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ABSTRAK 

Hubungan antara Kadar Protein NRAMP-1 (Natural Resistance Associate 

Macrophage Protein-1) dan Jenis Kelamin pada Limfadenitis TB 

Muhammad Renaldi Irawan, Fathul Djannah, Moulid Hidayat 

 

Latar belakang: Kasus TB di Indonesia menempati posisi ketiga setelah India dan 

China dengan estimasi sekitar 824.000 kasus dan jumlah kematian berkisar 93.000 per 

tahun. Limfadenitis Tuberkulosis (LnTB), merupakan salah satu jenis dari TB 

ekstraparu yang paling umum terjadi dibandingkan menifestasi EPTB lainnya. 

Kejadian LnTB paling sering ditemukan terjadi pada perempuan dibandingkan laki-

laki. Disisi lain, Protein NRAMP-1 memegang peranan yang cukup penting dalam 

kerentanan inang terhadap infeksi TB dan perkembangan dari MTB, hingga dapat 

mengarah pada EPTB. Oleh karena itu, penelitian ini bertujuan untuk mengetahui 

kadar protein NRAMP-1 pada setiap jenis kelamin pada penderita LnTB. 

Metode: Desain penelitian menggunakan deskriptif analitik dengan pendekatan cross-

sectional. Sampel yang digunakan adalah total sampling, yang diperoleh dari setiap 

rekam medis pasien LnTB pada beberapa puskesmas di Nusa Tenggara Barat. Besar 

sampel penelitian ialah 108 orang dengan analisis statistik menggunakan uji Mann-

Whitney. 

Hasil: Subjek penelitian berasal dari beberapa puskesmas di Nusa Tenggara Barat. 

Subjek penelitian didominasi oleh jenis kelamin perempuan dengan jumlah 71 orang 

(65,7%) dibandingkan jenis kelamin laki-laki dengan jumlah 37 orang (34,3%). 

Sedangkan berdasarkan usianya paling banyak ditemukan dengan rentang usia 20-60 

Tahun berjumlah 89 orang (82,4%). Untuk kadar protein NRAMP-1 dari uji statistic 

menggunakan Mann-Whitney, didapatkan nilai signifikansi 0.928 (Asymp. Sig. 2 

tailed > 0,05). 

Kesimpulan: Tidak ditemukan adanya perbedaan yang signifikan antara kadar protein 

NRAMP-1 pada laki-laki maupun perempuan. 



Kata kunci: NRAMP-1 (Natural Resistance Associate Macrophage Protein-1), Jenis 

Kelamin, Limfadenitis Tuberkulosis 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT 

Relationship between NRAMP-1 (Natural Resistance Associate Macrophage 

Protein-1) Protein Levels and Gender in TB Lymphadenitis 

Muhammad Renaldi Irawan, Fathul Djannah, Moulid Hidayat 

 

Background: TB cases in Indonesia are in third place after India and China with an 

estimated 824,000 cases and a death toll of around 93,000 per year. Tuberculous 

lymphadenitis (LnTB), is one type of extrapulmonary TB that is most common 

compared to other EPTB manifestations. The incidence of LnTB is most often found 

to occur in women compared to men. On the other hand, the NRAMP-1 protein plays 

an important role in the host's susceptibility to TB infection and the development of 

MTB, which can lead to EPTB. Therefore, this study aims to determine NRAMP-1 

protein levels in each gender in LnTB sufferers. 

Method: The research design uses descriptive analytics with a cross-sectional 

approach. The sample used was total sampling, which was obtained from each LnTB 

patient's medical record at several health centers in West Nusa Tenggara. The research 

sample size was 108 people with statistical analysis using the Mann-Whitney test. 

Results: Research subjects came from several community health centers in West Nusa 

Tenggara. The research subjects were dominated by women with a total of 71 people 

(65.7%) compared to men with a number of 37 people (34.3%). Meanwhile, based on 

age, most people were found in the age range 20-60 years, amounting to 89 people 

(82.4%). For NRAMP-1 protein levels from statistical tests using Mann-Whitney, a 

significance value of 0.928 was obtained (Asymp. Sig. 2 tailed > 0.05). 

