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Abstrak

Penegakkan diagnosis infeksi dengue sejak dini sangat penting. Pemeriksaan antigen non struktural-1 dengue (NS1) dapat
mendeteksi infeksi virus dengue lebih awal. Akan tetapi, tidak semua pusat layanan kesehatan, memiliki fasilitas
laboratorium yang memadai untuk pemeriksaan NS1. Hitung trombosit dan gejala atau tanda klinis merupakan indikator
yang menjadi dasar diagnosis pada pusat layanan kesehatan dengan fasilitas yang terbatas. Tujuan penelitian ini adalah
untuk mengetahui hubungan hasil pemeriksaan antigen NS1 terhadap gejala, tanda klinis dan jumlah trombosit pada pasien
suspek infeksi dengue. Penelitian ini menggunakan metode analitik observasional dengan pendekatan cross sectional.
Penelitian dilakukan di Laboratorium Patologi Klinik dan Ruang Rawat Inap Rumah Sakit Urip Sumoharjo pada bulan
Oktober-November tahun 2016. Jumlah sampel penelitian 30 orang. Pemeriksaan antigen NS1 dilakukan menggunakan
metode rapid immunochromatography test. Pemeriksaan trombosit dilakukan menggunakan hemanalizer. Gejala dan tanda
klinis pasien didapatkan dari rekam medis pasien. Uji fisher’s exact mengenai hubungan antara hasil pemeriksaan NS1
terhadap jumlah trombosit didapatkan p value sebesar 0,031 dan hubungan antara hasil pemeriksaan antigen NS1 terhadap
gejala dan tanda klinis didapatkan p value 0,115. Terdapat hubungan yang bermakna antara hasil pemeriksaan antigen
NS1 terhadap jumlah trombosit, namun tidak ada hubungan antara hasil pemeriksaan NS1 terhadap gejala dan tanda klinis
pada pasien dengue.
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The Relationship between Non Structural 1 (NS1) Antigen Test Result to
Symptoms, Clinical Signs and Platelets Count on Patients With Suspected
Dengue Infection in Urip Sumoharjo Hospital

Abstract

The diagnosis of dengue infection early on is very important. Currently it has developed an antigen non-structural 1 (NS1)
examination of the dengue that can detect infection with the dengue virus early. However, not all health care centrers have
adequate laboratory facilities for inspection NS1 dengue. Platelet count and clinical manifestasions are indicators wich
become the basis of a diagnosis in health centers with limited facilities. This study was aimed to determine the relationship
between the NS1 antigen test result to symptoms, clinical signs and platelets count in patients with suspected dengue
infection. This study used an observasional analytic method with cross sectional approach. Research conducted at the
Clinical Pathology Laboratory and Inpatient Room of Urip Sumoharjo Hospital in October-November 2016. Total sample of
30 people is determined. NS1 antigen test performed using immunochromatography rapid test. Platelet examination
performed using hemanalizer. Clinical signs and symptoms obtained from medical records records of patients. Fisher's exact
test of the relationship between the results of NS1 to platelets count obtained p value of 0.031, meanwhile the relationship
between NS1 antigen test results against clinical signs and symptoms obtained p value of 0.115. There is a significant
correlation between the results of NS1 antigen test against platelet count, but there is no correlation between the results of
NS1 against clinical signs and symptoms in patients with dengue.
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Pendahuluan

Infeksi dengue saat ini merupakan salah
satu masalah kesehatan utama di dunia.
Selama tiga dekade terakhir, telah terjadi
peningkatan global yang cukup besar dalam
frekuensi dan epidemi demam dengue (DD),
demam berdarah dengue (DBD), dan sindrom
syok dengue (SSD) seiring bertambahnya
insidensi penyakit. Pada periode tahun 2000
hingga 2008 rata-rata jumlah kasus per tahun
yaitu sebanyak 1.656.870 kasus, jumlah
tersebut meningkat hampir tiga setengah kali
lipat jika dibandingkan dengan jumlah kasus
pada periode tahun 1990-1999 vyang
berjumlah 479.848 kasus.!

