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ABSTRACT

The immune responses that play a role in DHF cases are Immunoglobulin M
(IgM) and Immunoglobulin G (IgG). In primary Dengue infection, IgM begins to
form and is detected on the third to fifth day, whereas in secondary Dengue
infection, the existing 1gG level will increase and then remain in the human body
with low titers for the rest of his life. Thrombocytopenia occurs in DHF patients
due to antigen-antibody reactions and activation of the complement system which
causes deposition of IgM and IgG immune cells on the surface of platelet cells.
This causes reticuloendothelial cells to destroy platelets so that DHF patients will
experience thrombocytopenia. This research is a quantitative descriptive study,
and aims to determine the analysis of dengue IgG and IgM examination on the
results of platelet counts in dengue hemorrhagic fever patients, carried out at the
Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Hospital, University of North Sumatra.
Examination was carried out through Rapid Test IgG and IgM Dengue, while
examination of platelets through a Hematology Analyzer. This study examines 11
samples obtained through total sampling technique. Based on the results of
Dengue IgG and IgM examinations in Dengue Fever patients at Prof. dr.
Chairuddin Panusunan Lubis Hospital. University of North Sumatra found: 10
patients (92%) with IgG + and IgM -, while 1 patient (8%) with IgG - and IgM + ;
based on platelet count, 9 patients with decreased platelet count, and 2 patients
with normal platelet count. Dengue IgG and IgM are not correlated with platelet
count in Dengue Fever patients.

Keywords: 1gG, IgM, Dengue, Platelets
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ABSTRAK

Respon imun yang berperan pada kasus DBD adalah Imunoglobulin M (IgM) dan
Imunoglobulin G (IgG). Pada infeksi Dengue primer, IgM mulai terbentuk dan
terdeteksi pada hari ketiga sampai hari kelima, sedangkan pada infeksi Dengue
sekunder, kadar 1gG yang sudah ada akan meningkat lalu menetap pada tubuh
manusia dengan titer yang rendah seumur hidupnya. Trombositopenia terjadi pada
pasien DBD karena adanya reaksi antigen-antibodi dan aktivasi sistem
komplemen yang menyebabkan deposisi sel imun IgM dan 1gG di permukaan sel
trombosit. Hal tersebut menyebabkan sel retikuloendotelial dapat menghancurkan
trombosit sehingga pasien DBD akan mengalami trombositopenia.Untuk
mengetahui analisis pemeriksaan 1gG dan IgM dengue terhadap hasil jumlah
trombosit pada pasien demam berdarah dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.
dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara. Penelitian yang
digunakan deskriptif kuantitatif.Metode pemeriksaan yang digunakan adalah
Rapid Test 1gG dan IgM Dengue, pada pemeriksaan trombosit menggunakan
Hematology Analyzer. Jumlah responden sebesar 11 sampel yang diambil dengan
teknik total sampling. Berdasarkan hasil IgG dan IgM Dengue pada pasien
Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara yang memiliki kadar 1gG + dan IgM
— lebih banyak yaitu 10 (92%) pasien, 1gG — dan IgM + sebanyak 1(8%) pasien.
Berdasarkan hasil jumlah trombosit pada pasien Demam Berdarah Dengue di
Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubisa Universitas
Sumatera Utara yang menurun sebanyak 9 pasien, dan ada beberapa memiliki
jumlah trombosit normal sebanyak 2 pasien. Hubungan IgG dan IgM Dengue
terhadap jumlah trombosit pada pasien Demam Berdarah Dengue tidak memiliki
hubungan.

Kata kunci: IgG, IgM, Dengue, Trombosit

KATA PENGANTAR



Puji dan syukur penulis ucapkan kehadirat Allah SWT, yang telah

memberikan rahmat-Nya sehingga penulis dapat menyelesaikan karya tulis ilmiah

yang berjudul* Hubungan IgG dan IgM Dengue Terhadap Jumlah Trombosit

Pada Pasien Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr.

Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara “‘guna memenuhi salah

satu syarat untuk menyelesaikan Program Diploma Il (D3) Jurusan Teknik

Laboratorium Medis.

Dalam penyusunan Karya Tulis Ilmiah ini penulis banyak menerima

bimbingan, saran, bantuan serta doa dari berbagai pihak. Oleh karena itu, pada

kesempatan ini penulis menyampaikan ucapan terimakasih kepada:

1.

Ibu RR. Sri Arini Winarti, SKM, M.KEP selaku Direktur Poltekkes
Kemenkes Medan.

Ibu Nita Andriani Lubis, S.Si, M.Biomed selaku Ketua Jurusan Teknologi
Laboratorium Medis Poltekkes Kemenkes Medan.

Ibu Ice Ratnalela Siregar, S.Si, M.Kes selaku pembimbing yang
memberikan bimbingan, dorongan, waktu serta masukkan dalam
menyelesaikan Karya Tulis llmiah ini.

Ibu dr. Lestari, MKT selaku penguji | dan Ibu Nelma, S.Si, M.Kes selaku
penguji 1.

Seluruh Dosen dan Staf Pegawai di Jurusan Teknologi Laboratorium
Medis Medan.

Kepada Orang Tua dan Keluarga penulis yang telah memberikan
dukungan moral maupun material serta doa sehingga penulis dapat
menyelesaikan Karya Tulis lImiah ini.

Kepada Cut Ade Sulistya teman seperjuangan penelitian saya yang telah
membantu, memberi motivasi serta dukungan selama penulis menjalani

perkuliahan.

Kepada teman-teman satu bimbingan dan seluruh teman-teman di Jurusan

Teknologi Laboratorium Medis Angkatan 2020 membantu penulis selama



proses penelitian dalam bentuk dukungan dan doa kepada penulis dalam

menyelesaikan Karya Tulis IImiah ini.

Medan, 16 Juni 2023

Penulis

Muhammad Igbal
NIM P07534020106



DAFTAR ISI

ABSTRACT

ABSTRAK

KATA PENGANTAR
DAFTAR ISI

DAFTAR GAMBAR
DAFTAR TABEL
DAFTAR LAMPITRAN

BAB | PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

1.2 Rumusan Masalah

1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum
1.3.2 Tujuan Khusus

1.4 Manfaat Penelitian

BAB Il TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Demam Berdarah Dengue
2.1.1 Pengertian Demam Berdarah Dengue
2.1.2 Epidemologi Demam Berdarah Dengue
2.1.3 Klasifikasi Demam Berdarah Dengue
2.1.4 Etiologi Demam Berdarah Dengue
2.1.5 Faktor Resiko Demam Berdarah Dengue
2.1.6 Patofisiologi Demam Berdarah Dengue
2.1.7 Gejala Klinis Demam Berdarah Dengue
2.1.8 Diagnosa Demam Berdarah Dengue

2.2 1gM dan IgG pada Inveksi Dengue

2.3 Metode Pemeriksaan Trombositopenia

2.4 Hubungan IgM dan 1gG dengan Trombositopenia

2.5 Kerangka Konsep

2.6 Definisi Operasional

BAB 111l METODE PENELITIAN
3.1 Jenis Penelitian dan Desain Penelitian
3.2 Waktu dan Tempat
3.2.1 Waktu Penelitian
3.2.2 Tempat Penelitian
3.3 Populasi dan Sampel Penelitian

Vil

viii

=3

©O© 00 N N O o1 o1 o1 O1 A W W wWwwERr

el el
o Ul WWER

PR R R R
~N NN NN



3.3.1 Populasi Penelitian
3.3.2 Sampel Penelitian
3.4 Metode Pengumpulan Data
3.5 Alat dan Bahan Penelitian
3.5.1 Alat-alat
3.6 Persiapan Bahan Uji
3.6.1 Persiapan Pengambilan Darah Vena
3.6.2 Cara Pengolahan Darah Vena
3.6.3 Pemeriksaan IgG dan IgM Dengue
3.6.4 Pemeriksaan Jumlah Trombosit
3.7 Analisis Data

BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN
4.1 Hasil Penelitian

4.1.1 Hasil Uji Bivariat
4.2 Pembahasan

BAB V KESIMPULAN DAN SARAN
5.1 Kesimpulan
5.2 Saran

DAFTAR PUSTAKA
LAMPIRAN

Vi

17
17
17
18
18
19
19
20
20
22
23

24
24
29
30

34
34
34

35
38



DAFTAR GAMBAR

Gambar 2.1 Kerangka Konsep

Gambar 4.1 Diagram Lingkaran Usia Pasien Demam Berdarah Dengue
Gambar 4.2 Diagram Lingkaran Jenis Kelamin

Gambar 4.3 Diagram Lingkaran 1gG dan IgM Dengue

Gambar 4.4 Grafik Kelompok Jumlah Trombosit Pada Pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr.
Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

vii

15
25
26
27

28



DAFTAR TABEL

Tabel 3.1 Interpretasi Hasil

Tabel 4.1 Distribusi Frekuensi Usia Pasien Demam Berdarah Dengue di
Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr. Chairuddin Panusunan Lubis
Universitas Sumatera Utara