Conclusion: No significant differences were found between NRAMP-1 protein levels 

in men and women. 

Keywords: NRAMP-1 (Natural Resistance Associate Macrophage Protein-1), 

Gender, Tuberculosis Lymphadenitis 

 



Pendahuluan 

Tuberkulosis (TB) disebabkan oleh infeksi dari patogen mycobacterium 

tuberculosis (MTB). Pada kasus TB, ditemukan hanya 10% pasien yang memiliki 

gejala klinis dari total populasi yang terinfeksi (Hsu et al., 2006). Dalam hal ini, sistem 

imunitas, gaya hidup dan faktor lingkungan dapat memegang peranan penting dalam 

timbulnya suatu gejala pada inang yang terinfeksi MTB (Li et al., 2011). Hingga saat 

ini, diperkirakan kasus TB di Indonesia menempati posisi ketiga setelah India dan 

China dengan estimasi sekitar 824.000 kasus dan jumlah kematian berkisar 93.000 per 

tahun (Kemenkes, 2022). Pada provinsi Nusa Tenggara Barat (NTB), jumlah kasus 

terduga TB mengalami peningkatan setiap tahunnya. Hal ini dibuktikan pada tahun 

2020, jumlah kasus penderita TB di NTB mencapai 7.099 jiwa, meningkat jika 

dibandingkan dengan tahun 2018 yang hanya berjumlah 6.583 jiwa (Dikes NTB, 2018; 

2020). 

Limfadenitis tuberkulosis atau tuberculous lymphadenitis (LnTB), merupakan 

salah satu jenis dari TB ekstraparu yang paling umum terjadi dibandingkan menifestasi 

EPTB lainnya (Holden et al., 2019). Pada penelitian yang dilakukan di RS Al-Islam 

Bandung dan Balai Besar Kesehatan Paru Masyarakat di Kota Bandung, didapatkan 

bahwa kejadian LnTB terbanyak terjadi pada jenis kelamin wanita (Menkes, 2022). 

Terdapat faktor internal dan eksternal dari kerentanan inang yang dapat mempengaruhi 

tingkat kesembuhan atau keparahan dari terjadinya LnTB. Faktor internal terdiri dari 

pengaruh gen, status gizi dan kepatuhan minum obat. Sedangkan untuk faktor 

eksternal terdiri dari faktor lingkungan dan resistensi patogen Mycobacterium 

tuberculosis (AL-Harbie, 2012; Gubara et al., 2021). 

Ditemukan beberapa penelitian terkait dengan gen yang dapat mempengaruhi 

sistem ketahanan tubuh pasien dari beberapa penyakit salah satunya ialah TB. 

Beberapa gen tersebut dikaitkan dengan adanya respon imun inflamasi dan seluler 

yang mampu memicu proteksi terhadap perkembangan infeksi TB (Gubara et al., 

2021). Beberapa gen yang dapat ditemukan yaitu Natural Resistant Associated 



Macrophage Protein-1 (NRAMP-1) dan Vitamin D Resistant (VDR) yang dapat 

mengaktifasi dari makrofag dan menghambat pertumbuhan dari MTB (Varahram et 

al., 2009; Fernández-Mestre et al., 2015; Wu et al., 2015). 

Protein NRAMP-1 memegang peranan yang cukup penting dalam kerentanan 

inang terhadap infeksi TB dan perkembangan dari MTB, hingga dapat mengarah pada 

EPTB. Salah satu manifestasi EPTB yang paling umum terjadi ialah LnTB, dengan 

rasio kejadian terbanyak ditemukan pada wanita dibandingkan pria. Dengan 

ditemukannya serangkaian masalah tersebut, penulis bermaksud untuk melakukan 

penelitian mengenai hubungan antara kadar dari protein NRAMP-1 terhadap jenis 

kelamin pada kejadian LnTB, sekaligus untuk melihat apakah ditemukan adanya 

perbedaan signifikan dari kadar protein NRAMP-1 antara jenis kelamin perempuan 

dan laki-laki. 

