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RINGKASAN

Perbedaan Jumlah Eosinofil Pada Pasien Tuberkulosis Dengan dan Tanpa
Ko-Infeks Soil-Transmitted Helminth di Kecamatan Panti, Jember; Nisrina
Salsabila Firmansyah, 162010101080; 2020; 106 Halaman; Fakultas Kedokteran
Universitas Jember.

Tuberkulosis merupakan penyakit infeksi menular yang disebabkan oleh
bakteri Mycobacterium tuberculosis. Tuberkulosis menjadi masalah kesehatan
dunia dengan jumlah 10,4 juta kasus insiden pada tahun 2016 dan masih menjadi
10 penyebab kematian tertinggi di dunia (World Health Organization, 2018).
Kabupaten Jember menempati urutan kedua kabupaten dengan angka insidens
tuberkulosis tertinggi di Jawa Timur (Dinas Kesehatan Provins Jawa Timur,
2018). Wilayah Kecamatan Panti, Kabupaten Jember pada tahun 2015 berada di
urutan ke-9 dengan jumlah kasus terbanyak dari 31 kecamatan di Jember (Hikma
et al., 2016). Sistem imun tubuh dapat memengaruhi keberhasilan terapi TB dan
sistem imun yang tertekan akan menghambat kesembuhan dari penyakit
tuberkulosis. Salah satu ha yang dapat menekan sistem imun melawan bakteri
Mycobacterium tubercul osis adalah adanya infeksi cacing atau helminthiasis pada
pasien TB dan jenis cacing yang paling banyak menginfeksi adalah soil-
transmitted helminths. Adanya lahan pertanian atau perkebunan merupakan salah
satu faktor risiko dari infeksi STH. Kecamatan Panti memiliki luas daerah sebesar
9.396 Ha dan 3.524,9 Ha atau 37,51% di antaranya adalah lahan pertanian dan
perkebunan (BPS Kabupaten Jember, 2019). Pada infeksi TB yang disertai infeksi
cacing, terjadi tumpang tindih respon imun. Eosinofil merupakan salah satu hasil
produksi respon imun terhadap cacing yakni Th2. Tujuan dilakukannya penelitian
ini adalah untuk mengetahui perbedaan jumlah eosinofil pada pasien tuberkulosis
dengan dan tanpa ko-infeksi soil-transmitted hel minthes.

Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan desain
cross sectional. Teknik sampling yang digunakan dalam penelitian ini adalah total
sampling dan terdapat 24 subjek penelitian yang bersedia terlibat serta memenuhi
kriteria. Sampel darah subjek penelitian digunakan untuk pemeriksaan hitung
jenis leukosit di Laboratorium Patologi Klinik FK UNEJ agar mendapatkan data
jumlah eosinofil. Sampel feses dari subjek penelitian dilakukan pemeriksaan
dengan metode sedimentasi dan flotasi di Laboratorium Parasitologi FK UNEJ
untuk mengetahui ada tidaknya infeksi STH.

Penelitian ini mendapatkan hasil berupa sebanyak tiga pasien TB (12,5%)
dari 24 pasien di Kecamatan Panti yang menjadi subjek penelitian positif
terinfekss STH. Prevalens kecacingan pada pasien TB di Kecamatan Panti
tergolong rendah karena <20% sesual klasifikasi yang diberikan Kemenkes
(2012). Spesies cacing yang menginfeks adalah Ascaris lumbricoides pada dua
pasien TB (66,67%) dan infestass campuran dari Ascaris lumbricoides dan
Hookworm pada satu pasien TB (33,33%). Hasil pendlitian ini menunjukkan tidak
adanya perbedaan jumlah eosinofil secara statistik (p=0,759) pada pasien TB
dengan dan tanpa ko-infeksi STH di Kecamatan Panti, Jember. Sebagian besar
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subjek penelitian pada kedua kelompok tersebut memiliki jumlah eosinofil yang
normal. Tidak ada gambaran khas eosinofil pada kedua kelompok tersebut
sehingga eosinofil tidak dapat menggambarkan keadaan respon imun pasien TB
dengan dan tanpa ko-infekss STH. Hal ini dapat dikarenakan adanya tumpang
tindih respon imun karena M.tuberculosis dan STH, intensitas STH yang ringan
ataupun infeksi STH yang diderita merupakan infeks kronis.
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BAB 1. PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Tuberkulosis (TB) masuk ke dalam 10 penyebab kematian tertinggi di
dunia dengan angka mortalitas di dunia diperkirakan sebanyak 1,3 juta pasien
(World Health Organization, 2018). Indonesia merupakan negara kedua dengan
insiden kasus TB tertinggi di dunia setelah India (Indah, 2018). Provins Jawa
Timur pada tahun 2017 masuk ke dalam tiga besar provins di Indonesia dengan
jumlah penemuan kasus tuberkulosis terbanyak dan Kabupaten Jember
menyumbang angka yang cukup besar sehingga menempati urutan kedua sebagai
kabupaten/kota dengan jumlah kasus baru tuberkulosis BTA positif tertinggi di
Jawa Timur (Dinas Kesehatan Provinsi Jawa Timur, 2018). Wilayah Kecamatan
Panti, Kabupaten Jember pada tahun 2015 dalam periode sembilan bulan memiliki
angka persebaran TB BTA positif sebanyak 65 pasien dan berada di urutan ke-9
dengan jumlah kasus terbanyak dari 31 kecamatan di Jember (Hikma et al., 2016).
Studi pendahuluan yang dilakukan peneliti di Puskesmas Panti menunjukkan
adanya peningkatan kasus TB pada tahun 2018-2019. Pada tahun 2018, kasus TB
yang tercatat di Puskesmas Kecamatan Panti sebanyak 91 pasien sedangkan pada
tahun 2019 terhitung dari bulan Januari sampai September sudah ada 71 pasien
TB yang melakukan pengobatan di Puskesmas Panti, angka yang lebih banyak
dari jumlah pasien TB empat tahun sebelumnya.

Penyakit TB masih menjadi masalah utama yang perlu diselesaikan.
Pemerintah menargetkan adanya penurunan prevalenss TB ke dalam sasaran
program pengendalian penyakit dan penyehatan lingkungan dalam rencana aksi
program yang ditetapkan dengan merujuk pada Rencana Pembangunan Jangka
Menengah Nasiona (RPIMN) 2015-2019 dan Rencana Strategis Kementerian
Kesehatan (Direktorat Jenderal Pengendalian dan Penyehatan Lingkungan, 2015).
Kementerian Kesehatan Republik Indonesia (2018) menyebutkan bahwa sgjak
tahun 2008-2017, angka keberhasilan pengobatan semua kasus tuberkulosis
cenderung menurun. Keberhasilan terapi TB dipengaruhi oleh beberapa faktor

seperti pendidikan, pengetahuan pasien, sikap pasien, riwayat minum obat dan
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status gizi (Sianturi, 2014). Selain faktor-faktor tersebut, sistem imun tubuh juga
berperan melawan antibodi yang masuk ke dalam tubuh.

Sistem imun yang tertekan dapat menghambat kesembuhan dari penyakit
tuberkulosis. Salah satu yang dapat menekan sistem imun melawan bakteri
Mycobacterium tuberculosis adalah adanya infeks cacing atau helminthiasis pada
pasien TB. Infeks cacing yang paling umum di seluruh dunia adalah infeksi
cacing yang ditularkan melalui tanah atau soil-transmitted helminths (STH).
Spesies utama yang menginfeks manusia adalah cacing gelang (Ascaris
lumbricoides), cacing tambang (Ancylostoma duodenale dan Necator
americanus), dan cacing cambuk (Trichuris trichura) (CDC, 2013; Gashaw,
2018). Nurhaina dan Desyana (2018) menyebutkan bahwa adanya |ahan
pertanian atau perkebunan merupakan salah satu faktor risiko dari infeksi STH.
Kecamatan Panti memiliki luas daerah sebesar 9.396 Ha dan 3.524,9 Ha atau
37,51% di antaranya adalah lahan pertanian dan perkebunan (BPS Kabupaten
Jember, 2019). Kecamatan Panti memiliki jumlah rumah tangga usaha pertanian
dengan pengguna lahan sebanyak 9.845 unit dan rumah tangga petani gurem
sebanyak 8.850 unit berdasarkan sensus pertanian pada tahun 2013 (BPS
Kabupaten Jember, 2015).

Ko-infeks parasit terutama cacing usus turut berkontribusi dalam
perkembangan penyakit TB. Infeksi cacing yang kronis akan menurunkan
efektifitas proteksi dari vaksin BCG yang diberikan sebagal pencegahan terhadap
penyakit TB (Gashaw, 2018). Infeksi cacing akan menurunkan imunitas tubuh
pasien melawan bakteri M. tuberculosis sehingga akan menghambat proses
penyembuhan dari penyakit TB (Inoue et al., 2013). Mycobacterium tuberculosis
sebagal mikroba intraseluler dikendalikan oleh respon inflamasi sel Thi,
sedangkan cacing sebaga mikroba ekstraseluler dalam tubuh manusia akan
menginduks respon imun sel Th2. Produksi dari kedua sel T ini akan saling
memengaruhi satu sama lain sehingga perlawanan terhadap M. tuberculosis juga
akan terganggu (Alemu dan Mama, 2017; Gashaw, 2018). Eosinofil yang
merupakan produksi dari respon imun terhadap cacing akan mengeluarkan sitokin
dan kemokin yang menghambat respon Thl (Motran et al., 2018). Sebuah
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penelitian di Uganda menemukan bahwa kondisi eosinofilia yang sangat berkaitan
dengan infeksi cacing memiliki asosiasi yang kuat dengan risiko kejadian TB aktif
(Elliott et al., 2003; Babu dan Nutman, 2016). Berangkat dari permasalahan
respon imun tersebut, peneliti tergugah untuk mencari tahu perbedaan jumlah
eosinofil yang dapat digunakan sebagai prediktor untuk mengetahui respon imun
tubuh pasien TB dengan ko-infeksi cacing usus.

1.2 Rumusan Masalah

Rumusan masalah yang timbul berdasarkan latar belakang adalah apakah ada
perbedaan jumlah eosinofil antara pasien tuberkul osis dengan ko-infeksi dan tanpa
ko-infeks soil-transmitted helminths di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember?

1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1 Tujuan Umum

Tujuan umum dari penelitian ini adalah untuk mengetahui perbedaan jumlah
eosinofil antara pasien tuberkulosis dengan ko-infeks dan tanpa ko-infeks soil-

transmitted helminths di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember.

1.3.2 Tujuan Khusus

Tujuan khusus dari penelitian ini adalah sebagai berikut.

a  Untuk mengetahui karakteristik pasien TB di Kecamatan Panti.

b. Untuk mengetahui prevalens ko-infeksi soil-transmitted helminths pada
pasien tuberkulosis di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember.

c. Untuk mengetahui jumlah eosinofil pada pasien tuberkulosis dengan ko-
infeksi soil-transmitted helminths.

d. Untuk mengetahui respon imun pasien tuberkulosis dengan ko-infeks soil-

transmitted helminths melalui gambaran jumlah eosinofil pasien tersebut.

1.4 Manfaat Pendlitian
Daam penulisan karya ilmiah ini, ada beberapa manfaat yang ingin dicapai
yakni sebagai berikut.
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1.4.1 Manfaat llmiah

a

Memberikan informasi mengenai profil jumlah eosinofil yang ditimbulkan
oleh infestasi ko-infeksi soil-transmitted helminths pada pasien tuberkulosis
di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember.

Mengetahui prevalenss pasien ko-infeks soil-transmitted helminths pada
pasien tuberkulosis di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember.

Menjadi sumber pustaka dan acuan informasi untuk penelitian selanjutnya

terkait ko-infeks soil-transmitted helminths pada pasien tuberkulosis.

1.4.2 Manfaat Aplikatif

a

Dapat menjadi media screening ko-infeks soil-transmitted helminths pada
pasien tuberkulosis di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember.

Dapat menjadi bahan acuan memberikan komunikasi, informas
dan edukas (KIE) kepada masyarakat, khususnya pada pasien tuberkulosis
di Kecamatan Panti, Kabupaten Jember.

Bagi petugas kesehatan setempat, dapat menjadi bahan pertimbangan dalam
kelanjutan pemberian obat untuk mengatasi baik tuberkulosis maupun ko-
infeks soil-transmitted helminths pada pasien tuberkulosis tersebut serta
dapat menjadi bahan pertimbangan dalam kebijakan prosedur pemeriksaan
pada pasien TB.
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BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Tuberkulosis

Tuberkulosis (TB) adalah penyakit infeksi kronis yang menyerang hampir
semua organ tubuh manusia dan paru-paru merupakan organ yang terbanyak
diserang. Penyakit ini disebabkan oleh bakteri Mycobacterium tuberculosis.
Bakteri ini merupakan bakteri batang tahan asam (BTA) (Bahar dan Amin, 2014).
Tuberkulosis menyebar dengan media udara dari satu pasien ke orang lainnya.
Penyebaran penyakit ini dapat terjadi melalui inhalasi droplet ketika pasien batuk,
bersin ataupun meludah. Mycobacterium tuberculosis bersifat sangat aerobik,
sehingga tidak mengherankan apabila paru-paru menjadi organ terbanyak yang
terserang, terutama pada apeks paru karena memiliki PO, alveolus paling tinggi
(Perhimpunan Dokter Paru Indonesia, 2004).

2.1.1 Epidemiologi

Tuberkulosis banyak ditemukan di daerah urban pada tempat tinggal atau
lingkungan yang padat penduduk. Saat ini, tuberkulosis masih menjadi masalah
utama kesehatan dunia walaupun pengobatan TB efektif sudah tersedia dengan
lengkap. Sebanyak 95% angka kejadian TB dan 99% angka kematian terjadi di
negara-negara berkembang. 75% kasus TB menyerang usia produktif yakni umur
20-50 tahun (Bahar dan Amin, 2014). Tuberkulosis menjadi 10 penyebab
kematian tertinggi di dunia dengan angka motalitas tuberkulosis secara global
diperkirakan 1,3 juta pasien. Pada tahun 2017, terdapat 6,4 juta kasus baru di
dunia yang dilaporkan ke WHO (World Health Organization, 2018). Kasus yang
dilaporkan saat ini diperkirakan hanya dapat mewakili sekitar dua per tiga dari
total perkiraan kasus dikarenakan deteksi kasus yang tidak memada dan
pemberitahuan kasus baru yang tidak jelas (Raviglione, 2015). Masalah
meningkatnya beban TB global ini dikarenakan oleh beberapa sebab, yakni:
a  Kemiskinan padaberbagai penduduk.
b. Adanyaperubahan demografik dengan meningkatnya penduduk dunia dan

perubahan dari struktur usia manusia yang hidup.
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c.  Perlindungan kesehatan yang tidak mencukupi pada penduduk di kelompok
yang rentan terutama di negara-negara miskin.

d. Tidak memadainya pendidikan kesehatan mengena TB di antara para
dokter.

e. Terlantar dan kurangnya biaya untuk berobat, sarana diagnostik, dan
pengawasan kasus TB sehingga deteksi kasus TB kurang terlaksana dengan
baik dan benar.

f.  Adanyaepidemi HIV/AIDS di seluruh dunia.

Indonesia masuk ke dalam negara dengan beban tinggi/High Burden
Country (HBC) sesual dengan definisi dari Badan Kesehatan Dunia atau World
Health Organization (WHO) karena memiliki 3 indikator yakni TB, TB/HIV dan
MDR-TB (World Health Organization, 2018). Indonesia menempati urutan kedua
insiden kasus TB tertinggi di duniasetelah India. Situasi di Indonesia sendiri pada
tahun 2017 terdapat 420.994 kasus baru dengan prevalensi pada laki-laki 3 kali
lebih tinggi dibandingkan pada perempuan (Indah, 2018). Provinsi Jawa Timur
pada tahun 2017 menempati urutan kedua di Indonesia dalam jumlah penemuan
pasien tuberkulosis dengan total jumlah penemuan semua kasus TB sebanyak
54.811 kasus (Case Notification Rate/CNR = 139/100.000 penduduk) (Hikma et
al., 2016; Dinas Kesehatan Jawa Timur, 2018). Kabupaten Jember menempati
urutan kedua sebagai kabupaten/kota dengan jumlah kasus baru tuberkulosis BTA
positif tertinggi di Jawa Timur sebanyak 2.295 kasus (Dinas Kesehatan Provins
Jawa Timur, 2018). Suatu penelitian deskriptif menyebutkan bahwa pada tahun
2014 ditemukan 2.055 orang pasien dengan BTA positif, 190 orang pasien TB
Extra Paru dan 22 orang pasien MDR-TB di Kabupaten Jember (Hikma et al.,
2016). Peningkatan jumlah pasien terjadi pada tahun 2015 menjadi 2.121 orang
pasien dengan BTA positif (Dinas Kesehatan Kabupaten Jember, 2016).
Pengendalian penyakit TB masih menjadi masalah kesehatan sehingga penurunan
prevalenss TB masuk ke daam sasaran program pengendalian penyakit dan
penyehatan lingkungan dalam Rencana Aksi Program yang ditetapkan pemerintah
dengan merujuk pada Rencana Pembangunan Jangka Menengah Nasional
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(RPIMN) 2015-2019 dan Rencana Strategis Kementerian Kesehatan (Direktorat
Jenderal Pengendalian dan Penyehatan Lingkungan, 2015).

2.1.2 Faktor Risiko dan Mekanisme Penularan

Faktor risiko pada pasien TB dapat meliputi pendidikan, jenis kelamin,
usia, pekerjaan, indeks kepemilikan, lingkungan, perilaku dan kebiasaan merokok.
Faktor risiko yang paling dominan adalah tingkat pendidikan karena hal ini akan
memengaruhi pengetahuan seseorang tentang TB yang nantinya berhubungan
dengan pencarian pengobatan atau menjadi penyebab putus berobat. Semakin
rendah tingkat pendidikan, semakin besar risiko seseorang untuk menderita TB.
Indeks kepemilikan menunjukan bahwa semakin rendah tingkat pendapatan
seseorang maka semakin besar risiko untuk menderita TB karena berhubungan
erat dengan kondisi rumah, kepadatan hunian, dan lingkungan perumahan.
Merokok juga menjadi faktor risiko terjadinya TB (Nurjana, 2015).