Tabel 4.2 Distribusi Frekuensi berdasarkan Jenis Kelamin Pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Tabel 4.3 Distribusi Frekuensi berdasarkan Hasil Pemeriksaan IgG dan IgM
Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Tabel 4.4 Distribusi Frekuensi Jumlah Trombosit pada Pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Tabel 4.5 Distribusi Persentase Jumlah Trombosit pada Pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Tabel 4.6 Distribusi Frekuensi 1gG dan IgM terhadap Jumlah Trombosit pada

Pasien Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan
Prof.dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Tabel 4.1.1.1 Hasil Uji Korelasi Jumlah Trombosit dengan IgG dan IgM
Dengue

viii

21

24

25

26

27

28

29



DAFTAR LAMPIRAN

Lampiran 1 Surat Ethical Clerance 38
Lampiran 2 Surat Izin Penelitian 39
Lampiran 3 Hasil Sampel 40
Lampiran 4 Hasil Sampel 41

Lmapiran 5 Master Tabel Hasil Pemeriksaan 1gG dan IgM Dengue Terhadap
Jumlah Trombosit di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr. Chairuddin

Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara 42
Lampiran 6 Hasil Perhitungan SPSS 43
Lampiran 7 Alat dan Bahan Penelitian 44
Lampiran 8 Dokumentasi Penelitian 45
Lampiran 9 Dokumentasi Penelitian 47
Lampiran 10 Konsul Karya Tulis llmiah 48
Lampiran 11 Daftar Riwayat Hidup 49



BAB |
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Demam berdarah dengue (DBD) adalah penyakit menular yang
ditransmisikan oleh nyamuk Aedes aegypti dan Aedes albopictus yang hidup di
negara-negara tropis dan subtropis. Penyakit ini disebabkan oleh virus dengue

dalam genus Flavivirus keluarga Flaviviridae ( Wahongan et al., 2022).

Target utama virus Dengue di dalam tubuh manusia adalah Antigen
Presenting Cells (APC) yang umumnya berupa monosit atau mokrofag jaringan
seperti sel kupffer. Virus Dengue bersirkulasi di darah perifer pada sel monosit
atau makrofag, sel limfosit B, dan sel limfosit T. Kehadiran virus Dengue pada
tubuh manusia akan memicu reaksi imunologis di dalam tubuh manusia sehingga

dapat menimbulkan tanda dan gejala dari penyakit DBD (Surya et al., 2020).

Adanya infeksi dari virus Dengue mengakibatkan respon imun pada tubuh
meningkat. Respon imun yang berperan pada kasus DBD adalah Imunoglobulin
M (IgM) dan Imunoglobulin G (IgG). Pada infeksi Dengue primer, IgM mulai
terbentuk dan terdeteksi pada hari ketiga sampai hari kelima, sedangkan pada
infeksi Dengue sekunder, kadar IgG yang sudah ada akan meningkat lalu menetap
pada tubuh manusia dengan titer yang rendah seumur hidupnya (Surya et al.,
2020).

Trombositopenia terjadi pada pasien DBD karena adanya reaksi antigen-
antibodi dan aktivasi sistem komplemen yang menyebabkan deposisi sel imun
IgM dan IgG di permukaan sel trombosit. Hal tersebut menyebabkan sel
retikuloendotelial dapat menghancurkan trombosit sehingga pasien DBD akan
mengalami trombositopenia (Surya et al., 2020).

Peningkatan jumlah kasus demam dengue (DBD) terus terjadi.
Berdasarkan data Kementerian Kesehatan, hingga 14 Juni 2021 total kasus DBD
di Indonesia mencapai 16.320 kasus. Jumlah ini meningkat sebanyak 6.417 kasus



jika dibandingkan total kasus DBD pada 30 Mei yang hanya 9.903 kasus. Jumlah
kematian akibat DBD pun meningkat dari 98 kasus pada akhir Mei hingga
menjadi 147 kasus pada tanggal 14 Juni 2021 (Majni,2021)

Kota Medan adalah sentra pemerintahan Daerah Tingkat | Sumatera Utara
memiliki luas wilayah 265,10 Km?, jumlah penduduk berjumlah 2.435.252 jiwa,
kepadatan penduduk mencapai 9,186 Jiwa/Km? (Badan Pusat Statistik Kota
Medan, 2020). Kota Medan adalah daerah endemis DBD ke dua setelah
Kabupaten Deli Serdang dari 33 kabupaten/kota di Sumatera Utara, yaitu
sebanyak 1.068 kasus (Dinas Kesehatan Provinsi Sumatera Utara, 2019). Angka
kesakitan (Insidence rate, IR) DBD di Kota Medan pada tahun 2015 — 2018
mengalami peningkatan dan penurunan. Pada tahun 2015, IR DBD sebesar 61 per
100.000 penduduk, meningkat pada tahun 2016 menjadi IR 80 per 100.000
penduduk, turun menjadi IR 56 per 100.000 penduduk pada tahun 2017, kemudian
meningkat menjadi IR 66 per 100.000 penduduk pada tahun 2018(Purba et
al.,2022).

Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis
Universitas Sumatera Utara, atau biasa disebut RS USU merupakan salah satu
rumah sakit perguruan tinggi yang terletak di JI. Dr. Mansyur No.66, Merdeka,
Kec. Medan Baru, Kota Medan. Pada tahun 2020 ada 38 orang yang melakukan

pemeriksaan 1gG dan

IgM Dengue dan melakukan pemeriksaan jumlah Trombosit. Pada 2021 ada 37
orang yang melakukan pemeriksaan IgG dan IgM Dengue dan melakukan
pemeriksaan jumlah Trombosit dan pada tahun 2022 ada sebanyak 375 orang
yang melakukan pemeriksaan IgG dan IgM Dengue dan melakukan pemeriksaan
jumlah Trombosit, terjadi peningkatan di tahun 2022 pemeriksaan IgG dan IgM
Dengue dan melakukan pemeriksaan jumlah Trombosit (RS Pendidikan Prof. dr.

Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara, 2023)

Berdasarkan latar belakang diatas maka penulis tertarik untuk mengetahui

adanya hubunga hasil pemeriksaan 1gG/IgM dengue terhadap hasil trombosit pada



pasien demam berdarah di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin

Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara.
1.2 Rumusan Masalah

“Bagaimana pemeriksaan IgG dan IgM Dengue terhadap Hasil Jumlah
Trombosit pada Pasien Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit
Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera

Utara?”
1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum

Untuk mengetahui analisis pemeriksaan 1gG dan IgM dengue terhadap hasil
jumlah trombosit pada pasien demam berdarah dengue di Rumah Sakit
Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera

Utara.
1.3.2 Tujuan Khusus

1. Untuk Menentukan IgG dan IgM Dengue pada pasien DBD di Rumah
Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas
Sumatera Utara.

2. Untuk Menentukan jumlah Trombosit pada pasien DBD di Rumah Sakit
Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera

Utara.



1.4 Manfaat Penelitian

a. Bagi peneliti
Untuk menambah wawasan dan ilmu pengetahuan mengenai analisis 1gG
dan IgM Dengue terhadap jumlah trombosit pada pasien DBD.

b. Bagi masyarakat
Sebagai bahan informasi kepada masyarakat mengenai pemeriksaan
laboratorium 1gG dan IgM dan jumlah trombosit bagi penderita pasien
DBD.

c. Bagi institusi
Sebagai bahan masukan apabila mahasiswa Poltekkes Kemenkes Medan
melakukan penelitian mengenai analisis 1gG dan IgM dengue terhadap

jumlah sel trombosit pada pasien DBD.



BAB I1
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Demam Berdarah Dengue (DBD)
2.1.1. Pengertian Demam Berdarah Dengue (DBD)

Penyakit demam berdarah adalah penyakit infeksi yang disebabkan oleh
virus. Terdapat empat jenis virus dengue berbeda, namun berelasi dekat, yang
dapat menyebabkan demam berdarah, tetapi di Indonesia hanya terdapat 2 jenis
virus penyebab demam berdarah yaitu virus dengue dan virus chikungunya. Virus
dengue merupakan penyebab terpenting dari demam berdarah. Oleh karena itu,
penyakit demam berdarah yang kita kenal tepatnya bernama demam berdarah
dengue (Ufthoni et al., 2022).