 

Metodologi Penelitian 

  Penelitian ini menggunakan rancangan penelitian analitik observasional 

dengan pendekatan cross-sectional. Pengambilan sampel penelitian dilakukan di 

beberapa puskesmas di Nusa Tenggara Barat, beberapa diantaranya seperti puskesmas 

Bagu, Karang Pule, Karang Taliwang dan puskesmas Ampenan pada bulan September 

2019 – Februari 2020. Pemeriksaan RT-PCR mRNA NRAMP-1 dan ELISA dilakukan 

di Laboratorium Biologi Molekuler dan Imunologi bagian Mikrobiologi Fakultas 

Kedokteran Universitas Hasanuddin, Makassar. Populasi target dari penelitian adalah 

semua penderita yang terdiagnosis LnTB secara Histopatologi di puskesmas wilayah 

kota Mataram, sedangkan populasi terjangkaunya ialah setiap penderita yang telah 

terdiagnosis TBL secara Histo PA di puskesmas Bagu, Karang Pule, Karang Taliwang 

dan puskesmas Ampenan pada bulan September 2019 – Februari 2020. Penelitian ini 

menggunakan rumus besar sampel untuk penelitian analitik komparatif numerik tidak 

berpasangan, lalu didapatkan bahwa jumlah populasi atau responden tidak sesuai 

dengan populasi minimal yang dibutuhkan dari hasil rumus, sehingga dilakukan 



pengambilan seluruh jumlah sampel atau total sampling dengan total responden 108 

orang. Kriteria sampel dari penelitian ini ialah seluruh populasi yang memenuhi 

kriteria inklusi dan eksklusi yang telah ditetapkan. Variabel dependen dari penelitian 

ini, yaitu kadar protein Natural Resistance Associate Macrophage Protein-1 (NRAMP-

1) pada pasien, sedangkan variabel independen dari penelitian ini adalah jenis kelamin 

dari pasien. Alur penelitian yang akan dilakukan yaitu menentukan suspect LnTB 

terlebih dahulu melalui pemeriksaan Histo PA, jika telah terkonfirmasi LnTB, maka 

dilanjutkan dengan pemeriksaan protein NRAMP-1 menggunakan ELISA dan 

selanjutnya dilakukan analisis data untuk memperoleh hasil penelitian. 

 

Hasil 

  Pada penelitian ini, seluruh sampel berjumlah 108 orang yang telah 

terdiagnosis limfadenitis tuberkulosis dan berada di puskesmas wilayah Nusa 

Tenggara Barat yang telah sesuai dan memenuhi kriteria inklusi dari penelitian ini. 

 

Tabel 1.1 Karakteristik Responden (Jenis Kelamin) 

 

KARAKTERISTIK KRITERIA n (%) 

Jenis Kelamin Perempuan 71 (65,7%) 

 Laki-laki 37 (34,3%) 

Total  108 (100%) 

 

 

Tabel 1.2 Karakteristik Responden (Usia) 

 

KARAKTERISTIK KRITERIA n (%) 

Usia <20 Tahun 18 (16,7%) 



 20 – 60 Tahun 89 (82,4%) 

 >60 Tahun 1 (0.9%) 

Total  108 (100%) 

 

 

Tabel 2.1 Kadar NRAMP-1 pada Responden 

 

Karakteristik Median  

(pg/ml) 

Minimum  

(pg/ml) 

Maksimum 

(pg/ml) 

Kadar 

NRAMP-1 

220.21 18.15 1933.24 

 

Tabel 3.2 Uji Statistik Mann-Whitney 

 

Variabel 

Dependent 

Variabel 

Independent 

N (jumlah) Asymp. 

