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ABSTRAK

PEMERIKSAAN NONSTRUKTURAL 1 PADA PENDERITA DEMAM
BERDARAH DENGUE

Elsa Rahma Arifatunnisa?, Siti Raudah?, Rifky Saldi A. Wahid?

Latar Belakang : Demam berdarah dengue adalah penyakit infeksi yang disebabkan oleh virus
dengue dengan manifestasi klinis demam, nyeri otot atau nyeri sendi yang disertai dengan
leukopenia, ruam, limfadenopati, trombositopenia, dan diatesis hemoragik. Pemeriksaan
Nonstruktural 1 bertujuan untuk memeriksa apakah terdapat infeksi yang disebabkan virus dengue.
Tujuan : untuk mengetahui faktor yang dapat mempengaruhi hasil Nonstruktural 1 pada penderita
Demam Berdarah Dengue. Metode : pencarian literature review yang sesuai dengan kriteria inklusi
dan eksklusi. Tahun yang digunakan terbitan antara tahun 2011 hingga 2021. Penelusuran dimulai
sejak tanggal 21 Februari 2021 hingga 7 September 2021 melalui penulusuran elektronik based
pada Google Schoolar, Portal Garuda, Pub Med, dan Social Scient Research Network. Hasil :
Berdasarkan artikel/jurnal yang diteliti terdapat hubungan antara hasil pemeriksaan Nonstruktural
1 dengan lama demam pada penderita Demam Berdarah Dengue 1. Pada pasien dengue hasil
pemeriksaan Antigen Nonstruktural dapat dideteksi pada demam hari pertama dan terdapat
hubungan antara jumlah trombosit dengan hasil pemeriksaan Nonstruktural 1 yaitu didapatkan hasil
terbanyak yaitu terjadi trombositopenia pada penderita demam berdarah dengue. Kesimpulan :
Terdapat hubungan antara lama demam dan jumlah trombosit dengan hasil pemeriksaan
nonstruktural 1.

Kata Kunci : NS1, Virus Dengue, Trombositopenia; Lama Demam.

!Mahasiswa Program Studi D-111 Analis Kesehatan, ITKES Wiyata Husada Samarinda
2Dosen Program Studi D-111 Analis Kesehatan, ITKES Wiyata Husada Samarinda
3Dosen Program Studi D-111 Analis Kesehatan, ITKES Wiyata Husada Samarinda
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The Nonstructural Protein 1 Detection in Patients with Dengue Fever

Elsa Rahma Arifatunnisa’, Siti Raudah?, Rifky Saldi A. Wahid®
Institute of Health Technology and Science Wiyata Husada Samarinda.
Kadrie Oening Street No. 77, Samarinda, East Kalimantan

Abstract

Background: Dengue hemorrhagic fever is an infectious disease caused by the dengue
virus with clinical manifestations of fever, muscle aches or joint pain accompanied by
leukopenia, rash, lymphadenopathy, thrombocytopenia, and hemorrhagic diathesis.
Nonstructural protein | detection aims to check whether the dengue virus causes an
infection. Purpose: This study aimed to determine the factors that can affect the results of
nonstructural protein | detection in paticnts with Dengue Hemorrhagic Fever. Method:
The search for literature reviews that match the inclusion and exclusion criteria. The year
of publication was between 2011 and 2021. The investigation started from 21 February
2021 to 7 September 2021 through an electronic search based on Google Scholar, Garuda
Portal, PubMed, and the Social Scient Rescarch Network. Result: Based on the
articles/journals studied, it showed a relationship between the results of the Nonstructural
protein 1 detection and the duration of fever in patients with Dengue Hemorrhagic Fever
1. The most results obtained were thrombocytopenia in patients with dengue hemorrhagic
fever. Conclusion: There is a relationship between the duration of fever and platelet count
with the results of nonstructural protein | detection.

Keywords: NS1, Den Duration of Fever
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BAB |

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Demam berdarah dengue merupakan penyakit yang disebabkan oleh infeksi virus
dengue, ditularkan melalui nyamuk Aedes aegypti dan Aedes allbopictus, yang terdiri
dari 4 serotipe virus dari genus flavivirus, family flaviviridae. Infeksi virus Dengue ini
menimbukan manifestasi klinis bervariasi dari ringan (Mild Undifferentiated Febrile
IIness) sampai berat disertai syok (Dengue Syok Syndrome) (Indrawan dkk ., 2018).

Sejak tahun 1968 hingga tahun 2009, WHO mencatat bahwa Indonesia sebagai
negara dengan kasus demam berdarah dengue yang tertinggi di Asia Tenggara. Di
Indonesia demam berdarah dengue pertama kali ditemukan di Surabaya pada tahun
1968, yaitu sebanyak 58 orang terinfeksi dan 24 orang diantaranya meninggal dunia.
Sejak saat itu demam berdarah dengue menyebar luas ke seluruh indonesia. Hal ini
dapat mengasumsikan adanya keterlambatan diagnosis ataupun tatalaksana pasien
demam berdarah dengue, sehingga CFR demam berdarah dengue di Kalimantan Barat
dikatakan cukup tinggi (Sari dkk., 2020).

Data dari profil kesehatan<indenesia di tahun 2016.mencatat bahwa terdapat
peningkatan jumlah kasus demam berdarah dengue setiap tahunnya di Indonesia yaitu,
tahun 2015 sebanyak 129.171 kasus, tahun 2019 sebaanyak 112.954, pada bulan Juli
tahun 2020 sebanyak 71.633 (Kemenkes, 2020). Kasus demam berdarah dengue di
Kalimantan Timur tahun 2016 mengalami peningkatan dari 7,305 kasus di tahun 2015
Menjadi 10.878 kasus. Samarinda naik ke urutan pertama dengan jumlah kasus
terbanyak. Rumah Sakit Umum Daerah Abdul Wahab Sjahranie Samarinda sebagai
rumah sakit rujukan utama dan terbesar. di'Kalimantan Timur mencatat kasus demam
berdarah dengue mengalami peningkatan berdasarkan data rekam medis. Jumlah
penderita demam berdarah dengue tahun 2015 terdapat 1.030 kasus demam berdarah
dengue kemudian meningkat pada tahun 2016 menjadi 1.426 kasus (Indrawan dkk.,
2018).

Pada pemeriksaan demam berdarah dengue terdapat beberapa metode yaitu metode
RT-PCR (reverse transcriptase-polymerase chain reaction), metode ELISA (enzyme-
linked immunosorbent assay), metode ICT (immunocromatografy).(Wowor, 2013).
Metode yang diteliti yaitu metode immunocromatography Nonstruktural 1. Antigen
Non-struktural 1 (Ag NS1) dengue yaitu glikoprotein yang dihasilkan oleh semua jenis

flavivirus yang penting untuk replikasi dan kelangsungan hidup virus. Deteksi Antigen



Non-struktural 1 dengue yang beredar di sirkulasi pada fase awal demam telah menjadi
diagnosis spesifik untuk virus dengue (Maimunah, 2020) .

Penelitian yang dilakukan oleh Dussart dkk tahun 2008 di dalam jurnal Megariani
tahun 2016 didapatkan sensitivitas Non Struktural 1 pada hari ke 0-4 demam 87,6%
dan 43,5% pada hari ke 5-10 demam. Sensitivitas Non Struktural 1 yang tinggi pada
fase awal demam karena protein Non Struktural bersirkulasi dalam konsentrasi tinggi
dalam darah pasien selama awal fase akut, baik pada infeksi primer maupun sekunder.
Kadar Non Struktural 1 yang tinggi sampai hari ke-5 demam berhubungan dengan
waktu terjadinya viremia karena merupakan periode replikasi virus dan belum
terdapatnya antibodi terhadap virus. Kadar viremia dan kadar Non Struktural ljuga
tergantung pada karakteristik intristik dari strain virus yang menginfeksi dan status
imunitas dari penderita sendiri, (Megariani dkk., 2016)

Beberapa penelitian terhadap pemeriksaan Non Struktural 1 yang telah dilakukan
oleh sari tahun 2020, menunjukkan bahwa terdapat beberapa faktor yang
mempengaruhi hasil pemeriksaan Non Struktural 1. Salah satunya yaitu terjadinya
lama demam pada penderita demam berdarah dengue: Kondisi ini diakibatkan karena
virus dengue yang beredar dalam darah mulai menghilang. Protein Non Struktural 1
terbentuk pada fase replikasi virus, Sehingoa /terjadinya penurunan kadar Non
Struktural 1 berkaitan dengan fase replikasi virus. Dari penelitian yang dilakukan oleh
sari tahun 2020 menunjukkan bahwa terdapat hubungan antara hasil Nonstruktural 1
terhadap terjadinya penurunan trombositopenia.

Berdasarkan latar belakang diatas, peneliti ingin malakukan literature riview
tentang pemeriksaan Non Struktural 1 pada penderitan demam berdarah dengue, serta
hubungan antara hasil pemeriksaan Non Struktural 1.dengan hasil lama demam dan
jumlah trombosit.

B. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan diatas, maka dapat
dirumuskan permasalahan dalam penelitian ini yaitu “bagaimana hubungan antara
hasil pemeriksaan Non Struktural 1 dengan lama demam dan jumlah trombosit pada

penderita demam berdarah dengue?”

C. Tujuan

1. Tujuan umum
Mengetahui gambaran hasil pemeriksaan Non Struktural pada penderita

demam berdarah dengue.



