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ABSTRAK

Perbedaan Nilai TNF-0, IMT dan Lingkar Pinggang pada Kelompok Normal
dan Prediabetes dari Keluarga Tingkat Pertama Diabetes Melitus Tipe 2

(Salwa Nur Afifah, 09 Juli 2025, 148)

Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

Latar Belakang : Prediabetes merupakan kondisi intermediat yang berisiko tinggi
berkembang menjadi diabetes melitus tipe 2 (DMT2). Keluarga tingkat pertama
penderita DMT2 memiliki kerentanan genetik dan lingkungan yang signifikan.
Deteksi dini melalui biomarker inflamasi seperti TNF-o serta parameter
antropometri seperti indeks massa tubuh (IMT) dan lingkar pinggang diperlukan
dalam skrining populasi berisiko.

Metode : Penelitian ini menggunakan desain cross-sectional pada 68 subjek
keluarga tingkat pertama penderita DMT2 di Palembang. Data dikumpulkan
melalui wawancara, pengukuran antropometri (IMT dan lingkar pinggang), serta
pemeriksaan kadar TNF-o menggunakan metode ELISA. Analisis menggunakan
uji independent t-test, Mann-Whitney dan kurva ROC.

Hasil : Terdapat perbedaan bermakna pada kadar TNF-a (p = 0,000), IMT (p =
0,013), dan lingkar pinggang (p = 0,017) antara kelompok normal dan prediabetes.
Nilai cut-off yang diperoleh adalah TNF-a sebesar 74,99 pg/mL, IMT 29,05 kg/m?,
dan lingkar pinggang 89 cm.

Kesimpulan : TNF-a, IMT, dan lingkar pinggang menunjukkan perbedaan yang
signifikan antara kelompok normoglikemik dan prediabetes. Nilai cut-off yang
diperoleh berpotensi digunakan dalam skrining awal risiko prediabetes pada
keluarga tingkat pertama penderita DMT2.

Kata Kunci : TNF-a, IMT, lingkar pinggang, prediabetes, cut-off, DMT?2.



ABSTRACT

Differences in TNF-a Levels, BMI, and Waist Circumference Between
Normal and Prediabetic Individuals Among First-Degree Relatives of Type 2
Diabetes Mellitus Patients

(Salwa Nur Afifah, July 9 2025, 148)

Faculty of Medicine, Sriwijaya University

Background : Prediabetes is an intermediate condition with a high risk of
progressing to type 2 diabetes mellitus (T2DM). First-degree relatives of
individuals with T2DM possess significant genetic and environmental
susceptibility. Early detection using inflammatory biomarkers such as TNF-a,
along with anthropometric parameters like body mass index (BMI) and waist
circumference, is essential for screening at-risk populations.

Methods : This cross-sectional study included 68 subjects who were first-degree
relatives of T2DM patients in Palembang. Data were collected through interviews,
anthropometric measurements (BMI and waist circumference), and TNF-a levels
assessed by ELISA. Data analysis was performed using independent t-test, Mann-
Whitney U test, and ROC curve analysis.

Results : Significant differences were found between normal and prediabetic
groups in TNF-a levels (p = 0.000), BMI (p = 0.013), and waist circumference (p =
0.017). The cut-off values identified were 74.99 pg/mL for TNF-a, 29.05 kg/m? for
BMI, and 89 cm for waist circumference.

Conclusion : TNF-a, BMI, and waist circumference differed significantly between
normoglycemic and prediabetic individuals. The cut-off values obtained may serve
as potential markers for early screening of prediabetes among first-degree relatives
of T2DM patients.

Keywords : TNF-o, BMI, waist circumference, prediabetes, cut-off, type 2 diabetes
mellitus.
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RINGKASAN

Perbedaan Nilai TNF-a, IMT dan Lingkar Pinggang pada Kelompok Normal dan
Prediabetes dari Keluarga Tingkat Pertama Diabetes Melitus Tipe 2

Karya tulis ilmiah berupa Tesis, 09 Juli 2025

Salwa Nur Afifah dibimbing oleh Dr. dr, Phey Liana, SpPK(K) dan Dr. dr. Desi
Oktariana, M.Biomed

Program Studi Magister Ilmu Biomedik, Fakultas Kedokteran, Universitas
Sriwijaya
xix + 128 halaman, 10 Tabel, 9 Gambar, 11 Lampiran