Asap rokok mengandung lebih dari 4.500 bahan kimia yang memiliki
berbagai efek racun, mutagenik dan karsinogenik. Kandungan tar dan nikotin
dalam rokok terbukti bersifat imunosupresif dengan memengaruhi respon
kekebalan tubuh bawaan dari pgamu dan meningkatkan kerentanan terhadap
infeksi. Seseorang yang berhenti merokok dapat mengurangi Risiko TB sampai
hampir dua per tigakali (Wijaya, 2012).

Penularan TB terjadi karena bakteri Mycobacterium tuberculosis
dibatukkan atau dibersinkan keluar menjadi droplet nuclel dalam udara sekitar
(Bahar dan Amin, 2014). Droplet nuclel ini berdiameter sekitar 1-5 mikron
(Farhat et al., 2013). Partikel ini dapat menetap selama 1-2 jam dalam udara bebas
tergantung pada ada tidaknya sinar ultraviolet, keadaan ventilas yang buruk dan
tingkat kelembaban. Bakteri dapat bertahan dalam suasana lembab dan gelap
selama berhari-hari sampai berbulan-bulan (Bahar dan Amin, 2014). Ada empat
faktor yang menentukan probabilitas penularan M. tuberculosis yakni kerentanan
(status kekebalan) pegjamu, infeks pada pasien TB yang berhubungan langsung
dengan jumlah basil tuberkel yang dikeluarkannya ke udara, lingkungan yang

memengaruhi konsentrasi dari M. tuberculosis, dan paparan yang dinilai dari
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frekuensi dan durasi pagjanan (Farhat et al., 2013). Tempat masuknya bakteri M.
tuberculosis sebenarnya tidak hanya melalui saluran pernafasan namun juga
saluran pencernaan, plasenta, dan luka terbuka pada kulit (Price dan Standridge,
2006; Raviglione, 2015). Penyakit tuberkulosis dapat menyebar melalui getah
bening dan pembuluh darah atau bisa disebut penyebaran secara limfohematogen
dan dapat menyebabkan lesi pada berbagai organ lain (Price dan Standridge,
2006).

2.1.3 Patofisiologi

Sebagian besar basil yang terinhalasi akan terjebak di saluran pernafasan
bagian atas dan dikeluarkan oleh sl mukosa bersilia, namun sebagian kecil
(biasanya <10%) dapat mencapai alveoli (Raviglione, 2015). Basil tuberkel yang
masuk ke dalam tubuh akan membangkitkan reaks peradangan (Price dan
Standridge, 2006). Respon imun non spesifik yakni makrofag aveolar akan
bekerja dengan melakukan fagositosis terhadap bakteri TB yang masuk ke dalam
tubuh. Sebagian orang yang terinfeksi akan menjadi sakit primer (infeksi primer)
yang umumnya terlokalisir di paru dan limfonodi regional dalam cavum thoracis.
Infeks primer ini umumnya tidak menimbulkan keluhan pada pasien. Jika
makrofag tidak mampu menghancurkan bakteri TB, maka bakteri tersebut akan
bereplikasi dalam makrofag setigp 25-32 jam dan tumbuh selama 2-12 minggu
hingga jumlahnya cukup untuk menginduksi respon imun yakni sekitar lebih dari
100 bakteri (Bahar dan Amin, 2014). Makrofag alveolar akan menghasilkan
sitokin (TNF-a, Platelet-Derived Growth Factor (PDGF), Transforming Growth
Factor- (TGF-B), Fibroblast Growth Factor) yang menarik respon neutrofil dan
sel fagositik lainnya (Torok et al., 2017). Lokasi pertama koloni bakteri TB di
jaringan paru disebut Fokus Primer atau Fokus Gohn (Bahar dan Amin, 2014).

Bakteri TB akan menyebar ke kelenjar limfe regiona melalui saluran
limfe setelah terbentuk fokus primer. Inflamasi di saluran limfe (limfangitis)
dan di kelenjar limfe (limfadenitis) dapat terjadi akibat penyebaran ini (Bahar
dan Amin, 2014). Fokus primer, limfadenitis dan limfangitis yang tergabung
disebut dengan Kompleks Primer atau Kompleks Gohn (Price dan Standridge,
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2006; Torok et al., 2017). Masa inkubasi TB merupakan waktu yang diperlukan
sejak masuknya bakteri TB sampa membentuk kompleks primer. Masa inkubasi
TB ini terjadi dalam waktu 4-8 minggu (Bahar dan Amin, 2014).

Pada saat terbentuk kompleks primer, infeksi TB primer dinyatakan telah
terjadi dan imunitas seluler tubuh juga sudah terbentuk. Pada individu dengan
sistem imunitas yang baik, proliferasi bakteri akan terhenti (Bahar dan Amin,
2014). Tubuh memberikan respon imun perusakan jaringan yang merupakan hasil
dari hipersensitivitas tipe lambat selain respon pengaktifan makrofag. Respon ini
bermaksud untuk menghancurkan makrofag yang mengandung basil yang aktif
membelah namun respon ini juga menyebabkan nekrosis kaseosa pada jaringan
yang terlibat. Bakteri M. tuberculosis masih dapat bertahan hidup namun
pertumbuhannya terhambat di lingkungan nekrotik ini karena kadar oksigen dan
dergat keasaman (pH) yang rendah (Raviglione, 2015). Fokus Gohn di jaringan
paru umumnya mengalami resolusi secara sempurna menjadi fibrosis atau
kalsifikas setelah mengalami nekrosis kaseosa dan enkapsulasi. Kelenjar limfe
regional juga akan mengalami fibrosis serta enkapsulas namun penyembuhannya
umumnya tidak sesempurna Fokus Gohn di jaringan paru dan bakteri TB dapat
tetap hidup dan menetap selama bertahun-tahun dalam kelenjar ini (Bahar dan
Amin, 2014).

Bakteri yang bersifat dorman pada TB primer akan muncul kembali
sebagal infeksi endogen atau disebut TB sekunder bertahun-tahun kemudian.
Keadian reinfeks ini dapat mencapai 90%. TB sekunder dapat terjadi karena
imunitas tubuh menurun seperti pada penyakit Diabetes Melitus, malnutrisi,
kanker, gagal ginjal, kebiasaan mengonsumsi akohol, serta karena adanya
keadaan imunosupresif lain seperti HIV/AIDS (Bahar dan Amin, 2014). TB
sekunder biasanya berlokas di regio atas paru (bagian apical-posterior lobus
superior atau inferior) yang kadar oksigennya jauh lebih tinggi dibandingkan regio
lain. Tingkat kerusakan parenkim paru sangat bervariasi, mulai dari infiltrat kecil
hingga membentuk kavitas luas berisi cairan nekrotik yang dapat menyebar secara
bronkogenik membentuk lesi satelit pada paru (Raviglione, 2015).
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Penyebaran limfogen dan hematogen dapat terjadi sebelum terbentuknya
imunitas seluler selama masa inkubasi. Bakteri TB yang menyebar secara
limfogen akan menuju kelenjar limfe regional membentuk kompleks primer
(Bahar dan Amin, 2014). Penyebaran hematogen merupakan suatu fenomena akut
yang biasanya menyebabkan TB milier (Price dan Standridge, 2006). Bakteri TB
akan masuk ke dalam sirkulasi darah dan menyebar ke seluruh tubuh hingga
mencapal organ-organ lain yang umumnya memiliki vaskularisas yang baik
(Bahar dan Amin, 2014).

2.1.4 Manifestasi Klinis

Bahar dan Amin (2014) menjelaskan bahwa manifestas klinis pada pasien
TB dapat dibagi menjadi gejala umum (sistemik) dan gejala khusus (keluhan pada
pernafasan). Manifestasi klinis yang muncul pada pasien tuberkulosis tersebut
disgjikan pada Tabel 2.1.

Tabel 2.1 GgdaTB paru

GegalaUmum GegalaKhusus

Demam subfebris yang hilang timbul. Sesak nafas yang timbul karena
infiltrasinya sudah mencapai setengah
bagian paru-paru.

Mal eise berupa anoreksia, tidak nafsu Batuk yang semula merupakan batuk

makan, sakit kepala, meriang, nyeri kering lalu berubah menjadi batuk

otot, dan keringat malam. Terjadi produktif karenatimbul peradangan.

penurunan berat badan. Pada keadaan lebih lanjut dapat terjadi
hemoptisis karena pecahnya pembuluh
darah kecil.

Sumber: Bahar dan Amin (2014)

2.1.5Klasifikasi

Pasien TB dapat diklasifikasikan menjadi beberapa kelompok berdasarkan
hasil pemeriksaan bakteriologis, lokasi anatomi dari penyakit, riwayat pengobatan
sebelumnya, hasil pemeriksaan uji kepekaan obat, dan status HIV (Uyainah et al.,
2014). Klasifikasi pasien TB berdasarkan hasil pemeriksaan bakteriologis dapat


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

11

dibagi menjadi dua yakni bakteriologis positif (+) dan negatif (-) seperti yang
disgjikan seperti dalam Tabel 2.2.

Tabdl 2.2 Klasifikas berdasarkan hasil pemeriksaan bakteriologis

Bakteriologis + Bakteriologis -

Pasien TB paru BTA positif Pasien TB paru BTA negatif dengan
hasil pemeriksaan foto toraks
mendukung TB.

Pasien TB paru hasil biakan Pasien TB ekstraparu yang terdiagnosis

M.tuberculosis positif secara klinis maupun laboratoris dan
histopatol ogis tanpa konfirmasi
bakteriologis.

Pasien TB paru hasil tes cepat TB anak yang terdiagnosis dengan

M.tuberculosis positif sistem skoring.

Pasien TB ekstraparu terkonfirmasi
secara bakteriologis, bailk dengan BTA,
biakan maupun tes cepat dari contoh uji
jaringan yang terkena.

TB anak yang terdiagnosis dengan
pemeriksaan bakteriologis

Sumber: Uyainah et al. (2014)

Klasifikasi pasien TB berdasarkan lokasi anatominya dapat dibedakan
menjadi dua yakni TB paru dan TB ekstra paru seperti yang disgikan pada
Lampiran 2.2. Klasifikasi pasien TB berdasarkan riwayat pengobatan sebelumnya
terbagi menjadi beberapa kasus seperti yang disgjikan pada Lampiran 2.3.
Klasifikas pasien TB berdasarkan pemeriksaan uji kepekaan obat akan membagi
pasien menjadi 5 kelompok yang berpengaruh pula pada pengobatan yang
diberikan. Klasifikas tersebut disgjikan pada Lampiran 2.4. Klasifikasi pasien TB
berdasarkan status HIV dibagi menjadi 3 kelompok seperti yang disgjikan pada

Lampiran 2.5.

2.1.6 Diagnosis

Diagnosis TB dapat ditegakkan utamanya secara bakteriologis.
Pemeriksaan bakteriologis yang dimaksud adalah pemeriksaan mikroskopis
langsung, biakan dan tes cepat (Uyainah et al., 2014). Penegakan diagnosis TB
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khususnya TB paru utamanya ialah apabila ditemukan bakteri M.tuberculosis
dalam sputum atau jaringan paru pada kultur minimal satu spesimen terkonfirmasi
M.tuberculosis atau sesuai dengan gambaran histologi TB atau bukti klinik
sesuai dengan TB (Bahar dan Amin, 2014). Semua suspek TB mengumpulkan 3
contoh uji dahak yang dikumpulkan dalam dua hari kunjungan yang berurutan
berupa dahak Sewaktu-Pagi-Sewaktu (SPS). Apabila pemeriksaan bakteriologis
memberikan hasil negatif, maka diagnosis TB dapat ditegakkan melalui
pemeriksaan klinis dan penunjang (Uyainah et al., 2014). Diagnosis juga dapat
ditegakkan berdasarkan gejala klinis yang didapatkan saat anamnesis seperti batuk
produktif lebih dari dua minggu dengan dahak bercampur darah, sesak nafas,
demam meriang lebih dari satu bulan, keringat malam walaupun tidak beraktifitas,
nafsu makan menurun serta penurunan berat badan (Bahar dan Amin, 2014).
Pemeriksaan penunjang yang dapat dilakukan adalah pemeriksaan radiologi. Pada
lesi TB aktif, terdapat gambaran bercak seperti awan tidak berbatas tegas, kavitas
yang bayangannya dapat berupa cincin dengan dinding sklerotik dan terlihat
menebal serta pada kalsifikasi bayangannya tampak sebagai bercak-bercak padat
dengan densitas tinggi (Bahar dan Amin, 2014). Pemeriksaan radiologi sgja
hampir tidak dapat membuat diagnosis TB karena hampir semua manifestasi TB
dapat menyerupai penyakit-penyakit lainnya (Price dan Standridge, 2006). Alur
diagnosis TB secara skematik akan disgjikan pada Gambar 2.1.

2.1.7 Tatalaksana

Pengobatan TB merupakan salah satu strategi utama pengendalian TB
karena dapat memutus rantai penularan (Bahar dan Amin, 2014). Pengobatan
tuberkulosis terbagi menjadi 2 fase yaitu fase intensif (2-3 bulan) dan fase
lanjutan 4 atau 7 bulan. Evaluasi pengobatan dilakukan setigp 2 minggu sekali
selama bulan pertama pengobatan dan selanjutnya satu bulan sekali (Wardhani
dan Uyainah, 2016). Tahapan pemberian Obat Anti Tuberkulosis dijelaskan dalam
Tabel 2.3.
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Tahap Intensif

Tahap Lanjutan

Pengobatan padatahap ini
dimaksudkan untuk secara efektif
menurunkan jumlah kuman yang ada
dalam tubuh pasien dan meminimalisir
pengaruh dari sebagian kecil kuman

yang mungkin sudah resisten sgjak kekambuhan.
sebelum pasien mendapatkan

pengobatan.

Pengobatan diberikan setiap hari.

Pengobatan tahap ini sangat penting
untuk membunuh sisa-sisa kuman yang
masih ada dalam tubuh khususnya
kuman persisten sehingga pasien dapat
sembuh dan mencegah terjadinya

Pemberian obat tidak setiap hari dengan

jumlah obat yang lebih sedikit.

Sumber: Uyainah et al. (2014)

Pemberian Obat Anti Tuberkulosis dibagi menjadi beberapa kategori tergantung
pada klasifikasi TB. Kategori pengobatan TB tersaji dalam Tabel 2.4.

Tabel 2.4 Kategori pengobatan TB

Kategori Penjelasan Regimen

Kategori 1 Panduan ini diberikan untuk pasien barudengan 2RHZE/4RH
BTA(+), pasien TB paru BTA(-) namun 2RHZE/6HE
gambaran radiologi (+) sertapasien baru TB 2RHZE/4R3H3
ekstra paru.

Kategori 2 Panduan ini diberikan untuk pasien BTA(+) dan 2RHZES/1RHZE
telah diobati sebelumnya seperti pasien kambuh,
pasien gagal terapi dan pasien putus berobat.

Kategori Panduan ini diberikan untuk pasien TB anak dan 2HRZ/4HR

anak disediakan dalam bentuk paket obat kombinasi

dosistetap (OAT-KDT). Tablet OAT KDT ini
terdiri dari kombinasi 3 jenis obat dalam satu
tablet. Dosisnya disesuaikan dengan berat badan
pasien.

Sumber: Uyainah et al. (2014); Wardhani dan Uyainah (2016)
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Gambar 2.1 Alur diagnosis TB (Sumber: Uyainah et al., 2014)

2.2 Soil-Transmitted Helminths (STH)

Soil transmitted helminths (STH) atau geohelminth (cacing yang ditularkan
lewat tanah) adalah nematoda intestina yang sebagian siklus hidupnya
berlangsung di luar tubuh manusia yaitu di tanah. Cacing ini menginfeksi manusia
dengan cara ditularkan atau ditransmisikan melalui kontak dengan telur atau larva
parasit pada tanah yang terkontaminasi (CDC, 2013; Gunawan, 2014). Sekitar 1,5

miliar orang atau 24% populas di dunia terinfeks soil-transmitted helminths
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(WHO, 2019). Infeksi oleh cacing pada manusia paling sering disebabkan oleh
STH dengan spesies paling banyak adalah Ascaris lumbricoides, Necator
americanus/Ancylostoma duodenale, dan Trichuris trichiura. Jumlah cacing
dalam tubuh manusia memengaruhi proses patologis sehingga berdampak pada
ggda atau tanda klinis (Gunawan, 2014). Orang dengan infeksi STH ringan
biasanya tidak memiliki gejala. Infeksi berat dapat menyebabkan berbagai
masalah kesehatan, termasuk sakit perut, diare, kehilangan darah dan protein,
prolaps rektum, dan keterbelakangan pertumbuhan fisik dan kognitif (CDC,
2013).

Infekss STH memiliki beberapa faktor riskko yakni umur jenis kelamin,
imunitas, PHBS, sumber air bersih, pembuangan tinja serta faktor lingkungan
fisik seperti kelembapan tanah, adanya lahan pertanian atau perkebunan, fakor
sosial ekonomi meliputi pekerjaan, pendidikan dan penghasilan (Nurhalina dan
Desyana, 2018). Strategi untuk mengendalikan infekss STH adalah dengan
mengendalikan morbiditas melalui perawatan berkala pada orang-orang berisiko
yang tinggal di daerah endemis. Orang yang tergolong dalam kelompok yang
berisiko adalah anak-anak prasekolah, anak usia sekolah, wanita usia reproduksi
(termasuk wanita hamil pada trimester kedua, ketiga dan wanita menyusui), dan
orang dewasa dalam pekerjaan berisiko tinggi tertentu seperti pemetik teh atau
penambang (WHO, 2019).