Demam dengue (DD) dan demam
berdarah dengue (DBD) adalah  penyakit
menular yang disebabkan oleh virus dengue
yang ditularkan melalui nyamuk Aedes aegypti
dan Aedes albopictus. Penyakit ini ditandai
dengan demam, nyeri otot dan/atau nyeri
sendi, yang disertai leukopenia, ruam,
limfadenopati, trombositopenia dan diatesis
hemoragik.??

Kasus DBD di Provinsi Lampung selama
tahun 2004-2014 cenderung berfluktuasi.
Angka kesakitan DBD di Provinsi Lampung
tahun 2014 sebesar 168 per 100.000
penduduk (di atas IR Nasional yaitu 51 per
100.000 penduduk). Jumlah  tersebut
penurunan dari tahun sebelumnya yaitu 58,08
per 100.000 penduduk. Akan tetapi, terjadi
peningkatan case fatality rate (CFR) dari
sebesar 0,98% pada tahun 2013 menjadi
1,63% pada tahun 2014.* Peningkatan CFR
tersebut dapat terjadi akibat berbagai faktor,
salah satunya adalah penanganan pasien yang
tidak adekuat.

Perjalanan penyakit dengue dapat
berkembang sangat cepat dalam beberapa
hari, bahkan dalam hitungan jam penderita
dapat masuk dalam keadaan kritis.> Syok dan
gangguan organ telah terbukti menjadi faktor
utama penyebab kematian pada infeksi
dengue.®”® Trombositopenia dan kebocoran
plasma merupakan penyebab terjadinya syok
pada DBD. Penderita dengan manifestasi
perdarahan memiliki rasio mortalitas 3-4 kali
lebih besar dibandingkan dengan penderita

tanpa manifestasi perdarahan.
Trombositopenia adalah parameter penting
dalam penanganan pasien DBD.

Trombositopenia atau defisiensi trombosit,

merupakan keadaan dimana trombosit dalam
sistem sirkulasi jumlahnya di bawah normal
(150.000- 450.000/ul darah).>°

Diagnosis infeksi dengue sedini mungkin
sangat penting untuk mencegah
perkembangan derajat keparahan penyakit ke
dalam bentuk yang lebih serius. Namun
diagnosis penyakit dengue sulit ditegakkan
pada beberapa hari awal sakit karena gejala
yang muncul tidak spesifik dan sulit dibedakan
dengan penyakit infeksi lainnya sehingga
dapat menyebabkan keterlambatan diagnosis.
Penegakkan diagnosis penyakit dengue selain
dengan menilai gejala klinis juga diperlukan
pemeriksaan laboratorium untuk membantu
diagnosis.

Diagnosis laboratorium infeksi dengue
dapat ditegakkan dengan mendeteksi virus
spesifik, sekuens genom, antibodi, dan antigen
virus.® Saat ini telah ada pemeriksaan
terhadap antigen nonstruktural 1 (NS1) yang
dapat mendeteksi atau mendiagnosis infeksi
virus dengue lebih awal, bahkan pada hari
pertama onset demam karena protein NS1
bersirkulasi dalam konsentrasi tinggi dalam
darah pasien selama awal fase akut. NS1
adalah glikoprotein yang berlimpah diproduksi
oleh virus saat tahap awal infeksi yang
ditemukan dalam sel-sel yang terinfeksi pada
membran sel dan disekresi ke dalam ruang
ekstraselular.11?

Adanya pemeriksaan NS1 sangat
bermanfaat karena dapat dilakukan terapi
suportif dan pemantauan pasien dengan
segera sehingga dapat mengurangi risiko
komplikasi maupun kematian.®* Akan tetapi,
tidak semua pusat layanan kesehatan,
terutama di daerah perifer, memiliki fasilitas
laboratorium yang memadai untuk
pemeriksaan marker spesifik dengue seperti
NS1. Hitung trombosit merupakan satu-
satunya pemeriksaan penunjang sederhana
yang dapat dilakukan di daerah perifer dengan
penghitungan menggunakan mikroskop.

Berdasarkan latar belakang di atas,
pada penelitian ini peneliti bermaksud untuk
mengetahui ada tidaknya hubungan hasil
pemeriksaan NS1 terhadap gejala, tanda klinis
dan jumlah trombosit pada pasien suspek
infeksi dengue
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Tujuan Penelitian

Mengetahui ada tidaknya hubungan
hasil pemeriksaan antigen NS1 terhadap
gejala, tanda klinis infeksi dengue, dan jumlah
trombosit pada pasien suspek infeksi dengue.