2. Tujuan Khusus
a. Mengetahui hubungan hasil pemeriksaan Non Struktural 1 terhadap lama

demam.

b. Untuk mengetahui hubungan hasil pemeriksaan Non Struktural 1 terhadap
jumlah trombosit.

c. Untuk mengetahui hasil pemeriksaan Non Struktural 1 pada penderita

demam berdarah dengue metode Imunocromatografi.

D. Manfaat
1. Manfaat Teoritis

Diharapkan dapat menambah pengetahuan dan wawasan pada teknologi
laboratorium kesehatan khususnya pada Analis Kesehatan terkait dengan
pemeriksaan Nonstruktural 1 untuk menentukan ada atau tidaknya infeksi yang
disebabkan oleh Virus Dengue yang menyebabkan penyakit Demam Berdarah
Denguepada mahasiswa DIIl Analis Kesehatan Institut Kesehatan dan Sains
wiyata husada Samarinda

2. Manfaat Praktis

Manfaat yang diharapkan untuk mahasiswa DIIlI Analis Kesehatan Institut
Kesehatan dan Sains|Wiyata Husada Samarinda yaitu memberikan informasi
terkait pemeriksaan Serologi Yyaitu pemeriksaan Nonstruktural 1 untuk
menentukan adanya infeksi di dalam tubuh yang disebabkan oleh Virus Dengue

yang menyebabkan Penyakit Demam Berdarah Dengue.



BAB II
TINJAUAN PUSTAKA

A. Demam Berdarah Dengue

1. Definisi
Penyakit demam berdarah dengue (DBD) adalah penyakit menular yang

disebabkan oleh virus dengue dan ditularkan oleh nyamuk Aedes aegypti,
yang ditandai dengan demam mendadak 2 sampai dengan 7 hari tanpa
penyebab yang jelas, lemah atau lesu, gelisah, nyeri ulu hati, disertai dengan
tanda perdarahan di kulit berupa bintik perdarahan (petechiae), lebam
(achymosis), atau ruam (purpura). Kadang-kadang mimisan, berak darah,
muntah darah, dan kesadaran menurun atau renjatan (shock) (Fidayanto dkk.,
2013). Demam Berdarah Dengue adalah penyakit infeksi yang disebabkan
oleh virus dengue dengan manifestasi klinis demam, nyeri otot atau nyeri
sendi yang disetai dengan leukopenia, ruam, limfadenopati, trombositopenia
dan diatesis hemoragik. Pada Demam Berdarah Dengue terjadi perembesan
plasma yang ditanai oleh adanya hemokonsentrasi (peningkatan hematokrit)
atau penumpukan cairan di rongga tubuh (Wowor, 2013). Infeksi dengue dapat
memberikan gejalalklinis.dari ringan sampaiberat bahkan dapat menimbulkan
kematian (Khairinisa & Permatasari, 2018).

Virus dengue yang masuk ke dalam manusia akan menginfeksi endotel.
Sistem imun tubuh berperang melawan virus dengue dengan berbagai cara,
yaitu aktivasi sistem komplemen, sel NK dan sistem-imun humoral. Namun,
infeksi oleh satu serotipe tidak memberikan <kekebalan terhadap infeksi
serotipe lainnya (Maimunah, 2020).- Demam-dengue ditandai dengan Demam,
sakit kepala, nyeri otot dan sendi, bintik kemerahan dan adakalanya timbul
gejala perdarahan. Gejala klinis yang tidak khas, mengharuskan uji diagnostik
khas untuk membedakan dengue dengan penyakit lain yang menunjukkan
gejala yang sama, seperti Penyakit weil (leptospirosos), rubella, influenza,

atau infeksi demam tungau (ricketsia) (Noor dkk., 2018).

2. Penyebab Demam Berdarah Dengue
Penularan infeksi Virus Dengue terjadi melalui vektor nyamuk genus

Aedes (Aedes aegypti dan Aedes albopictus). Dari kedua nyamuk ini yang
paling dominan sebagai vektor adalah Aedes aegypti. Setelah menghisap
darah, nyamuk ini akan membawa virus dari penderita dalam kelenjar

ludahnya sehingga virus telah bereplikasi dalam kelenjar ludah nyamuk



selama 8-12 hari. Selain itu nyamuk Aedes memiliki waktu hidup yang cukup
panjang yaitu sektiar 15-65 hari sehingga penularan masih bisa terjadi. Setelah
virus masuk dalam tubuh pejamu akan bereplikai di dalam sel target yaitu sel
dendritik dan belum menunjukkan serangan. Infeksi pada sel target seperti sel
dendritik, hepatosit, dan sel endotel, mengakibatkan pembentukan respon
imun seluler dan humoral terhadap infeksi virus pertama dan berikutnya
(Wowor, 2013).

Penyebab penyakit adalah virus Dengue. Sampai saat ini dikenal ada 4
serotype virus yaitu :

a. Dengue 1 (DEN 1)
b. Dengue 2 (DEN 2)
c. Dengue 3 (DEN 3)
d. Dengue 4 (DEN 4)

Virus tersebut termasuk dalam group arthopod borne viruses
(arboviruses). Keempat type virus tersebut telah ditemukan di berbagai
daerah di Indonesia dan yang terbanyak adalah type 2 dan type 3. Penelitian
di Indonesia menunjukkan Dengue type.3 merupakan serotype virus yang
dominan menyebabkan kasus yang beratj(Sukohars, 2014).

3. Morfologi Nyamuk aedes Aegypti dan Aedes albopictus
a. Ciri-Ciri Nyamuk Aedes aegypti

1. Warna tubuh hitam kecoklatan

2. Pada tubuh dan juga tungkainya ditutupi .oleh sisik dengan garis-
garis putih keperakan.

3. Pada- bagian punggung tubuh.tampak ada dua garis yang
melengkung vertikal yaitu'bagian kiri dan kanan (Susanti & Suharyo,
2017).

4. Pada bagian punggungnya terdapat dua garis lengkung dan dua garis
lurus putih.

5. Pada bagian kaki tengahnya terdapat strip putih memanjang (Rahayu
& Ustiawan, 2013).

b. Ciri-Ciri Nyamuk Aedes albopictus
1. Warna tubuh hitam dengan garis-garis putih

2. Tibia berwarna gelap atau tidak bergelang pucat dan sisik putih pada
pleura tidak teratur (Hasan., 2011).
3. Pada bagian punggungnya terdapat satu strip putih.



4. Pada bagian kaki tengahnya tidak terdapat garis putih (Rahayu &
Ustiawan, 2013).

(a) (b)
Gambar 2.1 (a) nyamuk Aedes Aegypti dan (b) nyamuk Aedes Albopictus
Sumber: Kemenkes,2011

4. Patofisiologi Demam Berdarah

Patofisiologi utama Demam Berdarah Dengue adaah kebocoran plasma
karena adanya peningkatan permeabilits kapiler (Fidayanto dkk., 2013).
Setelah seseorang mendapat gigitan nyamuk yang terinfeksi virus dengue
tersebut” akan vereplikasi di kelenjar limfonodi regional, dan disebarkan
melalui sistem ik dan arah’ Jaringan lainnya. Replikasi di
dalam sistem r!ﬁ?oﬁo%ﬁjai Iﬂﬁﬂﬁbabkan viremia. Periode
inkubasi berkisar dari 3-14 hari, tetapi biasanya 4-7 hari. Infeksi virus dengue
dengan serotipe yang lebih dari satu menyebabkan suatu spektrum penyakit,
dari tanpa keluhan dan demam ringan, sampai pendarahan yang parah dan
fatal, tergantung pada usia pasien dan kondisi imunnya (Luh dkk., 2013).

5. Protein Nonstruktural-1 —
Non Struktural 1 merupakan glikoprotein non struktural yang dihasilkan

oleh semua jenis flavivirus dengan berat molekul 46060 kD, glikoprotein ini
berperan dalam replikasi dan viabilitas virus, namun aktivitas diproduksi
dalam dua bentuk, yaitu membrane assocoated (mNon Struktural 1) dan
secreted for (sNon Struktural 1) endoplasma melalui sekuens sinyal
hidrofobik yang dikode di bagian C terminal E dan segera didimerisasi dalam
oraganel-organel intrasel, selanjutnya ditransfer ke membran sitoplasma.
Kemudian, Non Struktural 1 akan dilepaskan dalam bentuk hexameric
solobilized (sNon Struktural 1) yang merupakan g abungan dari tiga sub unit
dimerik yang dihubungkan secara kovalen. Non Struktural 1 berkaitan dengan

organel-organel intrasel atau ditransfer melalui jalur sekresi ke membran



sitoplasma selama proses infeksi. Bentuk yang larut hanya dapat dilepaskan
dari sel mamalia yang terinfeksi virus. Non Struktural 1 sendiri bukan
merupakan bagian dari struktur virus tetapi diekspresikan pada permukaan sel
yang terinfeksi dan memiliki determinan-determinan dan spesifik grup dan
tipe. Non Struktural 1 yang dihasilkan flavivirus dikenal sebagai imunogen
yang penting dan berperan dalam proteksi terhadap penyakit (Maimunah,
2020).