Penyakit demam berdarah dengue mengenai seseorang melalui gigitan
nyamuk Aedes aegypti lebih tepatnya nyamuk betina dewasa. Nyamuk betina
memerlukan darah manusia atau binatang untuk hidup dan berkembang biak. Bila
imunitas seseorang baik maka derajat penyakit tidak berat. Sebaliknya apabila
imunitas rendah seperti pada anak-anak, penyakit infeksi dengue ini dapat

menjadi berat bahkan dapat mematikan (Ngadino et al., 2021)
2.1.2. Epidemologi Demam Berdarah Dengue (DBD)

Penyakit Demam Berdarah merupakan salah satu penyakit menular yang
berbahaya dapat menimbulkan kematian dalam waktu singkat dan sering
menimbulkan wabah. Penyakit pertama kali ditemukan di Manila Filipina pada
tahun 1953 dan selanjutnya menyebar ke berbagai negara. Di Indonesia penyakit
ini pertama kali dilaporkan pada tahun 1968 di Surabaya dengan jumlah penderita
58 orang dengan kematian 24 orang (41,3%), akan tetapi konfirmasi virologis
baru didapat pada tahun 1972. Selanjutnya sejak saat itu penyakit Demam
Berdarah Dengue cenderung menyebar ke seluruh tanah air Indonesia, sehingga

sampai tahun 1980 seluruh provinsi di Indonesia kecuali Timor — Timur telah



terjangkit penyakit,dan mencapai puncaknya pada tahun 1988 dengan insidens
rate mencapai 13,45% per 100.000 penduduk. Keadaan ini erat kaitannya dengan
meningkatnya mobilitas penduduk dan sejalan dengan semakin lancarnya

hubungan transportasi (Sukohar, 2014).

Di Indonesia penyakit ini dilaporkan pertama kali pada tahun 1968, di
kota Jakarta dan Surabaya. Epidemi penyakit DBD di luar Jawa pertama Kkali
dilaporkan di Sumatera Barat dan Lampung tahun 1972. Sejak itu, penyakit
ini semakin menyebar luas ke berbagai wilayah di Indonesia. Penularan
DBD hanya dapat terjadi melalui gigitan nyamuk yang di dalam tubuhnya
mengandung virus Dengue. Bancroft (1906) telah berhasil membuktikan
bahwa nyamuk Ae. aegypti adalah vektor penyakit DBD. Penyakit Demam
Berdarah Dengue (DBD) mulai berjangkit di Indonesia tahun 1968 dimulai dari
Jakarta dan Surabaya, penyakit DBD merupakan masalah kesehatan di Indonesia
dengan jumlah kasus dan jumlah kematian yang terus meningkat serta
wilayah penyebarannya yang makin meluas. Tahun 1968 hanya 2 Daerah Tingkat
(Dati) 11 yang terkena dengan 58 kasus dan 24 kematian tetapi tahun 1999 Dati Il
yang terkena sebanyak 203 dengan 9.871 kasus dan 1.414 kematian. Jumlah kasus
DBD di Indonesia tahun 2003 sebanyak 38.586 dengan 469 kematian, tahun
2004 ada 35.984 kasus dengan 498 kematian, dan tahun 2005 ada 46.254
kasus dengan 491 kematian (Zebua et al., 2023)

2.1.3. Klasifikasi Demam Berdarah Dengue (DBD)

Demam Berdarah Dengue (DBD) merupakan salah satu masalah kesehatan
masyarakat utama di Indonesia. Perjalanan penyakit ini sangat cepat dan sering
menjadi fatal karena banyak pasien yang meninggal akibat penaganannya yang
terlambat. Saat ini, 40% populasi dunia tinggal di daerah yang memiliki terinfeksi
DBD. Asia menempati urutan pertama dalam jumlah penderita DBD setiap
tahunnya. Sementara itu, sejak tahun 1968 hingga tahun 2009, World Health
Organization (WHQO) mencatat negara Indonesia sebagai negara dengan kasus
DBD tertinggi di Asia Tenggara (Adyati, 2019).



2.1.4. Etiologi Demam Berdarah Dengue (DBD)

DBD disebabkan oleh virus dengue yang termasuk dalam genus flavivirus
famili Flaviviridae. Flavivirus adalah virus dengan diameter 30 nm yang terdiri
dari asam ribonukleat rantai tunggal dengan berat molekul 4x106. Ada 4 serotipe
virus, DEN1, DEN2, DEN3, dan DEN4 yang semuanya dapat menyebabkan
DBD. Keempat serotipe tersebut ditemukan di indonesia, dimana DEN3 sebagai
serotipe yang paling umum. Ada reaksi silang antara serotipe dengue dan
flavivirus lainnya seperti demam kuning, ensefalitis jepang, dan virus west Nile
(Marbun, 2022)

2.1.5. Faktor Resiko Demam Berdarah Dengue (DBD)
1. Lingkungan

Populasi Ae. aegypti mengalami fluktuasi bergantung kepada curah hujan
dan ketersediaan air, semetara masa hidupnya bergantung kepada suhu lingkungan
dan kelembapan. Suhu yang ideal bagi Ae. aegypti berada diantara 16°C-30°C
dengan kelembapan relatif 60%-80%. Ketinggian ideal bagi vektor ini adalah
sekitar 1000m dpl. Penyebaran Ae. aegypti lebih sering terjadi di daerah
perkotaan. Hal ini sejalan dengan kejadian DBD yang lebih tinggi di perkotaan
dibandingkan daerah pinggiran kota. Penyebabnya kemungkinan adalah tempat
tinggal yang sempit dan pemukiman yang padat (Aini, 2020). Yang berhubungan
dengan kejadian DBD seperti suhu,curah hujan dan kelembaban. Beberapa
penelitian menunjukkan bahwa pada suhu 28-320C dengan kelembaban yang
tinggi, nyamuk Aedes sp. Akan tetap bertahan hidup untuk jangka waktu yang
lama. Di Indonesia, karena suhu udara yang tidak sama disetiap tempat, maka
pola waktu terjadinya penyakit agak berbeda untuk setiap tempat. Curah hujan
dan suhu udara berpengaruh terhadap kejadian DBD. Genangan air yang
disebabkan oleh hujan menjadi tempat perkembang biakkan nyamuk Ae. Aegypti
(Oroh, 2020)



2. Host

Faktor Host (manusia) terdiri dari umur, jenis kelamin, pekerjaan/mobilitas,
pengetahuan, sikap serta perilaku. Untuk umur dan jenis kelamin sejauh ini tidak
terdapat hubungan signifikan yang menjadi  penyebab  dari demam
berdarah,karena selama ini kasus demam berdarah menyerang semua tingkatan
umur dan jenis kelamin. Untuk pekerjaan, tidak terdapat hubungan yang
signifikan pula, dikarenakan ibu rumah tangga dan individu yang beraktivitas
diluar rumah bisa terjangkit demam berdarah. Sedangkan untuk pengetahuan,
sikap serta perilaku merupakan faktor yang saling terkait karena jika seseorang
memiliki pengetahuan yang baik tentang suatu penyakit,secara tidak langsung

sikap dan perilaku individu tersebut akan mengikuti (Musmiler et al., 2020).
2.1.6. Patofisiologi Demam Berdarah Dengue (DBD)

Reaksi yang amat berbeda akan tampak bila seseorang mendapat infeksi
yang berulang dengan tipe virus dengue yang berlainan. Hipotesis infeksi
sekunder (the secondary heterologous infection/ the sequential infection
hypothesis) menyatakan bahwa demam berdarah dengue dapat terjadi bila
seseorang setelah terinfeksi dengue pertama kali mendapat infeksi berulang
dengue lainnya. Re—infeksi ini akan menyebabkan suatu reaksi amnestif antibodi
yang akan terjadi dalam beberapa hari mengakibatkan proliferasi dan
transformasi  limsofit dengan menghasilkan titik tinggi antibodi IgG
antidengue, disamping itu replikasi virus dengue terjadi juga dalam limsofit yang
bertransformasi dengan akibat terdapatnya virus dalam jumlah banyak (Masykur,
2022).

Trombositopenia merupakansalah  satu kriteria sederhana yang
diajukan WHO sebagai diagnosis Kklinis penyakit DBD. Jumlah trombosit
biasanya normal pada 3 hari pertama. Trombositopenia mulai nampak
beberapa hari setalah panas dan mencapai titik terendah pada fase syok.
Trombositopenia (100.000/mm atau kurang) biasanya ditemukan 40 pada

hari ke dua/tiga, terendah pada hari ke 4-6, sampai hari ke tujuh/sepuluh sakit.



Trombositopenia merupakan salah satu kriteria sederhana yang diajukan WHO
sebagai diagnosis klinis penyakit DBD. Jumlahtrombosit biasanya normal pada
3 hari pertama. Trombositopenia mulai nampak beberapa hari setalah panas dan
mencapai titik terendah pada fase syok. Penyebab trombositopenia pada
DBD masih kontroversial, trombositopenia disebutkan terjadi karena adanya
supresi sumsum tulang serta akibat destruksi dan pemendekan masa hidup
trombosit. Mekanisme peningkatan destruksi ini belum diketahui dengan jelas
( Hidayat et al., 2017).

