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ABSTRACT 
 
Preeclampsia is a leading cause of maternal death worldwide. Preeclampsia 
involves multi-organ and characterized by hypertension and proteinuria. One 
of the hypothesis pathogenesisin preeclampsia is placental insufficiency. Its 
causing imbalance between angiogenic and antiangiogenic factors in maternal 
circulation. This imbalance factors are responsible for systemic 
vasoconstriction. However, until now, there is no predictor for preeclampsiain 
high risk pregnancy. Therefore, this review briefly describes the recent studies 
about utility of biologic angiogenesis marker, such as s-Flt1 and PIGF as 
predictor in preeclampsia. 
 
ABSTRAK 
 
Preeklamsia merupakan salah satu penyebab kematian maternal terbanyak di 
seluruh dunia. Preeklamsia melibatkan berbagai organ dan ditandai 
denganhipertensi dan proteinuria. Salah satu hipotesis penyebab preeklamsia 
adalah insufisiensi plasenta sehingga terjadi ketidakseimbangan faktor 
angiogenesis dan antiangiogenesis pada sirkulasi maternal. 
Ketidakseimbangan ini dapat menyebabkan terjadinya vasokonstriksi 
sistemik. Sampai saat ini masih belum ada pemeriksaan untuk memprediksi 
terjadinya preeklamsia pada ibu hamil dengan risiko tinggi. Oleh karena itu 
dalam telaah pustaka ini, akan dibahas beberapa studi yang ada mengenai 
penanda biologis angiogenik seperti s-Flt1 dan PIGF sebagai prediktor 
preeklamsia. 
 

@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Preeklamsia merupakan komplikasi 
kehamilan yang dialami sekitar 3-5% ibu hamil dan 
merupakan salah satu penyebab mortalitas maternal 
terbesar dengan angka kematian sekitar 60,000 
setiap tahunnya di seluruh dunia.[1] Preeklamsia 
didefiniskan sebagai gangguan kehamilan yang 
disertai dengan peningkatan tekanan darah ≥140/90 
mmHg setelah usia kehamilan 20 minggu disertai 
dengan proteinuria ≥ 300 mg/hari, gangguan fungsi 

organ maternal termasuk gangguan pada ginjal 
(insufisiensi renal), hati (peningkatan enzim liver), 
hematologic (trombositopenia)dan neurologi atau 
adanya restriksi pertumbuhan janin intrauterine 
(Intrauterine growth retardation / IUGR).[2] Dari 
definisi ISSHP (International Society for the Study 
of Hypertension in Pregnancy) pada 2014 tersebut, 
disebutkan proteinuria tidak harus selalu ada untuk 
menegakkan diagnosis Preeklamsia.[2] 

Gejala preeklamsia bisa bervariasi, termasuk 
asimtomatik. Oleh karena itu penting untuk 
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mengenali faktor risiko dan mengembangkan 
model untuk memprediksi terjadinya Preeklamsia 
sejak awal kehamilan. 

  
 

METODE 

Diagnosis Preeklamsia 

Preeklamsia merupakan multi-sistemik 
sindrom yang mana pathogenesis dan 
patofisiologinya masih belum diketahui secara 
pasti. Berdasarkan waktu kejadiannya, preeklamsia 
dibagi menjadi 2 yaitu preeklamsia awal (early 
onset preeclampsia) dan preeklamsia lambat (late 
onset preeclampsia). Pada preeklamsia awal, gejala 
muncul sebelum usia kehamilan 33 minggu, 
sedangkan pada preeklamsia lambat, gejala muncul 
pada usia kehamilan lebih dari 34 minggu. 80% 
preeklamsia merupakan tipe lambat. Preeklamsia 
awal memiliki risiko mobiditas dan mortalitas yang 
lebih tinggi bagi ibu dan janin.[4] 

Diagnosis preeklamsia utamanya ditegakkan 
dengan pemeriksaan klinis dan pemeriksaan 
penunjang seperti pemeriksaan daran dan urin di 
laboratorium. Berdasarkan konsensus ISSHP 2014, 
diagnosis Preeklamsia dapat ditegakkan bila ada 
peningkatan tekanan darah ≥140/90 mmHg setelah 
usia kehamilan 20 minggu disertai dengan 
proteinuria ≥ 300 mg/hari, gangguan fungsi organ 
maternal termasuk gangguan pada ginjal 
(insufisiensi renal), hati (peningkatan enzim liver), 
hematologic (trombositopenia) dan neurologi atau 
adanya restriksi pertumbuhan janin intrauterine 
(Intrauterine growth retardation / IUGR). Banyak 
bukti menunjukkan bahwa gangguan pada ginjal 
dan hati dapat muncul tanpa adanya protein di urin, 
dan jumlah protein di urin tidak berkorelasi dengan 
derajatkeparahan penyakit yang dialami.[2] 
 