Virus dengue terususn dari tiga den protein struktural berupa nukleokapsid
atau protein inti (C), membrane associated protein (M), protein envelope (E),
dan tujuh protein nonstruktural (Non Struktural) yaitu protein Non Struktural
1, Non Struktural 2A, Non Struktural 2B, Non Struktural 3, Non Struktural
4A, Non Struktural 4B, Non Struktural 5. Dari kedua protein tersebut
mempunyai sifat antigenik adalah protein E, protein Pr M, dan protein Non
Struktural 1 (Wowor, 2013).

Antigen Non Struktural 1 merupakan glikoprotein tersekresi 48 kDa yang
tidak terdapat pada partikel virus yang terinfeksi namun terakumulasi di dalam
supernatan dan membran plasma sel sekana proses infeksi. Proten NS1
merupakan genesensial di datam sel yang terinfeksr dimana fungsinya sebagai
ko-faktor untuk replikasi- virus; yang terdapat bersama didalam bentuk
replikasi RNA double-stranded. Produk gen Non Struktural 1 merupakan
glikoprotein yang dihasilkan oleh semua flavivirus dan penting untuk replikasi
dan viabilitas virus. Selama replikasi virus, NS1 terlokalisir dalam organel sel.
Protein<'Non Struktural 1 disekresikan oleh sel mamalia, tetapi tidak
disekresikan oleh sel mamalia, tetapi tidak oleh sel-sel serangga. Bentuk
protein sekresi berupa heksamer, yang terdiri dari subunit dimer. Glikosilasi
protein ini diyakini penting untuk sekresi. Antigen Non Struktural 1
merupakan antigen yang memperbaiki dan saling melengkapi, serta juga

menghasilkan respon humoral yang sangat kuat (Wowor, 2013).

. Epidemiologi Penyakit Berdarah Dengue
Penyakit demam berdarah dengue merupakan salah satu penyakit menular

yang berbahaya dapat menimbulkan kematian dalam waktu singkat dan sering
menimbulkan wabah. Penyakit ini pertama kali ditemukan di manila Filipina
pada tahun 1953 dan selanjutnya menyebar ke berbagai negara. Di Indonesia
penyakit ini pertama kali dilaporkan pada tahun 1968 di Surabaya dengan

jumlah penderita 58 orang dengan kematian 24 orang (41,3%), akan tetapi



konfirmasi virologis baru didapat pada tahun 1972. Selanjutnya sejak saat itu
penyakit demam berdarah dengue cenderung menyebar ke seluruh provinsi di
Indonesia kecuali Timor-Timur telah terjangkit penyakit, dan mencapai
puncaknya pada tahun 1988 dengan insidens rate mencapai 13,45% per
100.000 penduduk. Keadaan ini erat kaitannya dengan meningkatnya
mobilitas penduduk dan sejalan dengan semakin lancarnya hubungan

transportasi (Asep, 2012).

Manifestasi Klinis
Infeksi virus dengue merupakan suatu penyakit sistemik yang memiliki

spektrum Klinik yang luas. Setelah masa inkubasi kemudian diikuti oleh tiga
fase penyakit, yaitu fase demam, fase kritis, dan fase penyembuhan. Pada
penyakit dengan manifestasi klinis yang kompleks seperti demam berdarah
dengue (Maimunah, 2020).

Lama perjalanan penyakit dengue yang klasik umumnya berlangsung
selama 7 hari dan terdiri atas 3 fase, yaitu fase demam yang berlangsung 3
hari (hari sakit ke- 1 sampai dengan hari ke- 3), fase kritis, dan fase
penyembuhan. Pada fase demam biasanya wajah terlihat kemerahan
(flushing), dan biasanyadanpa batuk dan pilek. Saat ini nilai hematokrit masih
normal dan viremia berakhir pada fase ini (Hadinegoro dkk., 2012).

Fase demam akan diikuti oleh fase kritis yang berlangsung pada hari ke -
4 dan ke - 5 (24-48 jam), pada saat ini demam turun, sehingga disebut sebagai
fase deffervescene. Pada fase ini biasanya demam turun tetapi memasuki fase
berbahaya karena terjadi pembocoran plasma dan:mencapai puncak pada hari
ke- 5. Pada fase tersebut akan tampak jumlah trombosit terendah dan nilai
hematokrit tertinggi. Pada fase ini, organ-organ lain mulai terlibat. Meski
hanya berlangsung 24-48 jam, fase ini memerlukan pengamatan klinis dan
laboratoris yang ketat (Hadinegoro dkk., 2012).

Setelah fase kritis pada demam berdarah dengue maka terjadi fase
penyembuhan, kebocoran pembuluh darah berhenti seketika, plasma akan
kembali dari ruang interstitil masuk ke dalam pembuluh darah. Pada fase ini,
jumlah trombosit mulai meningkat. Fase ini hanya berlangsung 1-2 hari tetapi
dapat menjadi fase berbahaya apabila cairan intravena tetap diberikan dalam
jumlah berlebih sehingga penderita dapat mengalami kelebihan cairan dan
terlihat sesak. Pada hari-hari tersebut demam dapat meningkat kembali tetapi
tidak begitu tinggi (Hadinegoro dkk., 2012).



Penyakit demam berdarah dengue (DBD) masuk dalam family Flaviridae
dan genus Flavivirus yang terdiri dari 4 serotipe yaitu Den-1, Den-2, Den-3
dan Den-4. Nyamuk Aedes aegypti dan Aedes albopictus merupakan vektor
penularan virus dengue melalui gigitannya.3 banyaknya serotype inilah
menjadi salah satu sebab hingga saat ini infeksi dengue belum ditemukan
vaksinnya. Gejala klinis sejak infeksi dimulai dengan tanpa gejala, sampai
demam dengue hingga demam berdarah. Demam tinggi bisa dijumpai dari hari
kedua sampai hari ketujuh. Manifestasi Klinis seringkali mirip dengan infeksi
lain sehingga banyak kejadian penderita yang terlambat dalam penanganan.

Pemeriksaan laboratorium menjadi penting dalam menegakkan diagnosis.
Banyak parameter laboratorium yang bisa digunakan misalnya uji tourniquet,
pemeriksaan jumlah trombosit, uji kebocoran plasma, imunoglobulin, dan
antigen non structural 1 (NS1). Derajat keparahan DBD meliputi derajat |
yang ditandai. dengan demam disertai petechia positif, derajat 11 yang tandanya
seperti derajat | disertai perdarahan spontan i kulit, derajat Il ditandai
dengan nadi cepat dan lemah, hipotensi, sianosis. Derajat IV ditandai dengan
syok berat (Santosa, 2020).

Faktor Penularan
Terdapat tiga faktor penularan yang memegang peranan pada penularan

infeksi virus dengue, yaitu manusia, virus dan vektor perantara. Virus dengue
ditularkan kepada manusia melalui nyamuk Aedes aegypthi, Aedes albopictus,
dan Aedes polynesienis. Aedes mengandung virus dengue pada saat menggigit
manusia-yang, sedang mengalami viremia. Kemudian virus yang berada
dalam waktu 8-10 hari (extrinsic incubation period) sebelum dapat ditularkan
kembali pada manusia pada-saat gigitan berikutnya. Sekali virus dapat masuk
dan berkembang biak di dalam tubuh nyamuk tersebut akan dapat menularkan

virus selama hidupnya (Prasetyani, 2015).

Pada manusia, penularan penyakit terjadi karena setiap kali nyamuk
menggigit, alat usuknya yang disebut proboscis akan mencari kapiler darah.
Setelah diperoleh, maka dikeluarkan liur yang mengandung zat anti
pembekuan darah, agar darah mudah di hisap melalui saluran proboscis yang
sangat sempit. Bersama liurnya inilah virus dipindahkan kepada orang lain.
Virus memerlukan waktu masa tunas 4-6 hari (Intristic incubation period)

sebelum meenimbulkan penyakit (Prasetyani, 2015).



10

9. Pemeriksaan Laboratorium
Gold standard untuk mendeteksi virus dengue saat ini adalah kultur virus

atau Polymerase chain reaction (PCR), namun biaya yang besar dan teknis
pengerjaan yang sulit masih menjadi kendala pemeriksaan ini. Saat ini telah
dikembangkan suatu pemeriksaan terhadap Antigen Non Struktural 1 yang
dapat mendeteksi virus dengue dengan lebih awal bahkan pada hari pertama
onset demam (Maimunah, 2020).

Pemeriksaan laboratorium sebagai salah satu penunjang dalam penegakan
diagnosis infeksi virus dengue sangat diperlakukan dan telah mengalami
perkembangan yang cukup signifikan. Uji serologi yang belakangan ini telah
dikembangkan ialah metode imunokromatografi. Karena dapat menemukan
antigen atau antibodi target menggunakan serum tunggal dalam waktu
singkat, praktis dan mudah dikerjakan. Antibodi Imunoglobulin M (IgM)
dengue dapat dideteksi setelah >5 hari demam dan antibodi Immuniglobulin
G (IgG) dengue dapat dideteksi pada hari. ke-14. Sedangkan Antigen
Nonstruktural 1 (NS1) dapat dideteksi lebih awal dibaningkan pemeriksaan
antibodi dengue, karena sifat conserve (lestari) dan replikasi virus terjadi pada
awal fase Klinisg(khairinisa &-Rermatasariy 2048):

Pemeriksaan-Antigen Non Struktural 1-dengue merupakan Pemeriksaan
Serologik yang bertujuan untuk mendeteksi antigen nonstruktural 1 (Ag NS
1) dalam serum Pasien. Pemeriksaan Antigen Non Struktural 1 dapat
mendeteksi atau mendiagnosis infeksi virus dengue lebih awal karena protein
Non Struktural 1 bersirkulasi dengan konsentarsi tinggi dalam darah pasien
selama fase;akut (Noor dkk., 2018). Non Struktural 1 dengue merupakan
glikoprotein yang'dihasilkan oleh semua falvivirus dan penting untuk replikasi
atas viabilitas virus (Wowor, 2013). Sensitivitas pemeriksaan antigen Non
Struktural 1 cukup tinggi berkisar 63%-93,4% dengan spesifisitas 100% sama
tingginya dengan spesifisitas gold standard kultur virus. Namun, hasil negatif
antigen Non Struktural 1 belum bisa menyingkirkan adanya infeksi virus
dengue (Maimunah, 2020).