2.1.7. Gejala Klinis Demam Berdarah Dengue (DBD)

Pasien biasanya mengalami demam tinggi secara tiba-tiba biasanya antara
390C-400C dengan gambaran bifasik disertai mialgia, artralgia dan sakit
kepala. Fase demam akut ini biasanya berlangsung 2-7 hari dan sering
disertai dengan kemerahan yang difus pada wajah, leher, dan dada selama dua
sampai tiga hari pertama. Ruam makulopapular atau rubelliform muncul pada
hari ketiga atau keempat di seluruh tubuh yang menghilang pada saat penurunan
suhu tubuh diikuti petechie yang muncul secara lokal pada kaki, tungkai, tangan
dan lengan. Beberapa pasien mungkin mengalami nyeri tenggorokan, injeksi
faring dan konjunctiva. Anoreksia, mual dan muntah umumnya juga ditemukan.
Fase demam awal ini sulit untuk membedakan infeksi dengue secara Klinis
dengan infeksi bukan dengue.Tes torniket positif pada fase ini meningkatkan
kemungkinan dengue. Gambaran Kklinis pada fase ini  tidak  dapat
membedakan antara kasus dengue ringan dan berat. Pemantauan tandabahaya
dan parameter Klinis lain sangat penting untuk mengenali munculnya fase
kritis (Ariyanti, 2022).

Fase pertama:

Fase demam dimana penderita akan mengalami  panas badan>38°C

selama tiga hari berturut-turut (Rahmawati et al., 2020).



Fase kedua:

Fase demam dimana penderita akan mengalami panas badan>38°C selama
tiga hari berturut-turut. Pada fase kedua ini banyak masyarakat beranggapan
penyakit sudah sembuh dan memilih tidak memeriksakan diri ke pelayanan
kesehatan, akibatnya banyak kasus DBD menjadi fatal dan menyebabkan

kematian (Rahmawati et al., 2020).

Fase ini ditandai dengan demam yang mereda. Banyak penderita yang
salah kaprah dengan suhu tubuh yang kembali normal atau bahkan di bawah
normal, mengaitkannya dengan kesembuhan. Padahal, penderita sedang
memasuki masa di mana risiko tertinggi dari DBD dapat terjadi. Saat penderita
memasuki fase ini, pembuluh darah mengalami pelebaran dengan efek
munculnya ruam atau bintik merah pada kulit, itulah yang sebenarnya
menyebabkan suhu tubuh menurun. Padahal, saat penderita sudah memperlihatkan
tanda ruam atau bintik merah pada kulit, tandanya penderita sedang berada dalam
masa kritis. Bila ditangani dengan cepat dan tepat, fase Kritis bisa berlangsung
tidak lebih dari 24 sampai 48 jam. Sebagian besar komplikasi yang timbul
selama fase ialah perdarahan dan kelainan metabolik misalnya, hipokalsemia,
hipoglikemia, atau hiperglikemia. Penanganan: Penanganan medis sudah harus
didapatkan oleh penderita yang telah memasuki fase ini. Keterlambatan dalam
penanganan bisa menyebabkan kematian mendadak pada penderita (Pariyanto et
al., 2023).

Fase Ketiga:

Jika penderita DBD dapat melewati fase kritis dengan penanganan yang
baik, fase terakhir atau fase ketiga adalah fase penyembuhan biasanya pada hari
keenam dan ketujuh dengan suhu tubuh penderita akan kembali normal
(Rahmawati et al., 2020).
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2.1.8. Diagnosa Demam Berdarah Dengue (DBD)

1. Pemeriksaan IgM dan IgG Dengue

Dalam kasus infeksi primer, tes antibodi IgM akan positif setelah sekitar 4
sampai 5 hari setelah timbulnya gejala demam. Dengue IgM merupakan antibodi
primer pada pasien yang terinfeksi virus dengue untuk pertama kalinya. Kadar
IgM akan meningkat selama 1-3 minggu setelah infeksi. IgM memuncak pada hari
ke-14 setelah onset, setelah itu kadarnya menurun dan bertahan hingga 3 bulan.
Pembentukan imunoglobulin (terutama IgM) pada awal masuknya virus dengue
ke dalam tubuh berperan dalam eliminasi virus. IgM biasanya ada dalam darah
dan tidak berdifusi ke dalam jaringan tubuh dan dapat menyebabkan partikel
fiksasi komplemen yang berbeda mengumpal bersama dengan fisiensi yang tinggi.
IgM memiliki aviditas yang tinggi untuk antigen dengan multideterminan antigen.
Jika IgM terdeteksi, kadarnya akan lebih rendah dan biasanya tidak akan melebihi
IgG. Infeksi primer seringkali bersifat subklinis, sehingga kasus rawat inap di
rumah sakit cenderung lebih rendah daripada infeksi sekunder dengan gejala

penyakitnya lebih parah (Setyaningrum, 2022).

Antibodi 1gG yang memberikan hasil positif pada infeksi sekunder yang
juga dapat diikuti oleh antibodi IgM yang dapat memberikan hasil yang positif
atau negatif. Jika hasil dari serologi menunjukkan adanya infeksi sekunder, di
mana hanya 1gG saja yang terdeteksi, diagnosis harus didukung oleh tinjauan
temuan klinis dan hasil laboratorium darah lengkap sesuai dengan kriteria standar
WHO. Ini mungkin karena IgG pada infeksi sekunder secara signifikan lebih
rendah daripada infeksi primer, sehingga tidak terdeteksi dalam beberapa kasus.
Pada infeksi dengue sekunder, terjadi peningkatan titer antibodi 1gG secara tiba-
tiba sehingga infeksi sekunder sering menimbulkan gejala klinis yang berat. Hasil
IgG positif menunjukkan adanya suatu infeksi berulang atau sebelumnya. Dalam
serum orang dewasa normal 1gG mewakili 80% dari total antibodi yang ada dalam
serum. IgG dapat melewati plasenta dan memberikan perlindungan utama bayi
terhadap infeksi selama beberapa minggu pertama setelah lahir (Setyaningrum,
2022).
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1. Hitung Jumlah Trombosit

Trombosit merupakan suatu tanda terjadinya DBD atau infeksi dipenuhi di
dalam penegakan diagnose DBD (Word Health Organiztion, 2015).Hal ini sangat
bermanfaat untuk memudahkan penegakan diagnose DBD, terutama pada wilayah
—wilayah dengan alat pemeriksaan penunjang yang kurang lengkap .pada pasien
DBD jumlah platelet dapat mencapai <20.000/mma3 atau disebut trombositopenia
berat. Penurunan jumlah platelet yang signifikan tersebut umumnya terjadi
diantara hari ke-3 sampai hari ke-7 setelah timbul gejala DBD(Aini, 2020).

2. Polymerase Chain Reaction

PCR dapat digunakan untuk mendeteksi DENV pada lima hari pertama
setelah onset penyakit. Beberapa uji PCR dapat mendeteksi genom virus serta
mengisolasi virus untuk mengenali karakteristik virus yang menginfeksi. Real
Time RT-PCR assay saat ini telah berkembang, namun masih belum tersedia
secara umum. RT-PCR sangat bermanfaat mendeteksi virus pada awal terjadinya
infeksi dengan sensitivitas 80-90% dan spesifisitas mencapai 95%. Hasil PCR
yang positif membuktikan adanya infeksi yang baru, serta dapat memberikan
konfirmasi terhadap serotype virus yang menginfeksi. Hasil PCR negatif
diinterpretasika sebagai “indeterminate”. Oleh karena itu, pada pasien dengan
hasil PCR negatif perlu dilakukan konfirmasi serologis setelah hari kelima onset
penyakit (Aini, 2020).

2. Pemeriksaan Protein NS1

Deteksi antigen  NS1 dapat berguna untuk konfirmasi awal infeksi
DENV. Ditemukannya antigen NS1 didalam serum pasien menunjukkan bahwa
pasien terinfeksi DENV, yang dapat dideteksi sejak hari pertama sakit dan
akan Dbertahan hingga 9-10 hari. Protein non-struktural 1 (NS1) adalah
glikoprotein dengan BM 44.000-49.000 Da yang sangat terkonservasi penting
untuk kelangsungan hidup DENV dan diproduksi baik dalam bentuk membran
maupun sekretori oleh virus. NS1 ini beredarah didalam peredaran darah selama

tahap akut, sehingga dapat ditemukan di serum penderita (Kesuma, 2022).
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Antigen NS-1 merupakan glikoprotein yang muncul pada haripertama
setelah timbulya demam dan akan menurun kadarnya hingga hari ke 5-6,
sehingga pemeriksaan NS-1 merupakan pemeriksaaan diagnosis dini pada infeksi
dengue (Ekawati et al., 2022)

2.2 IgM dan 1gG pada Infeksi Dengue

Pemeriksaan ini dapat mendeteksi antibodispesifik 1gG/IgM dengan
metode yang  cepat dengan waktu antara 30 sampai 45 menit Pada
pemeriksaandengan prinsip serologi ini, darah donor yang menunjukkan antibody
IgM yang positif menunjukkan bahwa pasien terkena infeksivirus dengue yang
pertama kali atau infeksi primer, sedangkan darah donor yang menunjukkan
antibody 1gG positif menunjukkan bahwa pasien terkena infeksi sekunder yaitu
infeksi untuk yang kedua kalinya oleh virus yang samadari serotipe yang

berbeda (Kusumaningrum, 2022).

