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ABSTRACT

Dengue infection is considered as global health problem. The rate of the infection keeps
on rising every year. The fatality rate due to dengue infection is categorized as high,
especially the death caused by delayed healthcare. Laboratory checks up is very
important to early diagnose the dengue suspect. Nonstructural protein 1 antigen (NS1) is
considered to be sensitive as it specifically reacts to the existence of the dengue virus at
the early stage of the infection (suspect). This research was aimed to find out the role of
NS1 on suspected dengue patients. This research employed a descriptive approach or
dengue suspected patients. The marker of dengue virus was obtained through medical
records about the period of fever and the result of rumpel leed (RL) or tourniquet test
from Roemani Hospital found the NS1 result from the laboratory checkup. The research
finding showed that among 30 patients, 14 patients (46,6%) were the dengue suspects
with 0-2 days fever, 3 RL positive (10%) and 5 NS1 positives (16,6%). 15 patients (50%)
with 3-4 days of fever, 1 RL positive (3,3%) and 1 NS1 positive (3,3%). Also 1 patient
with 5-7 days of fever and NS1 negative. Conclusions, not all dengue suspects in Roemani
Hospital get positive NS1. 16.6% in fever symptoms 0-2 days, 3.3% in fever symptoms 2-
4 days, and 0% in fever symptoms 5-7 days.
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ABSTRAK

Infeksi dengue masih merupakan masalah kesehatan global. Angka insidensi dari tahun
ke tahun belum mengalami penurunan. Angka kematian dari penderita cukup tinggi dan
salah satu sebabnya adalah keterlambatan dalam penanganan penderita. Pemeriksaan
laboratorium sangat dibutuhkan dalam menegakkan diagnosis dini penderita suspek
dengue. Antigen non struktural 1 (NS1) dianggap sensitif dan spesifik yang dapat
bereaksi dengan virus dengue sehingga dapat mendeteksi keberadaan virus ini pada awal
infeksi (suspek). Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui gambaran hasil NS1
pada penderita suspek dengue. Penelitian ini menggunakan pendekatan deskriptif dari
pasien yang diduga terinfeksi virus dengue. Tanda-tanda virus dengue diperoleh dari
catatan medis yang berupa masa demam dan hasil rumple leed (RL) dari RS Roemani,
hasil NS1 diperoleh dari pemeriksaan laboratorium. Hasil penelitian menunjukkan dari
30 pasien yang suspek dengue dengan gejala demam 0-2 hari terdapat 14 orang (46,6%),
RL positif 3 orang (10%), NS1 positif 5 orang (16,6%). Gejala demam 3-4 hari terdapat
15 orang (50%), lorang RL positif (3,3%) dan 1orang NS1 positif 3,3%). Gejala demam
5-7 hari terdapat 1 orang (3,3%) dengan hasil NS1 negatif. Simpulan bahwa tidak semua
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suspek dengue di RS Roemani didapatkan NS1 positif, 16,6% pada gejala demam 0-2
hari, 3,3% pada gejala demam 2-4 hari, dan 0% pada gejala demam 5-7 hari.

Kata kunci: NS1 suspek dengue

PENDAHULUAN

Penyakit demam berdarah masih
menjadi masalah global, hampir 390 juta
orang terinfeksi  setiap  tahunnya.
(Kemenkes RI, 2017). insidensi penyakit
dengue dari tahun ke tahun cukup tinggi.
Infeksi dengue banyak ditemukan di
daerah tropis maupun sub tropis dan
kebanyakan di wilayah perkotaan
termasuk yang ada di Indonesia. Pada
tahun 2015 angka kejadian di Indonesia
sebanyak 21.092.(Dinkesprov. Jawa
Timur,2017). Jumlah kasus DBD pada
tahun 2017 sebanyak 68.407 dengan
jumlah kasus meninggal sebanyak 493
orang dan IR 26,12 per 100.000
penduduk, jika dibandingkan dengan
tahun 2016 mengalami penurunan. Pada
tahun 2016 terdapat kasus sebanyak
204.171 dan IR 78,85 per 100.000
penduduk.! Dari tahun 2008 sampai 2017,
jumlah kasus tertinggi di tahun 2016.
Angka kematian atau case fatality rate
(CFR) diatas 1% di provinsi Gorontalo
(2,18%), Sulawesi Utara (1,55%,
Sulawesi Tenggara (1,47%) dan angka
diatas 1% termasuk kategori tinggi). .
(Kemenkes RI, 2017).

Virus dengue sebagai agen dari
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.?
banyaknya serotype inilah menjadi salah
satu sebab hingga saat ini infesi dengue
belum ditemukan vaksinnya.