Sig. (2-

tailed) 

Kadar Protein 

NRAMP-1 

Jenis Kelamin 108 .928 

 

Pembahasan 

Dari jumlah total 108 responden yang telah memenuhi kriteria inklusi untuk 

diikutsertakan dalam penelitian ini, didapatkan bahwa pasien dengan jenis kelamin 

perempuan berjumlah 71 (65,7%) ditemukan lebih banyak dibandingkan dengan jenis 



kelamin laki-laki yang berjumlah 37 (34,3%). Hal ini sesuai dengan studi yang telah 

dilakukan di RSPI Prof. Dr. Sulianti Saroso dan RS Al-Islam Bandung serta Balai 

Besar Kesehatan Paru Masyarakat di Kota Bandung, didapatkan bahwa jumlah 

prevalensi kasus LnTB pada perempuan ditemukan lebih banyak dibandingkan dengan 

laki-laki (Menkes, 2022). 

Pada bagian uji univariat yang telah dilakukan, ditemukan juga bahwa pada 

frekuensi usia dari total responden yang berjumlah 108 orang, didapatkan rata-rata 

memiliki usia direntang 20-60 Tahun dengan jumlah frekuensi 89. Sedangkan pada 

usia muda yaitu <20 tahun menempati urutan kedua yaitu ditemukan pada 18 orang 

dan pada lanjut usia atau >60 tahun ditemukan hanya pada 1 orang dari total 

responden. Hal ini membuktikan bahwa penularan dari mycobacterium tuberculosis 

terjadi paling banyak pada orang-orang dengan usia produktif dikarenakan penularan 

terjadi melalui udara dari paparan orang-orang yang telah terinfeksi sebelumnya. 

Berdasarkan dari data ini, kisaran usia pasien telah sesuai dengan studi yang dilakukan 

di Rumah Sakit Al-Islam, Bandung, yang menunjukkan bahwa pasien dengan LnTB 

rata-rata memiliki usia 17-25 tahun (Menkes, 2022). 

Sementara, pada uji univariat dari kadar protein NRAMP-1 dari seluruh 

responden, baik yang berjenis kelamin laki-laki maupun perempuan, didapatkan 

bahwa nilai tengah atau median dari kadar protein NRAMP-1 yang didapatkan ialah 

220,21 pg/ml. Sedangkan untuk nilai kadar terendah dari protein NRAMP-1 

didapatkan yaitu 18,15 pg/ml dan nilai kadar tertinggi ialah 1933,24 pg/ml. Variasi 



dan rentang data kadar protein NRAMP-1 yang cukup berbeda dan jauh membuat data 

dari kadar protein NRAMP-1 tidak dapat tersebar secara normal. 

Berdasarkan hasil analisis data dengan melihat keterkaitan antara kadar protein 

NRAMP-1 terhadap jenis kelamin (laki-laki dan perempuan) pada pasien yang telah 

terkonfirmasi positif LnTB sesuai dengan kriteria inklusi, telah digunakan uji Mann-

Whitney untuk melihat apakah terdapat adanya perbedaan yang signifikan antara kadar 

protein NRAMP-1 pada jenis kelamin laki-laki dengan jenis kelamin perempuan yang 

digunakan untuk dapat menentukan pengaruh dari kadar protein NRAMP-1 terhadap 

jenis kelamin. Hasil yang didapatkan berdasarkan uji statistik tersebut ialah didapatkan 

bahwa nilai Asymp. Sig. (2-tailed) > 0.05 sehingga merujuk pada diterimanya H0 dan 

ditolaknya Ha/H1 yang menyatakan bahwa tidak ditemukan adanya perbedaan yang 

signifikan antara kadar protein NRAMP-1 pada jenis kelamin laki-laki maupun jenis 

kelamin perempuan, sehingga dapat dinyatakan bahwa tidak ditemukan adanya 

pengaruh dari kadar protein NRAMP-1 terhadap jenis kelamin, baik laki-laki maupun 