2.2.1 Ascaris lumbricoides
a  Hierarki Taksonomi

Ascaris lumbricoides atau cacing gelang memiliki taksonomi sebagai
berikut (Paniker, 2018):

Kingdom Animalia

Filum Nemathelminthes
Kelas Nematoda
Ordo Ascaridida
Famili Ascarididae

Genus Ascaris
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Spesies A. lumbricoides

b. Epidemiologi

Ascaris lumbricoides atau cacing gelang adalah salah satu cacing yang
paing umum menginfeks dan paling luas penyebarannya pada manusia
(Gunawan, 2014). Infeks oleh Ascaris atau biasa disebut ascariasis biasanya
terjadi pada daerah panas, lembab, dan dengan sanitasi yang buruk (Wibisono et
al., 2016). Kgadian ascariasis di daerah pedesaan dengan sanitasi yang buruk
kemungkinan mencapali 80-100% (Paniker, 2018). Centers for Disease Control
and Prevention atau CDC (2018) memperkirakan sekitar 807 juta — 1,2 miliar
orang terinfeksi oleh Ascaris lumbricoides.
c. Morfologi

Ascaris lumbricoides merupakan nematoda usus terbesar pada manusia.
Ascaris lumbricoides betina memiliki panjang 35 cm, sedangkan yang jantan
memiliki panjang 15-31 cm (Pusarawati et al., 2018). Ascaris lumbricoides adalah
cacing berbentuk silindris besar dengan ujung meruncing, ujung anterior lebih
runcing daripada posterior. Ascaris lumbricoides berwarna merah muda pucat
ketika baru sgja dikeluarkan dalam tinja, tetapi menjadi putih ketika di luar tubuh
(Paniker, 2018). Cacing gelang ini memiliki mulut di ujung anterior dengan tiga
bibir bergigi halus, satu di bagian mediodorsal dan dua di bagian ventrolatera
(Pusarawati et al., 2018). Ujung anterior Ascaris lumbricoides akan ditampilkan
pada Gambar 2.4. Ujung posterior cacing jantan melengkung di bagian ventra
untuk membentuk kail dan terdapat dua spikula kopulatori. Ekstremitas posterior
cacing betina lurus dan berbentuk seperti kerucut. Pada bagian tengah ventra
terdapat vulva (Paniker, 2018). Cacing Ascaris lumbricoides akan ditampilkan
pada Gambar 2.5. Cacing betina dapat menghasilkan 240.000 telur perhari
(Gunawan, 2014). Telur Ascaris ada dua jenis. dibuahi dan tidak dibuahi.

1) Telur yang dibuahi (fertilized egg)

Telur ini dapat berkembang menjadi telur infektif. Telur jenis ini

berbentuk bulat atau bulat lonjong dengan ukuran 45-75 pm x 35-50 pm,

berwarna cokelat keemasan karena menyerap zat warna empedu. Telur

yang dibuahi dikelilingi oleh dinding yang tebal dan halus dengan lapisan
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albuminoid yang permukaannya bergerigi di bagian luar, lapisan tengah
transparan yang terbuat dari bahan glikogen, dan lapisan lipoidal di bagian
dalam. Bagian dalam telur terdapat ovum yang tidak bersegmen dan
mengandung granulalecithine yang kasar (Pusarawati et al., 2018).

2) Telur yang tidak dibuahi
Telur jenisini nonembrionasi dan tidak dapat menjadi infektif. Telur jenis
ini berbentuk elips, lebih sempit dan lebih panjang daripada telur yang
dibuahi, berukuran 80 pm x 55 pm. Telur ini memiliki cangkang yang
lebih tipis dengan lapisan albumin yang tidak teratur. Telur yang tidak
dibuahi mengandung sel telur kecil yang mengalami atrofi dengan massa
butiran-butiran yang sangat refraktil dengan berbagai ukuran (Paniker,
2018). Telur ini tidak mengandung lapisan lipoidal pada dindingnya
(Pusarawati et al., 2018).
Telur Ascaris lumbricoides secara skematis disgjikan dalam Gambar 2.2.

@ (b) (d)

(a) Telur yang dibuahi dengan lapisan albuminoid di bagian luar

(b) Telur dibuahi, nampak ovum tidak bersegmen yang dikelilingi oleh 3 lapisan selubung
(c) Telur dibuahi, tanpa lapisan albuminoid di bagian luar (decorticated egg)

(d) Telur yang tidak dibuahi

Gambar 2.2 Telur A.lumbricoides secara skematis (Sumber: Paniker, 2018)
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Telur Ascaris lumbricoides secara mikroskopis disajikan dalam Gambar 2.3.

o &
w

(&) Teur yang tidak dibuahi (b) Telur yang dibuahi
Gambar 2.3 Telur A. lumbricoides secara mikroskopik (Sumber: Paniker, 2018)

Gambar 2.4 Ujung anterior A. lumbricoides dengan 3 bibir (Sumber: CDC, 2019)

Gambar 2.5 A. lumbricoides dewasa (Sumber: CDC, 2019)
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d.  Siklushidup

Cacing A. lumbricoides betina menghasilkan telur yang menjadi matang
dan infektif di usus halus, kemudian dikeluarkan bersamaan dengan feses. Telur
di tanah akan menjadi infeksius dalam 5-10 hari dan dapat bertahan selama 17
bulan. Infeksi akan terjadi apabila ada kontaminas tanah yang tercemar pada
makanan lau tertelan manusia (Wibisono et al., 2016). Telur yang tertelan
kemudian menetas menjadi larva rhabditiform di usus halus, menembus mukosa
dan memasuki airan darah. Bersamaan dengan aliran darah yang mengalir
menuju jantung, larva akan mencapai paru, menembus dinding aveoli dan masuk
ke sduran nafas. Larva kemudian akan bergerak menuju trakea dan laring,
melewati epiglotis dan masuk ke esofagus, tertelan kembali dan masuk ke usus
halus. Seluruh proses ini memerlukan waktu 10-14 hari. Masa inkubasi selama
60-75 hari. Ascaris dewasa dapat hidup sampai 1-2 tahun (Gunawan, 2014).
Siklus hidup Ascaris lumbricoides disgjikan dalam Gambar 2.6.

ODPDX Ascaris lumbricoides
o ”@" Telur

dibuahi tertelan

o Larva dibatukkan dan tertelan
kembali ke saluran
gastrointestinal. Perkembangan
terjadi di usus halus

Telur  dibuahi § (EO)R
denganlarval3 W

Larva menetas dan
masuk ke sirkulasi
lalu migrasi ke paru

A | Faseinfextif
4 Fase diagnostik

Gambar 2.6 Siklus hidup A. lumbricoides (Sumber: CDC, 2018)


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

20

e. Patologi dan Ggaa

Infestasi A.lumbricoides pada manusia kebanyakan bersifat asimtomatik.
Manifestasi klinis adanya infeksi A.lumbricoides beragam yang disebabkan oleh
larva maupun cacing dewasa sesuai dengan siklus hidupnya. Larva yang
bermigras pada paru dapat menyebabkan Loffler’s syndrome yang terjadi 4-6 hari
setelah infeksi dan dapat berlangsung sampai 3 minggu. Hal ini ditandai dengan
munculnya demam, batuk berdahak, asma, skin rash, eosinofilia serta adanya
gambaran infiltrat paru (Gunawan, 2014). Gambaran infiltrat pada foto toraks
akan menghilang dalam 3 minggu (Wibisono et al., 2016). Larva yang mencapai
otak, mata atau retina dapat menimbulkan granuloma. Geaa neurologis juga
dapat timbul seperti kejang, meningismus, epilepsi, insomnia, dan tooth grinding.
Pada saluran cerna dapat terjadi ileus obstruktif, perforasi usus, apendisitis akut,
divertikulitis, nekrosis pankreas, ikterus obstruktif, kolangitis supuratif,
kolesistisis akut, abses hati dan perforasi esofagus (Gunawan, 2014). Cacing
dewasa dapat menyebabkan mual, penurunan nafsu makan, diare atau konstipasi,
malnutris pada anak, dan pada keadaan berat dapat menyebabkan malabsorbsi
(Wibisono et al., 2016).
f.  Diagnosis

Diagnosis ascariasis ditegakkan berdasarkan ditemukannya telur cacing
pada feses atau keluarnya cacing dewasa lewat muntah, batuk atau bahkan tinja
pasien (Wibisono et al., 2016). Beratnya infeks dapat dinilai berdasarkan jumlah
telur daam feses dengan metode Kato-Katz. Buku Ilmu Penyakit Dalam
Universitas Indonesia jilid 1 edis VI tahun 2014 menyebutkan, WHO
mendefinisikan infeksi berat apabila ditemukan > 50.000 telur/gram feses. Pada
stadium larva, akan didapatkan kadar eosinofil yang tinggi. Pada pemeriksaan foto
polos usus dan ultrasonografi pada keadaan komplikasi obstruksi usus halus, akan
tampak gambaran khas yaitu railway track sign dan bull’s eye appearance
(Gunawan, 2014).
g. Tadaksana

Obat pilihan untuk ascariasis adalah abendazol 400 mg atau mebendazol
500 mg dosis tunggal (Sutanto et al. 2009; Gunawan, 2014). Terdapat obat
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aternatif lain yakni levamisol 2,5 mg/kg atau pirantel pamoat 10mg/kg dosis
tunggal. Penanganan komplikasi seperti pada Loffler’s syndrome dapat diberikan
prednisolon, pada obstruksi intestinal dapat dilakukan pemasangan nasogastric
tube, cairan intravena, analgesik dan bila gagal diperlukan intervensi bedah
(Gunawan, 2014). Pemerintah dapat melakukan pengobatan masal pada anak
sekoah dasar dengan pemberian albendazol 400 mg 2 kali dalam setahun (Sutanto
et al. 2009).
h.  Pencegahan

Cara terbaik untuk mencegah keadian ascariasis adalah dengan
menghindari menelan tanah yang mungkin terkontaminasi dengan kotoran
manusia atau hewan, termasuk tanah kompos yang mengandung kotoran yang
digunakan untuk menyuburkan tanaman serta air limbah. Cuci tangan dengan
sabun dan air sebelum memegang makanan, setelah menyentuh atau memegang
babi, membersihkan kandang babi, atau menangani kotoran babi. Semua sayuran
mentah dan buah-buahan harus dicuci, dikupas, atau dimasak sebelum dimakan,
terutama yang ditanam di tanah yang telah diberi pupuk kandang. Penularan
infeksi Ascaris lumbricoides ke orang lain dalam lingkungan komunitas dapat
dicegah dengan tidak buang air besar di luar rumah dan membuat sistem
pembuangan limbah yang efektif (CDC, 2018).

2.2.2 Necator americanus dan Ancylostoma duodenale
a.  Hierarki Taksonomi

Necator americanus dan Ancylostoma duodenale atau cacing tambang
(hookworm) memiliki taksonomi sebagal berikut (Paniker, 2018):

Kingdom Animalia

Filum Nemathel minthes
Kelas Nematoda
Ordo Strongylida
Famili Ancylostomatidae
Genus Ancylostoma

Necator
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Spesies A. duodenale
N. americanus
b.  Epidemiologi

Necator americanus dan Ancylostoma duodenale atau cacing tambang
(hookworm) diperkirakan menginfeksi 1,2 miliar orang di dunia dan menyebabkan
morbiditas lebih tinggi dibandingkan dengan STH yang lain, terutama karena
anemia defisienss besi (Gunawan, 2014). Spesies cacing tambang memiliki
distribusi di seluruh dunia, sebagian besar di daerah dengan iklim lembab dan
hangat di mana larva dapat bertahan hidup. Necator americanus dan Ancylostoma
duodenal e ditemukan di Afrika, Asia, Australia, dan Amerika. Spesies yang hanya
ditemukan di India selatan dan dominan di Amerika adalah N. americanus,
sedangkan spesies yang hanya ditemukan di Timur Tengah, Afrika Utara, dan
India utara adalah A. duodenale (CDC, 2019).

c. Morfologi

N. americanus tampak mirip dengan A.duodenale namun ukurannya lebih
pendek dan lebih ramping. A. duodenale betina memiliki ukuran 1-1,3 x 0,6 cm
dan yang jantan memiliki ukuran 0,7-1,1 x 0,4-0,5 cm. A. duodenale berbentuk
silinder, berwarna putih, abu-abu atau coklat kemerahan. Sedangkan N.
americanus memiliki ukuran 0,9-1,1 x 0,4 cm (Gunawan, 2014). Cacing-cacing
ini berbentuk silindris (Paniker, 2018). Cacing tambang memiliki ekor yang
runcing dan berselubung, dengan perbandingan panjang esofagus dan usus sekitar
1:2 (CDC, 2019). Cacing tambang dewasa memiliki rongga mulut yang
mengandung gigi tajam sebanyak 2 pasang (Ancylostoma) atau semilunar cutting
plates (Necator) (Pusarawati et al., 2018). Morfologi ujung anterior hookworm
akan disgjikan dalam Gambar 2.7.

A. duodenale betina dapat memproduksi 25.000-35.000 telur perhari
sedangkan N. americanus betina hanya dapat memproduksi 6000-20.000 telur
perhari (Gunawan, 2014). Telur-telur Ancylostoma dan Necator tidak dapat
dibedakan secara mikroskopis. Telurnya bercangkang tipis, tidak berwarna dan
berukuran 60-75 um x 35-40 um (CDC, 2019). Telur cacing tambang akan
ditampilkan pada Gambar 2.8.
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Larva rhabditiform yang menetas dari telur memiliki panjang 250-300 pm
serta lebar sekitar 15-20 pym. Larva rhabditiform biasanya tidak ditemukan dalam
tinja, tetapi dapat ditemukan ada keterlambatan dalam pemrosesan spesimen tinja
(CDC, 2019). Larva rhabditiform cacing tambang memiliki rongga mulut yang
panjang dan sempit serta esofagus yang berbentuk seperti kantong (bulbus
oeshophagus) yang terletak di sepertiga anterior (Pusarawati et al., 2018).

Larva filariform yang merupakan stadium infektif bagi manusia memiliki
panjang 500-700 pm. Larva filariform ini ditemukan di lingkungan dan
menginfeksi inang manusia dengan mempenetrasi kulit (CDC, 2019). Fase larva
filariform merupakan fase tanpa makan karena mulutnya tertutup dan esofagusnya
memanjang (Pusarawati et al., 2018). Morfologi cacing tambang pada stadium
larva akan disgjikan pada Gambar 2.9.

(@
(8) Cutting teeth Ancylostoma; (b) Cutting plate Necator

Gambar 2.7 Ujung anterior hookworm (Sumber: CDC, 2019)

Gambar 2.8 Telur Hookworm pada perbesaran 40x (Sumber: CDC, 2019)
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(8 Larvarhabditiform; (b) Larvafilariform; (c) Ujung posterior larvafilariform

Gambar 2.9 Morfologi larva hookworm secara mikroskopik (Sumber: CDC,2019)

d. SiklusHidup
Telur cacing tambang dikeluarkan bersamaan dengan feses. Telur
kemudian menetas dan berkembang menjadi larva rhabditiform yang infektif pada
tanah yang lembab dalam dalam 1-2 hari atau setelah 3 minggu (Gunawan, 2014,
Wibisono et al., 2016). Larva rhabditiform kemudian berkembang menjadi larva
filariform dan di tanah yang lembab, larva ini dapat bertahan selama 2 tahun.
Larva filariform kemudian menembus kulit, memasuki pembuluh darah, mencapai
paru pada hari ketiga, kemudian menembus alveolus dan masuk ke bronkiolus.
Larva kemudian naik ke trakea dan masuk ke esofagus lalu menuju lambung.
Cacing akan mencapai usus halus pada hari ke tujuh. Cacing menjadi dewasa dan
cacing betina siap untuk memproduks telur dalam waktu 3 minggu. Masa
inkubasi cacing tambang ini sekitar 40-100 hari. Siklus hidup cacing tambang
akan disgikan pada Gambar 2.10. Siklus hidup N.americanus dan A.duodenale
hampir sama, yang membedakan hanyalah beberapa hal, antaralain:
(1) A. duodenale hidup 1-3 tahun sedangkan N.americanus hidup 3-10 tahun.
(2) A. duodenale dapat menginfeksi manusia melalui tertelannya telur cacing
ataupun melalui penetrasi kulit, sedangkan N.americanus hanya dapat
melalui penetrasi kulit.
(3) Larva N. americanus yang bermigrasi mengalami perkembangan di paru
sedangkan larva A. duodenale tidak.
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(4) A. duodenale mampu bertahan dalam bentuk larva dalam tubuh pgamu
selama berbulan-bulan sebelum berkembang menjadi cacing dewasa
sehingga menjembatani musim dengan kondisi yang tidak memungkinkan

untuk transmisi (Gunawan, 2014).