Patogenesis Preeklamsia 

 Pada preeklamsia awal, penampakan 
patologi yang utama adalah adanya transformasi 
yang tidak sempurna dari arteri spiral sehingga 

menyebabkan terjadinya hipoperfusi dari plasenta 
dan berkurangnya nutrisi untuk janin. Hal ini 
mengakibatkan perkembangan janin terhambat 
(IUGR).[4] Sebaliknya pada preeklamsia lambat, 
hanya terjadi sedikit perubahan diameter pada arteri 
spiral sehingga jarang menyebabkan terjadinya 
IUGR.[5] Oleh karena itu kemungkinan 
preeklamsia awal dan preeklamsia lambat memiliki 
etiologic dan patofisiologi yang berbeda. 

Salah satu teori mengenai patogenesis 
preeklamsia adalah adanya gangguan implantasi 
pada plasenta sehingga terjadi ketidakseimbangan 
antara faktor angiogenik dan antiangiogenik. Pada 
kehamilan normal, sitotrofoblas dari plasenta akan 
menginvasi dinding uterus dan berubah menjadi 
arteri spiral uterine yang memiliki resistensi 
vaskular yang rendah. Perubahan ini dapat 
terganggu pada preeklamsia sehingga 
menyebabkan terjadinya iskemia plasenta.[6] 
Iskemia plasenta ini dapat mengeluarkan berbagai 
molekul ke sirkulasi maternal sehingga dapat 
menyebabkan disfungsi endothelial sistemik. 

Salah satu molekul yang banyak dikeluarkan 
adalah sFlt-1 (soluble-fms like tyrosine kinase 1 
receptor) yang bersifat anti-angiogenesis.[3] s-Flt1 
berikatan dengan VEGF (Vascular Endothelial 
Growth Factor) dan PIGF (Placental Growth 
Factor) yang bersifat angiogenik dan vasodilator. 
VEGF dan PIGF berperan penting dalam 
angiogenesis plasental dan disekresi oleh sel 
trofoblas. VEGF diketahui penting dalam integritas 
dari sel endothelial maternal.[7] Peningkatan s-Flt1 
di sirkulasi maternal akan menurunkan VEGF dan 
PIGF sehingga dapat menyebabkan anti-
angiogenik serta vasokonstriksi. Hal tersebut dapat 
memicu terjadinya hipertensi dan gangguan organ 
lain seperti insufisiensi renal yang dapat ditandai 
dengan proteinuria.[3,7] 
 
Penggunaan Penanda Biologis Angiogenik 
Sebagai Prediktor 



 
 

 
 

Medical and Health Science Journal, Vol.3., No.1, Februari 2019 
 

 

3 
 

Prediktor untuk preeklamsia sangat penting 
untuk dikembangkan. Faktor angiogenesis yang 
berimplikasi dengan patofisiologi preeklamsia 
memiliki potensi untuk mengidentifikasi penyakit 
ini lebih awal. Penggunaan penanda biologis 
angiogenik seperti peningkatan s-Flt1 dan 
penurunan VEGF/PIGF sebagai prediktor 
terjadinya preeklamsia masih dalam 
pengembangan. Maynard et al [3] menunjukkan 
bahwa sampel serum ibu dengan preeklamsia yang 
diambil saat melahirkan menunjukkan peningkatan 
s-Flt1 serta penurunan konsentrasi VEGF dan PIGF 
secara signifikan bila dibandingkan dengan kontrol 
yang memiliki tekanan darah normal. Studi in vitro 
menunjukkan bahwa serum dari pasien preeklamsia 
dapat menghambat pembentukan sel endothelial 
vena umbilikalis manusia dibandingkan dengan 
serum yang diambil dari kontrol, serta pemberian 
adenovirus yang mengekspresikan sFlt-1 pada tikus 
hamil dapat menyebabkan hipertensi, albuminuria 
dan endoteliosis glomerular yang serupa dengan 
preeklamsia pada manusia.[3] 