Hubungan sensitivitas pemeriksaan Antigen Non Struktural 1 dengan onset
demam telah banyak diteliti sebelumnya, salah satunya adalah penelitian yang
dilakukan oleh Ahmed dan Shoba (2014) yang memperoleh hasil bahwa
sensitivitas pemeriksaan Antigen Non Struktural 1 tidak begitu tinggi pada

hari pertama demam, yaitu sebesar 50%. Sensitivitas tertinggi diperoleh pada



11

hari kedua demam, yaitu sebesar 100%. Selanjutnya, sensitivitas menurun
yaitu sebesar 71,4% pada hari ketiga demam dan 75% pada hari keempat
demam (Ahmed dan Broor, 2014). Penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh
Megariani dkk (2014) membandingkan hasil pemeriksaan Antigen Non
Struktural 1 pada fase akut dan konvalesen, didapatkan Antigen Non
Struktural 1 positif sebanyak 71,42 % pada fse akut, sedangkan pada fase
kovalesen Antigen Non Struktural 1 positif hanya sebanyak 6,38. Sensitivitas
pemeriksaan Antigen Non Struktural 1 yang tinggi pada fase awal demam
karena protein Non Struktural 1 bersirkulasi dalam konsentrasi tinggi dalam
darah pasien selama fase akut (Megariani dkk., 2016).
a. Metode Imunokromatografi
Pemeriksaan laboratorium sebagai salah satu penunjang dalam
penegakan diagnosis infeksi virus dengeu sangat diperlukan dan telah
mengalami perkembangan yang cukup signifikan. Uji serologi yang
belakangan ini dikembangkan ialah metode imunokromatografi, karena
dapat menemukan antigen atau antibodi target menggunakan serum
tunggal dalam waktu singkat, praktis.dan mudah dikerjakan.
1) Prosedur Pemeriksaan
a) Alat dan bahan
Alat yang digunakan untuk penelitian ini adalah
mikropipet, centrifuge, microtube, tip biru dan tip kuning. Bahan
yang digunakan dalam penelitian ini adalah serum pasien yang
terinfeksi dengue dan kit Non~ Structural-1 Dengue
Immunocromatografy.

b) CaraPemeriksaan
1. Langkah pembuatan serum

Darah dalam tabung yang tidak mengandung
antikoagulan hanya terdapat clot aktifator pada tabung
tersebut. Dibiarkana membeku selama 30 menit, darah
didiamkan selama 20 menit, masukkan darah tersebut ke
dalam centrifuge dengan kecepatan 3000 rpm selama 15
menit. Sel darah merah dengan serum dipisahkan pada
microtube yang akan digunakan.

2. Langkah pemeriksaan Laboratorium
Rapid test dikeluarkan dari kantung aluminium

dibiarkan mencapai suhu kamar dan ditempatkan pada
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permukaan yang bersih dan kering. Spesimen diteteskan
sebanyak 3 tetes (sekitar 100 ul) ke dalam sumur sampel
menggunakan dropper sekali pakai. Dibiarkan selama 15-
30 menit untuk interpretasi hasil. Dan lihat garis warna yang
terbentuk (Maimunah, 2020).
3. Interpretasi Hasil
a. Hasil negatif : jika hanya terbentuk garis pada area
garis control (C)
b. Hasil positif : jika terbentuk garis pada area garis test
(T) dan control (C)
c. Hasil invalid : jika tidak terbentuk garis pada area

garis control (C) (Kementrian Kesehatan, 2011).



B. Kerangka Teori
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BAB I11

METODOLOGI PENELITIAN

A. Rancangan Strategis Pencarian Literature Review

1. Protokol dan Registrasi
Rangkuman menyeluruh dalam bentuk literature review mengenai
Pemeriksaan Nonstruktural 1 pada penderita demam berdarah dengue. Protokol
evaluasi dan literature review akan menggunakan prima checklist untuk
menentukan penyelesaian studi yang telah ditemukan dan disesuaikan dengan

tujuan literature review.

2. Database Pencarian
Literature review yang merupakan rangkuman menyeluruh beberapa studi

penelitian yang ditemukan berdasarkan tema tertentu. Pencarian literature
dilakukan mulai dari Tahun 2011-2020. Data yang digunakan dalam penelitian ini
adalah data sekunder yang diperoleh bukan dari pengamatan langsung, akan tetapi
diperoleh dari hasil penelitian yang telah dilakukan oleh peneliti-peneliti terdahulu.
Sumber data sekunder berupa artikel dan jurnal bereputasi nasional. Pencarian
literature dalam literature review menggunakan database yaitu : PubMed, Social
Scient Research Network, Google Shoolar, Portal Garuda.

Tabel 3.1 Karakteristik Umum dalam penyelesaian studi (n=9)

No Kategori N %
A. “Tahun Publikasi
1. 2014 1 18,75%
2. 2015 1 18,75%
3. 2018 1 18,75%
4. 2019 1 18,75%
5. 2020 4 25%
Total 8 100%

A. Desain Penelitian

1.  Descriptif 2 50%

2. Analitik Observasional 1 30%

3. Cross Sectional 5 20%
Total 8 100%
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3. Kata Kunci

15

Pencarian artikel atau jurnal yang menggunakan kata kunci (keyword) sehingga

memudahkan dalam penentuan artikel atau jurnal yang digunakan. Kata kunci

dalam literature ini adalah : Pemeriksaan Nonstruktural 1, Virus Dengue, dan

Demam Berdarah Dengue.

Table 3.2 Hasil Temuan Jurnal

Data Base Temuan Literatur terpilih
PubMed 4 1
Google Schoolar 70 6
Social Scient Research Network 2 -
Portal Garuda 4 1
Jumlah 80 8
B. Kiriteria Literature Review
Table 3.3 Format PICOS dalam Literature Review
Kriteria Inklusi Ekslusi
Popilation / Problem Artikel Internasional ' dan Artikel Internasional dan
Nasional yang membahas Nasional yang tidak
topik penelitian yang membahas topik penelitian
membahas tentang tentang Pemeriksaan
Pemeriksaan Nonstruktural, 1  Nonstruktural 1 pada
pada ', Penderita’ | TDemam penderita Demam Berdarah
berdarah Dengue Dengue
Invertation Terkait pemeriksaan tidak terkait pemeriksaan
Nonstruktural 1 pada Nonstruktural 1  pada

Comparation

Outcomes

Study design
publication type
Publication years

Language

and

penderita Demam Berdarah
Dengue
Tidak ada faktor pembanding

Analisis  diagnose = hasil
Menggunakan metode
imunocromatografi, terdapat
hubungan antara  jumlah

trombosit dan lama demam

dengan hasil pemeriksaan
Nonstruktural 1 pada
penderita Demam Berdarah
Dengue

Cross sectional, descriptif,
dan analitik observasional
Artikel atau jurnal yang trbit
setelah tahun 2010

Bahasa Indonesia dan Bahasa
Inggris

penderita Demam Berdarah

Dengue

Tidak ada faktor
pembanding

Tidak melakukan analisis,
Tidak menggunakan
metode imunocromatografi,
tidak terdapat hubungan

antara jumlah trombosit dan
lama demam dengan hasil
pemeriksaan Nonstruktural
1 pada penderita Demam
Berdarah Dengue
Systematic
Review

Artikel yang terbit sebelum
tahun 2010
Bahasa
Indonesia
Ingrris

Literature

Bahasa
Bahasa

selain
dan
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C. Seleksi Studi Dan Penilaian Kualitas
Berdasarkan hasil pencarian literature melalui publikasi dan database yaitu

Google Schoolar dan Portal garuda. Pencarian ini menggunakan kata kunci yang sudah
disesuaikan, peneliti mendapatkan 80 artikel dan jurnal yang sesuai dengan kata kunci
tersebut. Hasil pencarian yang sudah didapatkan kemudian diperiksa dan disaring
kembali sehingga dikeluarkan 22 artikel dan jurnal dan tersisa 58 artikel dan jurnal,
kemudian disaring kembali dan dilihat keseluruhan isi text dalam artikel dan jurnal
diambil 8 artikel.

Assasmen yang dilakukan berda sarkan kebanyakan terhadap kriteria inklusi
dan eksklusi didapatkan sebanyak 8 artikel yang bisa digunakan dalam Literature

Review.



D. Tahapan Literature Review
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Pencarian Literatur:

Basic Data : Social Scient Research
Network, Google Schoolar, PubMed,
Portal Garuda.