Metode Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian
analitik observasional dengan pendekatan
cross sectional yang dilakukan pada bulan
Mei-Desember 2016 di bagian Laboratorium
Patologi Klinik dan rawat inap RS Urip
Sumoharjo Bandarlampung.

Sampel yang digunakan pada penelitian
ini adalah pasien suspek infeksi dengue di RS
Urip Sumoharjo Bandar lampung pada bulan
Oktober-November 2016 dengan kriteria lama
sakit saat masuk rumah sakit 1-5 hari sejak
onset demam. Teknik pengambilan sampel
dalam penelitian ini adalah consecutive
sampling dengan jumlah sampel pada
penelitian ini adalah sebanyak 30 orang.

Kriteria eksklusi sampel penelitian
meliputi pasien yang sedang mengonsumsi
obat-obat yang mensupresi sumsum tulang,
memiliki riwayat penyakit kelainan darah,
penyakit koinsiden lain, misalnya demam
tifoid, dan catatan medik tidak lengkap.

Variabel bebas pada penelitian ini
adalah hasil pemeriksaan antigen
nonstruktural 1 (NS1). Variabel terikat pada
penelitian ini adalah gejala klinis infeksi
dengue dan jumlah trombosit. Gejala klinis
yang dimaksud pada penelitian ini adalah
demam, yang disertai minimal dua gejala
berikut: sakit kepala, nyeri retroorbital,
mialgia, artralgia, rash, dan manifestasi
perdarahan seperti petekie, uji torniket
positif, dan perdarahan spontan.?

Data primer  diperoleh dengan
melakukan pemeriksaan antigen NS1 dan
jumlah trombosit di Laboratorium Patologi
Klinik RS Urip Sumoharjo. Pemeriksaan
antigen NS1 dilakukan dengan metode rapid
immunochromatography-test memakai
perangkat tes antigen NS1 dengue SD
Bioline™. Data jumlah trombosit didapatkan
dari hasil pemeriksaan darah lengkap pada
sampel darah pasien vyang diperiksa
menggunakan hematology analyzer.

Data sekunder pada penelitian ini
adalah gejala dan tanda klinis pada pasien
suspek infeksi dengue yangg diperoleh melalui

identifikasi dan
pasien/rekam medis.

Data vyang telah didapatkan oleh
peneliti dianalisis secara bivariat
menggunakan uji alternatif dari uji chi square
yaitu uji fisher’s exact. Uji fisher’s exact
digunakan karena data yang diperoleh tidak
memenuhi syarat uji chi square, yaitu nilai
expected count yang kurang dari 5 sebesar
>20%.

pencatatan status

Hasil Penelitian

Karakteristik Lama Demam pada Sampel
Karakteristik lama demam pada sampel
dapat digambarkan pada tabel 1.

Tabel 1. Lama demam pada sampel

Demam Frekuensi
Hari ke-
1 1
2 9
3 10
4 2
5 8
Total 30
Mean 3,23
Median 3

Tabel 1 menunjukkan lama demam
pada sampel dengan sampel terbanyak datang
hari ke-3 demam dengan jumlah 10 orang, dan
didapatkan mean sebesar 3,23 hari, serta nilai
median 3.

Gambaran Hasil Pemeriksaan Antigen NS1
pada Pasien Suspek Infeksi Dengue

Hasil pemeriksaan antigen NS1 pada
pasien suspek infeksi dengue digambarkan
dalam tabel 2.

Tabel 2. Hasil pemeriksaan antigen NS1
Hasil Pemeriksaan NS1 Frekuensi Persen

Negatif 10 33,3
Positif 20 66,7
Total 30 100

Tabel 2 menujukkan hasil

pemeriksaan NS1 positif pada 66,67% sampel
dan negatif pada 33,3% sampel.
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Karakteristik Hasil Pemeriksaan NS1 dan
Lama Demam Pasien

Tabel 5. Gambaran jumlah trombosit pada pasien
suspek infeksi dengue

Karakteristik  hasil pemeriksaan NS1 Jumlah Trombosit  Frekuensi Persen
dan lama demam pada sampel dapat
) >150.000/mm? 5 16,7
digambarkan pada tabel 3.
. ) <150.000/mm?3 25 83,3
Tabel 3. Hasil pemeriksaan NS1 dan lama demam
Demam Frekuensi NS1 NS1 Total 30 100
Hari ke- Positif Negatif
1 1 1 0
2 9 8 1 Tabel 5 menunjukkan pada 83,3%
3 10 6 4 sampel didapatkan jumlah  trombosit
4 2 2 0 <150.000/mm3,  dan  16,7% lainnya
Tostal 380 230 150 >150.000/mm?.