Studi yang dilakukanoleh Levine et al 
menunjukkan peningkatan level sFlt-1 dan 
penurunan level PIGF pada darah ibu, dapat 
digunakan untuk memprediksi terjadinya 
preeklamsia dalam waktu lima minggu sebelum 
gejala klinis muncul.[8] Konsentrasi sFlt1 serum 
pada ibu hamil meningkat secara signifikan lima 
minggu sebelum terdapat gejala klinis bila 
dibandingkan dengan kontrol yang memiliki 
tekanan darah normal. Peningkatan konsentrasi 
sFlt1 serum berbanding lurus dengan penurunan 
level PIGF dan VEGF bebas. Ibu hamil dengan 
preeklamsia awal (early onset preeclampsia) dan 
gangguan perkembangan janin (IUGR) memiliki 
peningkatan konsentrasi sFlt1 dan penurunan 
VEGF/PIGF yang lebih besar dibandingkan dengan 
ibu hamil yang mengalami preeklamsia lambat 
(late onset preeclampsia) dengan ukuran janin yang 
normal. [8]. 

Preeklamsia sering kali sulit dibedakan 
dengan hipertensi gestasional. Studi yang 
dilakukan oleh Woolcock et al menunjukkan 
peningkatan konsentrasi sFlt-1 yang signifikan 
pada serum ibu hamil yang mengalami preeklamsia 
bila dibandingkan dengan ibu hamil yang hanya 
menderita hipertensi gestasional. Studi ini 
menunjukkan peningkatan sFlt-1 pada serum dapat 
berfungsi sebagai penanda diagnostik pada 
preeklamsia dan pembeda preeklamsia 
denganhipertensi gestasional.[9] 
 
HASIL 
 
Perbandingan serum s-Flt1:PIGF untuk 
memprediksi terjadinya Preeklamsia 

Studi yang dilakukan oleh Chappel et al 
menunjukkan konsentrasi PIGF maternal yang 
rendah (≤ 100 pg/mL) memiliki sensitivitas tinggi 
(0.96, 95% CI 0.89-0.99) dan memiliki nilai 
prediktif negative (0.98,95% CI 0.93-0.995) untuk 
memprediksi perkembangan preeklamsia dalam 
waktu 14 hari.[10] Studi kohort 
prospektifobservasional multisenter yang 
melibatkan 500 wanita, menunjukkan batas rasio 
sFlt-1:PIGF 38 memiliki nilai manfaat dalam 
klinis.[11] Nilai rasio sFlt-1:PIGF diatas 38 
memiliki nilai prediksi negatif dan memiliki tingkat 
sensitivititas 80% dan spesifisitas 78,3% untuk 
preeklamsia. Nilai prediksi positif rasio sFlt-
1:PIGF > 38 untuk memprediksi preeklamsia 
dalam waktu 4 minggu adalah 36.7%, dengan 
tingkat sensitivitas 66,2% dan spesifisitas 83,1%. 
Peneliti membuat hipotesis bahwa pada ibu hamil 
yang dicurigai terjadi preeklamsia, bila memiliki 
rasio s-Flt1:PIGF < 38 kemungkinan tidak akan 
mengalami preeklamsia dalam jangka waktu 
dekat.[10] 

Walaupun menjanjikan, pemeriksaan rasio s-
Flt1:PIGF masih belum dapat dilakukan secara luas 
sebagai prediktor terjadinya preeklamsia. Berbagai 
keterbatasan dari pemeriksaan ini diantaranya 
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adalah pemeriksaan ini tidak dapat dilakukan hanya 
1x, tetapi dapat berkali-kali selama masa kehamilan 
untuk mendapatkan hasil yang akurat, biaya 
pemeriksaan yang masih tinggi serta pemeriksaan 
ini tidak menambah informasi diagnosis bagi ibu 
hamil yang sudah terdiagnosis preeklamsia.  