Hasil Pencarian (n=80)

*

"

Jurnal atau artikel atas dasar judul, abstrak dan
kata kunci

\

Hasil pencarian yang akan
diproses kembali (n=58)

\

Hasil pencarian yang tidak akan
diproses kembali (n=22)

Jurnal atau artikel disaring:kembali atas_dengan
melihat keselurtthan teks

/\

Hasil pencarian yang akan
diproses kembali (n=23)

A

Hasil pencarian yang tidak akan
diproses kembali (n=35)

Penyaringan daftar referensi dari artikel atau
jurnal yang akan diproses 5 tahun terakhir

v

Acrtikel atau jurnal yang relavan dengan
penelitian ini (n=8)

Skema 3.1 Tahapan Literature Review




E. Daftar Artikel Literature Review
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Menggunakan literature review dimana artikel di screening mengenai

kesesuaian inklusi dan eksklusi terhadap adanya kolerasi sesuai dengan maksud dan

tujuan penelitian. Dikelompokkan berdasarkan nama, tahun, judul penelitian, metode

pemeriksaan, hasil riset, dan database yang digunakan.

F. Peta Literatur Review

(Megariani, dkk. 2014)

Uji Diagnostik Pemeriksaan
Antigen Nonstruktural 1
untuk Deteksi Dini Infeksi
Virus Dengue pada Anak

(Motulo. Y. Dkk. 2015)

Karakteristik Trombosit
Pasien Anak Dengan infeksi
Virus Dengue di Manado

(Gina, dkk. 2018)

Deteksi Antigen Non
Struktural 1 pada Pasien
Yang Diduga Terinfeksi

Dengue

(Apriliana, dkk. 2019)
Hubungan Hasil Pemeriksaan
Antigen Non Struktural terhadap
Gejala, Tanda Klinis dan Jumlah
Trombosit pada Pasien Suspek
Infeksi Dengue di RS Urip
Sumahario

(Karisma, M. Acivrida. 2020)
Hubungan Antigen Non
Struktural 1 dengan Tanda
Klinis, Gejala dan Pemeriksaan
Darah rutin Dengan Demam
Berdarah

(Santoso, B. 2020)

Antigen Non Struktural 1
Sebagai Marker Suspek
Infeksi Dengue

(Sari, dkk. 2020)

Hubungang Antara Uji Antigeri
dengan Kejadian
Trombositopenia pada Kasus
Demam Dengue/Demam
Berdarah Dengue di Rumah
Sakit Ari Canti, Gianyar, Bali.

(Sarirdkk. 2020)

Hubungan Lama Demam
dengan Hasil Pemeriksaan

Antigen Nonstruktural 1 Dengue |

pada Pasien Demam Berdarah
Dengue di RSUD Sultan Syarif
Mohamad Alkadrie Tahun 2018

Gambaran Hasil
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BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

A el Berdasarkan hasil penelitian study literature setelah menelaah jurnal yang
relavan dengan judul yakni Pemeriksaan Nonstruktural 1 Pada Penderita Demam
Berdarah Dengue dalam kurun waktu 2013-2020 didapatkan 8 jurnal, data
disajikan dalam bentuk tabel yang memuat rangkuman dari beberapa jurnal sebagai
berikut :

Table 4.1 Hasil Lama demam dan Pemeriksaan Nonstruktural 1 pada Penderita Demam Berdarah Dengue

No Author Metode  Jumlah Lama demam Hasil NS 1
sampel (Sampel)
Hari Positif ~ Negatif Positif  Negatif
1. Megariani, ICT 50 Ke-1 0 1 1 1
dkk. 2014 Ke-2 10 11 10 11
Ke-3 15 13 15 13
2. Gina, dkk. ICT 30 Ke-2 0 3 0 3
2018 Ke-3 2 7 2 7
Ke-4 1 8 1 8
Ke-5 0 9 0 9
3. Apriliana, ICT 30 Ke-1 1 0 1 0
dkk. 2019 Ke-2 8 1 8 8
Ke-3 6 4 6 6
Ke-4 2 0 2 2
Ke-5 3 5 3 3
4, Santosa, B. ICT 30 1-2 5 9 5 9
2020 3-4 1 14 1 14
5-7 0 1 0 1
5. Sari, dkk. ICT 34 Ke-1 3 0 3 0
2020 Ke-2 7 0 7 0
Ke-3 7 2 7 2
Ke-4 3 4 3 4
Ke-5 0 5 0 5
Ke-6 0 2 0 2
Ke-7 0 1 0 1

Berdasarkan tabel 4.1 menggambarkan presentase beberapa jurnal yang
telah dilakukan review didapatkan adanya kesamaan disetiap jurnal yaitu pada 5
jurnal ini sama-sama membahas tentang hubungan hasil pemeriksaan lama demam
menggunakan Pemeriksaan Nonstruktural 1. Dimana dari 5 jurnal pada tabel
tersebut ini memberikan hubungan antara hasil lama demam menggunakan
Pemeriksaan Nonstruktrual 1. Berdasarkan tabel tersebut dapat dilihat bahwa
adanya hubungan lama demam dengan Pemeriksaan Nonstruktural. Pada hubungan
lama demam dengan pemeriksaan Nonstruktural 1 didapatkan hasil positif pada

minggu pertama demam
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Table 4.2 Hasil Trombosit dan pemeriksaan nsl pada Penderita Demam Berdarah Dengue

Jumlah Trombosit Hasil NS1
No  Author i:m:fe'} (sampel) (sampel)
Trombositopenia ~ Normal Positif  Negatif

1. Motulo, dkk. 37 21 16 23 114
2015

2. Apriliana, 30 25 5 20 11
dkk. 2019 <150.000 mm3 >150.000 mm3

3. Sari, dkk. 34 26 8 20 14
2020

4, Karisma. M, 20 13 17 17 13
Acivrida. <100.000 mm3 >100.000 mm3
2020

5. Sari, 775 642 133 599 176
dkk.2020 <150.000 mm3 >150.000 mm3

Berdasarkan tabel 4.2 menggambarkan presentase beberapa jurnal yang
telah dilakukan review didapatkan adanya kesamaan disetiap jurnal yaitu pada 5
jurnal ini sama-sama membahas tentang hubungan hasil jumlah trombosit dengan
hasil Pemeriksaan Nonstruktural 1. Dimana dari 5 jurnal pada tabel tersebut
memberikan ‘hubungan antara jumlah trombosit dengan hasil Pemeriksaan
Nonstruktural 1 . Berdasarkan tabel tersebut dapat dilihat bahwa adanya hubungan
antara hasil jumlah trombosit dengan, Pemeriksaan Nonstruktural 1. Pada hasil

jumlah trombosit didapatkan hasi-rata-rata‘mengalami-trombositopenia.

. Pembahasan
Demam berdarah dengue adalah penyakit menular yang disebabkan oleh virus

dengue yang ditularkan melalui nyamul Aedes aegypti dan Aedes albopictus.
Penyakit ini-ditandai dengan demam, nyeri otot atau nyeri sendi, yang disertai
leukopenia, ruam, limfadenopati, trombositopenia dan diatesis hemoragik
(Apriliana dkk,209).

Berdasarkan table 4.1 hasil penelitian yang dilakukan oleh Sari, (2020)
didapatkan hasil positif pada lama demam hari ke-1 sampai ke-4 dan hasil negatif
dimulai pada hari lama demam ke-3 sampai lama demam ke-7. Hal ini
menunjukkan adanya hubungan antara lama demam dan hasil pemeriksaan antigen
nonstruktural 1 dan hasil ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Gina,
(2018) didapatkan hasil positif pada hari demam ke-3 dan ke-4 dan didapatkan
hasil positif sebanyak 3 sampel dan didapatkan hasil negatif sebanyak 27 sampel.
Hasil yang negatif dapat disebabkan karena mungkin penyakit yang diderita bukan
disebabkan oleh virus dengue tetapi oleh penyakit lain karena gejala klinis demam
dengue tidak khas dan dapat menyerupai penyakit lain. Terdapat persamaan pada

penelitian megariani, (2014) yang didapatkan hasil positif pada hari demam ke-2
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dan hari demam ke-3 dan hal ini dapat disebebakan karena sensitivitas
nonstruktural 1 yang tinggi pada fase awal demam karena protein nonstruktural 1
bersirkulasi dalam konsentrasi tinggi dalam darah pasien selama awal fase akut.
Kadar nonstruktural 1 yang tinggi sampai hari ke-5 demam berhubungan dengan
waktu terjadinya viremia karena merupakan periode replikasi virus dan belum
terdapatnya antibodi terhadap virus. Sedangkan menurut jurnal Santosa, (2020)
pada masa demam ke-2, sebagian besar hasil pemeriksaan antigen nonstruktural
negatif, hal ini sesuai dengan teori respon imun.

Berdasarkan table 4.2 hasil penelitian yang dilakukan oleh Apriliana, (2019)
didapatkan hasil pemeriksaan antigen nonstruktural yang positif sebanyak 20
sampel dan yang mengalami trombositopenia seabnayak 25 sampel yang berarti
bahwa semua pasien demam berdarah dengue mengalami trombositopenia.
Sedangkan pada jurnal sari, (2020) didapatkan hasil pemeriksaan antigen
nonstruktrual 1 .yang positif sebanyak 20 pasien dan yang mengalami
trombositopenia terdapat 12 pasien dan 8 pasien tidak- mengalami trombositopenia.
Hasil ini dapat diartikan bahwa pada saat nilai trombosit masih dalam batas normal,
pemeriksaan antigen nonstruktural 1 sudah dapat menunjukkan hasil positif.
Penelitian yang dilaktkan gleh ‘sai; (2020) didapatkan hasil positif antigen
nonstruktural-1 - sebanyak 599 pasien dan yang mengalami trombositopenia
sebanyak 564 pasien dan yang tidak mengalami trombositopenia sebanyak 35
pasien. Dapat disimpulkan bahwa sampel positif antigen nonstruktural 1 rata-rata
mengalami penurunan trombosit atau trombositopenia.