Prediabetes merupakan kondisi transisi yang berisiko tinggi berkembang menjadi
diabetes melitus tipe 2 (DMT2), terutama pada individu dengan riwayat keluarga
tingkat pertama penderita DMT2. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
perbedaan kadar TNF-a, indeks massa tubuh (IMT), dan lingkar pinggang antara
kelompok normoglikemik dan prediabetes pada populasi berisiko tinggi tersebut.
Penelitian ini menggunakan desain observasional analitik dengan pendekatan
potong lintang, melibatkan 68 subjek di Kota Palembang. Data dikumpulkan
melalui wawancara, pengukuran IMT dan lingkar pinggang, serta pemeriksaan
kadar TNF-o menggunakan metode ELISA. Analisis statistik dilakukan
menggunakan uji Mann-Whitney untuk TNF-o, uji t-independen untuk IMT dan
lingkar pinggang, serta analisis kurva ROC untuk menentukan nilai cut-off dari
masing-masing parameter. Hasil penelitian menunjukkan bahwa terdapat
perbedaan yang bermakna antara kelompok normal dan prediabetes terhadap kadar
TNF-a (p = 0,000), IMT (p = 0,013), dan lingkar pinggang (p = 0,017). Nilai cut-
off yang diperoleh dari analisis ROC adalah 74,99 pg/mL untuk TNF-a, 29,05
kg/m? untuk IMT, dan 89 cm untuk lingkar pinggang. Penelitian ini menyimpulkan
bahwa kadar TNF-a, IMT, dan lingkar pinggang menunjukkan perbedaan
signifikan antara kelompok normoglikemik dan prediabetes pada keluarga tingkat
pertama penderita DMT2. Nilai cut-off yang diperoleh dapat digunakan sebagai
ambang batas awal dalam mendeteksi risiko prediabetes. Penelitian ini juga
menggambarkan distribusi karakteristik demografi dan klinis subjek, serta
menegaskan pentingnya pendekatan multidimensi dalam skrining dini populasi
berisiko.

Kata Kunci : TNF-a, IMT, lingkar pinggang, prediabetes, Analisis ROC

vii
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SUMMARY

Differences in TNF-a, BMI, and Waist Circumference Between Normoglycemic
and Prediabetic Groups Among First-Degree Relatives of Type 2 Diabetes Mellitus
Patients

Scientific Paper in the form of a Thesis, July 9th, 2025

Salwa Nur Afifah Supervised by Dr. Phey Liana, SpPK(K) and Dr. Desi Oktariana,
M.Biomed

Master’s Program in Biomedical Sciences, Faculty of Medicine, Sriwijaya
University

xix + 128 pages, 10 tables, 9 pictures, 11 attachments

Prediabetes is a transitional state with a high risk of progressing to type 2 diabetes
mellitus (T2DM), particularly among individuals with a family history of the
disease. This study aimed to analyze the differences in tumor necrosis factor-alpha
(TNF-a), body mass index (BMI), and waist -circumference between
normoglycemic and prediabetic individuals from first-degree relatives of T2DM
patients. This analytical observational study employed a cross-sectional design and
involved 68 subjects in Palembang. Data were collected through interviews,
anthropometric measurements (BMI and waist circumference), and TNF-a analysis
using the ELISA method. Statistical analysis was performed using the Mann-
Whitney test for TNF-q, independent t-test for BMI and waist circumference, and
ROC curve analysis to determine the optimal cut-off values of each parameter. The
results demonstrated statistically significant differences in TNF-a levels (p =
0.000), BMI (p = 0.013), and waist circumference (p = 0.017) between
normoglycemic and prediabetic groups. The cut-off values determined were 74.99
pg/mL for TNF-a, 29.05 kg/m? for BMI, and 89 cm for waist circumference. This
study concludes that TNF-a, BMI, and waist circumference significantly differ
between normoglycemic and prediabetic individuals among first-degree relatives
of T2DM patients. The obtained cut-off values may serve as preliminary thresholds
for early detection of prediabetes. In addition, this research provides insights into
the demographic and clinical characteristics of the study population and emphasizes
the importance of a multidimensional approach in the early screening of high-risk
groups.