 
Manajemen Preeklamsia 

NICE (National Institute for Health and 
Care Excellence) merekomendasikan tekanan 
darah ibu hamil yang mengalami preeklamsia 
dijaga dibawah 150 mmHg untuk tekanan sistol dan 
80-100 mmHg untuk tekanan diastol dengan 
menggunakan obat anti hipertensi lini pertama 
yaitu nifedipin dan labetolol.[11] NICE juga 
merekomendasikan pemberian aspirin dosis rendah 
pada ibu hamil dengan risiko preeklamsia yang 
tinggi sejak usia kehamilan 12 minggu. Faktor 
risiko preeklamsia pada ibu hamil diantaranya 
adalah memiliki riwayat preeklamsia atau 
hipertensi pada kehamilan sebelumnya, memiliki 
penyakit ginjal kronik, memiliki hipertensi kronik, 
memiliki penyakit diabetes, memiliki penyakit 
autoimun seperti SLE (Systemic Lupus 
Erythematosus) atau sindrom antifosfolipid, usia 
ibu hamil > 40, obseitas serta memiliki riwayat 
keluarga dengan preeklamsia.[12] 

Asupan diet yang rendah kalsium dan serum 
konsentrasi kalsium yang rendah pada ibu hamil 
dapat meningkatkan terjadinya preeklamsia. WHO 
(World Health Organization) merekomendasikan 
pemberian suplemen kalsium (1.5-2 g/hari) saat 
trimester kedua kehamilan terutama pada ibu hamil 
dengan asupan diet yang rendah kalsium. 
Walaupun begitu, studi randomized controlled trial 
menunjukkan suplementasi kalsium pada ibu hamil 
dengan riwayat preeklamsia sebelumnya tidak 
mengurangi tekanan darah secara signifikan atau 
mengurangi risiko terjadinya preeklamsia pada 
kehamilan berikutnya.[13] 

Pada ibu hamil yang mengalami preeklamsia 
dengan usia kehamilan 37 minggu, maka NICE 

merekomendasikan untuk segera dilakukan 
persalinan. Pada ibu hamil yang mengalami 
preeklamsia pada usai kehamilan 34 – 37 minggu, 
persalinan segera dapat mengurangi risiko 
komplikasi pada maternal, hanya saja dapat 
meningkatkan risiko pada neonates seperti 
gangguan pernapasan. Pada ibu hamil yang 
mengalami preeklamsia dengan usia kehamilan 
kurang drai 34 minggu, maka tidak disarankan 
untuk melakukan persalinan segera karena 
tingginya risiko gangguan pernapasan dan risiko 
enterekolitis pada neonatus.[14]  
 
KESIMPULAN 

Preeklamsia merupakan gangguan pada 
kehamilan yang menyebabkan angka morbiditas 
yang tinggi. Saat ini preeklamsia didiagnosis 
berdasarkan gejala klinis dan pemeriksaan 
penunjang seperti pemeriksaan darah dan urin di 
laboratorium. Prediktor untuk memprediksi 
terjadinya preeklamsia pada ibu hamil dengan 
risiko tinggi sangat diperlukan. Salah satu prediktor 
yang saat ini dikembangkan adalah menggunakan 
penanda biologis angiogenik seperti sFlt1 dan 
PIGF. Walaupun predictor tersebut tidak dapat 
digunakan untuk mencegah komplikasi maternal 
seutuhnya, tetapi dengan adanya prediktor ini maka 
penanganan preeklamsia dapat dilakukan secara 
dini sehingga diharapkan dapat menurunkan angka 
morbiditas dan mortalitas pada ibu hamil. 
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ABSTRACT 
 
Background: Papaya leaves (Carica papaya) extract is a natural larvacide that 
contains papain and alkaloid karpain so its usage is safe for the environment. 
The larvacide properties can also be used to reduce the amount of Aedes 
aegypti mosquito larvae. This mosquito species is the main vector for the virus 
that causes dengue fever which incident number increases over the years. There 
have been a few methods used to control the mosquito’s amount, one of which 
is by decreasing the number of Aedes aegypti’s larvae using the 
organophosphate insecticide chemical known as temefos. Temefos is really 
effective in killing the Aedes aegypti larvae but it has a lot of side effects 
especially towards the environment. By controlling the number of the Aedes 
aegypti’s larvae, hopefully the number of the dengue fever case can also be 
reduced. Objective: To prove that the papaya leaves (Carica papaya) extract 
have effects on the death of Aedes aegypti’s instar III larvae. Method: This is 
an experimental research what uses a post test only control group design. The 
study consists of seven groups, which are positive control that is given abate 
powder, negative control that is given only aquadest, and five groups treated 
with concentrations of 0.5%, 1%, 1.5%, 2%, and 2.5%; repeated for four times. 
The calculation of the amount of dead larvae is done within the first 24 hours. 
Result: Based on the Kruskal-Wallis test, p’s value is <α with p value being 
0.000 and α being 0.05. It proves the significance of the experiment. 
Conclusion: The papaya leaves (Carica papaya) extract have effects on the 
death of Aedes aegypti’s instar III larvae. 
 