2.3. Metode Pemeriksaan Trombositopenia

1. Pemeriksaan dengan secara langsung

e Metode Rees Ecker

Metode langsung terbagi menjadi 2 yaitu cara yaitu pipet thoma dan cara
tabung. Metode langsung cara tabung mempunyai prinsip pemeriksaan yang sama
dengan pipet thoma, yang berbeda adalah pengencerannya dilakukan di dalam
tabung dan perbandingan antara darah dan pengencer menggunakan mikropipet.
Sel-sel darah yang telah diencerkan dihitung didalam kamar hitung pada volume
tertentu Darah diencerkan dalam pipet thoma eritrosit dengan menggunakan
larutan rees ecker, kemudian dimasukkan ke dalam kamar hitung. Jumlah sel
trombosit dihitung dalam volume tertentu dengan menggunakan faktor konversi

jumlah sel trombosit/ul darah dapat diperhitungkan (Saputri, 2018).

2. Pemeriksaan dengan secara tidak langsung

e Metode Fonio
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Penghitungan jumlah trombosit dengan cara tidak langsung menggunakan
sediaan apus darah tepi yang telah dicat Giemsa. Metode ini sebagai cross check
terhadap cara langsung. Metode tidak langsung, menghitung jumlah trombosit
dengan mikroskop pembesaran 1000x melalui rasio trombosit terhadap seribu
eritrosit pada hapusan darah tepi juga berlaku pada milimeter kubik darah,
sehingga perhitungannya adalah rasio trombosit/1000 eritrosit dalam hapusan

darah tepi dikalikan dengan jumlah eritrosit/ mma3 darah (Saputri, 2018).

3. Pemeriksaan dengan secara automatic

e Hematologi Analyzer

Prinsip tersebut memungkinkan sel-sel masuk flow chamber untuk
dicampur dengan diluent kemudian dialirkan melalui apertura (celah sempit).
Teknik impedansi berdasar pengukuran besarnya resistensi elektronik antara dua
elektroda yaitu elektroda internal dan eksternal sehingga terjadi perubahan
tahanan listrik yang dicatat sebagai peningkatan voltase dan digambarkan dalam
bentuk pulsa. Setiap pulsa listrik yang terjadi sesuai dengan satu trombosit yang
melalui apertura dan tingginya pulsa menunjukkan ukuran trombosit dan jumlah

pulsa sama dengan jumlah trombosit (Saputri, 2018).
2.4 Hubungan IgM dan IgG dengan Trombositopenia

Infeksi virus dengue dilaporkan dapat menstimulasi produksi antibodi
spesifik dan respon imun seluler terhadap virus dengue. Antibodi IgM dapat
bereaksi silang dengan trombosit, plasmin dan sel endotel yang memperkuat
peningkatan permeabilitas vaskular dan koagulopati, sedangkan 1gG berperan

dalam peningkatan jumlah titer 5 virus pada infeksi sekunder (Masykur, 2022).

Beberapa penelitian lain yang telah dilakukan juga menunjukan bahwa
jumlah trombosit jauh lebih rendah pada pasien dengan hasil pemeriksaan 1gG(+)
dan IgM(+) atau hanya 1gG(+) dibandingkan dengan hasil pemeriksaan 1gG(-) dan
IgM(-) atau hanya IgM(+) (Aziz et al., 2019).
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2.5 Kerangka Konsep

Gambar IgG dan IgM dengue terhadap hasil jumlah trombosit pada pasien
DBD di Rumah Sakit Universitas Sumatera Utara.

Variabel Bebas Variabel Terikat

” Positif
Pasien DBD # IgG dan IgM
\ Negatif
Normal
Jumlah Trombosit j
q Meningkat
Menurun

Gambar 2.1 Kerangka Konsep
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2.6 Definisi Operasional

1. Pasien DBD adalah orang yang positif terkena virus dengue.

2. 1gG dan IgM adalah Immunoglobulin yang aktif melawan bakteri

ekstraseluler dan virus yaitu untuk mengukur antibodi pasien.

3. 1gG dan IgM positif adalah Jika hasil tes Anda menunjukkan 1gG positif

sedangkan IgM rendah atau negatif.

4. 1gG dan IgM negatif adalah Tes negatif untuk antibodi IgM dan/atau 1gG

dapat berarti bahwa individu yang diuji tidak memiliki infeksi dengue.

5. Jumlah Trombosit adalah elemen terkecil dalam pembuluh darah.

6. Jumlah Trombosit normal adalah Jumlah trombosit normal dalam darah
adalah sekitar 150.000-450.000 trombosit per mikroliter darah.

7. Jumlah Trombosit meningkat adalah Trombosit tinggi adalah kondisi
ketika jumlah trombosit di dalam tubuh melebihi jumlah normal.

8. Jumlah Trombosit merendah adalah Trombositopenia merupakan sebuah

kondisi yang menggambarkan penurunan jumlah trombosit dalam tubuh.
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BAB |11
METODE PENELITIAN

3.1 Jenis Penelitian dan Desain Penelitian

Jenis penelitian adalah deskriptif dengan desain penelitian kolerasi yang
bertujuan untuk mendapatkan informasi terkait Hubungan IgG dan IgM Dengue
Terhadap Jumlah Trombosit pada pasien DBD di Rumah Sakit Pendidikan Prof.
dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara.

3.2 Waktu dan Tempat Penelitian
3.2.1 Waktu Penelitian

Penelitian dilaksanakan pada bulan Mei 2023 di Rumah Sakit Pendidikan
Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara JI. Dr.
Mansyur No.66, Merdeka, Kec. Medan Baru, Kota Medan.

3.2.2 Tempat Penelitian

Lokasi penelitian dan pemeriksaan dilakukan di Rumah Sakit Pendidikan
Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara JI. Dr.
Mansyur No.66, Merdeka, Kec. Medan Baru, Kota Medan.

3.3 Populasi dan Sampel Penelitian
3.3.1 Populasi Penelitian

Populasi penelitian adalah seluruh pasien rawat inap dan rawat jalan
Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara JI. Dr. Mansyur No0.66, Merdeka,
Kec. Medan Baru, Kota Medan.

3.3.2 Sampel Penelitian
Sampel penelitian adalah total populasi yaitu seluruh pasien rawat inap

dan rawat jalan telah mendaptkan 11 sampel selama bulan Mei 2023 di Rumah
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Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera
Utara JI. Dr. Mansyur No0.66, Merdeka, Kec. Medan Baru, Kota Medan.

3.4 Metode Pengumpulan Data

Metode pengumpulan data penelitian ini adalah data primer, yaitu data
yang diperoleh langsung dari hasil pemeriksaan Demam Berdarah Dengue dengan
menggunakan metode Immunokromatografi untuk pemeriksaan IgG dan IgM dan
menggunakan metode Hematologi Analyzer untuk pemeriksaan Jumlah
Trombosit pada pasien Demam Berdarah Dengue.

3.5 Alat dan Bahan Penelitian

3.5.1 Alat-alat:
a. Alkohol swab berisi isopropryl alcholol 70%

o

Kapas kering / kasa Steril

Tourniquet

a o

Tabung vakum (penampung darah)
Plester
Jarum (no 20-22 G) atau Wing needle (untuk pasien yang vena kecil )

Sarung tangan

o «Q oo

Saftetybox

i. Tabung EDTA

j. Tabung Serum

k. Sentrifuge

|. Rapid test

m. Mikropipet

n. Hematologi Analyzer.
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3.6 Persiapan Bahan Uji
3.6.1 Persiapan Pengambilan Darah Vena

1. Persiapan Pasien

Setiap permintaan pemeriksaan harus disertakan formulir permintaan yang

berisi identitas lengkap. Informasikan pada pasien bahwa akan dilakukan

pengambilan darah vena dan suruh pasien agar bersikap tenang. Pengambilan

darah dapat dilakukan pada keadaan berbaring atau duduk.

2. Prosedur pengambilan darah:

a. Siapkan tabung vakum EDTA dan Serum dan beri kode sesuai nomor
ID.

b. Siapkan jarum dan beri tahu pasien yang akan diambil darah sebelum
membuka jarum bahwa baru dan steril.

c. Pasang jarum pada holder, taruh tutup diatas meja pengambilan darah.

d. Letakkan lengan pasien lurus diatas meja dengan telapak tangan
menghadap ke atas.

e. Tourniquet dipasang 7-10 cm diatas lipat siku pada bagian atas dari
vena yang akan diambil (jangan terlalu kencang).

f. Pasien disuruh mengepal untuk mengisi pembuluh darah.

g. Dengan tangan pasien masih mengepal, ujung telunjuk kiri memeriksa
/ mencari lokasi pembuluh darah yang akan ditusuk.

h. Bersihkan lokasi dengan kapas alcohol 70% dan biarkan sampai
kering, kulit yang sudah dibersihkan jangan dipegang lagi.