Hasil" penelitian yang dilakukan oleh Sari-dkk, (2020) didapatkan
hubungan antara lama demam dengan Pemeriksaan Nonstruktural yaitu pada lama
demam hari ke-3 sebanyak'9 pasien (26;5%) dan hubungan antara jumlah trombosit
dengan Pemeriksaan Nonstruktural 1 didapatkan sebanyak 26 pasien (76,5%) yang
mengalami trombositopenia. pada penelitian ini penurunan jumlah trombosit
(Trombositopenia) disebabkan adanya suspresi sumsum tulang, destruktsi dan
pemendekan masa hidup trombosit.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Megariani dkk, (2014) didapatkan
hubungan antara lama demam dengan Pemeriksaan Nonstruktural 1 yaitu pada
lama demam hari ke-3 sebanyak 15 sampel (30%) . Hal tersebut dikarenakan waktu
terjadinya viremia merupakan periode replikasi virus dan belum belum terdapatnya

antibodi terhadap virus. Kadar viremia dan kadar Nonstruktural juga tergantung
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pada karakteristik intrinsik dari strain virus yang menginfeksi dan status imunitas
dari penderita sendiri.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Apriliana, (2019) didapatkan hubungan
antara lama demam dengan Pemeriksaan Nonstruktural 1 yaitu pada lama demam
hari ke-3 sebanyak 10 sampel dan hubungan antara jumlah trombosit dengan
Pemeriksaan Nonstruktural 1 didapatkan sebanyak 19 sampel yang mengalami
trombositopenia. Pada penelitian ini didapatkan hubungan lama demam dengan
Pemeriksaan Nonstruktural 1 dikarenakan pada hari ke-3 infeksi memiliki
hubungan dnegan terjadinya penurunan jumlah trombosit. Sedangkan hubungan
antara jumlah trombosit dengan Pemeriksaan Nonstruktural terdapat berbagai
macam mekanisme antigen Nonstruktural 1 dalam menginduksi terjadinya
trombositropenia, diantaranya aktivasi dan penghancuran trombosit secara
autoimun, disfungsi trombosit, dan infeksi secara langsung.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Gina, (2018) didapatkan hubungan
antara lama demam dengan Pemeriksaan Nonstruktural yaitu pada lama demam
hari ke-3 sebanyak 2 sampel (6,7%). Hal tersebut dikarenakan deteksi antigen
Nonstruktural didapatkan paling tinggi pada fase awal sakit dan menurun
menjelang masa penyembuhan atat bertambahnya hari sakit. Hasil penelitian yang
dilakukan oleh Sari, dkk. 2020. Didapatkan hubungan antara hasil jumlah
trombosit dengan Pemeriksaan Nonstruktural 1 yaitu sebanyak 642 sampel
(82,8%) yang mengalami trombositopenia.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Karisma, (2020) didapatkan hubungan
antara lama demam dengan PemeriksaanNonstruktural-1 yaitu pada hari 1-4 dan
hubungan antara’ jumlah trombosit dengan Pemeriksaan Nonstruktural yaitu
sebanyak 13 pasien (43,3%) yang mengalami trombositopenia dan sebanyak 17
pasien (56,7%) vyang tidak mengalami trombositopenia. Terjadinya
trombositopenia biasanya terjadi setelah timbulnya panas pada hari ke-3 ke-7.
Responden yang belum mengalami trombositopenia mungkin belum memasuki
fase penurunan trombosit. Trombositopenia memiliki peran penting dalam
patogenesis infeksi dengue. Trombositopenia pada infeksi dengue terjadi melalui
mekanisme supresi sumsum tulang, destruksi trombosit dan pemendekan umur
trombosit.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Santosa, (2020) didapatkan hubungan
antara lama demam dengan Pemeriksaan Nonstruktural 1 yaitu pada lama demam

hari ke 0-2 sebanyak 1 sampel dan pada hari ke 3 sebanyak 1 sampel. hal ini
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dikarenakan pada masa demam melebihi 2 hari, sebagian besar hasil Nonstruktural
1 negatif, hal ini sesuai dengan teori respon imun, bahwa IgM dengue akan muncul
mulai hari ke-4 dan lambat laun akan menurun. IgG akan muncul pada infeksi
primer dan terus meningkat setelah hari ke-5.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Motulo dkk, (2015) didapatkan
hubungan antara jumlah trombosit dengan hasil pemeriksaan Nonstruktural 1 yaitu
sebanyak 21 pasien (56,8%) mengalami trombositopenia dan yang tidak
mengalami trombositopenia sebanyak 16 pasien (43,2%).

Demikian penelitian yang dilakukan oleh Sari, dkk. (2020), Megariani, dkk.
(2014), Apriliana, dkk. (2019), Gina, dkk. (2018), Sari, dkk. (2020), Karisma. M,
Acivrida. (2020), Santosa, B. (2020), dan Motulo. Y, dkk. (2015) didapatkan hasil
adanya hubungan antara lama demam dan jumlah trombosit denga Pemeriksaan
Nonstruktural 1 pada Penderita Demam Berdarah.

Berdasarkan jurnal tersebut, terdapat beberapa keterbatasan dan kurangnya
penelitian review, baik dalam pencarian jurnal dan pengelompokan data hasil dari
review jurnal. Dengan demikian literature review ini menunjukkan hubungan
antara lama demam dan jumlah trombosit dengan Pemeriksaan Nonstruktural pada

Penderita Demam Berdarah.



BAB V
PENUTUP

A. Kesimpulan
Berdasarkan hasil kajian literature review tentang “Gambaran Hasil
Pemeriksaan Antigen Nonstruktural 1 Pada Penderita demam Berdarah Dengue”
didapatkan kesimpulan bahwa hasil lama demam dan jumlah trombosit
mempengaruhia hasil pemeriksaan antigen nonstruktural 1, sebagai berikut:
1. Pada pasien dengue hasil pemeiksaan Antigen Nonstruktural dapat dideteksi
pada demam hari pertama.
2. Diperoleh hasil pasien dengue rata-rata mengalami penurunan trombosit atau
trombositopenia yang disebabkan karena adanya supresi sumsum tulang,

destruksi dan mengurangi masa hidup.trombosit.

B. Saran

a. Teoritis
Dengan adanya karya tulis ilmiah (literature review) ini diharapkan dapat

menambah pengetahuan dan wawasan pada teknologi laboratorium kesehatan
khususnya pada Analis Kesehatan terkait dengan pemeriksaan Nonstruktural
1 untuk menentukan ada atau-tidaknya infeksi yang disebabkan oleh Virus
Dengue yang menyebabkan penyakit Demam Berdarah Dengue pada
mahasiswa DI Analis Kesehatan Institut Kesehatan dan Sains wiyata husada

Samarinda

b. Praktis
Dengan adanya karya tulis ilmiah (literature review) ini dapat menjadi

informasi tambahan untuk mahasiswa -DIlIl Analis Kesehatan Institut
Kesehatan dan Sains Wiyata Husada Samarinda yaitu memberikan informasi
terkait pemeriksaan Serologi yaitu pemeriksaan Nonstruktural 1 untuk
menentukan adanya infeksi di dalam tubuh yang disebabkan oleh Virus

Dengue yang menyebabkan Penyakit Demam Berdarah Dengue.
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Abstract: Dengue virus infection 15 a global health problem since outbreaks have been
reported in many countries. Children still occupy the top position in dengue infection.
The information about dengue infection can help reduce the incidence of dengue
infection. One of the laboratory tests that support the diagnosis is the platelet count,
This study used a cross sectional design and was condueted from December 2014 until
January 2015 at Robert Wolter Mongisidi Hospital, Advent Manade Hospital, and
GMIM Pancaran Kasih Hospital. Samples wire 37 patients who fulfilled the inclusion
criteria. There weredl T males and 20 females. The results showed that 21 patients had
thrombocytopenia meanwhile the others had thrembocyte count within normal limit,
The PDW and the MPV were within normal limit,

Keywords: dengue, platelet count, PDW and MPV

Abstrak: Infeksi virus dengue merupakan masalah kesehatan global. Kejadian luar biasa
penyakit felah sering dilaporkan dan berbagai negara, Anak-anak masih menempati posis
teratas dan kejadian infeksi dengue. Informasi tentang infeksi dengue dapat membantu
mengurang i kejadian infeksi dengue. Banyak pemeriksaan laboraiorium vang diperlukan,

salah satunya iglah |j n{l Al b Wbt Polyciitian i Mg ik =alh potong lintang,
difakukan paddfl bulah D er 1 a1 i (20 Robert Wolter
Mougisidi, RS Advem Manada, i Fisil Foedapat 37 pasien

yang memenuhi knitenia penelitian, terdiri dari 17 laki-laki dan 20 perempuan. Hasil penelitian
menunjukkan 21 pasien yang mengalami trombositopenia sedangkan L6 luinnya masih dalam
batas mommal, Nilai PDW dan MPV dalam batas normal.