Gejala klinis sejak infeksi dimulai
dengan tanpa gejala, sampai demam
dengue hingga demam berdarah. Demem
tinggi bisa dijumpai dari hari kedua
sampai hari ketujuh. Manifestasi Klinis

Vol. 11 No. 1, Juni 2020
DOI: https://doi.org/10.32382/mak.v11i1.1476

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 Il yang tandanya seperti
derajat | disertai perdarahan spontan di
kulit, derajat Ill ditandai dengan nadi
cepat dan lemah, hipotensi, sianosis.
Derajat IV ditandai dengan syok berat.
(Hadinegoro et al, 2001; Numinha et al,
2012)

Berdasarkan mekanisme respon
imun, kadar antibodi yaitu imunoglobulin
M akan meningkat dan dapat dideteksi
pada hari ke-4 atau ke-5. (Rubens CLJ et
al,2012; Trisnadewi NL et al, 2016). Pada
suspek dengue IgM belum terbentuk,
sehingga pemeriksaan keberadaan virus
menjadi penting untuk diketahui. Salah
satu parameter laboratorium yang dapat
digunakan untuk mengetahui tahap awal
infeksi adalah NS1, karena bisa
mendeteksi keberadaan antigen dengue.
(Mariko MR et al, 2014). Infeksi dengue
menunjukkan adanya perbedaan gejala
klinis akibat perbedan mekanisme
patofisiologis. .(Chandra A, 2010).
Variasi gejala klinis yang tidak spesifik
dan ada kemiripan gejala yang
ditimbulkannya dengan infeksi lain, maka
perlu diketahui seberapa besar suspek
dengue vyang positif NS1 sebagai
diagnosis  pasti infeksi dengue.
Pemeriksaan NS1 dapat mendeteksi
bagian tubuh dari virus dengue sehingga
tidak perlu menunggu respon tubuh
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terhadap infeksi virus. Oleh karena itu
pemeriksaan ini paling baik dilakukan
pada saat hari ke O mulai gejala panas
muncul. Pada saat ini jumlah trombosit
belum mengalami penurunan, IgM belum
bisa dideteksi. Nilai sensitivitas dan
spesifisitas cukup tinggi, sehingga jika
hasil NS1 positif adalah benar-benar
terjadi pada orang yang terinfeksi virus
dengue, sebaliknya jika NS1 negatif
adalah benar-benar terjadi ada orang yang
tidak terinfeksi dengue.(Peeling et al,
2010)

METODE

Pada penelitian ini menggunakan
jenis deskriptif yang dilakukan pada
pasien suspek infeksi dengue di RS
Roemani Semarang dengan melihat gejala
klinik di awal infeksi berdasarkan catatan
medis. Populasi dalam penelitian ini
adalah semua pasien yang mengalami
suspek infeksi dengue yang
memeriksakan diri di RS Roemani
Semarang. Sampel dalam penelitian ini
adalah pasien suspek infeksi dengue
berdasarkan gejala klinis dan cacatan
medis yang memenuhi Kriteria inklusi.
Besar sampel sebanyak 30 orang yang
diambil secara consequtive sampling.
Pemeriksaan laboratorium dengan marker
NS1 rapid dengan prinsip NS1 antigen
yang terdapat di dalam serum/plasma
akan bereaksi dengan anti dengue NS1
yang terdapat pada strip reagen sehingga
membentuk komplek antigen antibodi
yang melewati membran  secara
kromatografi menuju daerah tes yang
dilapisi antigen spesifik virus dengue
membentuk komplek antibodi-antigen-
antibodi yang membentuk garis sebagai
tanda positif. Hasil positif maupun negatif
dikelompokkam  berdasarkan  suspek
infeksi dengue. Data dianalisis dan
disajikan secara deskriptif menggunakan
tabel.

Vol. 11 No. 1, Juni 2020
DOI: https://doi.org/10.32382/mak.v11i1.1476

ISSN : 2621-9557 (Print)
ISSN : 2087-1333 (Online)

Langkah-langkah penelitian
1. Pengambilan dan Penyimpanan
sampel
Sampel yang digunakan pada
pemeriksaan ini adalah Serum
yang diambil dengan cara:

a) Darah vena dikumpulkan
kedalam tabung reaksi
(TIDAK mengandung

antikoagulan seperti heparin,
EDTA dan sodium citrate),

b) Didiamkan selama 30 menit
hingga darah membeku dan
kemudian dilakukan
sentrifuge dengan kecepatan
1500-2000 rpm selama 15-20
menit  hingga didapatkan
sampel serum.

2. Prosedur Pengujian NS1

a) Reagen dan sampel diadaptasi
terlebih dahulu pada suhu
ruang.

b) Kantong tes dibuka dan
diletakkan ditempat bersih,
kering dan datar

c) Dengan menggunakan
disposable dropper,
ditambahkan 3 tetes sampel
kedalam sumur (well) sampel
bertanda (S)

d) Jika tes berjalan dengan baik,
akan  terlihat  pergerakan
warna ungu sepanjang jendela
hasil menuju kebagian tengah
tes

e) Interpretasikan hasil setelah
15-20 menit. Sebaiknya tidak
membaca hasil setelah 20
menit karena dapat meberikan
hasil palsu.

f) Hasil positip akan tetap
setelah 20 menit. Walaupun
demikian, untuk mencegah
kesalahan hasil, jangan baca
hasil setelah 20 menit.
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3. Interpretasi Hasil
a) Hasil Negatip: Jika hanya
terbentuk garis pada area garis
kontrol (C)
b) Hasil Positip: Jika terbentuk
garis pada area garis (T) dan

(©).

c) Hasil Invalid: jika tidak
terbentuk garis pada area garis
kontrol (C).

d) Untuk hasil Invalid dilakukan
tes ulang.