Tabel 3 menunjukkan bahwa frekuensi
NS1 positif tertinggi yaitu pada sampel dengan
demam hari ke-3 sebanyak 10 orang.

Gejala dan Tanda Klinis pada Pasien Suspek
Infeksi Dengue

Berdasarkan hasil penelitian, gejala dan
tanda klinis pada pasien suspek infeksi dengue
digambarkan dalam tabel 4.

Tabel 4. Gejala dan Tanda Klinis pada Pasien
Suspek Infeksi Dengue

Gejala dan Tanda Frekuensi Persen
Klinis Infeksi
Dengue

Derajat Keparahan Penyakit pada Sampel

Berdasarakan hasil penelitian, derajat
keparahan penyakit dengue pada sampel
dapat dilihat dalam tabel 6.

Tabel 6. Derajat keparahan penyakit pada sampel

Derajat Frekuensi Persen
Keparahan
Penyakit
DD 7 23,3
DBD grade | 20 66,7
DBD grade I 3 10
DBD grade I 0 0
DBD grade IV 0 0
Total 30 100

<2 gejala/tanda
klinis infeksi
dengue

>2 gejala/tanda
klinis infeksi
dengue
Total 30 100

Tabel 4 menunjukkan pada 70% sampel
terdapat >2 gejala/tanda klinis infeksi dengue,
dan 30% lainnya dengan <2 gejala/tanda klinis
infeksi dengue.

Gambaran Jumlah Trombosit Pada Pasien
Suspek Infeksi Dengue

Berdasarkan hasil penelitian, gambaran
jumlah trombosit pada pasien suspek infeksi
dengue dapat dilihat pada tabel 5.

Tabel 6 menunjukkan derajat keparahan
penyakit pada penelitian ini. 23,3% pasien
didiagnosis demam dengue, 66,7% DBD grade
I, dan 10% DBD grade |Il, serta tidak
didapatkan sampel dengan DBD grade lll dan
V.

Hubungan antara Hasil Pemeriksaan Antigen
NS1 dengan Jumlah Trombosit

Hasil analisis hubungan antara hasil
pemeriksaan antigen NS1 dengan jumlah
trombosit dapat dilihat pada tabel 7.

Tabel 7. Hubungan hasil pemeriksaan antigen NS1
terhadap jumlah trombosit

Hasil
Pemeriksaan Total
Antigen NS1 p value
Positif Negatif
<150.000/ 19 6 25
Jumlah mm? 0,031
Trombosit >150.000/ 1 4 5
mm3
Total 20 10 30
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Tabel 7 menunjukkan bahwa terdapat
hubungan bermakna antara hasil pemeriksaan
antigen NS1 dengan jumlah trombosit dengan
p value sebesar 0,031.

Hubungan Hasil Pemeriksaan Antigen NS1
dengan Gejala dan Tanda Klinis Infeksi
Dengue

Hasil analisis hubungan antara hasil
pemeriksaan antigen NS1 dengan gejala dan
tanda klinis infeksi dengue dapat dilihat pada
tabel 8.

Tabel 8. Hubungan hasil pemeriksaan antigen NS1
terhadap gejala dan tanda klinis infeksi dengue

Hasil
Pemeriksaan Total
Antigen NS1 p value

Positif Negatif

>2 16 5 21
Gejala gejala/ 0,115
dan tanda
Tanda klinis
Klinis
Infeksi <2 4 5 9
Dengue  gejala/
tanda
klinis
20 10 30
Total

Tabel 8 menunjukkan bahwa tidak
terdapat hubungan bermakna antara hasil
pemeriksaan antigen NS1 dengan jumlah
trombosit dengan p value sebesar 0,115.