ODPDX Intestinal Hookworm

Larvafilariform
penetrasi kulit

Larva  Ancylostoma
spp. dapat dorman di

(3] Larva ' _..]  ijaingan dan resktif di
Filariform Larva masuk ke / usus halus
sirkulasi lalu ke £z .
paru dan o
dibatukkan
kemudian :
Dewasa di usus halus
— tertelan kembali
(2] Larva ©
Rhabditiform 3

Ancylostoma  Ancylostoma Necator
duodenale  ceylanicum  americanus

A Fese Infektif\

5 Fase Diagnostik

/ o Telur di feses

Gambar 2.10 Siklus hidup cacing tambang (Sumber: CDC, 2019)

e. Patologi dan Ggaa

Manifestas klinis yang ditimbulkan oleh cacing tambang ini sesuai
dengan siklus hidup cacing sgjak larva menembus kulit hingga menjadi cacing
dewasa. Pada kulit yang dipenetrasi larva dapat timbul vesicular rash dan rasa
gatal (ground itch) (Sutanto et al., 2009; Gunawan, 2014). Infeksi larva filariform
A. duodenale secara oral dapat menyebabkan penyakit wakana dengan gegaa
mual, muntah, iritasi faring, batuk dan serak (Sutanto et al., 2009). Setelah 2
minggu akan timbul gejala paru seperti batuk kering, asma, demam dan

hipereosinofilia. Manifestasi utama dari infeksi cacing tambang ini adalah nyeri
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abdomen, gambaran anemia defisiensi besi, dan hipoproteinemia (protein-losing
enteropathy). Kapiler dan arteriol usus juga dapat pecah ketika cacing menempel
pada mukosa dan submukosa usus halus. Pada infeks yang berat, kadar
hemoglobin (Hb) pasien dapat menjadi sangat rendah yakni mencapai 2 g/dL
karena darah yang hilang akibat dihisap oleh A.duodenale sebanyak 0,15
mL/hari/ekor dan N.americanus menghisap darah sebanyak 0,03 mL/hari/ekor
(Gunawan, 2014).
f.  Diagnosis

Diagnosis infeksi oleh hookworm ditegakkan berdasarkan ditemukannya
telur yang khas pada feses. Berat ringannyainfeksi dapat diperiksa dengan metode
Kato-Katz atau McMaster. Infeks dikatakan berat apabila didapatkan >4000
telur/gram feses. Peningkatan jumlah eosinofil serta IgE menyertai infeksi oleh
hookworm ini (Gunawan, 2014). Pada pemeriksaan laboratorium juga
kemungkinan akan didapatkan kondisi anemia hipokromik (Wibisono et al.,
2016). Spesies N. americanus dan A. duodenale dapat dibedakan melalui biakan
dengan cara Harada-Mori (Sutanto et al., 2009).
g. Tadaksana

Penatalaksaan yang dilakukan untuk mengeliminasi infeksi cacing
tambang dan mengatasi anemia. Terapi medikamentosa yang dapat diberikan
adalah albendazol 400 mg dosis tunggal. Obat antihelmintik alternatif lain yang
dapat diberikan adalah mebendazol 500 mg dosis tunggal dan pirantel pamoat 10
mg/kg selama 3 hari. Penanganan untuk anemia dapat diberikan ferrous sulfat atau
ferrous glukonat per oral 200 mg tiga kali sehari dan dilanjutkan sampai 3 bulan
setelah kadar hemoglobin normal tercapai untuk mempertahankan cadangan besi.
Pilihan lain untuk pasien yang tidak dapat mentoleransi besi per oral adalah bes
parenteral (iron-dextran atau iron poly sorbitol gluconic acid) (Gunawan, 2014).
Terapi non-medikamentosa yang dapat diberikan berupa nutrisi yang adekuat
(Wibisono et al., 2016).
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h.  Pencegahan

Pencegahan yang dapat dilakukan untuk meminimalisir kgjadian infeksi
oleh hookworm adalah dengan mencegah pencemaran tanah oleh tinja melalui
pembuangan kotoran yang tepat dan penggunaan jamban sanitasi, menggunakan
alas kaki untuk mencegah masuknya larva melalui kulit kaki. Sarung tangan juga
memberikan perlindungan yang serupa pada tangan buruh tani (Paniker, 2018).

2.2.3 Trichuristrichiura
a.  Hierarki Taksonomi

Trichuris trichiura atau cacing cambuk memiliki taksonomi sebagai
berikut (Paniker, 2018):

Kingdom Animalia

Filum Nemathelminthes
Kelas Nematoda
Ordo Enoplida
Famili Trichuridae
Genus Trichuris
Spesies T.trichiura

b. Epidemiologi

Trichuris trichiura tersebar luas di dunia, terutama di daerah tropis yang
hangat dan lembab seperti di Afrika dan Asia Tenggara. Prevalens tertinggi
terjadi pada anak usia <5 tahun. 900 juta orang di dunia diperkirakan terinfeksi
cacing ini (Gunawan, 2014). Indonesia merupakan daerah endemik parasit ini dan
seringkali infeksinya ditemukan bersama dengan infeksi Ascaris lumbricoides,
cacing tambang atau Entamoeba histolytica (Pusarawati et al., 2018).
c. Morfologi

Trichuris trichiura berwarna putih keabuan atau merah muda dengan
panjang cacing jantan 30-45 mm dan panjang cacing betina yang sedikit lebih
panjang yakni 40-50 mm. Bentuk cacing ini menyerupai cambuk, dengan tiga
perlima (3/5) anterior tubuh yang tipis dan seperti benang berisi esofagus dengan
kapiler, sedangkan dua perlima (2/5) posterior tubuh lebih tebal dan gemuk,
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tampak seperti gagang cambuk yang berisi usus dan organ reproduksi. Perbedaan
cacing jantan dan betina dapat dilihat dari bagian posterior tubuh cacing. Ujung
posterior cacing jantan melingkar di bagian perut, sedangkan bagian posterior
cacing betina lurus, tumpul dan bulat (Paniker, 2018). Morfologi Trichuris
trichiura dewasa secara skematik akan disgjikan pada Gambar 2.11 sedangkan
morfologi Trichuristrichiura dewasa akan ditampilkan pada Gambar 2.12.

Telur Trichuris trichiura memiliki penampilan yang khas seperti tong
anggur (barrel shape) atau lemon shape (Pusarawati et al., 2018). Telur ini
memiliki tiga lapisan pelindung, lapisan terluarnya berwarna cokelat. Telur ini
memiliki panjang sekitar 50 um dan lebar 25 pym di bagian tengah, dengan
mucous plug (sumbat yang jernih) di setigp kutub. Telur Trichuris trichiura
mengandung sel telur yang tidak bersegmen (Paniker, 2018). Telur ini akan
mengalami embrionisasi (mengandung larva) sesudah 10-14 hari di tanah
(Pusarawati et al., 2018). Telur Trichuris trichiura akan disgjikan pada Gambar
2.13.

Bagian anterior
sangat tipis

97— Bagian posterior
melingkar
w— Bagian posterior
seperti koma
atau busur

Bagian anterior
sangat tipis

Gambar 2.11 T.trichiura dewasa secara skematis (Sumber: Paniker, 2018)
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Gambar 2.13 Telur T.trichiura secara mikroskopis (Sumber: CDC, 2013)

d. SiklusHidup

Trichuristrichiura atau cacing cambuk hidup secara komensal dalam usus
besar. Telur dikeluarkan bersamaan dengan feses dan menjadi infektif dalam 1-2
minggu (Wibisono et al., 2016). Penularan terjadi pada manusia ketika telur
matang yang mengandung larva infektif tertelan dari makanan atau air yang
terkontaminasi (Paniker, 2018). Telur infektif yang termakan akan berkembang
menjadi larva di usus halus. Larva kemudian berkembang menjadi cacing dewasa
dan turun lalu menetap di sekum dan kolon proksima (Sutanto et al., 2009;
Gunawan, 2014; Wibisono et al., 2016). Sgjak telur tertelan sampai telur muncul
di feses membutuhkan waktu 60-90 hari. Trichuris dewasa dapat hidup selama 5
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tahun dan memproduksi 3000-7000 telur perhari (Gunawan, 2014). Siklus hidup
Trichuristrichiura akan ditampilkan pada Gambar 2.14.

Tahap . . .
pembelahan [ o Telur infektif tertelan manusia
a lanjut Fi%
) \ M- Faselnfekif
Fase Diagnostik

Larva menetas
di usus halus

' Cacing dewasa di sekum

Gambar 2.14 Siklus hidup Trichuristrichiura (Sumber: CDC, 2013)

e. Patologi dan Ggaa

Patologi trichuriasis atau infeksi oleh Trichuris trichiura bergantung pada
banyaknya cacing di dalam usus. Pada kondisi infeks yang berat (Iebih dari 500
cacing dalam usus), perdarahan kolon dapat terjadi. Infestas lainnya dari
trichuriasis adalah gegjaa disentri (trichuris dysentry syndrome) dan prolaps
rektum. Infeksi oleh organisme lain seperti shigelosis dan infekss Entamoeba
histolytica dapat lebih mudah terjadi pada trichuriasis karena ada kerusakan
mukosa yang menyertai. Infeks trichuriasis ringan biasanya asimtomatik. Infeksi

sedang dapat menyebabkan anemia dan gangguan pertumbuhan (Gunawan, 2014).
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Manifestas klinis lainnya yang dapat timbul antara lain nyeri perut, mual,
muntah, konstipasi, diare, sering buang angin, serta penurunan berat badan
(Wibisono et al., 2016).
f.  Diagnosis

Diagnosis trichuriasis dapat ditegakkan apabila ditemukannya telur yang
khas atau cacing pada feses (Wibisono et al., 2016). Pemeriksaan telur cacing
secara kuantitatif dapat menggunakan metode Kato-Katz. Kriteria WHO untuk
infeksi berat adalah ditemukannya >10.000 telur/gram feses (Gunawan, 2014).
Pada pemeriksaan laboratorium dapat ditemukan eosinofilia dan anemia
hipokromik (Wibisono et al., 2016).
g. Tatalaksana

Terapi pilihan untuk trichuriasis adalah abendazol 400 mg atau
mebendazol 500 mg dosis tunggal. Alternatif lain yang dapat diberikan yang sama
efektifnya adalah kombinasi albendazol 400 mg dan ivermectin 200 pg/kg
(Gunawan, 2014). Terapi suportif non medikamentosa untuk trichuriasis adalah
diet tinggi kalori serta pemberian preparat bes jika terdapat anemia (Wibisono et
al., 2016).
h. Pencegahan

Cara terbaik untuk mencegah infeks cacing cambuk adalah dengan
menghindari menelan tanah yang mungkin terkontaminasi dengan kotoran
manusia, termasuk tanah kompos atau air limbah yang digunakan untuk
menyuburkan tanaman. Cuci tangan dengan sabun dan ar hangat sebelum
memegang makanan. Semua sayuran mentah dan buah-buahan harus dicuci,
dikupas, atau dimasak sebelum dimakan, terutama yang ditanam di tanah yang
telah diberi pupuk kandang. Penularan infeksi ke orang lain dapat dicegah dengan
tidak buang air besar di luar rumah dan membuat sistem pembuangan limbah yang
efektif (CDC, 2013).
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2.3 Eosindfil
2.3.1 Definisi dan Perkembangan Eosinofil

Eosinofil merupakan salah satu jenis sel leukosit yang masuk ke dalam
kelompok polimorfonuklear granulosit bersama dengan basofil dan neutrofil.
Eosinofil, neutrofil dan basofil termasuk dalam polimorfonuklear granulosit
karena intinya tersegmentass menjadi beberapa lobus dengan bentuk yang
bervariasi, dan sitoplasmanya mengandung banyak butiran yang tertutup
membran. Tiga jenis granulosit ini dibedakan atas dasar dari berbagai afinitas
granula untuk pewarnaan. Eosinofil memiliki afinitas untuk eosin yang berwarna
merah (Sherwood, 2014). Eosinofil terdapat dalam jumlah sangat banyak pada
infiltrat inflamasi reaksi hipersensitivitas cepat fase lambat (Abbas et al., 2016).

Eosinofil berasal dari sel progenitor pluripoten di sumsum tulang merah
yang juga memproduks leukosit lain, eritrosit dan platelet. Sel-sel yang
ditakdirkan untuk menjadi eosinofil akan berdiferensiasi dan berproliferasi di
bawah pengaruh faktor stimulasi yang tepat (Sherwood, 2014). Produksi eosinofil
dari progenitor multipoten dikontrol ketat oleh jaringan faktor transkripsi, faktor
pertumbuhan dan sitokin penghambat pertumbuhan. Faktor pertumbuhan utama
untuk eosinofil adalah IL-5, granulocyte/macrophage colony stimulating factor
(GM-CSF) dan IL-3. Regulator pertumbuhan ini diproduks dan disekresikan
(diaktifkan) oleh sel-sel imun seperti sel T dan sel mast, sel stroma dan oleh
eosinofil itu sendiri. Reseptor permukaan sel untuk IL-3, IL-5 dan GM-CSF dapat
dideteksi pada sel progenitor eosinofil multipoten yang belum matang, prekursor
eosinofil dan pada eosinofil dewasa. Sitokin-sitokin ini memicu tidak hanya
proliferasi sel-sel progenitor eosinofil, tetapi juga migrasi, produksi sitokin,
aktivas dan kelangsungan hidup (dengan apoptosis tertunda) eosinofil dewasa
(Vaent et al., 2012). Reseptor untuk IgE (Fce-RII dengan afinitas lemah dan Fce-
RI dengan afinitas kuat) juga ada pada eosinofil guna memjalankan fungsinya
dalam imunitas parasit (Baratawidjga dan Rengganis, 2018). Mobilisas eosinofil
dari sumsum tulang ke dalam darah diatur terutama oleh IL-5 dan eotaxin. TGF-(,

IFN-a dan IFN- vy menekan sitokin yang mengatur pertumbuhan dan diferensiasi
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eosinofil secara in vitro. Selain itu, TGF-f menginduksi apoptosis pada eosinofil
dewasa (Valent et al., 2012).

2.3.2 Morfologi Eosinofil

Eosinofil memiliki segmen pada inti selnya. Sebanyak 68% eosinofil
dewasa memiliki inti dengan 2 segmen, walaupun ada pula inti eosinofil yang
memiliki 1, 3 ataupun 4 segmen (Wickramasinghe dan Erber, 2011). Atribut yang
mendefinisikan eosinofil adalah butiran besar/granula spesifik pada sitoplasma
yang secara morfologis berbeda karena kandungan uniknya dari inti kristaloid. Inti
kristaloid dikenali dengan mikroskop elektron dan biasanya tampak padat
(Kovalszki dan Weller, 2018). Karakteristik pengidentifikasi utama adalah banyak
butiran spesifik asidofilik yang besar, biasanya berwarna merah muda atau merah.
Secara struktural, granula spesifik eosinofilik terlihat berbentuk oval, dengan inti
kristaloid pipih yang mengandung Major Basic Protein (MBP), faktor kaya
arginin yang membentuk hingga 50% dari protein granul total. Major Basic
Protein, bersama dengan Eosinophil Peroksidase (EPO), bertindak untuk
membunuh parasit khususnya cacing (Mescher, 2013). Selain MBP dan EPO,
terdapat granul lain pada eosinofil yakni Eosinophil Chemotactic Protein (ECP)
dan Eosinophil Derived Neurotoxin (EDN) yang bersifat toksik serta dapat
menghancurkan sel sasaran apabila dilepas (Baratawidjgja dan Rengganis, 2018).
Morfologi eosinofil akan ditampilkan pada Gambar 2.15.

O
2@

Gambar 2.15 Eosinofil dengan pewarnaan giemsa (Sumber: Mescher, 2013)
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2.3.3 Peran Eosinofil

Eosinofil umumnya berperan dalam respon imun alami. Eosinofil sebagai
salah satu sel fagositik memiliki granula yang mengandung enzim dan protein
toksik yang dapat dilepaskan setelah terjadi aktivasi sel untuk membunuh patogen
secara ekstraseluler. Eosinofil juga mampu membunuh patogen secara intraseluler
dengan mengeluarkan MBP dan ECP ke dalam fagosom (Ramirez et al., 2018).
Eosinofil sebagai sel fagositik memilik afinitas khusus terhadap kompleks
antigen-antibodi yang terbentuk di jaringan pada kondisi aergi sehingga eosinofil
juga memberikan peran pada banyak proses patologis penyakit aergi
(Eroschenko, 2013; Abbas et al., 2016). Sel ini mengeluarkan zat-zat Kimiawi
yang menetralkan histamin dan mediator lain akibat reaks aergi inflamatorik.
Peningkatan eosinofil di sirkulasi (eosinofilia) juga berhubungan dengan serangan
parasit internal, contohnya cacing (Eroschenko, 2013). Eosinofil membantu
pertahanan terhadap infeksi cacing tentu tidak dengan cara menelan cacing yang
jauh lebih besar, tetapi eosinofil menempel pada cacing dan mengeluarkan zat
yang dapat membunuhnya (Sherwood, 2014).

2.4 Imunoparasitologi Soil-Transmitted Helminths
2.4.1 Respon Imun secara Umum

Respon imun merupakan reaksi terkoordinasi sel-sel dan molekul-molekul
dalam pertahanan terhadap infeksi sedangkan gabungan sel, molekul dan jaringan
yang berperan disebut sistem imun (Baratawidjgja dan Rengganis, 2018). Respon
imun juga berperan dalam pembersihan sel mati dan memula perbaikan jaringan.
Pertahanan tubuh pegamu terdiri dari imunitas alami dan imunitas adaptif.
Imunitas alami (innate immunity) memberikan perlindungan segera terhadap
infeksi, sedangkan imunitas adaptif (adaptive immunity) lebih lama memberikan
perlindungan pada infeksi namun lebih spesialistik dibandingkan imunitas alami
(Abbaset al., 2016).

Imunitas alami merupakan mekanisme pertahanan tubuh yang terlibat
pertama, selalu ada, siap untuk mengenali dan mengeliminasi organisme dan sel

mati (Abbas et al., 2016). Imunitas alami akan memberikan respon yang sama
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terhadap pertemuan kembali dengan suatu mikroba karena tidak memiliki
memori, berbeda dengan imunitas adaptif yang berespon lebih efisien dan intens
pada tiap pajanan berikutnya dengan suatu mikroba karena imunitas ini memiliki
ingatan atau memori akan paparan antigen sebelumnya. Ha ini yang
menyebabkan imunitas alami juga disebut sebagai imunitas nonspesifik (Abbas et
al., 2016; Baratawidjaja dan Rengganis, 2018). Dua tipe reaksi utama pada sistem
imun alami adalah respon inflamasi akut dan mekanisme pertahanan antiviral.
Sistem imun aami terdiri dari sel epitel, sel-sel penjaga (sentinel) di jaringan
(makrofag, sel dendritik, sel mast, dan lain-lain), sel limfoid alami, termasuk sel
Natural Killer (NK) dan sgjumlah protein plasma (Abbas et al., 2016). Sel-sd
imunitas adami yang dapat ditemukan di sirkulasi adalah sel NK, neutrofil,
eosinofil, basofil, monosit, eritrosit dan trombosit (Baratawidjgja dan Rengganis,
2018).