I. Pegang holder dengan tangan kanan dan ujung telunjuk pada pangkal
jarum.

J. Tourniquet dikencangkan lalu vena dan ujung telunjuk pada pangkal
jarum.

k. Bila jarum berhasil masuk vena, tekan tabung sehingga vakumnya

bekerja dan darah terisap kedalam tabung.
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Bila darah sudah masuk buka kepalan tangan. Isi tabung vakum sampai
tidak menghisap lagi atau sampai garis batas.

. Setelah cukup darah yang diambil, tourniquet dilepas, keluarkan

tabung letakkan kasa steril tepat diatas tusukan, keluarkan jarum
berlahan-lahan.

Pasien dimimta untuk menekan bekas tusukan dengan kapas steril
selama 1-2 menit.

Tutup bekas tusukan dengan plester. Buang wadah bekas jarum
kedalam safty box. (RS Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan
Lubis Universitas Sumatera Utara, 2023).

3.6.2 Cara Pengolahan Darah Vena

Sampel yang diambil dari darah vena sebanyak 3 cc. Kemudian ditaruh

dalam tabung EDTA dan tabung vakum tutup berwarna kuning untuk diambil

serum guna pemeriksaan IgG, IgM dan dilabel.

1. Prosedur Kerja:

a. Biarkan darah membeku dalam tabung vakum selama sedikitnya 30

menit.

Sebelum memutar darah siapkan tabung penyeimbang. Letakkan
tabung dengan posisi seimbang.

Putar kecepatan perlahan-lahan sampai 3000 rpm . Putar tombol waktu
selama 10 menit.

Ambil tabung bila sentrifuge benar-benar berhenti. Lihat pemisahan
darah dengan serum bila sudah sempurna siap dilakukan pemeriksaan.
(Aini, 2020).

3.6.3 Pemeriksaan 1gG dan IgM Dengue

1.

Metode :

Rapid Test 1gG dan IgM Dengue untuk melihat gambaran antibodi 19G
dan IgM (Sakinah, 2019).
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2. Prinsip :

Dalam pemeriksaan ini sampel yang digunakan adalah serum. Ketika
specimen ditambahkan untuk menguji IgG dan IgM antibodi dalam sampel
specimen bereaksi dengan partikel biru yang dilapisi dengan rekombinan protein
envelope dengue (protein E). Saat specimen/partikel bermigrasi ke sepanjang strip
tes, kompleks partikel antibodi anti-Dengue 1gG atau IgM ditangkap oleh IgG
dan/ IgM membentuk garis melintang pada strip tes. Antibodi monoclonal anti
Dengue yang berikatan dengan antigen Dengue akan berikan dengan antibodi 1gG
atau IgM dari specimen akan menimbulkan garis yang berwarna merah muda

yang terbentuk pada wilayah strip uji (Sakinah, 2019).
3. Prosedur :

a. Keluarkan tes card dari tempatnya dan taruh pada permukaan datar,
biarkan sampel diluent mencapai suhu ruang.

b. Hisap sampel dengan menggunakan pipet plastik yang tersedia di
dalam kit hingga tanda batas atau teteskan 2uL serum ke dalam
lubang sampel (S).

c. Tambahkan 2 tetes (80-100 pL) diluent buffer pada lubang buffer
(S)

d. Amati hasil pengetetesan selama 20 menit, Jangan membaca hasil
setealah 20 menit (RS Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan

Lubis Universitas Sumatera Utara, 2023).

Tabel 3.1 Interpretasi Hasil

3.6.3 IgM Hasil
Pemeriksaan
1gG dan
IgM
+ + Dengue sekunder
- + Dengue primer
+ - Dugaan dengue sekunder

- - Non dengue/primer awal setelah 4-7 hari
(Sakinah, 2019).
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3.6.4 Pemeriksaan Jumlah Trombosit

1. Metode

Hematology Analyzer XN 550 alat analisis hematologi fully otomatis 6-
part differential. XN-550 dapat menjalankan beberapa sampel sekaligus dengan
aman dalam mode tertutup. XN-550 fully integrated dengan IPU (information-
processing unit) termasuk LCD berwarna dengan layar sentuh yang membuatnya

mudah dioperasikan.

2. Prinsip Pemeriksaan

Pemeriksaan darah dilakukan dengan menggunakan alat hitung otomatis,
yaitu automatics hematology analyzer. Automatic hematology analyzer bekerja
dengan prinsip flow cytometer. Flow cytometri merupakan metode pengukuran
jumlah dan sifat-sifat sel yang dibungkus oleh cairan melalui celah sempit.
Sejumlah sel dialirkan melalui celah tersebut sehingga sel dapat lewat satu
persatu, kemudian dilakukan penghitungan jumlah sel dan jumlah ukurannya (RS
Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara,
2023)

3. Prosedur

a. Cek tempat pembuangan limbah dan buang limbah bila penuh

b. Nyalakan IPU

c. Logon IPU

d. Rubah tombol on/off pada alat dalam posisi on

e. Homogenkan sampel darah menggunakan alat rotator selama 2
menit

f. Setelah di homogen selama 2 menit scan barcode sampel yang ada
pada sampel ke hematology analyzer tersebut

g. Setelah sudah di scan barcode letakkan sampel ke dalam

hematology analyzer
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h. Alat akan melakukan pengecekan secara otomatis selama 10 menit
(RS Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas
Sumatera Utara, 2023).

3.7 Analisis Data

Analisa data yang dilakukan dalam penelitian ini adalah dengan cara
melihat Hubungan IgG dan IgM Dengue Terhadap Jumlah Trombosit Pada Pasien
Demam Berdarah Dengue yang terinfeksisi Demam Berdarah Dengue. Analisa
data yang digunakan yaitu analisa univariate yaitu untuk menganalisis tiap
variabel hasil penelitian dalam bentuk tabulasi dan grafik serta analisa bivariate
dilakukan terhadap dua variabel yang diduga berhubungan atau kolerasi.
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BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1. Hasil Penelitian

Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan terdapat 11 sampel
pemeriksaan 1gG dan IgM Dengue terhadap jumlah Trombosit pada pasien
Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin

Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara selama bulan Mei 2023

Tabel 4.1. Distribusi Frekuensi Berdasarkan Usia Pasien Demam Berdarah
Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

No Usia (Tahun) Frekuensi (N) Persentase (%)
1 10-20 5 46%
2 21-30 3 27%
3 31-40 - -
4 41-50 1 9%
5 51-60 2 18%
Total 11 100%

Berdasarkan tabel 4.1 diatas diperoleh hasil berdasarkan usia terbanyak
yaitu usia 10-25 tahun diperoleh sebanyak 5 pasien (46%), usia 21-30 tahun
berjumlah 3 pasien (27%), usia 51-60 tahun berjumlah 2 pasien (18%), usia 41-50
tahun berjumlah 1 pasien (9%) dan usia 31-40 tidak ada.
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Usia

m10-20 m21-30 31-40 m41-50 m51-60

Gambar 4.1 Diagram Lingkaran Usia Pasien Demam Berdarah Dengue

Tabel 4.2. Distribusi Frekuensi Berdasarkan Jenis Kelamin Pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr.
Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

No Jenis Kelamin Frekuensi (N) Persentasi (%0)

1 Laki - laki 6 55%

2 Perempuan 5 45%
Total 11 100%

Berdasarkan tabel 4.2 diatas diperoleh jenis kelamin pada pasien Demam
Berdarah Dengue lebih banyak terkena ialah laki — laki yaitu ada 6 pasien (55%),
sedangkan pada perempuna hanya 5 pasien (45%).
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Jenis Kelamin

Gambar 4.2 Diagram Lingkaran jenis kelamin

Tabel 4.3. Distribusi Frekuensi Berdasarkan Hasil Pemeriksaan IgG dan IgM
Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Frekuensi (N) Persentase (%)
IgG + dan IgM - 10 92%
1gG - dan IgM + 1 8%
Jumlah 11 100%

Berdasarkan tabel 4.3 diatas diperoleh hasil 1gG dan IgM Dengue pada
pasien Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara yang memiliki kadar 1gG + dan IgM
— lebih banyak yaitu 10 (92%) pasien, IgG — dan IgM + sebanyak 1(8%) pasien.
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IgG+ IgM -

mlm2

Gambar 4.3 Diagram Lingkaran 1gG dan IgM Dengue

Tabel 4.4. Distribusi Frekuensi Jumlah Trombosit pada pasien Demam

Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Identitas Meningkat Normal Menurun Nilai
normal

trombosit

PO1 68.000 sel/uL  150.000/440.
000 sel/pL

P02 54.000 sel/pL

P03 108.000 sel/pL

P04 105.000 sel/pL

P05 205.000 sel/pL

P06 33.000 sel/pL

P07 44.000 sel/pL

P08 143.000 sel/uL

P09 68.000 sel/pL

P10 158.000 sel/pL

P11 73.000 sel/uL
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Dari tabel 4.4 diperoleh jumlah trombosit pada pasien Demam Berdarah
Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis
Universitas Sumatera Utara yang menurun sebanyak 9 (82%) pasien, dan ada
beberapa memiliki jumlah trombosit normal sebanyak 2 (18%) pasien serta tidak

ada yang meningkat 0 (0%).