perempuan pada pasien yang telah terdiagnosis limfadenitis TB. Berdasarkan dari 

hasil ini, dapat dinyatakan bahwa beberapa variabel perancu lainnya seperti usia, status 

gizi, kepatuhan minum obat dan sebagainya selain dari jenis kelamin bisa menjadi 

variabel yang kemungkinan mempengaruhi dari hasil penelitian. Dalam beberapa studi 

juga sudah disebutkan bahwa terdapat faktor internal dan eksternal dari kerentanan 

inang yang dapat mempengaruhi tingkat kesembuhan atau keparahan dari terjadinya 

LnTB. Faktor internal terdiri dari pengaruh gen, status gizi dan kepatuhan minum obat. 



Sedangkan untuk faktor eksternal terdiri dari faktor lingkungan dan resistensi patogen 

Mycobacterium tuberculosis (AL-Harbie, 2012; Gubara et al., 2021). 

Selain itu, pada studi yang telah dilakukan yaitu pada penelitian yang 

membandingkan mengenai kadar protein NRAMP-1 pada penyakit COVID-19, 

didapatkan bahwa antara perempuan dan laki-laki memiliki angka kadar protein yang 

tidak berbeda secara signifikan, hal ini dikarenakan kadar protein NRAMP-1 dapat 

digunakan sebagai biomarker tambahan yang lebih potensial dalam menilai diagnosis 

mortalitas, penyakit penyerta serta keparahan gejala klinis dari pasien sehingga 

berguna dalam penilaian kasus forensik. Hal ini dikarenakan dalam menilai kadar 

protein NRAMP-1 diperlukan adanya pemeriksaan dan pemantauan secara bertahap 

dan berkala dengan mengamati perjalanan penyakit dari awal pasien terdiagnosis sakit 

hingga klinis yang memburuk (Dwiyanti R et al., 2023). 

Pada studi yang lain, terdapat beberapa gen protein lain selain NRAMP-1 yang 

juga memiliki peran terkait dengan perkembangan MTB pada LnTB, seperti ekspresi 

gen MIF (Macrophage Migration Inhibitor Factor) yang juga dikaitkan terhadap 

perkembangan patogen mycobacterium tuberculosis, ternyata pada suatu studi 

didapatkan bahwa tidak ada korelasi signifikan antara peningkatan ekspresi MIF 

dengan jenis kelamin, riwayat keluarga, dan juga usia (Yamada et al., 2002; Younan 

et al., 2015). Dengan kata lain, beberapa faktor yang mempengaruhi berkembangnya 

patogen mycobacterium tuberculosis pada tubuh inangnya dipengaruhi oleh banyak 

faktor, beberapa diantaranya seperti faktor internal yaitu gen (NRAMP-1, MIF, VDR), 



kepatuhan minum obat dan status gizi dari inang. Sedangkan untuk faktor eksternal 

yaitu seperti faktor lingkungan dan resistensi dari MTB. 

 

Kesimpulan 

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, pada 108 responden yang terdiri 

dari 37 orang berjenis kelamin laki-laki dan 71 orang berjenis kelamin perempuan, 

didapatkan bahwa tidak didapatkan adanya pengaruh yang signifikan dari kenaikan 

ataupun penurunan dari kadar protein NRAMP-1 terhadap jenis kelamin, baik laki-

laki maupun perempuan pada pasien yang telah terdiagnosis LnTB sesuai dengan 

kriteria inklusi. 

 

Keterbatasan Penelitian 

Ditemukan tidak adanya studi dan penelitian yang menetapkan mengenai batas 

standar dari kadar protein NRAMP-1. Selain itu, jumlah responden yang kurang 

membuat distribusi data menjadi tidak normal karena terdapat beberapa responden 

dengan rentang kadar protein yang cukup berbeda jauh. Lalu, terdapat adanya 

beberapa data yang masih kurang untuk dilakukan penelitian lebih jauh seperti kondisi 

klinis pasien saat ini dan perjalanan penyakit. 
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