Imunitas adaptif terdiri dari limfosit beserta produk-produknya seperti
antibodi. Respons imun adaptif sangat penting untuk pertahanan mikroba
infeksius yang bersifat patogenik terhadap manusia dan mampu melawan imunitas
alami (Abbas et al., 2016). Sistem imun adaptif dapat bekerja tanpa bantuan
sistem imun alami namun pada umumnya terjalin kerjasama yang balk antara
sistem imun alami dan sistem imun adaptif (Baratawidjga dan Rengganis, 2018).
Terdapat dua jenis imunitas adaptif, yaitu imunitas seluler dan imunitas humoral.
Dua jenis imunitas adaptif ini diperantarai oleh sel-sel dan molekul yang berbeda
dan masing-masing dirancang untuk memberikan pertahanan terhadap mikroba
ekstraseluler dan intraseluler. Imunitas humoral diperantarai oleh protein yang
dinamakan antibodi, yang diproduksi oleh sel plasma yang merupakan hasil
proliferasi, diferensasi, dan perkembangan sel-sel limfosit B. Imunitas humoral ini
berperan sebagal pertahanan terhadap mikroba ekstraseluler (Abbas et al., 2016;
Baratawidjgja dan Rengganis, 2018).

Pertahanan terhadap mikroba intraseluler dinamakan imunitas seluler
karena prosesnya diperantaral oleh-sel-sel yang disebut sel limfosit T. Reseptor
antigen dari sebagian besar limfosit T hanya mengenali fragmen-fragmen peptida
dari antigen protein yang terikat pada peptida khusus yang menyajikan molekul,
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yang disebut molekul major histocompatibility complex (MHC), pada permukaan
sel khusus yang disebut sel penygji antigen (antigen presenting cellSyAPC) (Abbas
et al., 2016). Limfosit T memiliki beberapa subset. Sel T CD4" disebut sebagai sel
T helper karena membantu sel limfosit B memproduksi antibodi dan membantu
sel fagosit menghancurkan mikroba yang telah dimakan. Sel T CD4" nantinya
akan berdiferensiasi menjadi Thl dan Th2 (Abbas et al., 2016; Baratawidjgja dan
Rengganis, 2018). Ada yang disebut limfosit T sitotoksik yakni sel T CD8" karena
sel-sel  tersebut membunuh/melisiskan sel-sel yang mengandung mikroba
intraseluler. Beberapa sl T CD4" termasuk ke dalam kelompok khusus yang
berfungs untuk mencegah atau membatasi respon imun yang disebut sebagai
limfosit T regulator (Abbas et al., 2016).

Ada beberapa tahapan limfosit ketika bertemu dengan antigen, dimulai
dari limfosit naif yang mengekspresikan reseptor untuk antigen namun tidak
melakukan fungsi-fungsi yang diperlukan untuk mengeliminasi antigen. Limfosit
naif akan berdiferensiass menjadi limfosit efektor dan limfosit memori. Limfosit
efektor memiliki kemampuan untuk memproduksi molekul-molekul yang
berfungsi untuk mengeliminasi antigen. Sel-sel efektor dalam garis keturunan
limfosit B adalah sel plasma yakni sel yang mensekres antibodi. Sel T CD4"
efektor (sel T helper) memproduks sitokin yang mengaktivasi sel B, makrofag,
dan sel jenis lain. Sl T CD 8" efektor (CTLS) memiliki perlengkapan untuk
membunuh sel-sel pgamu yang terinfeksi. Selain limfosit efektor, terdapat
limfosit memori hasil diferensiasi limfosit naif yang terstimulasi oleh antigen
(Abbaset al., 2016). Pengaktifan sel T naif dan diferensiasi ThO menjadi Thl atau
Th2 serta pengaktifan sel B diawali dengan pengenaan protein asing oleh APC
(Antigen Presenting Cell). Aktivasi sel Th membutuhkan suatu pengaman karena
respon terhadap antigen sangatlah fatal. Pengaman tersebut adalah TCR (T Cell
Reseptor) yang hanya mengenal antigen yang dipresentasikan oleh MHC-I1 oleh
APC seperti makroag, sel B dan sel dendritik (Baratawidjga dan Rengganis,
2018).
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2.4.2 Respon Imun terhadap Soil-Transmitted Helminths

Infeksi cacing diasosiasikan dengan respons imun Th2 yang
dikarakteristikkan dengan eosinofilia, peningkatan kadar IgE, dan produksi dari
sitokin (Anthony et al., 2007; Huibner et al., 2012; Babu dan Nutman, 2016;
Yuliana, 2018). Antigen Presenting Cell (APC) berupa sel dendritik akan
mempresentasikan molekul antigen cacing bersama dengan molekul MHC kelas
Il pada sel T naif (ThQ). Sel ThO yang telah teraktivasi karena adanya antigen
akan mengalami proliferasi dan diferensiass menjadi sl Thl ataupun Th2.
Presentasi antigen cacing akan menyebabkan respon proliferasi dan diferensiasi
ThO terpolarisasi ke arah Th2 dan produknya yakni IL-4 akan menekan
perkembangan sel Thl (Rusjdi, 2009).

Proses proliferasi dan ekspresi sitokin oleh sel-sel imunokompeten sangat
tergantung pada kondisi infeksi yakni kondisi akut dan kronis. Pada infeks akut,
proliferasi dan diferensiasi sel ThO ke arah Th2 akan menghasilkan ekspresi IL-4,
IL-5, IL-9 dan IL-13. IL-4 yang dihasilkan oleh sel Th2 berperan membantu sel B
untuk memproduks IgE. Pada waktu yang bersamaan, IL-5 memicu terjadinya
eosinofilia. Eosinofil dan IgE pada infeks cacing ini berperan dalam proses
interaksi yang disebut Antibody Dependent Celluler Cytotoxicity (ADCC) (Rugdi,
2009). ADCC terjadi karena cacing merupakan makropatogen yang tidak
mungkin untuk dicerna langsung oleh sel fagositik. Antibodi berfungsi untuk
melapisi antigen sasaran (opsonisasi) sehingga eosinofil dapat melekat pada sel
antigen sasaran. Opsonisas ini terjadi karena Fragment Constant (Fc) dari IgE
yang terikat pada parasit akan berinteraksi dengan Fce-RI pada eosinofil sehingga
akan terjadi aktivasi eosinofil (Motran et al., 2018). Eosinofil yang teraktivas
akan mengalami degranulasi yakni pengeluaran enzim protease lisosom yang
dapat menghancurkan sel sasaran dan menimbulkan respon inflamasi untuk
merekrut sel-sel fagosit (Rugdi, 2009; Motran et al., 2018). Ketika granul
eosinofil dilepas, maka akan terjadi proses sitolisis pada parasit. Eosinofil juga
merupakan sumber growth factor untuk sel plasma sehingga eosinofil berperan
penting dalam menjaga produksi antibodi. Eosinofil menghasilkan sitokin dan
kemokin seperti IL-4, IL-5, IL-13, TGF-B, IL-10, IL-8, IL-12, IL-18, TNF,
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CCL11, dan CCL 5 yang dengan molekul-molekul ini, respon imun alami dan
adaptif akan termodulas dengan cepat. Molekul-molekul ini juga akan
menghambat respon Thl. Mekanisme ADCC ini juga berlaku pada makrofag dan
neutrofil sebagai imunitas alami menghadapi infeksi cacing dengan interaksi FCR
dari makrofag ataupun neutrofil dan Fc dari antibodi 1gG atau IgA sehingga
terjadi degranulasi dan pelepasan Nitric Oxide (NO) ataupun hidrogen peroksida
(H20,) (Motran et al., 2018). Mekanisme ADCC ini akan ditampilkan pada
Gambar 2.16.
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Gambar 2.16 Mekanisme eradikasi cacing oleh sl fagositik (Sumber: Motran et al.,
2018)

Pada infeksi cacing yang kronis, terjadi Modified Th2 response. Pada
Modified Th2 Response, sel dendritik dan sel AAM (Alternatively Activated
Macrophage) bertindak sebagai Antigen Presenting Cell (APC). Berbeda dengan
infeksi akut, pada infeksi kronik terdapat keterlibatan sel Treg (Rusjdi, 2009). Sel
Treg muncul sebagai bentuk kontrol terhadap sel T dan mencegah respon
autoimun (Gashaw, 2018). Sel Treg ini menghasilkan IL-10 dan Transforming
Growth Factor- (TGF-B). Interleukin-10 berperan dalam class switching
antibody response yakni sel B yang sebelumnya memproduksi IgE menjadi
memproduks 1gG4. Antibodi 1gG4 ini akan menghambat degranulasi sel efektor
sehingga atopi tidak terjadi. TGF- berperan dalam menekan respon seluler bak
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sel Thl maupun Th2 (Rugdi, 2009). Mekanisme sistem imun akan ditampilkan
secara skematik pada Gambar 2.17.
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Gambar 2.17 Skema mekanisme repon imun teradap cacing (Sumber: Maizels dan
Y azdanbakhsh, 2003)

25 Pengaruh Ko-infeks Soil-Transmitted Helminths pada Pasen
Tuberkulosis

2.5.1 Respon Imun terhadap Mycobacterium tuberculosis

Makrofag, neutrofil, sel NK, sel dendritik, dan Airway Epithelial Cell
(AEC) merupakan pemeran utama dalam imunitas alami menghadapi M.
tuberculosis (Rozov et al., 2016). Bakteri M. tuberculosis yang terhirup akan
direspon oleh garis pertahanan pertama yakni AEC dan fagosit seperti neutrofil,
makrofag alveolar, serta sel dendritik. Jikalini pertama tidak dapat mengeradikasi
bakteri M. tuberculosis, maka bakteri M. tuberculosis akan bereplikas di dalam
fagosit dan respon imun adaptif akan diaktifkan (Rozov et al., 2016; Martino et
al., 2019).

Makrofag diaktifkan oleh protein plasma. Makrofag memiliki Pattern
Recognition Receptors (PRRs) yang mengenali sel-sel bakteri dan mendeteksi
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komponen mikroba spesifik. PRR makrofag dapat dibagi menjadi lima kelas
yakni C-type Lectin Receptors (CTRs), Toll-like receptors (TLRs), NOD-like
receptors (NLRS), RIG-I-like receptors (RLRs), dan AIM like receptors (ALRS).
Toll-like receptors (TLRs) adalah PRR utama yang berperan dalam mengenali M.
tuberculosis khususnya TLR-2, TLR-4 dan TLR-9. Makrofag memfagositosis M.
tuberculosis namun bakteri masih dapat bereplikasi di dalam makrofag tersebut
(Rozov et al., 2016).

Sel dendritik secara fungsional bekerja di antara respon imun alami dan
adaptif melawan M. tuberculosis (Martino et al., 2019). Sel dendritik imatur
berada pada mukosa paru yang berfungsi untuk fagositosis dan mempresentasikan
antigen. Sel ini akan bermigrasi ke organ limfoid setelah terjadi kontak dengan
patogen untuk mengaktifkan sel T naif (Rozov et al., 2016). Sel dendritik sebagai
APC bekerja sama dengan MHC untuk mempresentasikan antigen. Sel dendritik
ini juga mensekresikan sitokin imunoregulator yakni 1L-12 sehingga menstimulasi
diferensiasi limfosit T CD4" menjadi subset Thl (Rozov et al., 2016; Martino et
al., 2019).

Respon imun limfosit T akan dimula pada saat M. tuberculosis menyebar
di dalam kelenjar getah bening. Respon imun seluler dapat muncul sekitar 2-6
minggu setelah masuknya M. tuberculosis (Martino et al., 2019). Sel T CD4+
diperkirakan menjadi satu-satunya sel yang yang berperan dalam respon imun
adaptif ini, namun nyatanya ditemukan bahwa subset sel limfosit T yang berperan
tidak hanya Thl dari sl T CD4" tetapi juga subset Th17 serta sel T CDS".
Pengenalan peptida mikroba oleh makrofag dan sel dendritik melalui molekul
MHC kelas I1, sedangkan lipid membran mikroba disgjikan melalui MHC kelas |
(Handzel, 2013).

Sel T CD4" sangat penting dalam respon imun melawan M. tuberculosis
dan sel ini akan berdiferensias menjadi subset Thl yang ditandai oleh produksi
IFN-y yang memfasilitas terjadinya perkembangan dan peningkatan aktivas
makrofag untuk menghadapi bakteri M. tuberculosis pada tahap awal infeksi
(Baratawidjgja dan Rengganis, 2018; Martino et al., 2019). Sel T CD4" juga
berperan dalam mendorong kerusakan jaringan ketika terdapat infeks M.
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tuberculosis (Mayer-barber dan Barber, 2015). Infeks tidak bisa dikontrol hanya
dengan mengandalkan IFN-y. Interferon-y (IFN-y) memerlukan molekul lain
seperti 1L-1, IL-6, TNF-a untuk mengontrol infeksi tersebut (Martino et al.,
2019). Sel CD4" yang berdiferensias menjadi subset Th17 juga berperan dalam
imunitas pgamu terhadap TB yakni sebagai memori walaupun perannya tidak
sebesar subset sel Thl (Babu dan Nutman, 2016; Martino et al., 2019). Sel Thl7
mensekresikan [L-17A, IL-17F, IL-22 dan ikut mempertahankan respon Thl
secara optimal (Babu dan Nutman, 2016).

Sel T CD8" juga memiliki mekanisme sendiri untuk mengeradikasi bakteri
M. tuberculosis. Sel T CD8" mensekresikan granula sitotoksik seperti granulysin,
granzymes dan perforin untuk menghancurkan sel terinfeksi secara langsung
(Gonzalez-juarrero et al., 2009; Rozov et al., 2016; Martino et al., 2019). Sd
limfosit T CD8" mengenali antigen M. tuberculosis melalui MHC kelas | dan
mengeluarkan IL-2, IFN-y, serta TNF-a yang memiliki peran dalam
mengendalikan M. tuberculosis. Sel T CD8" Iebih baik dalam mengenali sel yang
terinfekss M. tuberculosis. Sl T CD8" juga diperlukan untuk pencegahan
reaktivas bentuk tuberkulosis persisten (Rozov et al., 2016). Di sis lain, sel T
CD8" juga menghasilkan IL-10 dan TGF-B yang justru mendukung
perkembangan dari M. tuberculosis (Martino et al., 2019).

Pembentukan granuloma merupakan upaya pertahanan pgamu sebagai
respon terhadap infeks yang tidak bisa dieradikasi. Kondisi latensi dengan bakteri
yang tidak infektif namun aktif di dalam granuloma merupakan hasil yang akan
terbentuk pada kasus ini. Granuloma beris nukleus dari jaringan paru yang
nekrosis dan makrofag yang dikelilingi fibroblas, sel dendritik, neutrofil, sel B
serta beberapa jenis subset sel T yang semuanya mensekresikan sitokin. Bakteri
dapat merusak membran fagosom dan menyebabkan apoptosis atau nekrosis dari
makrofag tersebut seperti yang sudah dijelaskan sebelumnya. Hal ini
memungkinkan bakteri untuk berproliferasi dengan peningkatan tingkat inflamasi

yang merusak jaringan sehingga dapat membentuk kavitas (Handzel, 2013).
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2.5.2 Respon Imun terhadap Infeksi Mycobacterium tuberculosis dengan Ko-
infeksi Soil-Transmitted Helminths

Padainfeksi TB yang disertai infeks cacing, terjadi interaksi respon imun.
Infeksi cacing merangsang respon imun Th2 yang dapat mengubah respon imun
yang diperlukan untuk perlindungan TB yakni respon imun sel T subset Thl
(Gashaw, 2018). Respon imun yang disebabkan oleh infeks cacing cenderung
antagonis dengan yang disebabkan oleh infeks M.tuberculosis (Mkhize-
Kwitshana et al., 2017). Respon imun Thl dan Th2 saling memberi pengaruh
negatif satu sama lain, bailk secara in vitro maupun in vivo. Interferon gamma
(IFN-y) akan menghambat respon Th2 sementara IL-4 menghambat respon tipe
Thl (Jourdan et al., 2018; Y uliana, 2018). Respon Th2 yang dominan pada infeksi
cacing dapat menurunkan regulasi respon Thl yang merupakan pertahanan
esensial untuk mengendalikan M.tuberculosis (Mkhize-Kwitshana et al., 2017).
Infeks cacing dapat memodulass respon imun adaptif peamu dengan
menginduks sel T regulator (Treg) atau mensekres sitokin antiinflamas dan
regulasi. Efek tersebut dapat menginduksi efek penghambatan yang signifikan
pada respon imun yang diinduks M.tuberculosis (Maizels dan Y azdanbakhsh,
2003; Mkhize-Kwitshana et al., 2017).

Peningkatan fungs Treg terkait dengan infeksi cacing telah ditemukan
berpotens: menekan respon Thl (Mkhize-Kwitshana et al., 2017). Respon sel
Treg yang diinduksi oleh cacing terlibat pada reaks imunosupresi terhadap TB
(HUbner et al., 2012; Babu dan Nutman, 2016; Y uliana, 2018). Peningkatan Treg
mendukung perkembangan penyakit TB aktif. Treg menghasilkan sitokin
penghambat (IL-10 dan TGF-B) yang menekan respon imun Thl terhadap TB
(Inoue et al., 2013; Gashaw, 2018). Induksi kuat I1L-10 dalam menanggapi infeksi
cacing usus memainkan peran nyata dalam penekanan kekebalan yang terkait
dengan TB aktif (Gashaw, 2018). Kadar absolut Treg lebih tinggi pada pasien TB
dengan ko-infeksi cacing dibandingkan dengan pasien TB tanpa ko-infeksi cacing
(9,4 sel/ul berbanding 2,4 sel/pl) (Abate et al., 2015).