Kata kunci: dengue, jumlah trombaosit, PDW, MPY

Infeksi vims dengue merupakan masalah
keschaian  global. Dalam tiga dekade i
terakhir tetjadi peningkatan angka kejadian
penyakit “fersebut di berbagai negara.
Kejadian luar-hiasa penyakit telah scring
dilaporkan dan“berbagai negara, Penyakit
dengue terutama ditemukan di daerah tropis
dan subtropis.

Infeksi virus  dengue menyebabkan
penyakit dengan  spektrum  lwas,  di

600

antaranya demam  dengue (DD), demam
berdarah  dengue (DBD),.dan  sindrome
syok dengue (S5D). Kasusterbanyak vang
ditemukan ialah kasus BBD.

Menurut data- Dinas Keschatan 2013
terdapat 410 kasus-DBD di kota Manado
pada-tahun, 20013, dengan insiden tertinggi
di kecamatan Malalayang sebanyak 93
kasus, kecamatan Wanea 72 kasus,
kecamatan Tikala 61 kasus, kecamatan
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DETEKSI ANTIGEN NON STRUKTURAL 1 (NS1) PADA
PASIEN YANG DIDUGA TERINFEKSI DENGUE
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ABSTRAK

Demam Dengue (D0} dan Demam Berdarnh Dengue (DBDY) masih merupakan salah satu masalah keschatan
di Indoaesia, Data Ditjen Pencegahan dan Pengendalian Penyakit Kemenkes R talun 2016 tereatat sebanyak
126,675 penderita Demam Berdarah Dengue (DBD) di 34 provins di Indencsia, Tercatat sebanvak 36,631
kasus diantaranya berasal dari Provins] Jawa Barat Salab sato wilayah dengan angka kejadian DBD yang
tingg adalah Keta Cimahi sebanyak 1,806 penderita dengan jumlah penderita yang meninggal schanyak 6
orang. Demam Dengue dan Demam Berdarah Dengue ini dischabkan oleh infeksi virus dengue yang
ditularkan melalu gigitan nyamuok dedes aegvpsi, kirena tinggimya angka pendenta DBED di Indenesia maka
diperlukan pemeriksaan yang dapat mendeteksi infeksi vires dengue ini sejak dini yaitu dengan mendeteksi
antigen Mon Strukiural 1IMS 1) dengue, Penelitan ini bertujean untuk mengetahol hasil deteksi antigen M51
dengue pada pasien vang diduga terinfeksi dengue di salah satw rumah sakit kota Cimahi. Metede penelitian
vung  digunakan  adalah  metode  deskriptif. Pemeriksaon  antigen  NS1 o dengue  menggunakan
Tmmenochromatographye Test (ICT). Sampel penelitian yang digunakan sebanvak 30 sampel serum pasien
suspek dengue, Hasil pemeriksaan deteksi antigen NS1 dengue didapatkan sebanyak 3 (10%) penderita
positif antigen W51 dengue pada hari ke 3 dan 4 demam.

Kata kunei: Antigen Non Strukiusal L dengue, Suspek dengue, Immunochronarographive Tess.

ABSTRACT

Dengue Fever (DE} and Dengie Hemearvhagle Fever (DHE) s sl ane of the fealth prablems in ndonesta.
Dara of The Directorate General off Prevention and Conteol of the Disease of Mealth Republic Indonesia
2016 vecorded @3 many as 200675 Dengue Hemorvhagic Fever (DHE) padiencsin 34 provinces in fedoresia.
Revorded ox many as 36,63 coses of which came from the provine of Wesiers Java, One of the areas with
high DHF imcidence is Cimahi city as many as 1A06 patierts with the momber of patienis whe died as many
ax 0 pospie. Deignce Fever and Dengioe Hemorchagic Fever s coned B dévignne vins infection thel (s
transaifted thropgh the bite of Aedes aegypli mosquite, because of e high mumber af DHF syfferers in
Tndonesia i s mee essary examinaiion tr can defect dengue viess dfeetion &8 early on thar (5 by deteciing
Newr Septieturcl Byl amnligen rJ'r“r.' i, 'th st aims to detevinine e reanle af deteefion of dengue N3P

RN iR 0k e rein € Tt e w A research method
ey Im i grapieve Tese (10T

sived
q,"l'fh T ety of desection af’

The sc.'rqp-ez af Pesearclamd de-ina
dengue ASTan e, ubmi.lm'qsmwy as ¥ peaple fmﬂ@ ﬂpucd_po;trwe H!.rk MSJ' dengie arfiger.

Keywerds: Non Siuciural 1 dengue anigen, Dengue suspeci. lnnmmochromatograpinve Test

PENDAHULUAN

Inficksi virus dengue masih  merupakan Demam  Berdarah Dengue (DBD) di 34
salahsaiu masalah keschatan masyarakal yang provinsi di Indenesia, dimana 1,229 orang
utama'lodi dunia dengan  manifestasinya diantaranya meninggal duniapJumlah tersebut

menurut World Health Creanization (WHO
2009, antarg lain Demam Dengue (DD dan
Demam  Berdgrah, Dengue (DBD)  vang
tercatat schanyak 925:896 pendernta dari tahun
2000-2007. Data “Ditjen; Pencegahan  dan
Pengendalian Penvakit Kemenkes | RL tahum
20016 tercatat schanyak 126,675 penderita

lebih tinggi dibandingkanstahun sebelumnya.
Hal ini dapat  disebabkan oleh adanva
perubahan iklim, memngkainya mobilitas dan
kepadatan — penduduk  serta rendahnya
kesadaran ' untuk menjaga  kebersihan
lingkungan,

Sekealerh g ilmw Keseharan Jenderal Achmad Yani Cimati Healawron 572
M Terusan Jenderal Sudirman — Clinall #0533
Tp: 0226631622 - 6831624
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Abstrak

Penegakkan diagnosis infeksi dengue sejak dini sangat penting. Pemeriksaan antigen non struktural-1 dengue [N51) dapat
mendeteksi infeksi virus dengue lebih awal. Akan tetapi, tidak sermua pusat layanan kesehatan, memiliki fasilitas
|laboratorium yang memadai untuk pemeriksaan N51. Hitung trombosit dan gejala atau tanda klinis merupakan indikator
vyang menjadi dasar diagnosis pada pusat layanan kesehatan dengan fasilitas yang terbatas. Tujuan penelitian ini adalah
untuk mengetahul hubungan hasil pemeriksaan antigen N51 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-Nowernber tahun 2016. Jumlah sampel penelitian 30 orang. Pemeriksaan antigen N51 dilakukan menggunakan
metode rapid immunochromotography 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 N51
terhadap jumlah trombosit didapatkan p value sebesar 0,031 dan hubungan antara hasil pemeriksaan antigen N31 terhadap
gejala dan tanda klinis didapatkan p value 0,115, Terdapat hubungan yang bermakna antara hasil pemeriksaan antigen
N51 terhadap jumlah trombosit, namun tidak ada hubungan antara hasil pemeriksaan N51 terhadap gejala dan tanda klinis
pada pasien dengue.

Kata kunci: dengue, N51, trombasit

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 Haospital

Abstract
The diagnosis of depgue infection early on is very important. Currently it has developed an antigen non-structural 1 [N51)
examination of the dengue that can detect infection with the dengue virus early, However, nat all health care centrers have
adequate laboratory facilities for |nspe|:t|c|n M5l dengue Flatelet oy nt and :Ilnlcal manifestasions are indicators wich

becomg the basis of a dia siged ATIE etermine the relationship
between the MS1 antigen Best r uI‘ 3
infegtign. This, study used ETVEs

In ierits with suspected dengue

roach. Research conducted at the
Clinleal Patho'ag, Laboratory and hpattent L BEF-NolEmber 2016, Total sample of
30 people is determined. NS1 antigen test performed using immunochromatography rapid test. Flatelet examination
performed wsing hemanalizer. Clinical signs and symptoms obtained from medical records records of patients. Fisher's exact
test of the relationship between the results of N51 to platelets count obtained p value of 0.031, meanwhile the relationship
between MS1 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
N51 againet elinical signs and syrmptoms in patients with dengue.