Pembahasan

Berdasarkan hasil penelitian, dari 30
sampel yang diuji terdapat 20 sampel dengan
hasil pemeriksaan NS1 positif dan 10 sampel
lainnya negatif. Persentase trombositopenia
yang terjadi pada seluruh sampel yang diuji
cukup tinggi, yaitu sebesar 83,3%, sementara
itu hanya 16,7% dari jumlah sampel yang
jumlah trombositnya normal
(>150.000/mm?3). Peneliti menggunakan
kriteria diagnosis WHO (2011) dalam
menentukan gejala dan tanda klinis infeksi
dengue, yaitu demam disertai 2 atau lebih
gejala/tanda: sakit kepala, nyeri retroorbital,
mialgia, artralgia, rash, manifestasi
perdarahan. Tabel 3 menunjukkan, 21 sampel
memenubhi kriteria diagnosis gejala dan tanda
klinis infeksi dengue dan 9 sampel lainnya
memiliki gejala yang tidak spesifik dengan
hanya terdapat <2 gejala/ tanda klinis.

Berdasarkan uji fisher’s exact mengenai
hubungan hasil pemeriksaan antigen NS1
terhadap jumlah trombosit, yang disajikan
dalam tabel 7, diperoleh hasil p value sebesar
0,031. Nilai p value yang didapatkan lebih
kecil dibandingkan nilai batas kemaknaan
atau a (a=0,05). Hal ini berarti Ho ditolak atau
dapat disimpulkan terdapat hubungan yang
bermakna antara hasil pemeriksaan antigen
NS1 terhadap jumlah trombosit pada pasien
suspek infeksi dengue. Sementara itu, hasil uji
fisher exact hubungan hasil pemeriksaan
antigen NS1 terhadap gejala dan tanda klinis
infeksi dengue, yang disajikan dalam tabel 8,
didapatkan nilai p sebesar 0,115. Nilai p yang
didapatkan lebih besar dibandingkan nilai a
(a=0,05), yang berarti Ho diterima. Dapat
disimpulkan bahwa tidak ada hubungan
antara hasil pemeriksaan antigen NS1 dengan
gejala dan tanda klinis infeksi dengue.

Hasil penelitian ini sesuai dengan hasil
penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh
Badave et al (2015) bahwa terdapat hubungan
yang bermakna antara hasil pemeriksaan
antigen NS1 terhadap jumlah trombosit
dengan uji chi square didapatkan nilai p yaitu
sebesar 0,0001.2* Penelitian lainnya oleh
Santosh et al (2013) dan Kulkarni et al (2011)
juga menunjukkan hubungan yang
bermakna.’*'> Pada penelitian Santosh et al,
dari 56 kasus NS1 positif, 50 kasus atau
89,28%  kasus di  antaranya terjadi
trombositopenia. Sementara itu, penelitian
yang dilakukan oleh Kulkarni et al, bertujuan
untuk mengetahui hubungan trombositopenia
dengan pemeriksaan serologis dan antigen
NS1 dengue. Hasil penelitian Kulkarni et al
menyatakan bahwa korelasi antara hasil
pemeriksaan NS1 cukup signifikan, dengan p
value <0,001. Akan tetapi, setelah dilakukan
analisis lebih lanjut, diketahui bahwa hasil
pemeriksaan antigen NS1 ditambah dengan
pemeriksaan serologis (lgM-anti dengue)
memiliki  hubungan vyang lebih signifikan
terhadap terjadinya trombositopenia
dibandingkan jika dilakukan pemeriksaan
antigen NS1 saja.14®

Penegakkan diagnosis penyakit dengue
selain penilaian secara klinis dan hematologi
rutin juga diperlukan pemeriksaan
laboratorium untuk mendeteksi virus. Saat ini
pemeriksaan laboratorium untuk
mendiagnosis virus dengue telah berkembang
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pesat sehingga sensitivitas dan spesifisitas
menjadi lebih baik dengan waktu pemeriksaan
yang lebih cepat. Pemeriksaan antigen NS1
adalah salah satu pemeriksaan yang dapat
mendeteksi infeksi virus dengue dengan lebih
awal bahkan pada hari pertama onset
demam.’ Antigen NS1 pada virus dengue
adalah suatu glikoprotein berukuran 46-50
kilodalton yang diekspresikan pada sel host
yang terinfeksi baik itu membrane associated
(mNS1) maupun secreted (sNS1) dan bukan
merupakan bagian dari komponen struktur
virion.? NS1 diproduksi oleh semua flavivirus
dan berperan penting dalam proses replikasi
dan kelangsungan hidup virus.*”