Penelitian tentang hubungan antara indikator respon imun infeksi cacing
dan infekss TB telah menggambarkan bahwa cacing dapat merusak kekebalan
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terhadap infeksi Mycobacterium. Literatur lain juga menunjukkan bahwa individu
yang terinfeksi cacing menunjukkan produksi IFN-y yang jauh lebih rendah (Elias
et al., 2001; Mkhize-Kwitshana et al., 2017). Penelitian respon imun pada pasien
TB dengan ko-infeksi cacing mengungkapkan bahwa ko-infeksi cacing
mengurangi respon sitokin proinflamasi sekaligus menstimulasi respon imun yang
dimediasi oleh sel Treg ataupun Th2 (Mkhize-Kwitshana et al., 2017). Suatu
penelitian melaporkan bahwa pasien TB dengan ko-infeksi cacing memiliki IgE
total dan IgE spesifik Ascaris yang lebih tinggi dibandingkan dengan kontrol
yakni pasien TB yang tidak mengalami ko-infeksi cacing. Kadar IgE tersebut
menurun secara signifikan setelah diberi pengobatan antihelmintik (Adams et al.,
1999). Sebuah penelitian yang dilakukan pada pasien TB di Ethiopia juga
menunjukan bahwa infeksi cacing asimptomatik pun memengaruhi sistem imun
terhadap TB yang ditunjukkan dengan adanya eosinofilia (>300 sel/mm?®) dan
peningkatan kadar IgE (120 kU/L) yang ditemukan pada kelompok pasien TB
dengan ko-infeksi cacing (Abate et al., 2012). Penelitian yang dilakukan oleh
Abate et al. (2015) juga mendapatkan kadar IL-5 dan IL-10 meningkat pada
pasien TB dengan ko-infeksi cacing.

Beberapa penelitian studi literatur telah dilakukan untuk membuktikan
adanya efek negatif dari ko-infeksi cacing terhadap respon imun pasien TB.
Mkhize-Kwitshana et al. (2017) menganalisis interaksi imunologis antara ko-
infeksi cacing dan M. tuberculosis dari 16 literatur dan menemukan adanya bukti
penurunan respon imun seluler Thl seperti terjadinya penurunan produksi IFNy.
Penelitian di Brazil menunjukkan pada akhir pengobatan TB, tingkat IL-10
menurun secara signifikan pada supernatan kultur dari pasien TB tanpa ko-infeksi
cacing tetapi tetap meningkat pada supernatan dari pasien TB dengan ko-infeks
cacing. Temuan ini memberi kesan bahwa kemungkinan pada akhir pengobatan
TB, produks IFN-y yang rendah secara terus-menerus merupakan hasil dari
produksi IL-10 yang berkelanjutan (Resende Co et al., 2007).

Leukosit sebagai sadah satu bentuk pertahanan dalam tubuh juga
mengalami perubahan dari jumlah normal pada pasien TB baik dengan maupun
tanpa ko-infeksi TB. Sebuah penelitian yang dilakukan oleh Resende et al. (2007)
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menunjukkan bahwa pasien TB dengan dan tanpa ko-infeks cacing mengalami
leukositosis yang signifikan bila dibandingkan dengan subjek kontrol yang sehat.
Jumlah limfosit absolut secara signifikan lebih rendah dalam darah pasien TB
dengan ko-infeksi cacing dibandingkan dengan pasien TB tanpa ko-infeksi cacing.
Jumlah monosit secara signifikan lebih tinggi dalam darah dari pasien TB dengan
dan tanpa ko-infeksi cacing dibandingkan dengan subjek kontrol yang sehat.
Jumlah eosinofil juga ditemukan meningkat pada pasien TB dengan dan tanpa ko-
infeksi cacing dibandingkan dengan subjek kontrol yang sehat. Data ini
menunjukkan bahwa pasien TB aktif dengan ko-infeksi cacing usus secara
bersamaan dapat ditandai oleh limfopenia serta ekspansi monosit dan eosinofil.

Sel T sebagai respon imun adaptif yang sangat berperan dalam mekanisme
perlawanan terhadap bakteri M. tuberculosis mengalami perubahan jumlah pada
pasien dengan ko-infeksi cacing. Pengukuran terhadap frekuensi sel T CD4" dan
CD8" dilakukan awal pengobatan dan setelah pengobatan selesai. Pada awal
pengobatan, frekuensi sel T CD4" dan CD8" sebanding antara kelompok pasien
TB tanpa ko-infeksi cacing dan kelompok pasien TB dengan ko-infeksi cacing,
namun pada penyelesaian terapi anti-MTB (pengobatan 24 minggu) frekuensi sel
T CD4" lebih rendah secara signifikan dalam darah pasien TB dengan ko-infeksi
cacing dibandingkan dengan pasien TB tanpa ko-infeksi cacing. Data ini
menunjukkan bahwa pasien TB dengan ko-infeks cacing mengalami cacat di
kompartemen sel T yang tetap bertahan hingga selesainya pengobatan TB
(Resende Co et al., 2007). Data-data penelitian yang telah dipaparkan
menunjukkan bahwa pada kasus TB dengan ko-infeksi cacing terjadi dominansi
respon Th2 dan supresi pada Thl dan Thl7 yang dipertahankan oleh IL-10 dan
TGF-[ sebagai produk dari sel Treg (Abate et al., 2015). Supresi respon imun
terhadap TB ini akan memengaruhi perjalanan dari penyakit tersebut.
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2.6 KerangkaKonseptual
Skema kerangka konsep dari penelitian ini dijabaran dalam gambar 2.18.
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Gambar 2.18 Skema kerangka konseptual

Pasien TB yang juga mengalami ko-infeksi STH akan mengalami interaksi
respon imun yang berbeda pada tubuhnya. Sistem pertahanan tubuh yang
seharusnya melawan M. tuberculosis terbagi untuk menanggapi infeks cacing
yang masuk ke dalam tubuh. Infeksi cacing ini akan merangsang respon imun Th2

yang menghasilkan produks antibodi IgE oleh sel plasma serta eosinofilia. Sel
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Thl akan ditekan produksinya oleh IL-4 yang merupakan sitokin dari Th2 dan
produksi Th2 akan ditekan oleh IFN-y yang merupakan produksi dari Thl.
Eosinofil juga mampu menghasilkan sitokin serta kemokin yang menghambat
respon Thl yang sebenarnya dibutuhkan oleh Mycobacterium tuberculosis. Jika
ada infeksi cacing kronis dalam tubuh, maka akan terjadi keterlibatan dari sel T
regulator (Treg) yang menghasilkan sitokin penghambat seperti TGF-f3. Sel Treg
akan menekan subset Thl dan Th2 yang ditandai dengan menurunnya produksi
IFN-y serta sitokin-sitokin produksi dari Th2 sehingga terjadi penurunan kadar
eosinofil dalam darah.

2.7 Hipotesis Pendlitian

Berdasarkan pendahuluan dan tinjauan pustaka yang telah dipaparkan, hipotesis
pada penelitian ini adalah adanya perbedaan jumlah eosinofil pada pasien
tuberkulosis dengan ko-infeksi Soil-Transmitted Helminths dan tanpa ko-infeks
Soil-Transmitted Hel minths.
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BAB 3. METODE PENELITIAN

3.1 JenisPendlitian

Jenis penelitian yang dilakukan adalah penelitian analitik observasional dengan
desain cross sectional. Jenis penelitian ini menekankan pada pengamatan atau
pengukuran data primer dalam waktu tertentu yang relatif pendek dan tempat
tertentu (Chandra, 2018; Sujarweni, 2015).

3.2 Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan di Puskesmas Kecamatan Panti, Kabupaten
Jember. Pemeriksaan sampel feses dilakukan di Lab. Parasitologi Fakultas
Kedokteran Universitas Jember sedangkan pemeriksaan hapusan darah tepi
dilakukan di Lab. Patologi Klinik Fakultas Kedokteran Universitas Jember.
Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Agustus 2019 sampai Januari 2020.

3.3 Jenisdan Sumber Data
3.3.1 Jenis Data

Pada penelitian ini, jenis data yang digunakan untuk mengukur variabel
adalah data kudlitatif dan kuantitatif. Data kualitatif adalah data yang
menunjukkan sifat variabel yang nilainya merupakan suatu kesatuan yang tidak
dapat diukur. Data kualitatif pada penelitian ini adalah status infeksi STH. Data
kuantitatif adalah data yang nila variabelnya dapat diukur sampa sekecil-
kecilnya (Chandra, 2018). Data kuantitatif dalam penelitian ini adalah data jumlah

eosinofil dari hitung jenis leukosit.

3.3.2 Sumber Data

Sumber data pada penelitan ini adalah data primer dan data sekunder. Data
primer adalah data yang dikumpulkan sendiri oleh peneliti pada saat penelitian
berlangsung sedangkan data sekunder adalah data yang diperoleh peneliti dari
pihak lain (Chandra, 2013). Data primer dan sekunder pada penelitian ini diambil
setelah mendapatkan izin etik dari komisi etik Fakultas Kedokteran Universitas
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Jember. Data primer yang ingin didapat adalah hasil wawancara, pemeriksaan
sampel feses dan perhitungan eosinofil dari sampel darah pasien TB di Kecamatan
Panti yang telah menandatangani inform consent. Data sekunder pada penelitian
ini adalah data rekam medis/data puskesmas yang memuat hasil diagnosis pasien
TB sertahasil studi pustaka mengenal penelitian ini.

3.4 Populasi dan Sampel Penelitian

3.4.1 Populasi

Populas yang digunakan dalam penelitian ini adalah seluruh pasien TB semua
kategori yang aktif melakukan pengobatan di Puskesmas Kecamatan Panti,
Kabupaten Jember.

3.4.2 Sampel

Sampel pada penelitian ini adalah feses dan darah dari subjek penelitian
yakni seluruh pasien TB aktif di wilayah kerja puskesmas Kecamatan Panti yang
bersedia menjadi subjek penelitian kecuali pasien anak-anak usia 0-12 tahun,
pasien yang hamil, pasien yang pernah meminum obat cacing dalam kurun waktu
3 bulan sebelum pengumpulan data, pasien yang sakit parah dan tidak dapat
merespon saat wawancara, pasien dengan penyakit imunosupresif kronis
(HIV/AIDS, SLE) serta pasien yang tidak dapat mengumpulkan sampel secara
lengkap baik darah mapun feses pada saat pengumpulan data.

3.4.3 Besar Sampel

Seluruh pasien yang sedang melakukan pengobatan TB di puskesmas
Kecamatan Panti akan dijadikan subjek dalam penelitian ini sehingga peneliti
tidak menggunakan rumus untuk menghitung besar sampel.

3.4.4 Teknik Pengambilan Sampel
Pengambilan sampel pada penelitian ini menggunakan teknik total
sampling. Semua subjek penelitian yang bersedia terlibat dalam penelitian ini

kecuali pasien anak-anak usia 0-12 tahun, pasien yang hamil, pasien yang pernah
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meminum obat cacing dalam kurun waktu 3 bulan sebelum pengumpulan data,
pasien yang sakit parah dan tidak dapat merespon saat wawancara, pasien yang
tidak dapat mengumpulkan sampel secara lengkap baik darah mapun feses pada
saat pengumpulan data serta pasien dengan penyakit imunosupresif kronis
(HIV/AIDS, SLE) akan diperiksa sampel feses dan darahnya untuk mengetahui
status ko-infeksi STH dan jumlah eosinofilnya.

3.5 Variabe Penditian
3.5.1 Variabel Terikat

Variabel terikat atau variabel dependen adalah variabel yang dipengaruhi
oleh variabel bebas atau variabel independen. Ketika variabel bebas mengal ami
perubahan, maka variabel terikat juga akan berubah (Masturoh dan Anggita,
2018). Variabel terikat pada penelitian ini adalah jumlah eosinofil.

3.5.2 Variabel Bebas

Variabel bebas atau variabel independen adalah variabel yang dapat
memengaruhi variabel lain (Masturoh dan Anggita, 2018). Variabel bebas pada
penelitian ini adalah status ko-infeks soil-transmitted helminths (STH).

3.6 Definisi Operasional dan Skala Pengukuran
Definisi operasiona dari penelitian ini dapat dilihat pada Tabel 3.1.
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No Variabe Definisi Pengukuran Skala
1. Ko Infeks penyerta pada Pemeriksaan feses ~ Nominal
infeks pasien TB berupa menggunakan e Positif
soil- infestasi nematoda metode kualitatif Ditemukan
transmitt  intestinal yang sebagian  yakni sedimentasi minimal 1
ed siklus hidupnya dan flotasi yang telur atau
helminths berlangsung di luar diperiksa larva pada
tubuh manusiayaitu di menggunakan pemerksaan
tanah. Cacing yang mikroskop sedimentasi
termasuk ke dalam soil- atau flotasi.
transmitted helminths e Negatif
adalah Ascaris Tidak
lumbricoides, Necator ditemukan
americanus, telur atau
Ancylostoma duodenale larva pada
dan Trichuristrichiura. pemerksaan
sedimentasi
atau flotasi.
2.  Eosinofil  Salah satu jenis sel Jumlah eosinofil Ordinal
leukosit yang masuk ke  didapatkan dengan e Menurun :
dalam kelompok pemeriksaan <1%
polimorfonuklear hapusan darah tepi e Norma: 1-
granulosit. Sel ini dengan menghitung 4%
umumnya memiliki 2 jenisleukosit o Meningkat:
segmen inti dengan metode differential >4%
granulasitoplasmayang count pada
berwarnamerah apabila  pengamatan di
dilakukan pewarnaan bawah mikroskop.
eosin. Hitung jenis
leukosit dilakukan
hingga
mendapatkan 100
sel dan dinyatakan
dalam satuan
persen
3.7 Instrumen Penelitian

3.7.1 Lembar Persetujuan
Lembar persetujuan merupakan formulir yang menyatakan kesediaan subjek

penelitian untuk menjadi subjek penelitian. Lembar persetujuan ini

akan

menjelaskan bahwa tidak ada unsur paksaan pada subjek penelitian dalam
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pengambilan data serta subjek penelitian berhak untuk bertanya apabila ada
prosedur yang kurang jelas.

3.7.2 Alat dan Bahan Pemeriksaan Sedimentasi

Alat dan bahan yang digunakan untuk pemeriksaan sedimentasi adalah object
glass, cover glass, pipet tetes, tabung reaksi, rak tabung reaksi, timbangan gram,
aquades, pinset, lidi, sentifuge dan mikroskop.

3.7.3 Alat dan Bahan Pemeriksaan Flotasi

Alat dan bahan yang digunakan untuk pemeriksaan flotasi adalah object glass,
cover glass, gelas beaker, pipet tetes, timbangan gram, tabung reaksi, rak tabung
reaksi, larutan NaCl jenuh, pinset, lidi, dan mikroskop.

3.7.4 Alat dan Bahan Pemeriksaan Hapusan Darah Tepi
Alat dan bahan yang digunakan untuk pemeriksaan hapusan darah tepi adalah
object glass, cover glass, pipet tetes, rak pewarnaan, metanol, pewarna giemsa,

mikroskop dan sampel darah.

3.8 Prosedur Pendlitian

3.8.1 Uji Kelayakan Etik

Peneliti mengajukan permohonan ethical clearance kepada Komisi Etik Fakultas
Kedokteran Universitas Jember. Pengambilan data pada penelitian ini
dilaksanakan menggunakan etik payung dari Kelompok Riset Penyakit Infeks di
Bidang Agromedis yang telah disetujui oleh Komis Etik Fakultas Kedokteran

Universitas Jember.

3.8.2 Pemeriksaan Feses

Subjek Penelitian yang sudah menandatangani inform consent akan
dijelaskan oleh peneliti mengenai tata cara pengambilan feses serta memberikan
pot kecil yang sudah diberi label sebagai wadah penampungan feses. Feses

diambil ketika subjek penelitian buang air besar dengan tidak terkontaminasi
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apapun seperti air, urin dan lain-lain. Pot feses yang sudah berisi sampel feses
dismpan dalam kantong plastik kemudian dikumpulkan dan dibawa ke Lab.
Parasitologi Fakultas Kedokteran Universitas Jember untuk diperiksa
Pemeriksaan feses dilakukan dengan metode kualitatif yakni flotasi dan
sedimentasi.
a.  Metode Flotasi

Prinsip yang digunakan dalam metode ini adalah pemanfaatan berat jenis
(BJ) telur cacing yang lebih ringan daripada berat jenis (BJ) larutan sehingga
telur-telur akan mengapung ke permukaan dan terpisah dari partikel -partikel besar
yang ada dalam feses (Rahmadhini, 2016). Keuntungan utama dari teknik ini
adalah menghasilkan bahan yang lebih bersih daripada teknik sedimentasi (CDC,
2016). Pemeriksaan ini menggunakan larutan NaCl jenuh. Prosedur pemeriksaan
feses teknik flotasi adalah sebagai berikut.

1) Fesesdiambil dengan lidi kira-kira 2-5 gram, lalu dimasukkan dalam gelas
beaker.

2) Feses dilarutkan dengan larutan NaCl jenuh sedikit demi sedikit sampai
homogen. Kemudian larutan tersebut dituang ke dalam tabung reaks yang
sudah disiapkan di rak, sampai tinggi cairan memenuhi permukaan tabung.

3) Cover glass diletakkan di atas permukaan cairan (cover glass menempel di
atas permukaan) dan didiamkan selama 30-45 menit.

4) Cover glass diambil dengan pinset, kemudian diletakkan di atas object
glass sedemikian rupa sehingga tidak terdapat gelembung udara.