Keywords: Dengue, W51, platelet
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ABSTRAK

Diagniosis dind infeksi dengue penting karena patofisiologl penyakit yang sangal cepat karena diagnosis yang terlambat dapat
berakibat fatal bagi pasien, mengingat perjalanan penyakit sangat cepat. 538t ini sedang dilakukan pemeriksaan antigen
dengue (NST) mon seruktural T yang dapat mendeteks! infeks! virus dengue lebih dini, bahkan pada harl pertama demam.
Namun, tidak semua puskesmas memiliki fasifitas laboratorium yang memadal untuk permeriksaan N51. Gejala dan tanda kiinis
sertd pemeriksaan darah rutin merupakan dndikatar yang menjadl dasar diagnasis oi fasilitas pelayanan kesehatan dengan
fasilitas terbatas, Penelitian folG8rtuuan untuk mengetatul hubungan pemeriksaan N51 terhadap tanda dan gefala klinis dan
pemeriksaan NST serta hasil pemeriksaan darah rutin pada pasien suspek infeksi dengue. Penelitian inf menggunakan metode
observasional analitik déngan pendekatan cross sectional. Fenalitian dilaksanakan o laboratorium klinlk dan ruang polikiinik
rawat inap Vita Medika Kepung Kedin pada bulan November 20017 sampai dengan Februari 2018, jumiah sampel panalitian
sebanyak 30 orang ditentukan dengan teknik consecutive sampling. Pemeriksaan N5T dilakukan dengan

metode rapid immunechramatography test dengan mono kit. Pemeriksaan darah rutin dilakukan dengan menggurakan
Micros 60. Alasam menggunakan uji chi square karena kedua variabel yang diteliti merugakan variabel dengan data berupa uji
Chi sguare skala kategarls tentamng hubungan antara pemertksaan fanda dan gejala kinls DED dergan hasi pemeriksaan NST
didapatkan p= 8310 (p > 0,005). sedangkan hasil ui oy square hubungan hasil pemenksaan darals rutin kadar hemoglobin,
Jumiah lelkosit, jumiah t it dan hasif p i NS T diperoleh nilal p belUrE-ture o = 0235 (o > 0,05), p = 8,013(p <
0,05} p =0 28p =g, 05) dan p = rJ 132(p> 0 05 Terdapa: rrubungan yang bermakng antara mmn leukosit dan jumiaf

trombagsigterhadap hasil pes ' faul kiinis pasien dengue,
atigen ‘ :i i

kadar hamogiobin dan nita i8marokt pa
Kata kunci Degam Bepdaratni wgur. Hknwg Daran futin, NST Antigen Dengue

ABSTRAK

Penegakkan diagnosis infeks| dengue sefak dinl sangat penting karena keterlambatan diagnosis dapat berakibat fatal bagl
penderita, mengingat perjalanan penyakit inl yarig SARgAE cepat Saatint telah dikembangkan swatu pemeriksaan terhadap
amtigen non struktural-1 dengue (NST) yang dapat mendeteksi infeksi virus den; dangan lebih awal bahkan pada hari
pertama demam. Akan tetap, Ddak semua pusat la
pemeriksaan NST. Tanda dan gejala dikator wang menjadi diagnosis dasar
pada pusafiayanan kesehigian dengan fasilitas i £ f i tufis fuk mengetahu hubungan hasi
pemeriksagridntigen NET terfiadap ge,
Penelitian ini ménggunakan metade analitik observasional dengan pendekatan cross sectional, Renelitian dilakukar di
Laboratorium Kiekdan Ruang Rawat Inap Kinlk Rawat Inap Vita Mealka Kepung Kedirl pada bulan Nevember tahun 2017 -
Februars tafin EH?RJMEI‘J sampel penelitian 30 orang ditentukan dengan teknik conseufive sampling. Pemeriksaan antigen
NET difakuk T rapid ‘ography rest dengan kit Mano.

Parmeriksaan daralirutin dilakukar menggunakan Micros
G Lifi ot squsre mengenal hubungan antara gejala dan

Penulis yang sesuai.
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ABSTRAK

Demam dengue (DD)/demam berdarah dengue (DBD) merupakan penyakit yang disebabkan
virus dengue dan disebarkan melalui gigitan nyamuk Aedes aegypri. Pada DD/DBD terjadi kelainan
hematologi seperti penurunan kadar trombosit di bawah normal (trombositopenia) yaitu <150.000
terkait infeksi virus dengue. Pada kondisi ini, apabila pasien tidak segera tertangani dapat jatuh ke
kondisi dengue shock syndrome. Adanya suatu uji NS1 antigen sebagai rapid diagnostic test kasus
DD/DBD, maka penurunan trombosit yang terjadi dapat diperkirakan dan ditangani lebih dini.
Penelitian bertujuan untuk mengetahui hubungan -hasil uji NS1 antigen terhadap kejadian
trombositopenia pada DD/DBD. Rancangan penelitian analitik dengan pendekatan cross-sectional.
Subjek dikelompokkan menjadi 2 vaitu kelompok pasien dengan hasil uji NS1 antigen positif 599
subjek dan hasil uji NS1 antigen negatif 176 subjek. Kemudian dilakukan penghitungan jumlah pasien
vang sudah maupun tidak mengalami trombositopenia dari masing-masing kelompok subjek vang
didapatkan dari hasil rekam medis pasien. Hasil menunjukkan jumlah pasien dengan hasil uji NS1
antigen positif dan trombositopenia sebanyak 564(94,2%) pasien, tidak trombositopenia sejumlah
35(5.8%) pasien. Pasien hasil uji NS1 antigen negatif dan trombositopenia sebanyak 78(44,3%) pasien.
tidak trombositopenia 98(55,7%) pasien. Berdasarkan hasil analisis uji ehi-square dengan tingkat
kemaknaan 5% diperoleh p=0,001, tingkat nilai keeratan hubungan 0,554. Disimpulkan, adanya
hubungan signifikan (p<0,05) antara hasil uji NS| antigen terhadap kejadian trombositopenia pada
subjek vang diteliti dengan tingkat keeratan hubungan sedang (0.,40-0.599). Arah hubungan kedua
variabel positif artinya_apabila terdapat hasil uji NS1 antigen positif maka risiko trombositopenia
semakin tinggi. ' B v 1 A
Kata Kunci= demamdengue. dermiam_berdaral e, trombesitap
rapid diagnostic test, NS 1 antigen’” —

g, dengye shock syndrome,

L

ABSTRACT

Dengue fever (DD) / dengue hemorrhagic fever (DHF) is a disease caused by dengue virus and
is spread through the bite of Aedes aegypti mosquito. In DD / DBD hematologic abnormalities such as
decreased platelet levels <150.000 (thrombocytopenia) associated with dengue virus infection. In this
conditien, if the patient is not handled immediately they can fall into dengue shock syndrome
condition.-The presence of an NSI antigen test as a rapid diagnostic test for DD / DHF, can be used to
estimate-decrease of platelet level so it can be handle earlier. This study aim te kiow the correlation

https://ojs.unud:ac.id/index.php/eum 98
doi:10.24843.MU.2020.vS.i12.P17
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Abstraet: Mortality due to dengue hemorrhagic fever (DHF} in West Kalimantan is still quite
high. One of the reasons of that is diagnostic delay. Nonstructural 1 antigen (NS1 Ag) test has
been developed and can detect dengue virus infection since the onset of fever. This study was
aimed to determine the relationship between duration of feverand NS1 Ag dengue in DHF patients
at Sultan Syarif Mohamad Alkadrie Hospital in 2018, This was an observational and analytical
study with a cross-sectional design, Samples were selected using a total sampling technique with
a total sample of 34 patients. Data were obtained from medieal records and were analyzed by using
the independent T test with the Mann-Whitney test as an alternative test. Statistical analysis of the
relationship between duration of fever and NS1 Ag obtained a p value of 0.000). In conclusion,
there was a significant relationship between duration of fever and NS1 Ag in DHF patients at
Sultan Syarif Mohamad Alkadrie Hospital in 2018,

Keywords: dengue hemorrhagic fever (DHF), duration of fever, NS1 Antigen

Abstrak: Angka kematian akibat demam berdarah dengue (DBD) di Kalimantan Barat masih
cukup tinggi: salah satu penyebabnya ialah kelelhmbatan diagnosis, Saat ini telah dikem-bangkan
pemeriksaan antigen noj 1 {5 r dapat mendereksi infeksi virus dengue sejak
awal fase demam. Péheli i e u: zetalui fu R im dengan hasil
pemeriksadn Ap NS d.cn c.p a s SUD Sultad 5 Alkadrie tahun
2018 Jenis penelifian ini ial saii- potong-lintang. Sampel
dipilih mengpunakan teknik feoral smup.!mg dan diperoleh jumlah sampel sebanyak 34 pasien.
Pengumpulan data menggunakan rekam medis. Data dianalisis menggunakan uji T ftidak
berpasangan dengan uji altematif Mann-Whitmey. Hasil uji statistik terhadap hubungan antara
lama demam dengan hasil pemertksaan Ag NS1 mendapatkan nila p=0.000. Simpulan penelitian
ini ialah terdapat hubungan bermakna antara lama demam dengan Ag NS dengue pada pasien
DBD'di RSUD Sultan Syarif Mohamad Alkadrie tahun 2018,

Kata kunei: demam berdarah dengue (DBD), lama demam, antigen NS1

PENDAHULUAN

Infeksi’dengue masih merupakan salah
satu masalah ‘kes¢hatan utama di dunia.
Diperkirakan 50 juta’infeks: dengue terjadi
di seluruh dunia setiap ‘tahunnya _dan
500.000  diantaranya merupakan " pasien
demam berdarah dengue (DBD) vyang

153

memerlukan perawatan.~di rumah sakit;
2,5% dari jumlah tersebut meninggal dunia,
Demam dengue (DD} dan DBD telah meru-
pakan penyakit-endemik di lebih dari 100
negaras wilayah World Health Organization
(WHO). Telah terdata bahwa Asia Tenggara
dan Pasifik Barat merupakan wilayah paling
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2021 di Rumah.Sakit Abdul Wahab Sjahranie Samarinda. Penulis menyelesaikan
pendidikan di Institut. Teknologi Kesehatan dan Sains Wiyata-Husada Samarinda dengan
melaksanakan tugas akhir-berupa Karya Tulis IImiah (literature review) yang berjudul
“Gambaran Hasil Pemeriksaan ‘Antigen Nonstruktural 1 Pada Penderita Demam Berdarah

Dengue”.
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