Keywords: TNF-0, BMI, waist circumference, prediabetes, ROC analysis
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BAB I

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Diabetes Melitus tipe 2 (DMT2) merupakan penyakit metabolik kronis yang
ditandai dengan peningkatan kadar glukosa darah secara terus-menerus, yang
disebabkan oleh gangguan dalam sekresi insulin, resistensi terhadap kerja insulin,
atau kombinasi keduanya. Sekitar 90% dari seluruh kasus diabetes termasuk dalam
tipe ini. Hingga saat ini, DMT2 masih menjadi tantangan kesehatan global.
Perubahan pola hidup masyarakat akibat perkembangan zaman turut berkontribusi
terhadap meningkatnya angka kejadian penyakit ini di berbagai belahan dunia.!-?

Tahun 2021 International Diabetes Federation melaporkan sebanyak 10,5%
populasi dewasa (20-79 tahun) menderita diabetes dengan proyeksi 783 juta kasus
pada tahun 2045.3 Indonesia menempati posisi kelima penderita diabetes terbanyak
di dunia, mencapai 19,5 juta kasus.>* Di Sumatera Selatan, jumlah kasus meningkat
55,5% dari 279.345 jiwa tahun 2021 menjadi 434.461 jiwa tahun 2022, dengan
kasus tertinggi di Kota Palembang sebanyak 112.112 kasus.’ Data SKI 2023,
menunjukkan prevalensi diabetes di Sumatera Selatan sebesar 1,2% dari total
populasi, dimana 44,3% merupakan DMT2.°

Penyakit DMT2 dapat terjadi pada ruang lingkup keluarga tingkat pertama.”®
Penelitian pada 713 partisipan membuktikan bahwa individu dengan riwayat
keluarga diabetes memiliki risiko 76,3% lebih tinggi mengalami diabetes.’
Disebabkan oleh adanya predisposisi genetik yang mempengaruhi resistensi insulin
dan disfungsi sel B pankreas, bahkan sebelum munculnya diabetes.!® Kondisi ini
diperparah oleh obesitas dan gaya hidup sedentari. Penelitian pada keluarga tingkat
pertama (First Degree Relative/FDR) terjadi kecenderungan obesitas perut dan
tingginya kandungan lemak viseral yang berhubungan dengan resistensi insulin.'®!!

Fase prediabetes menjadi fokus penting karena 70% individu dengan
prediabetes berpotensi berkembang menjadi diabetes dalam waktu 10 tahun tanpa

intervensi yang tepat.'>'* American Diabetes Association (ADA) menekankan

pentingnya deteksi prediabetes sedini mungkin menggunakan parameter yang lebih
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komprehensif, tidak hanya bergantung pada pemeriksaan glukosa darah
konvensional.'?

Parameter antropometri berupa Indeks Massa Tubuh (IMT) dan lingkar
pinggang telah terbukti menjadi indikator risiko awal untuk mengidentifikasi
individu yang berpotensi mengalami DMT?2. Studi cross-sectional oleh Bai dkk di
China membuktikan hubungan signifikan IMT dan lingkar pinggang dengan
DMT?2, dimana lingkar pinggang menunjukkan prediksi lebih baik pada populasi
pria.!>! Penelitian lain oleh rezavitawanti, menunjukkan bahwa obesitas sentral
meningkatkan risiko prediabetes hingga 1,87 kali lipat.!” Namun, Saksono dkk
menggarisbawahi pentingnya pertimbangan variasi etnis dalam penentuan cut-off
point IMT dan lingkar pinggang untuk meningkatkan akurat prediksi.'®

Obesitas terutama tipe sentral tidak hanya berperan sebagai indikator risiko,
tetapi juga memiliki mekanisme patofisiologis yang erat kaitannya dengan
inflamasi kronis tingkat rendah. Pada obesitas, terjadi perubahan profil imun
jaringan adiposa yang mengarah pada inflamasi sistemik.'® Adiposit yang
mengalami hipertrofi menghasilkan sitokin proinflamasi, terutama Tumor Necrosis
Factor-alpha (TNF-a).!” Peningkatan TNF-a menginduksi resistensi insulin
melalui fosforilasi serin pada adiposit dan jaringan perifer, yang memicu
pembentukan Reactive Oxygen Species (ROS) dan aktivasi jalur transkripsi
proinflamasi. Selanjutnya ROS menyebabkan kerusakan struktural sel beta
pankreas dan resistensi insulin melalui gangguan pensinyalan insulin, stimulasi
produksi glukosa hepatik, dan aktivasi lipolisis.?%?!