ABSTRAK 
 
Latar Belakang: Ekstrak daun papaya (Carica papaya) merupakan bahan 
larvasida alami yang mengandung papain dan alkaloid karpain sehingga 
penggunaannya aman bagi lingkungan. Sifat larvasidanya juga dapat 
diterapkan untuk mengurangi jumlah larva nyamuk Aedes aegypti. Nyamuk 
spesies ini adalah vektor utama untuk virus yang dapat menyebabkan demam 
dengue yang tingkat insidensinya semakin lama semakin meningkat. Sudah 
ada beberapa metode kontrol nyamuk yang dipakai, salah satunya adalah 
mengurangi jumlah larva nyamuk dengan menggunakan insektisida 
organofosfat kimiawi yang disebut sebagai temefos. Temefos sangat baik 
dalam membunuh larva nyamuk Aedes aegypti namun memiliki banyak efek 
samping terutama bagi lingkungan. Dengan mengontrol jumlah larva nyamuk 
ini diharapkan akan terjadi penurunan jumlah kasus demam dengue.Tujuan: 
Untuk membuktikan bahwa ekstrak daun pepaya (Carica papaya) dapat 
mempengaruhi kematian larva nyamuk Aedes aegypti instar III. Metode: 
Penelitian ini adalah penelitian eksperimental menggunakan post test only con- 
-trol group design. Penelitian terdiri dari tujuh kelompok, yaitu kelompok kon- 
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-trol positif yang diberi bubuk abate, kelompok kontrol negatif yang hanya 
diberi aquades dan lima kelompok perlakuan dengan konsentrasi 0,5%, 1%, 
1,5%, 2%, dan 2,5%; diulang sebanyak empat kali. Penghitungan jumlah larva 
nyamuk yang mati dilakukan setelah 24 jam. Hasil: Berdasarkan uji Kruskal-
Wallis didapatkan p<α dengan p=0,000 dan α=0,05. Hal ini membuktikan 
signifikansi penelitian. Kesimpulan: Ekstrak daun papaya (Carica papaya) 
dapat mempengaruhi kematian larva nyamuk Aedes aegypti instar III. 
 

@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Carica papaya merupakan tanaman yang 
banyak dijual secara komersil dengan negara-
negara produsen terbesarnya termasuk Indonesia, 
Brazil, Nigeria, Mexico, dan India. Tanaman ini 
mengandung banyak senyawa diantaranya ada 
vitamin A, vitamin C, kalsium, papain, dan lain-
lain (Encyclopedia of Life, 2018). Senyawa-
senyawa yang terkandung di daun papaya ada yang 
bersifat larvasida yaitu papain dan alkaloid karpain 
(Shadana et al, 2014). Senyawa yang paling aktif 
pada Carica papaya merupakan papain (Wahyuni, 
2014).   

Papain merupakan enzim yang terdapat pada 
daun, getah pohon, akar, dan buah dari tanaman 
papaya yang mengkatalisasi proses pemecahan 
protein dengan menambahkan molekul air yang 
disebut sebagai hidrolisis (Encyclopedia 
Britannica, 2018). Untuk pertumbuhannya, larva 
nyamuk Aedes aegypti ini memerlukan senyawa-
senyawa protein layaknya lesitin dan karena adanya 
aktivitas proteolitik dari papain, pertumbuhan larva 
tersebut menjadi terhambat (Tyas et al, 2014). 
Asetilkolin pada larva nyamuk berfungsi sebagai 
suatu neurotransmiter. Ketika senyawa tersebut 
sudah digunakan, maka akan dipecah oleh enzim 
asetilkolinasease menjadi asetil Ko-A dan kolin. 
Alkaloid karpain akan menghambat kerja enzim 
tersebut sehingga terjadi kejang, lumpuh, dan 
berujung pada kematian (Anwar et al, 2018). 

Keunggulan dari ekstrak dari daun papaya 
sebagi larvasida adalah sifatnya yang ramah 
lingkungan sehingga dapat menggantikan bahan 
insektisida sintetis (Hayatie et al, 2015). 