Tabel 4.5. Distribusi Persentase Jumlah Trombosit pada pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

Frekuensi (N) Persentase
Meningkat 0 0%
Normal 2 18%
Menurun 9 82%
Jumlah 11 100%

Jumlah Trombosit

Meningkat
0%

Gambar 4.5 Grafik Kelompok Jumlah Trombosit pada pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara
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Tabel 4.6. Distribusi Frekuensi 1gG dan IgM terhadap Jumlah Trombosit
pada Pasien Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan
Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera

Utara
Jumlah Trombosit
Meningkat Normal Menurun
IgG+ IgM- 2 8
lgG- IgM+ 1

Dari tabel 4.6 diperoleh dari 11 sampel hasil pemeriksaan yang paling
banyak IgG + dan IgM — dengan nilai jumlah trombosit yang nilai rendah

sebanyak 8 sampel dengan jumlah trombosit <150.000/mm3 darah.
4.1.1 Hasil Uji Bivariat

Uji statistik menggunakan uji korelasi Rank Spearman dilakukan setelah
data yang didapat melewati uji normalitas Kolmogorov Smirnov dan terbukti data
berdistribusi tidak normal. Uji korelasi Rank Spearman merupakan uji statistik
non parametrik untuk menilai adanya hubungan atau korelasi terhadap parameter
berpasangan yang berdata ordinal. Hasil uji disajikan dalam bentuk tabel-tabel

dibawah ini :

Tabel 4.1.1.1 Hasil Uji Korelasi Jumlah Trombosit dengan 1gG

N Koefisien P- Value
Kolerasi (r)
Jumlah 11 -0,15 0,695
Trombosit dengan
1gG
Jumlah 11 0,15 0,695
Trombosit dengan
IgM
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Tabel 4.1.1.1 diperoleh hasil uji korelasi jumlah trombosit dengan 19G
dengan nilai r = -0,15 dan nilai p = 0,659 sedangkan jumlah trombosit dengan
IgM dengan nilai r = 0,15 dan nilai p = 0,695.

4.2 Pembahasan

Berdasarkan hasil penelitian yang diperoleh usia terbanyak yaitu usia 10-
25 tahun diperoleh sebanyak 5 pasien (46%) dan usia yang tidak terkena Demam
Berdarah Dengue yaitu usia 31-40 tahun di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr.
Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara selama Mei 2023.
Menurut hasil penelitian Made Agus Sugianto (2023) Kelompok usia dewasa
adalah kelompok yang memiliki tingkat produktivitasdan mobilitas tinggi
karena harus bekerja memenuhi kebutuhan diri sendiri dan keluarga. Mobilitas
yang tinggi mengakibatkan mudah tertular penyakit DBD, sehingga berpotensi
menjadi awal penyebaran penyakit dalam keluarga ( Sugianto, 2023).

Berdasarkan penelitian diperoleh jenis kelamin pada pasien Demam
Berdarah Dengue lebih banyak terkena ialah laki — laki yaitu ada 6 pasien (55%),
sedangkan pada perempuna hanya 5 pasien (45%). Menurut penelitian Kadek
Widhi Cahyani (2023) Pada umumnya laki-laki akan lebih rentan terhadap
penyakit DBD dibanding perempuan karena perempuan lebih mudah dalam
memproduksi imonuglobulin dan antibodi yang dikelola secara genetika dan
hormonal. Pada saat sebelum masa reproduksi, sistem imun laki-laki dan
perempuan adalah sama, tetapi ketika sudah memasuki masa reproduksi, sistem
imun antara keduanya sangatlah berbeda. Hal ini disebabkan mulai adanya
beberapa hormon yang muncul. Pada wanita telah diproduksi hormon estrogen
yang mempengaruhi sintesis 1gG dan IgA yang menjadi lebih banyak. Dan
peningkatan produksi IgG dan IgA menyebabkan wanita lebih kebal terhadap
infeksi. Sedangkan pada pria telah diproduiksi hormon androgen yang bersifat
imunosupresan sehingga memperkecil resiko penyakit autoimun tetapi tidak
membuat lebih kebal terhadap infeksi ( Cahyani, 2023).
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Berdasarkan penelitian diperoleh hasil IgG dan IgM Dengue pada pasien
Demam Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin
Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara yang memiliki kadar 1gG + dan IgM
— lebih banyak yaitu 10 (92%) pasien, 1gG — dan IgM + sebanyak 1(8%) pasien.
Pada infeksi sekunder kadar IgG akan meningkat terlebih dahulu yaitu mulai hari
ke 2, disusul oleh IgM pada hari ke 5. Namun peningkatan kadar 1gG dan IgM
dapat bervariasi pada setiap orang. Pada beberapa infeksi primer IgM dapat
bertahan didalam darah sampai 90 hari setelah infeksi. Namun demikian
kebanyakan penderita infeksi primer kadar IgM akan menurun dan hilang pada
hari ke 60 ( Sakinah, 2019).

Berdasarkan penelitian diperoleh jumlah trombosit pada pasien Demam
Berdarah Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan
Lubis Universitas Sumatera Utara yang menurun sebanyak 9 (82%) pasien, dan
ada beberapa memiliki jumlah trombosit normal sebanyak 2 (18%) pasien serta
tidak ada meningkat 0 (0%). Trombositopenia atau jumlah trombosit menurun
biasanya muncul pada hari ke-3 sampai ke-8 sakit, tepat sebelum suhu turun atau
syok dimulai.17 Virus dengue mengakibatkan trombositopenia melalui interaksi
antara trombosit dan megakariosit di dalam sirkulasi ( Kamila et al., 2022).
Penurunan jumlah trombosit bukan disebabkan oleh respon imun humoral (IgG
dan IgM), tetapi oleh autoimunitas melalui antibodi anti-trombosit. Hal ini juga
disebutkan dalam penelitian yang dilakukan oleh (Fatmawati, 2016) bahwa
antibodi yang mungkin lebih berpengaruh terhadap derajat trombositopenia pada
penderita DBD adalah autoantibodi anti  trombosit. Perkembangan
trombositopenia pada DBD disebabkan oleh multifaktor seperti penurunan
produksi trombosit olen megakariosit akibat mielosupresi dan peningkatan
pembersihan trombosit yang terikat pada antibodi spesifik (pembersihan inflamasi
yang dimediasi imun). Peningkatan konsumsi trombosit karena aktivasi
koagulasi/agregasi trombosit oleh aktivasi trombosit dan komplemen, dan
penghancuran trombosit oleh sitolisis dan apoptosis oleh mekanisme autoimun.

Perkembangan fenomena autoimunitas pada DBD belum dapat menjelaskan
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penyebab imun yang tepat. Sejauh ini belum banyak penelitian yang berfokus
pada masalah ketidaksesuaian antara jumlah derajat trombositopenia dan
munculnya antibodi anti dengue, namun beberapa peneliti telah mencoba
menjelaskan mekanisme. Ada beberapa teori yang dikemukakan oleh
trombositopenia pada pasien DBD terkait dengan autoimunitas yang dimediasi
oleh antibodi anti-platelet (Fatmawati, 2016).

Berdasarkan hasil penelitian pada pengujian dengan Uji statistik
menggunakan uji korelasi Rank Spearman atau bivariat korelasi 1gG dan IgM
Dengue terhadap jumlah trombosit pada pasien Demam Berdarah Dengue di
Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr. Chairuddin Panusunan Lubis Universitas
Sumatera Utara selama satu bulan penelitian Mei 2023 memiliki tidak hubungan
antara 1gG dan IgM Dengue dengan jumlah trombosit pada pasien penderita
Demam Berdarah Dengue. Yang berdasarkan penelitian yaitu dari 11 sampel Dari
uji bivariat korelasi Menunjukan hasil uji korelasi jumlah trombosit dengan 1gG
dengan nilai r = -0,15 dan nilai p = 0,695dan hasil uji korelasi jumlah trombosit
dengan IgM nilai r = 0,15 dan nilai p = 0,695. Dari kedua variabel tersebut tidak
memiliki hubungan antara 1gG dan IgM Dengue terhadap jumlah trombosit
dikarenakan dari nilai 1gG dengan jumlah trombosit yaitu nilai r = -0,15 nilai
tersebut menandakan tidak ada kolerasi dan p = 0,695 > 0,05 yaitu nilai signfisikan
> 0,05 yaitu tidak berkolerasi. Sedangkan IgM dengan jumlah trombosit yaitu
nilai r = 0,15 nilai tersebut memiliki hubungan lemah dan p = 0,695 > 0,05 yaitu

nilai signfisikan > 0,05 yaitu tidak berkolerasi.