Penelitian terkini menunjukkan adanya peningkatan signifikan kadar TNF-a
pada fase prediabetes, mengindikasikan potensinya sebagai penanda awal kondisi
metabolik.”? Haidari dkk memperkuat temuan ini dengan mengidentifikasi peran
penting TNF-a. dalam perkembangan resistensi insulin.”* Meskipun beberapa
penelitian menunjukkan hasil yang tidak signifikan secara statistik,?* sitokin TNF-
o tetap menjadi parameter yang menarik untuk diteliti, terutama dalam
kombinasinya dengan parameter antropometri untuk meningkatkan akurasi prediksi

risiko prediabetes.?

Universitas Sriwijaya



Kombinasi pengukuran TNF-a dengan parameter antropometri memberikan
pendekatan yang lebih komprehensif dalam menilai risiko prediabetes. Penelitian
menunjukkan bahwa individu dengan peningkatan nilai TNF-a disertai dengan
kenaikan IMT dan lingkar pinggang sebagai penanda obesitas memiliki risiko
progresivitas ke DMT2 yang lebih tinggi dibandingkan dengan peningkatan salah
satu parameter saja.?22°

Meskipun penelitian DMT2 telah banyak dilakukan, pemahaman profil
metabolik dan inflamasi pada fase prediabetes FDR masih terbatas. Di Palembang
dengan prevalensi DMT2 tinggi, belum ditemukan penelitian publikasi yang
menganalisis kombinasi parameter TNF-o, IMT, dan lingkar pinggang pada
kelompok normal dan prediabetes dari FDR penderita DMT?2. Penelitian ini penting
untuk menetapkan nilai cut-off point TNF-a, IMT dan lingkar pinggang pada FDR

di wilayah Palembang, yang dapat menjadi dasar pengembangan strategi skrining

dan intervensi dini yang efektif.

1.2 Rumusan Masalah
Bagaimana perbedaan nilai TNF-o, IMT dan lingkar pinggang pada
kelompok normal dan prediabetes dari keluarga tingkat pertama Diabetes Melitus

Tipe 2 ?

1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum

Menganalisis perbedaan nilai TNF-a, IMT dan lingkar pinggang pada
kelompok normal dan prediabetes dari keluarga tingkat pertama Diabetes Melitus

Tipe 2.

1.3.2 Tujuan Khusus

1.  Mengetahui distribusi karakteristik subjek, meliputi data demografi (usia,
jenis kelamin, riwayat keluarga DMT2), data klinis (nilai HbAlc, tekanan
darah), dan faktor gaya hidup (aktivitas fisik, status perokok) pada kelompok
normal dan prediabetes dari keluarga tingkat pertama penderita DMT?2.

Universitas Sriwijaya



2. Mengetahui nilai TNF-a, IMT, dan lingkar pinggang antara kelompok normal
dan prediabetes pada keluarga tingkat pertama DMT?2.

3. Menganalisis perbedaan TNF-o, IMT, dan lingkar pinggang pada kelompok
normal dan prediabetes dari keluarga tingkat pertama DMT?2.

4. Menentukan nilai cut-off point TNF-a, IMT dan lingkar pinggang yang
optimal dalam membedakan kelompok normal dan prediabetes pada keluarga

tingkat pertama Diabetes Melitus Tipe 2 di wilayah Palembang.

1.4 Hipotesis
Terdapat perbedaan yang bermakna nilai TNF-a, IMT dan lingkar pinggang

antara kelompok normal dan prediabetes dari keluarga tingkat pertama DMT?2.

1.5 Manfaat Penelitian
1.5.1 Manfaat Teoritis

Memberikan data ilmiah tentang profil inflamasi (TNF-o) dan parameter
antropometri (IMT dan lingkar pinggang) pada kelompok normal dan prediabetes
dari keluarga tingkat pertama penderita DMT2.
1.5.2 Manfaat Praktis

Hasil penelitian dapat digunakan sebagai dasar pengembangan strategi
skrining dan intervensi dini yang lebih efektif untuk mendeteksi prediabetes pada
keluarga tingkat pertama Diabetes Melitus Tipe 2 untuk mencegah progresivitas ke

arah DMT?2.
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