5) Preparat diamat menggunakan mikroskop pada perbesaran lemah 100x
(objektif 10x dan okuler 10x). Telur-telur yang ada dalam tinja akan
mengapung dan menempel pada cover glass karena konsentrasi larutan

NaCl yang tinggi.

b. Metode Sedimentasi

Prinsip yang digunakan dalam metode sedimentasi adalah penggunaan
larutan dengan berat jenis yang lebih rendah dari telur cacing, sehingga telur dapat
mengendap di bagian bawah tabung. Metode ini memanfaatkan gaya gravitasi
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(Reginaet al., 2018; CDC, 2016). Prosedur pemeriksaan feses teknik sedimentasi
adalah sebagai berikut.
1) 1 gramn feses dimasukkan ke dalam tabung sentrifuge kemudian
ditambahkan aquades dan diaduk sampai rata
2) Tabung sentrifuge diputar dengan kecepatan 3000 rpm/menit selama 3-5
menit
3) Cairan supernatan dibuang lalu ditambahkan aquades lagi, diaduk rata dan
diputar dengan kecepatan 2000 rpm/menit. Keadaan ini diulang sampai 3
kali.
4) Sediaan diambil menggunakan lidi lalu diletakkan pada object glass dan
ditutup dengan cover glass.
5) Preparat diamati di bawah mikroskop dengan pembesaran lemah 100x
(objektif 10 x dan okuler 10 Xx).

3.8.3 Pemeriksaan Darah Tepi
a.  Pengambilan Sampel Darah

Pengambilan sampel darah subjek penelitian dilakukan dengan pungsi
vena di vena mediana cubitti oleh tenaga ahli. Sebelum dilakukan pungsi, peneliti
memberikan penjelasan kepada subjek penelitian mengena tindakan yang akan
dilakukan. Setelah disetujui oleh pasien, tenaga ahli melakukan pemilihan lokas
pungs yang paling jelas, memasang torniket di atas lipatan siku dan pasien
diminta untuk mengepakan tangan. Lokas pungsi kemudian didisinfeksi dengan
alcohol swab. Jarum kemudian ditusukkan dengan sudut kemiringan 30 - 45°
dengan lubang jarum menghadap ke atas. Ketika darah sudah masuk ke dalam
spuit, torniket dilepas dan subjek penelitian diminta untuk melepas kepalan tangan
agar aliran darah bebas dan diambil sebanyak 5 mL. Setelah di pungsi, sampel
darah kemudian dimasukkan ke dalam vacutainer yang di dalamnya berisi EDTA
sebanyak 3 mL dan vacutainer non EDTA sebanyak 2 mL. Sampel darah
kemudian dibawa ke Lab. Patologi Klinik Fakultas Kedokteran Universitas
Jember untuk dilakukan hitung jenis leukosit pada hapusan darahnya. Darah yang
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digunaka untuk membuat hapusan adalah darah pada vacutainer EDTA. Prosedur

pembuatan sediaan hapusan darah tepi adalah sebagai berikut.

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

b.

Darah diteteskan sebanyak satu tetes menggunakan pipet tetes pada ¥
ujung object glass.

Cover glass diletakkan sedemikian rupa membentuk sudut 45° dengan
object glass. Cover glass kemudian ditarik hingga menyentuh tetesan
darah dan darah dibiarkan merata pada ujung cover glass.

Cover glass didorong ke arah berlawanan dengan arah pertama, hingga
hapusan darah merata di atas object glass membentuk hapusan tipis.
Sediaan dibiarkan hingga mengering.

Sediaan diletakkan pada rak pewarnaan, dilakukan fiksasi dengan
meneteskan metanol di atas sediaan hapusan darah. Sediaan dibiarkan
beberapa saat hingga metanol mengering.

Setelah kering, larutan Giemsa diteteskan di atas sediaan lalu dibiarkan 15
menit.

Sediaan hapusan kemudian dibilas menggunakan air mengalir dengan
aliran lambat.

Sediaan diletakkan di rak dengan posisi tegak dan biarkan mengering.

Pemeriksaan Hitung Jenis Leukosit

Hitung jenis leukosit dilakukan pada sediaan hapusan darah tepi yang

sudah dibuat dari sampel darah. Prosedur pemeriksaan hitung jenis leukosit adalah
sebagal berikut.

1)

2)

3)

Sediaan hapusan darah diamati di bawah mikroskop dengan perbesaran
lensa objektif 10x untuk melihat distribusi sel dan mencari counting area.
Counting area adalah daerah dengan eritrosit yang tidak bertumpukan.
Hitung jenis leukosit dilakukan pada counting area dengan perbesaran
lensa objektif 40x secara zigzag.

Leukosit yang teramati dicatat hingga mencapa 100 sel. Tiap jenis
leukosit dinyatakan dalam persen (%).
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3.9 AnalissData

Data yang didapat dari penelitian ini adalah data kecacingan yang dicatat
dalam skala nomina dan jumlah eosinofil yang dicatat dalam skala ordinal.
Andlisis data ini bertujuan utnuk melihat perbandingan jumlah eosinofil pada
pasien TB yang mengalami ko-infeksi STH dengan yang tidak mengalami ko-
infeksi STH. Data yang diperoleh akan dianalisis menggunakan statistik bivariat.
Data kecacingan dan jumlah eosinofil akan dilakukan analisis komparatif dengan
menggunakan uji Mann Whitney untuk melihat perbedaan jumlah eosinofil pada
pasien TB dengan ko-infeksi dan tanpa ko-infeks STH. Signifikans statistik
didefinisikan sebagai p < 0,05.

3.10 Alur Pendlitian
Alur penélitian ini akan disgjikan dalam Gambar 3.1.

[ Uji Kelayakan Etik ]

:

[ Permohonan izin penelitian di Puskesmas K ecamatan Panti, 1

Jember

.
Pasien TB ]
y

Pengisian inform consent oleh pasien TB
Puskesmas Panti

|
v v

[ Pemberian pot untuk sampel feses ] [ Pengambilan sampel darah ]
[ Pemeriksaan Feses ] [ Pemeriksaan Hitung Jenis Leukosit ]
| |
v
[ Pengolahan dan Andlisis Data ]
v

[ Hal

Gambar 3.1 Skema aur penelitian
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BAB 5. KESIMPULAN DAN SARAN

Kesimpulan

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan mengenai ko-infekss STH pada

pasien TB di Kecamatan Panti, kessmpulan yang didapatkan adalah sebagai
berikut.

1

5.2

Tidak terdapat dominasi jenis kelamin pada pasen TB di Kecamatan
Panti, sebagian besar pasien berada pada kelompok usia produktif, tidak
bekerja dan memiliki penghasilan rendah serta memiliki tingkat
pendidikan yang rendah.

Prevalensi ko-infekss STH pada pasien TB di Kecamatan Panti sebesar
12,5%. Hasil penelitian terhadap 24 subjek penelitian didapatkan tiga
pasien TB positif terinfeksi STH. Dua pasien positif terinfeksi Ascaris
lumbricoides dan satu pasien positif terkena infeksi campuran dari Ascaris
lumbricoides dan Hookworm. Prevalensi kecacingan pada pasien TB di
Kecamatan Panti masih tergolong rendah karena < 20%.

Hasil hitung jenis leukosit menunjukkan dua dari tiga pasien TB yang
terinfekst STH memiliki jumlah eosinofil yang normal dan satu pasien TB
dengan ko-infeksi STH mengalami peningkatan jumlah eosinofil.

Tidak terdapat perbedaan jumlah eosinofil antara pasien TB dengan ko-
infekss STH dan tanpa ko-infekss STH yang dibuktikan dengan hasil
analisis P-value > 0,05. Tidak ada gambaran eosinofil yang khas pada
kedua kelompok tersebut sehingga eosinofil tidak dapat menggambarkan
keadaan respon imun pasien TB dengan dan tanpa ko-infeksi STH.

Saran

Dari penelitian yang sudah dilakukan, peneliti menyarankan:

1

Perlu dilakukan penelitian lanjutan dengan jumlah sampel yang lebih besar
untuk meneliti perbedaan jumlah eosinofil antara pasien TB dengan ko-
infeks STH dan tanpa ko-infeks STH agar data yang didapatkan lebih
representatif dan dapat digeneralisasikan terhadap populasi.


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

75

Pemeriksaan sampel darah sebaiknya menggunakan alat otomatis untuk
mengurangi bias pada hasil penelitian selanjutnya.

Pemeriksaan feses sebaiknya ditambahkan pemeriksaan kuantitatif untuk
mengetahui intensitas kecacingan agar alasan mengenai penyebab
perubahan hematologi pada pasien dapat lebih valid.

Pemeriksaan lain seperti pemeriksaan gula darah, IgE, IL-4 dan IL-5
sebaiknya dilakukan di penelitian selanjutnya untuk mengurangi bias
penyebab terjadinya perubahan hematologi.

Data mengenai faktor-faktor risiko terjadinya TB sebaiknya diulas Iebih
mendalam pada penelitian selanjutnya.

Bagi puskesmas setempat, diharapkan memberikan edukasi terutama
kepada pasien TB untuk selalu menjaga kebersihan diri dan mengubah
kebiasaan sehari-hari yang masih kurang baik serta melakukan tindakan
preventif berupa pemberian obat cacing setigp enam bulan sekali untuk

mencegah terjadinyainfeks cacing.
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LAMPIRAN

Lampiran 1.1 Kondisi Demogr afi dan Biodata K ecamatan Panti

Gn. Argapura

Kecamatan Panti merupakan salah satu dari 31 kecamatan yang ada di
Kabupaten Jember, Jawa Timur yang terdiri dari 7 desa, yakni Desa Kemuningsari
Lor, Desa Glagahwero, Desa Suci, Desa Pakis, Desa Panti, Desa Serut dan Desa
Kemiri. Kecamatan Panti memiliki luas wilayah sebesar 9.396 Ha dengan
ketinggian 130-700 meter di atas permukaan air laut. Badan Pusat Statistik
Kabupaten Jember tahun 2019 menyebutkan bahwa rata-rata curah hujan di
Kecamatan Panti sebesar 273 mm?hari. Lahan persawahan yang ada di wilayah
Kecamatan Panti seluas 2.409,3 Ha dan lahan perkebunannya seluas 1.116,7 Ha.
Wilayah Kecamatan Panti terdapat penduduk yang terdata sebanyak 62.149 jiwa
dengan kepadatan sebanyak 661 jiwalkm? yang tiap rumah tangganya rata-rata
dihuni oleh 3 orang. Sumber air yang digunakan untuk konsumsi sebagian besar
berasal dari mata air terlindung. Sensus penduduk pada tahun 2010 menunjukkan
10.593 rumah tangga belum memiliki fasilitas tempat buang air besar. Puskesmas
Panti adal ah fasilitas kesehatan yang ada di Kecamatan Panti tepatnya berlokasi di
Desa Pakis dan terdapat 4 puskesmas pembantu lainnya yang ada di Kecamatan
Panti. Biodata Panti pada Badan Pusat Statistik akan ditampilkan sebagai berikut.
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Tabel Ketinggian, Luas Wilayah, dan Jarak Kantor Desa ke Kantor Kecamatan, 2018
Table ~ " Altitude, Area, and Distance of Village Offices to District Offices, 2018
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larak dari Kantor
Desa ke Kantor

Desa Ketinggian Tempat (m)  Luas Area (km?®) Kecamatan (km)
Village The Heightof Place {m) Area {km®} Distance from
Village Office to
District Office {km])
(1) (2) (3) 4
1 Kemuningsari Lor 130 4,79 3,0
2 Glagahwero 180 2,88 0,1
3  Serut 675 10,64 5,0
4 - Panti 25 11,22 2,0
5 Pakis 250 26,97 10,0
6 Suci 450-700 22,80 9,0
7 Kemiri 600 14,66 12,0
Kecamatan Panti 93,96

1.2.  Iklim/ Climate

Banyaknya Curah Hujan {mm?), Jumlah Hari hujan, dan Rata-rata Curah
Tabel ot Hujan (mm?) per hari Menurut Stasiun Pengukur, (2018)
Table - The Amount of Rainfall { mm?), The Rainfall days, The Average Rainfall

(mm) per Day According to Gauging Stations, (2018)

Banyaknya Curah —— Rata-rata Curah
b i E Jumlah Hari Hujan i
Stasiun Pengukur Hujan (mm?) Hujan (mm)
Gauging Stations The A I8 The A Rainfall
ging e_ moun 3}‘ The Rainfall Days e Avarage Rainfa
Rainfall {mm-) {mm)
(1) (2) (3) (4)
1. Dam Klatakan 151 151 336
2. Dam Kr Anom 159 127 248
3. Dam Pono 144 133 234

Kecamatan Panti 454 411 273
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Luas Wilayah (km?), Jumlah Penduduk (jiwa), dan Kepadatan Penduduk
343 Menurut Desa Hasil Proyeksi Penduduk 2018
Table Area (km?), Total Population and Population Density According to Village
Results of Population Projection 2018

Tabel
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Jumlah Kepadatan
Penduduk Penduduk (Jiwa/
Desa Luas (km?) {Jiwa) krm?)
Village Area (km?) Total s )
3 Population Density
Population (Soul/ km?)
(Soul)
(1) (2) (3) (4)
1 Kemuningsari Lor 2.7 ZuZ Tl 1391
18186
2 Glagahwero 2,88 231
1163
3 Sarut 10,64 12 377
4 Panti 11,22 10 6938 353
5 Pakis 26,97 7 104 263
A92
& Su 22,8 11 224
- Kemiri 14,66 8 854 604
Kecamatan Panti 93,96 62 149 661
Tabel LA Luas Sawah Menurut Desa dan Jenis Pengairan (Ha.) 2018
Table T Paddy Area by Village and Type of Watering (Ha.) 2018
Desa Luas {Ha.)/ Area Jumlah
Vill N Tekni Total
e Teknis Setengah Teknis Onmoi i i
Technical Half Technical
echnica. alf Technica technical
(1) (2) (3) (4) (5)
1 Kemuningsarn Lor 242,90 98,00 16,00 353,00
2 Glagahwero 183,80 - 36,00 219,80
3 Serut 257,00 = 195,00 452,00
4 Panti 135,00 83,00 191,00 409,00
D Pakis 63,50 148,00 107,00 318,50
[+ Suci 226,00 - 153,00 379,00
7 Kemiri 196,00 - 82,00 278,00
Kecamatan Panti - 326,00 780,00 2 410,20

304,20
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Luas Areal Tanaman Perkebunan Menurut Kecamatan dan Jlenis
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Tabel = Tanaman (ha) di Kabupaten lember 2018
Tabile - Planted Arsa of Estote Crops by Subdistrict and Type of Crops fha) in
dember Regency 2018
e = K;ji';:‘ Kelapa Karet Kopi
camatan
Coconut Rubber Caoffee
Subdistrict Chil Padrm
2017 2018 2018 2017 2018 2017 2008
(1) 12 [Ed] 5} =] 7y (823 (2]
i Kencong = - - = = - —
Z2 Gumukmas = = = = = = =
: = = 1 35S0 0 o - o
5] - 2 375,50 - - -
iy N 3 b - - -
LA i ji = . = - = = =
Balung = = = = = =
15 - - - - - - -
16 - - - - -
17 I = & = = =
18 Tanggul = = = = =
19 Bangsalsari - - 553,50 = -
20 Pamti = & -5 o =
21 Sukorambi = 2 75,00 = =
Fanti = - = = =
Pakusar 1 3 = 3 s E
Kaltsat k- = 13,86 E = E
- - 449 8 - - -
- - 190,35 - - -
- - 276,77 - - -
= = 236,01 = = =
= = 53,3 IE 35 = =
- = 54 1 i - —
- - 345 58 - - -
Jember 2008 - - 13 050,12 2 392,00 - -

Rumah Sakit Bersalin/

Pusk Public Health
Rumah Bersalin / Maternity Rrsmas/ Bubfic Hpd

" Center
Desa Hospital
Village

2016 2017 2018 2016 2017 2018

(1) (8) () {10} (11) (12) (13)
1 Kemuningsari Lor - - - & = g
2 Glagahwero - - = = o -
3 Serut - - £ . - -
4  Panti - - - i s _
5  Pakis - - - 1 1 1
6 Suci - - = g o _
7 Kemiri - - = iz = =

Kecamatan Panti - - - 1 1 1
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Banyaknya Rumah Tangga Menurut Desa dan Fasilitas Tempat Buang Air

Tabel . Besar Hasil Sensus Penduduk 2010
Table s Number of Households by Village and Defecation Facility as a Result of
the 2010 FPopulation Census
Fasilitas Tempat Buang Air Besar [ Toilet Facilities
Desa Jumlah /
Village Sendiri / Bersama [ Umum f Tidak ada / Total
Owwn Together General There is No
(1) (2) 3) (4} (5) (6)
1 Kemuningsari Lor 521 23 33 1215 1792
2 Glagahwero 316 20 1 1016 1353
3 Serut 1201 136 34 2 295 3 666
4 Panti 1 055 30 93 1697 2 895
5 Pakis 199 9 96 1728 2032
[+ Suci 1172 a3 216 1619 3 040
I Kermir 853 240 238 1023 2 374
Kecamatan Panti 5317 511 731 10 593 17 152

Tabel

Banyaknya Rumah Tangga Menurut Desa dan Sumber Air Minum
Hasil Sensus Penduduk 2010

2.4.10
Table Number of Households by Village and Drinking Water Source of
the 2010 Population Census
Sumber Air Minum / Drinking Water Source
Led S
Desa Air Kema- u eng_ Ledeng Sumur t_Jm -
ill san f ampa Eceran / Terlindun ek
Village Rumah J 2 Pump € Terlind ung
Bottled Hlarr i Retail fProtected /Unprotect
Water 9 Plumbing Wells p
to Home ed Wells
(1) (2) (3) (4] {5) (6) (7)
1  Kemuningsari Lor 2 55 3 2 800 43
2 Glagahwero 4 15 - 248 602 162
3 Serut ] 461 359 G3 236 605
4 Panti = 12 74 3 1648 118
5 Pakis = 177 o 3 39 7
6 Suci 9 209 4 1 514 92
7 Kemiri 2 10 = 2 8 4
Kecamatan Panti 36 939 373 320 4 307 1031
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Lanjutan Tabel / Countinued Table 2.4.11

Sumber Air Minum / Drinking Water Source

Mata Air  Mata Air Tak Air
Desa i i ) ) . i Jumlah
Sl Terlindung/ Terlindung / Sungai/ AirHujan/ Lainnya/ Total
g Protected Unprotected River Rain Water the Other
Spring Watel Spring Water  Water
(1) (2) (3] (4) (5 (6) (7)
i Kemuningsari 852 32 5 . 1 1792
Lor
2 Glagahwero 244 16 5 - 57 1353
3 Serut 525 306 7 - 25 3 666
4 Panti 1082 17 4 E 4 2 B95
5 Pakis 1520 231 - - o5 2032
(5] Suci 647 1561 3 - - 3040
7 Kemiri 1893 4586 1 = = 2374
17

Kecamatan Panti

6 763 2619 22 5 142 152
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Lampiran 2.2 Tabel Klasifikas TB Berdasarkan Lokas Anatomi

TB paru

TB ekstra paru

Terjadi pada parenkim (jaringan) paru. TB
Milier dianggap sebagai TB paru karena
adanya lesi padajaringan paru.