Dasar pengambilan keputusan :

» Jika nilai signifikasikansi < 0,05, maka korelasi

» Jika nilai signifikasikansi > 0,05, maka tidak korelasi
Pedoman derajat hubungan :

> Nilai Pearson Correlation 0,00 s/d 0,20 = tidak korelasi.

> Nilai Pearson Correlation 0,21 s/d 0,40 = korelasi lemah.
» Nilai Pearson Correlation 0,41 s/d 0,60 = korelasi sedang.
>

Nilai Pearson Correlation 0,61 s/d 0,80 = korelasi kuat
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> Nilai Pearson Correlation 0,81 s/d 1,00 = korelasi sempurna (SPSS

Indonesia).

Pada penelitian sebelumnya dilakukan oleh ( Ain,2020) hasil uji normalitas
metode kolomogorov-smirnov diperoleh nilai Asymp sig (2-tailed) pada IgG IgM dan
jumlah trombosit sebesar 0,016. Diperoleh nilai signifikasi < 0,05 sehingga data yang
digunakan tidak berdistribusi normal karena diperoleh data berdistribusi tidak normal,
maka dilakukan uji statistik korelasi dari spearman. Setelah melakukan uji normalitas,
peneliti melakukan uji korelasi spearman rank untuk mengukur keeratan hubungan antar
dua variabel. Kedua variabel yang akan diuji yaitu pemeriksaan 1gG IgM pada anak
suspek penyakit DBD dengan jumlah trombosit. Didapatkan hasil pada uji korelasi ini
nilai signifikan > 0,05 yang berarti tidak ada korelasi antara hasil pemeriksaan IgG IgM

dengan jumlah trombosit.

Pada penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh (Aini, 2020) dengan
menggunakan uji Chi Square didapatkan nilai signifikasi 0.685>0.05 yang
disimpulkan tidak terdapat hubungan hasil pemeriksaan 1gG IgM Dengue

terhadap jumlah trombosit pada pasien demam berdarah dengue.
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BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN
5.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa hubungan antara
IgG dan IgM Dengue terhadap jumlah trombosit pada pasien Demam Berdarah
Dengue di Rumah Sakit Pendidikan Prof.dr.Chairuddin Panusunan Lubis
Universitas Sumatera Utara tidak memiliki hubungan. Dengan menggunakan
analisis uji bivariat korelasi diperoleh hasil IgG dengan jumlah trombosit yaitu
nilai r = -0.15 dan nilai p = 0.659> 0,05 tidak ada hubungan atau korelasi
sedangkan hasil uji korelasi jumlah trombosit dengan IgM nilai r = 0,15 dan nilai

p = 0.695 memiliki hubungan lemah atau korelasi lemah.
5.2 Saran

Sebelum melakukan pemeriksaan 1gG dan IgM Dengue bagi ATLM harus
mengetahui kapan mulai pasien demam. Hal tersebut untuk memastikan bahwa
antibodi sudah terbentuk. Pemeriksaan dapat dilakukan di hari ke 3-6 ketika
demam berlangsung.Masyarakat berperan aktif dalam melaksanakan kebersihan
lingkungan atau bergotong royong terutama dalam melaksanakan Pemberantasan
Sarang Nyamuk guna menekan sekecil mungkin peluang nyamuk untuk bersarang
serta berkembang biak dengan melaksanakan Menguras, Menutup tempat-tempat
penampungan air baik diluar rumah maupun di dalam rumah serta

Mengubur/membakar barang bekas.
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Lampiran 2 Surat Izin Penelitian
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Lampiran 3 Hasil Sampel
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Lampiran 4 Hasil Sampel
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Lampiran 5 Master Tabel Hasil Pemeriksaan 1gG dan IgM Dengue

Terhadap Jumlah Trombosit di

Rumah Sakit Pendidikan Prof. dr.

Chairuddin Panusunan Lubis Universitas Sumatera Utara

No Identitas Jenis Usia 1gG IgM Jumlah
kelamin Trombosit

1 P01 P 55 tahun + - 33.000 sel/uL
2 P02 L 11 tahun + - 44.000 sel/pL
3 P03 L 20 tahun - + 68.000 sel/pL
4 P04 P 19 tahun + - 105.000 sel/pL
5 P05 L 30 tahun + - 158.000 sel/pL
6 P06 P 54 tahun + - 205.000 sel/pL
7 P07 P 21 tahun + - 54.000 sel/uL
8 P08 P 43 tahun + - 108.000 sel/pL
9 P09 L 19 tahun + - 68.000 sel/pL
10 P10 L 30 tahun + - 73.000 sel/pL
11 P11 L 20 tahun + - 143.000 sel/pL
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Lampiran 6 Hasil Perhitungan SPSS

Correlations

trombosit  1gG IgM
Spearman's rho trombosit Correlation Coefficient 1,000 -,150 ,150
Sig. (2-tailed) ,659 ,659
N 11 11 11
lgG Correlation Coefficient -,150 1,000 -1,000™
Sig. (2-tailed) ,659
N 11 11 11
IlgM Correlation Coefficient ,150 -1,000” 1,000
Sig. (2-tailed) ,659
N 11 11 11

**_ Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
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Lampiran 7 Alat dan Bahan Penelitian

Alat dan Bahan pengambilan darah Hematology Analyzer XN-550

Tabung Tutup Ungu (EDTA) : untuk Rapid Test IgG dan IgM Dengue dan
Pemeriksaan jumlah trombosit Larutan Buffer

Atau darah rutin

Tabung Tutup Kuning : untuk darah

Darah serum pemeriksaan IgG dan IgM

Dengue
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Lampiran 8 Dokumentasi Penelitian
Pemeriksaan Rapid Test 1gG dan IgM Dengue

~

Ambil darah dan letak di tabung  Lakukan sentifuge selama 15 menit
vakum serum tutup kuning

Pemipetan serum darah Memasukkan serum darah dalam strip untuk
mendeteksi IgG dan IgM Dengue Positif
atau Negatif
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Tambahkan Buffer Dengue

Amatilah hasil selama 15 menit
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Lampiran 9 Dokumentasi Penelitian

Menghitung Jumlah Trombosit dengan alat Hematology Analyzer

Tampung darah dengan tabung Homogenkan darah dengan alat Rotator
EDTA selama 2 menit

[ veidmed [ none gwwwoyw i
| Main ‘Graph‘ cmm\'o-m”s«vm'

Setelah di Rotator masukkan Tunggu alat bekerja dan amatilah hasil
sampel kedalam Hematologi
Analyzer

47



Lampiran 10 Konsul Karya Tulis Ilmiah

KEMENTERIAN

INDONESIA

@% REPUBLIK

LEMBAR KONSUL KARYA TULIS ILMIAH
KESEAAN  JURUSAN D-III TEKNOLOGI LABORATORIUM MEDIS
POLTEKKES KEMENKES MEDAN TAHUN 2023

Nama : Muhammad Igbal
Nim : P07534020106
Dosen Pembimbing : Ice Ratnalela Siregar, S.Si, M.Kes
Judul Proposal : Hubungan IgG dan IgM Dengue Terhadap Jumlah
Trombosit pada pasien Demam Berdarah Dengue di Rumah
Sakit Pendidikan Prof.dr.Chairuddin Panusunan Lubis
Universitas Sumatera Utara
No | Hari/Tanggal Materi Bimbingan Paraf Dosen
Pembimbing
1. | 24-Okt-2022 | Konsultasi Judul N
2. | 04-Nov-2022 | ACC judul &
3. | 08-Nov-2022 | Pengajuan BAB I-III ‘4\/
4. | 23-Nov-2022 | Revisi BAB I-III 0V
5. | 05-Des-2022 | Revisi BAB I-1II Q/
6. | 09-Des-2022 | Penulisan Kata Pengantar q/
7. | 27-Des-2022 | Daftar pustaka dan daftar isi &/
/.
8. | 20-Feb-2023 | Pembuatan PPT untuk sidang proposal o/
9. | 1-Mar-2023 | ACC Proposal R
10. | 10-Mei-2023 | Pengajuan BAB IV-V (N
11. | 29-Mei-2023 | Revisi BAB IV-V (3\/
12. | 05-Juni-2023 | Revisi BAB IV-V N
13. | 16-Juni-2023 | ACC KTI o/
14. | 26-Juni-2023 | Revisi BAB IV-V dan Abstrak Y

Medan, 16 Juni 2023
Dosen Pembimbing

Ice Ratnalela SiregarS.Si, M.Kes
NIP: 19660321198503200
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