HASIL

Berdasarkan data yang terdapat
pada catatan medis dapat dikelompokkan
berdasarkan definisi  suspek infeksi
dengue yaitu demam tinggi mendadak
selama 2-7 hari tanpa sebab yang jelas dan
rumple leed positif sebagai manifestasi
perdarahan. Marker NS1 diperiksa
dengan rapid test vyang hasilnya
dinyatakan positif dan negatif. Tabel 1
adalah hasil deskriptif suspek infeksi
dengue dengan marker NSL1.

Berdasarkan hasil penelitian yang
sesuai tabel pada 1, marker NS1 positif
paling tinggi yaitu 16,6% terjadi pada
suspek yang mengalami demam pada
kisaran 0-2 hari disertai hasil rumple leed
positif, akan tetapi 30% pada periode
demam tersebut hasil NS1 nya negatif.
Hasil NS1 negatif hampir semua terjadi
pada suspek infeksi dengue setelah
melebihi dua hari meskipun ada 1 yang
positif disertai juga rumple leed positif
pada demam hari ke 3-4.

PEMBAHASAN

Karakteristik demam dengue
dideskripsikan sebagai demam tinggi
yang disertai sakit kepala, nyeri di
belakang mata, nyeri otot dan sendi,
muntah . Tidak semua orang yang
terinfeksi memiliki gejala yang sama dan
sulit digambarkan berdasarkan
serotipenya'! bahkan gejala tersebut bisa
terjadi pada penyakit yang lain.
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.(Perdigdo AC et al, 2016). Meskipun
demikian, hasil NS1 positif diyakini
terjadi pada penderita yang betul-betul
terinfeksi dan negatif terjadi pada orang
yang betul-betul negatif, hal ini
disebabkan karena NS1 adalah marker
infeksi dengue yang memiliki sensitivitas
dan spesifisitas tinggi yaitu 97,4% dan
93,7%.(Paranavitane SA et al, 2014)
Menurut penelitian Paranavitana SA,
2014 bahwa hasil positif NS1 dikaitkan
dengan risiko lebih tinggi terkena demam
berdarah berat dan bisa digunakan untuk
prognosis pada masa perawatan demam
berdarah. Dalam penelitian ini metoda
yang digunakan untuk pemeriksaan NS1
adalah strip kromatografi yang hanya
dapat mendeteksi secara kualitatif, dan
perlu konfirmasi dengan metode NS1
kuantitatif, serta perlu dibandingkan
dengan metoda yang lain seperti ELISA.
.(Ambrose JH et al, 2017)

Pada masa demam melebihi 2
hari, sebagian besar hasil NS1 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. Respon
imun humoral maupun seluler yang
berupa anti netralisasi, anti-hemaglutinasi
dan anti komplemen terjadi setelah virus
dengue berkembang biak dalam sel
retikuloendotelial dan berada dalam darah
(viremia) yang berlangsung 5 hingga 7
hari. Manifestasi yang bisa dideteksi pada
tingkat laboratorium adalah IgM dan IgG.
IgM dikenal sebagai antibodi fase akut,
IgG dibedakan antara infeksi primer dan
sekunder. Pada infeksi sekunder 119G
meningkat sekitar demam hari ke-14.
Hasil penelitian yang dilakukan oleh
Changal KH, Raina AH, Raina A, et al.,
2016, dengue dengan marker NS1 dan
PCR adalah terbaik ditemukan pada fase
awal infeksi dengue dan kemuadian baru
IgM. Rasio 1gG/IgM > 1,10 dengan
sensitivitas 100%, spesifisitas 97,4%, dan
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akurasi  67,5% dalam membedakan
infeksi dengue sekunder terhadap infeksi
dengue primer. Dengue sekunder
menyebabkan penyakit yang lebih parah
dibandingkan dengue primer.

KESIMPULAN

Dari  hasil penelitian dapat
disimpulkan bahwa tidak semua suspek
dengue di RS Roemani didapatkan NS1
positif, 16,6% pada gejala demam 0-2
hari, 3,3% pada gejala demam 2-4 hari,
dan 0% pada gejala demam 5-7 hari.
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Tabel 1. Distribusi frekwensi NS1 berdasarkan suspek infeksi dengue

Suspek Infeksi Dengue Marker NS1
Demam Rumple leed Positif Negatif
(hari) positif Negative Jumlah %  Jumlah %
0-2 3 11 5 16,6 9 30
3-4 1 14 1 3,3 14 46.6
5-7 0 1 0 0 1 3,3
Jumlah 4 26 6 20 24 80
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