Selama infeksi dengue, virus dengue
dapat menginduksi terjadinya manifestasi
klinis dengan spektrum yang bervariasi. Infeksi
dengue biasanya menyebabkan
trombositopenia baik dalam bentuk ringan
dan berat.®® Trombositopenia merupakan
salah  satu kriteria yang digunakan WHO
sebagai indikator untuk diagnosis dan
mengetahui derajat keparahan klinis pada
infeksi  dengue. Berdasarkan pedoman
diagnosis WHO (2011), indikator diagnosis
trombositopenia  pada  infeksi  dengue
dideskripsikan sebagai jumlah trombosit
<150.000 per mikroliter darah. Berdasarkan
penelitian, jumlah trombosit mengalami
penurunan yang signifikan pada hari ke-4
demam.1®

Antigen NS1 merupakan imunogen
penting dalam patogenesis infeksi dengue dan
berperan dalam terjadinya kebocoran plasma
dan perdarahan pada infeksi dengue. Hasil
penelitian yang dilakukan oleh Duyen et al
(2011) menyatakan bahwa tingginya kadar
antigen NS1 pada hari ke-3 infeksi memiliki
hubungan dengan terjadinya penurunan
jumlah trombosit.?° Terdapat berbagai
macam mekanisme antigen NS1 dalam
menginduksi  terjadinya trombositopenia,
diantaranya aktivasi dan penghancuran
trombosit  secara  autoimun,  disfungsi
trombosit, dan infeksi secara langsung.'®

Antigen NS1 menginduksi lisisnya
trombosit yang dimediasi oleh aktivasi sistem
komplemen  sehingga menyebabkan
penurunan jumlah trombosit di sirkulasi.
Selain itu, terdapat reaksi autoantibodi
dengan target awal NS1 yang menyerang
trombosit dan fibrinogen.? Proses

autoantibodi tersebut disebabkan adanya
mekanisme molecular mimicry karena bagian
C-terminal pada NS1 menunjukkan sekuens
yang homolog dengan integrin pada
permukaan trombosit. Demikian pula, pada
bagian lainnya, yaitu kapsid, protein M, dan
protein E memiliki sekuens homolog dengan
molekul koagulasi seperti thrombin,
plasminogen dan tissue  plasminogen
activator.”? Beberapa bukti mengindikasikan
bahwa antibodi terhadap protein NS1 juga
dapat berikatan silang dengan trombosit dan
sel endotel, yang selanjutnya dapat
menginduksi terjadinya destruksi trombosit
dan kerusakan endotel pada pasien infeksi
dengue.?

Penelitian lainnya yang dilakukan oleh
Rachman et al (2013) dan Cheng et al (2009)
melaporkan bahwa antibodi anti-NS1 juga
menyebabkan terjadinya disfungsi trombosit.
Antibodi anti-NS1 akan mengikat dan
menghambat aktivitas dari Protein Disulfide
Isomerase (PDI) sehingga menyebabkan
gangguan agregasi trombosit yang diinduksi
oleh ADP. Ikatan antibodi anti-NS1 dengan PDI
diakibatkan oleh adanya sekuens homolog
antara residu asam amino 311-330 pada DENV
NS1 dengan domain PDI, thioredoxin. Antigen
NS1 dengue juga dapat mengikat dan
menghambat aktivasi prothrombin, yang
berkontribusi terhadap terjadinya
perlambatan activasi partial thromboplastin
time (APTT) dan perdarahan pada pasien
dengue.?*®

