatan PAF memberikan informasi yang jauh
lebih operasional dan langsung dapat diterapkan dalam penetapan prioritas program intervensi, karena ia
menjawab pertanyaan dari perspektif populasi bukan hanya individu.?* Selain itu, penelitian Luh
Hendrajaya Indriyati et al. di Jawa Barat menunjukkan bahwa faktor pengawasan pengobatan (drug
supervisor) dan kondisi klinis tertentu berkontribusi terhadap perkembangan MDR-TB, sehingga
penguatan pendampingan pengobatan menjadi bagian penting dalam strategi pengendalian TB resistan obat
di Indonesia.?* Ferguson et al. juga menegaskan bahwa pendekatan Population Attributable Fraction
memiliki nilai penting dalam epidemiologi modern karena mampu memperkirakan proporsi kejadian
penyakit pada populasi yang dapat dicegah apabila faktor risiko dieliminasi, meskipun dalam penerapannya
tetap perlu mempertimbangkan potensi confounding bias pada estimasi attributable fraction.”> Dalam
RSUD Kota Makassar, urutan prioritas intervensi berdasarkan PAR% memberikan panduan yang jelas bagi
pengambil kebijakan. Penanganan efek samping OAT harus menjadi program prioritas utama, diikuti oleh
penguatan manajemen pasien retreatment, dan perbaikan status gizi pasien TB. Ketiga intervensi ini, jika
dilaksanakan secara simultan dan terintegrasi, secara teoritik berpotensi mencegah sebagian besar kasus

MDR-TB yang terjadi di RSUD Kota Makassar.
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KETERBATASAN PENELITIAN

Penelitian ini menggunakan data sekunder dari penelitian sebelumnya dengan desain case-control,
sehingga analisis yang dilakukan bergantung pada kelengkapan dan kualitas data yang telah dipublikasikan.
Perhitungan Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction (EF) dalam penelitian
ini masih menggunakan crude Odds Ratio (OR), sehingga hasil estimasi berpotensi dipengaruhi oleh

residual confounding.

KESIMPULAN DAN SARAN

Berdasarkan hasil estimasi Population Attributable Risk Percent (PAR%) dan Etiologic Fraction
(EF), ditemukan bahwa dari tujuh variabel yang dianalisis, tiga variabel bermakna secara statistik dan
memiliki kontribusi populasi yang dapat diinterpretasikan secara kausal, yaitu efek samping OAT sebagai
prioritas utama, diikuti riwayat pengobatan TB sebelumnya, dan status gizi. Dengan demikian, penanganan
efek samping OAT, penguatan manajemen pasien retreatment, dan perbaikan status gizi pasien TB
merupakan tiga prioritas intervensi utama yang jika dilaksanakan secara terintegrasi berpotensi mencegah
sebagian besar kasus MDR-TB di RSUD Kota Makassar.

Bagi RSUD Kota Makassar, disarankan untuk memperkuat sistem deteksi dini dan manajemen efek
samping OAT secara aktif melalui pemantauan klinis berkala untuk mencegah kasus retreatment dan
kambuh.

Penelitian selanjutnya disarankan menggunakan analisis multivariat dengan adjusted Odds Ratio

(aOR) agar estimasi PAR% yang dihasilkan lebih akurat dan mampu meminimalkan pengaruh confounding.
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