Pasien yang menderita TB paru dan
sekaligus juga menderita TB ekstra paru,
diklasifikasikan sebagai pasien TB parul.

Terjadi padaorgan selain paru, misalnya
pleura, kelenjar limfe, abdomen, saluran
kencing, kulit, sendi, selaput otak dan
tulang.

Diagnosis TB ekstra paru dapat ditetapkan
berdasarkan hasil pemeriksaan
bakteriologis atau klinis. Diagnosis TB
ekstra paru harus diupayakan berdasarkan
penemuan Mycobacterium tuberculos's.
Pasien TB ekstra paru yang menderita TB
pada beberapa organ, diklasifikasikan
sebagal pasien TB ekstra paru pada organ
menunjukkan gambaran TB yang terberat.
Limfadenitis TB di rongga dada (hilusdan
atau mediastinum) atau efusi pleuratanpa
terdapat gambaran radiologis yang
mendukung TB pada paru, dinyatakan
sebagai TB ekstra paru.

Sumber: Uyainah et al. (2014)
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Lampiran 2.3Tabel Klasifikas Pasien Tuberkulosis Berdasarkan Riwayat
Pengobatan Sebelumnya

Riwayat Pengobatan Penjelasan

Kasus baru Pasien yang belum pernah mendapatkan
pengobatan TB sebelumnya atau sudah
pernah menelan OAT namun kurang dari 1
bulan (< dari 28 dosis).

Kasus kambuh (relaps) Pasien TB yang pernah dinyatakan sembuh
atau pengobatan lengkap dan saat ini
didiagnosis TB berdasarkan hasil
pemeriksaan bakteriologis atau Klinis (baik
karena benar-benar kambuh atau karena
reinfeksi).

Kasus putus berobat (default) Pasien yang pernah diobati dan dinyatakan
lost to follow up

Kasus gagal terapi (failure) Pasien TB yang pernah diobati dan
dinyatakan gagal pada pengobatan terakhir.

Lain-lain Pasien TB yang pernah diobati namun hasil
akhir pengobatan sebelumnya tidak
diketahui.

Sumber: Uyainah et al. (2014)
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Lampiran 2.4 Tabel Klasifikas Klasifikas Pasien Tuberkulosis Berdasarkan

Hasil Pemeriksaan Uji Kepekaan Obat

Kepekaan Obat Penjelasan
Mono resistan (TB MR) Resistan terhadap salah satu jenis OAT lini
pertamasgja.
Poli resistan (TB PR) Resistan terhadap lebih dari satu jenis OAT

lini pertama selain Isoniazid (H) dan
Rifampisin (R) secara bersamaan.

Multi drug resistan (TB MDR) Resistan terhadap Isoniazid (H) dan
Rifampisin (R) secara bersamaan.

Extensive drug resistan (TB XDR) TB MDR yang sekaligus juga resistan
terhadap salah satu OAT golongan

fluorokuinolon dan minimal salah satu dari
OAT lini keduajenis suntikan (Kanamisin,
Kapreomisin dan Amikasin).

Resistan Rifampisin (TB RR) Resistan terhadap Rifampisin dengan atau
tanparesistensi terhadap OAT lain yang
terdeteksi menggunakan metode genotif
(tes cepat) atau metode fenotif
(konvensional).

Sumber: Uyainah et al. (2014)
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Lampiran 2.5Klasifikasi Pasien Tuberkulosis Berdasarkan StatusHIV

StatusHIV Penjelasan
HIV + (ko-infeks Hasil tes HIV positif sebelumnya atau sedang mendapatkan
TB/HIV) ARV dan hasil tesHIV positif saat terdiagnosis TB.
HIV - Hasil tes HIV negatif sebelumnya atau hasil tes HIV negatif saat

Status HIV tidak
diketahui

terdiagnosis TB.
Pasien TB tanpa ada bukti pendukung hasil tesHIV saat
diagnosis TB ditetapkan.

Sumber: Uyainah et al. (2014)


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

Digital Repository Universitas Jember

Lampiran 3.6 Lembar Persetujun Etik (Ethical Clearance)

FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVESITAS JEMBER
MEDICAL FACULTY OF JEMBER UNIVERSITY

~ xmm._mmxnm'
" DESCRIPTION OF AL EXEMPTION "

- 9

1 umoi‘ﬂ»-.

-'5‘*‘:



http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

Lampiran 3.7 Lembar Persetujun Dinas K esehatan

T

PEMERINTAH KABUPATEN JEMBER

DINAS KESEHATAN

JL.Srikoyo 1/03 Jember Telp. (03313 487577 Fax (0331) 426624 ISC FAIL: (0331) 425222
Website : ainkes jemberkab.go. id
E-mail : sikdajember@yahoo.co.id, dinkesjemberkah i gmail com
JEMBER
Kode Pos 68111

Nomor
Sifat
Lampiran
Perihal

- ¢ N

Jember, 19 Agustus 2019

Kepada :
: 440 /\0]0T /311/2019 Yth. Sdr.  Kepala Bidang Pencegahan dan P2
: Penting Dinas Keschatan Kab. Jember
i Plt. Kepala Puskesmas
: Penelitian di

IEMBER

Menindak lanjuti surat Badan Kesatuan Bangsa Politik dan Linmas Kabuput:.n Jember
Nomor : 072/1970/415/2019, Tanggal 08 agustus 2019, Perihal Penelitian, dengan ini harap
saudara dapat memberikan data seperlunya kepada :

Nama / NIM ¢ Dr.dr. Yunita Armiyanti, M.Kes / 197406042001122002
1. Alif Wahyu Aji Binangkit 6. Nisrina Salsabila Firmansyah
2. Nadya Eka Fitri 7. Widhiasari Nermaningtyas
3. Lailatis Shofia 8. Alfian Zulkifli Rhamadana K
4. Nita Alfianti 9. M. Elyinsyah Zidane
5. Ellen Octavironita 10 M. Alif Taryafi
Alamat : ]I Kalimantan No. 37 kampus Tegal Boto Jember
Fakultas :  Fakultas Kedokteran Universitas 'ember
Keperluan ¢ Melaksanakan Penelitian, Terkair:
Ko-Infeksi Cacing Usus dan I'aktor Faktor Resikonya pada
Pasien TB di Kabupaten Jember
Waktu : 19 Agustus 2019 s/d 19 Oktober 2019
Pelaksanaan

Lokasi Pelaksanaan ¢ Puskesmas ( Bangsalsari, Puger, |/mbulsari, Kaliwates,
! Jenggawah, Tanggul, Panti, Tempurejo, Kalisat, Wuluhan,
Sumbersari, Patrang )
Schubungan dcngan hal tersebut pada prinsipnya kami tidak keberatan, dengan catatan:
1. Penelitian ini benar-benar untuk kepentingan penelitian
2. Tidak dibenarkan melakukan aktifitas politik
3. Apabila situasi dan kondisi wilayah tidak memungkinkan akan dilakukan penghentian

4. 'Men_;remkhu hasil kegiatan studi terkait dalam bentuk Softcopy / CD ke Sub Bag
Program dan Informasi Dinas Kesehatan Kab, Jember

‘Selanjutnya Saudara dapat memberi bimbingan dan arahan kepada yang bersangkutan,

Demikian dan atas perhatiannya disampaikan terima kasih

PIt. KEPALA DINAS KESEHATAN
KABUPATEN JEMBER
ftncegahan & Pengendalian Penyakit

Pembina (1V/a)
. 19680929 199203 2 014

Yarg bersangkutan

___frw: .
| C 51 Ca |‘i:| di Tempat.

97


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

Lampiran 3.8Lembar Bebas Plagias

98


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

99

Lampiran 3.9Lembar Penjelasan untuk Mendapatkan Persetujuan Calon
Subjek pendlitian Pendlitian

LEMBAR PENJELASAN UNTUK MENDAPATKAN PERSETUJUAN
CALON SUBJEK PENELITIAN PENELITIAN

Saya, Nisrina Salsabila Firmansyah NIM 162010101080, mahasiswa Fakultas
Kedokteran Universitas Jember, dengan ini meminta bapak/ibu/mbak/mas/adik
bersama dengan subjek penelitian lain yang memenuhi kriteria yakni tidak berusia
0-12 tahun, tidak sedang hamil, tidak meminum obat cacing dalam kurun waktu 3
bulan sebelum pengumpulan data, tidak sakit parah dan dapat merespon saat
wawancara, tidak mengalami penyakit imunosupresif kronis (HIV/AIDS, SLE),
serta bersedia menandatangal lembar persetujuan untuk berpartisipasi dengan
sukarela dalam penelitian saya yang berjudul “Perbedaan Jumlah Eosinofil Pada
Pasien Tuberkulosis Dengan dan Tanpa Ko-infeksi Soil-Transmitted Helminths di
Kecamatan Panti, Jember”. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui
jumlah pasien tuberkulosis dengan infeksi penyerta oleh cacing usus di
Kecamatan Panti serta mengetahui perbedaan jumlah eosinofil, yang merupakan
salah satu jenis sel darah putih, antara pasien tuberkulosis tanpa infeksi penyerta
dan dengan infeksi penyerta berupa cacing usus di Kecamatan Panti, Kabupaten
Jember. Penelitian ini memerlukan darah dan feses yang diambil satu kali sgja dari
pasien TB untuk diperiksa ada tidaknya telur cacing dan jumlah eosinofil dalam
darah pasien.

Penelitian ini telah mendapatkan ijin dari Dinas Kesehatan, Kepala Puskesmas
terkait dan Bangkesbangpol Jember. Jika bapak/ibu bersedia ikut dalam penelitian
ini, darah bapak/ibu/mbak/mas/adik akan diambil oleh tenaga ahli sebanyak 5 mL
dan kami juga akan memberikan pot untuk menampung tinja (feses) yang
nantinya akan kami periksa apakah ada/tidak telur cacing di dalamnya. Tinjayang
diambil untuk sampel tidak boleh terkena air kencing ataupun air dari jamban dan
dimasukkan dalam pot yang sudah diberikan. Pemeriksaan darah dari
bapak/ibu/mbak/mas/adik akan dilakukan di Lab. Patologi Klinik FK UNEJ dan
pemeriksaan tinja dari bapak/ibu/mbak/mas/adik akan dilakukan di Lab.
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Parasitologi FK UNEJ. Sdlain itu, kami akan menanyakan beberapa pertanyaan
kepada bapak/ibu/mbak/mas/adik untuk dijawab Sgujur-jujurnya.
bapak/ibu/mbak/mas/adik tidak perlu khawatir karena identitas dan jawaban
pertanyaan akan dijaga kerahasiaannya.

Pengambilan pot yang berisi tinja akan dilakukan sesual perjanjian antara
bapak/ibu/mbak/mas/adik dengan pendliti. Pengambilan darah dilakukan setelah
mendapatkan penjelasan dan disetujui oleh bapak/ibu/mbak/mas/adik. Cara
pengambilan sampel darah dari bapak/ibu adalah dengan menggunakan spuit 5 ml
sekali pakal dan bebas kuman. Darah diambil dari pembuluh darah di lengan. Cara
ini mungkin akan menyebabkan sedikit rasa nyeri di tempat suntikan, tetapi
bapak/ibu/mbak/mas/adik tidak perlu khawatir karena tidak akan menimbulkan
dampak apapun setelah pengambilan darah karena dilakukan dengan tindakan
medis yang bebas kuman oleh tenaga medis yang berpengal aman.

Keuntungan yang bapak/ibu/mbak/mas/adik peroleh dengan keikutsertaan
bapak/ibu/mbak/mas/adik dalam penelitian kami adalah bapak/ibu/mbak/mas/adik
telah berperan nyata dalam upaya pencegahan penyebaran penyakit infeksi cacing
dan TB, sehingga dapat menanggulangi dan mengurangi angka penyakit tersebut
di wilayah bapak/ibu/mbak/mas/adik. Pemeriksaan yang dilakukan juga
merupakan deteks dini dari penyakit tersebut dan akan dilakukan pengobatan
apabila ditemukan infeksi cacing.

Bapak/ibu/mbak/mas/adik yang bersedia diambil darahnya akan mendapatkan
kompensasi berupa pemberian susu dan roti. Walaupun tindakan pengambilan
darah kecil kemungkinannya menimbulkan efek samping yang serius, apabila
didapatkan gejala efek samping setelah tindakan pengambilan darah, biaya
pengobatan ditanggung oleh peneliti. Oleh karena itu, apabila didapatkan efek
samping dari tindakan medis tersebut, bapak/ibu/mbak/mas/adik bisa
menghubungi Nisrina Salsabila Firmansyah, mahasiswa Fakultas Kedokteran
Uniersitas Jember, di nomor telpon : 081916204120.

Apabila ada prosedur yang belum jelas, bapak/ibu/mbak/mas/adik dapat
menanyakannya dan meminta penjelasan kembali kepada pendliti. Seandainya
bapak/ibu/mbak/mas/adik tidak menyetujui untuk berpartisipasi dalam penelitian
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ini, maka bapak/ibu/mbak/mas/adik boleh tidak mengikuti penelitian ini sama
sekali. Untuk itu bapak/ibu/mbak/mas/adik tidak akan dikenai sanksi atau
konsekuensi apapun. Nama dan jati diri bapak/ibu/mbak/mas/adik akan tetap
dirahasiakan.
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Lampiran 3.10 Lembar Persetujuan Menjadi Subjek pendlitian

LEMBAR PERSETUJUAN MENJADI SUBJEK PENELITIAN

Saya yang bertanda tangan di bawah ini:
Nama ;
Umur/ Jenis Kelamin Th. /[ JLaki-laki [ ]Perempuan
Alamat

No. Telepon

Dengan ini sesungguhnya saya menyatakan:
SETUJU/TIDAK SETUJU*

untuk menjadi subjek penelitian dari:
Nama : Nisrina Salsabila Firmansyah
NIM : 162010101080
Pembimbing : Dr. dr. Yunita Armiyanti, M .Kes.

dr. Angga Mardro Raharjo, Sp.P.
dengan judul penelitian “Perbedaan Jumlah Eosinofil Pada Pasien
Tuberkulosis Dengan dan Tanpa Ko-infeksi Soil-Transmitted Helminths di
Kecamatan Panti, Jember”. Saya telah mengerti sepenuhnya tentang apa yang
tercantum dalam lembar persetujuan di atas dan yang telah dijelaskan oleh peneliti
tentang tujuan dan manfaat penelitian serta risiko yang ditimbulkan oleh tindakan
medis yang dilakukan. Saya telah diberikan kesempatan untuk menanyakan hal-
hal yang belum jelas dan telah diberikan jawaban dengan jelas dan benar. Saya
mengerti bahwa bila masih memerlukan penjelasan, saya akan mendapatkan
jawaban dari penéliti.
*(Coret yang tidak perlu)

Peneliti Y ang Membuat Pernyataan

(Nisrina Salsabila Firmansyah) ( )
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Lampiran 3.11 Dokumentas Proses Pengerjaan Sampe

Pemeriksaan Feses
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Lampiran 4.12 Tabel Jumlah Sel Eosinofil dari Hitung Jenis L eukosit

Kode Sampel Jumlah Eosinofil (%) K eterangan
E.3 2 Normal
E.4 8 Meningkat
E.6 1 Normal
E9 2 Normal
E.11 7 Meningkat
E.13 8 Meningkat
E.14 3 Normal
E.15 8 M eningkat
E.16 1 Normal
E.17 1 Normal
E.18 4 Normal
E.19 4 Normal
E.20 2 Normal
E21 2 Normal
E.22 5 M eningkat
E.23 2 Normal
E.24 9 M eningkat
E.25 3 Normal
E.26 5 Meningkat
E.27 5 M eningkat
E.30 5 Meningkat
E.32 6 Meningkat
E.34 2 Normal
E.36 1 Normal
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Lampiran 4.13 Hasil Pengamatan Hapusan Darah Tepi Pada Perbesar an 40x

a. Tampakan sel leukosit eosinofil dan neutrofil segmen

b. Tampakan sel leukosit eosinofil yang sitoplasmanyallisis, neutrofil segmen dan limfosit
¢. Tampakan sel leukosit monosit

d. Tampakan sel leukosit limfosit, neutrofil segmen dan stab
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Lampiran 4.14 Hasil Analisis Uji Mann Whitney

Mann-Whitney Test

Ranks
Sum of
Status I Mean Rank Fanks
Jumlah  Paositif 3 11.50 34.50
_Negatif 2 12.64 iy 265.50
Total i 24_ hy

Test Statistics®

Jumlah

Mann-Whithey LI 28.500
_'»“Jilcnxnn W- r 34.500
E_; e . -..3.06
Asymp. Sig. (2-tailed) 754
ExactSig. [2*(1-tailed 805"

Sig.]]
a. Grouping Yariahle: Status

k. Mot corrected for ties.
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