Pada penelitian ini juga didapatkan hasil
bahwa tidak terdapat hubungan antara hasil
pemeriksaan antigen NS1 terhadap gejala dan
tanda klinis infeksi dengue. Pada tabel 8
menunjukkan terdapat 16 orang hasil dengan
NS1 positif dengan =2 gejala dan tanda klinis
infeksi dengue dan 4 orang NS1 positif akan
tetapi gejala infeksi dengue tidak spesifik (<2
gejala/tanda). Pada pasien dengan hasil
pemeriksaan NS1 negatif, terdapat 5 orang
dengan gejala klinis positif dengue (22
gejala/tanda), dan 5 pasien dengan NS1
negatif lainnya memiliki gejala dengue negatif.
Hasil tersebut dapat dipengaruhi oleh
beberapa faktor, diantaranya: lama demam
atau onset infeksi, strain virus yang
menginfeksi, jenis infeksi (primer atau
sekunder), usia, dan jenis kelamin.
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Hasil penelitian yang dilakukan oleh
Ahmed dan Shobha (2014) menunjukkan
bahwa sensitivitas dan spesifisitas
pemeriksaan antigen NS1 memiliki perbedaan
berdasarkan lama demam pasien. Pada hari
pertama demam, sensitivitas pemeriksaan
NS1 tidak begitu tinggi, yaitu sebesar 50%.
Hari ke-2 demam menunjukkan tingkat
sensitivitas tertinggi yaitu 100%. Selanjutnya,
menurun pada hari ke-3 menjadi 71,4%, dan
75% pada hari ke-4. Spesifisitas pemeriksaan
NS1 memperlihatkan hasil yang cukup baik
yaitu dengan tingkat spesifisitas 100%.2°
Sementara itu pada penelitian ini, didapatkan
nilai mean dan median lama demam berturut-
turut 3,323 dan 3. Pada 5 sampel NS1 negatif
yang memiliki gejala dengue positif 2 orang
diantaranya datang dengan demam hari ke-2,
1 orang pada hari ke-3 demam dan 2 orang
lainnya pada hari ke-5 demam, serta jika
diambil reratanya vyaitu sebesar 4,25 hari.
Berdasarkan hasil penelitian ini, juga terdapat
4 sampel dengan NS1 positif dengan gejala
dengue negatif. Pada 4 sampel tersebut
diantaranya 2 sampel datang pada hari ke-2
demam, dan 2 lainnya pada hari ke-3 demam.
Pada hari-hari awal infeksi dengue manifestasi
klinis mungkin tidak spesifik. Manifestasi
perdarahan dan trombositopenia pada
dengue umumnya muncul setelah hari ke-3
demam.?’

Sensitivitas hasil pemeriksaan antigen
NS1 juga dapat dipengaruhi oleh tingkat
viremia dan banyaknya NS1 yang disekresikan
virus. Berdasarkan penelitian yang dilakukan
oleh Duyen et al (2011) melaporkan bahwa
terdapat perbedaan jumlah protein NS1 yang
disekresikan berdasarkan strain virus yang
menginfeksi host. Konsentrasi sNS1 jauh lebih
tinggi pada infeksi DENV-1 dibandingkan
DENV-2. Tingginya konsentrasi sNS1 dan
tingkat viremia dapat mengakibatkan
trombositopenia, hemokonsentrasi dan gejala
yang lebih berat.?®

Jenis infeksi juga mempengaruhi
gejalala klnis yang muncul. Hasil penelitian
yang dilakukan oleh Pusparini (2004) diketahui
bahwa gejala klinis pada infeksi dengue primer
dan sekunder hampir sama tetapi pada infeksi
dengue sekunder gejala perdarahan lebih
sering dijumpai.?® Selain itu, gejala klinis yang
muncul dipengaruhi oleh usia pasien.
Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh

Kittigul et al (2007), manifestasi klinis infeksi
dengue lebih sering muncul pada dewasa
dibandingkan anak. Manifestasi klinis tersebut
diantaranya petekie, melena, nyeri kepala,
nyeri retroorbita, arthralgia, mialgia, nausea,
dan muntah. Perubahan pada pemeriksaan
laboratorium seperti hemokonsentrasi,
trombositopenia, dan peningkatan alanin
aminotransferase juga lebih tinggi pada
dewasa dibandingkan anak.?®

Simpulan

Berdasarkan  hasil  penelitian ini,
didapatkan simpulan bahwa tidak terdapat
hubungan yang bermakna antara hasil
pemeriksaan antigen NS1 terhadap gejala dan
tanda klinis infeksi dengue pada pasien suspek
infeksi dengue, dan terdapat hubungan yang
bermakna antara hasil pemeriksaan antigen
NS1 terhadap jumlah trombosit pada pasien
suspek infeksi dengue.
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