Penggunaan ekstrak tersebut sebagai bahan 
insektisida tidak memiliki efek buruk terhadap 
lingkungan dan manusia karena dapat didegradasi 
dengan mudah sehingga tidak meninggalkan residu 
baik pada tanah, air, dan udara (Yunair et al, 2017). 

Aedes aegypti adalah vector nyamuk utama 
untuk virus dengue dan nyamuk ini adalah suatu 
serangga yang sangat erat kaitannya dengan 
manusia dan segala kegitannya (CDC, 2017). Pola 
transmisi dari virus degue ini sangat dipengaruhi 
oleh jumlah, tingkat kelangsungan hidup, dan 
tingkah laku Aedes aegypti itu sendiri; level 
imunitas terhadap serotype virus pada populasi 
manusia local; kepadatan, distribusi, pergerakan 
manusia; dan waktu yang diperlukan untuk 
perkembangan virus di Ae. aegypti, walaupun 
belum sepenuhnya dipahami hubungan satu faktor 
dengan yang lain termasuk bagaimana mereka 
bervariasi dari suatu tempat ke tempat lain dan 
suatu waktu ke waktu yang lain (Getis et al,2010). 

Penyebaran dari nyamuk ini apabila 
dikontrol maka akan dapat mengurangi penyebaran 
penyakit demam dengue itu sendiri. Kontrol 
terhadap penyebaran nyamuk Ae. aegypti ini dapat 
dilakukan dengan beberapa prinsip yaitu : 
menghilangkan habitat larvanya untuk mengurangi 
sumber, mengkontrol perkembangan larvanya 
menggunakan bahan-bahan yang bersifat larvasida, 
mengkontrol nyamuk dewasanya, memonitor 
resistensi pestisida dan mencegah transmisinya 
(CDC, 2016). Untuk kontrol nyamuk pada tahap 
larva ini bisa menggunakan beberapa cara : 
insektisida bakterial, penghambat pertumbuhan 
serangga, insektisida organofosfat, dan bahan-
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bahan lain (EPA, 2018). Salah satu cara yang 
direkomendasikan oleh WHO adalah dengan 
menggunakan pestisida organofosfat yang disebut 
temefos (WHO, 2017). Cara kerja senyawa ini 
adalah dengan sistem saraf serangga (EPA, 2018). 
Dia dapat menjadi efektif ketika terjadi kontak 
dengan larva tersebut (Kemabonta & Nwanko, 
2013). Temefos juga memiliki nama kimiawi lain 
seperti difos, biothion, dan abate (Pubchem, 2018). 
Kekurangan dari penggunaan temefos adalah efek 
sampingnya pada lingkungan yang mana senyawa 
tersebut bersifat sangat toksik terhadap organisme 
aquatic dan dapat menimbulkan efek samping yang 
berkepanjangan terhadap lingkungan aquatic 
(BASF, 2012). 

Demam dengue ditransmisikan oleh gigitan 
nyamuk Aedes aegypti, yang terinfeksi oleh salah 
satu dari empat macam virus dengue. Penyakit 
demam dengue biasanya terjadi di daerah tropis dan 
sub-tropis di dunia (WHO, 2017). Dengue fever 
atau yang dalam Bahasa Indonesia dikenal dengan 
demam dengue adalah suatu penyakit yang 
penyebaran resiko infeksinya dan beban 
kesehatannya dalam masyarakat di seluruh dunia 
masih kurang diketahui (Bahtt et al, 2013). 

Penyakit demam dengue sendiri beberapa 
dekade belakangan ini telah meningkat pesat 
tingkat insidensinya (WHO, 2017). Walaupun 
terdapat penyakit yang tercatat di Tiongkok pada 
sekitar tahun 900 dengan gejala yang mirip dengan 
demam dengue, hal ini tidak berarti penyakit 
demam dengue pasti berasal dari Negara tersebut 
(Halstead, 2016). Diperkirakan juga bahwa dengue 
berasal dari Afrika, bersamaan dengan yellow 
fever, tersebar ke new world pada tahun 1600-an 
(Farrar et al, 2009). Yang diketahui secara pasti 
adalah bahwa terdapat epidemi penyakit dengan 
gejala yang mirip demam dengue pertama kali 
dilaporkan pada tahun 1635 di Martinique (Dick, 
2012). Di dunia diperkirakan 2,5 milliar orang 
beresiko terinfeksi, dan sekitar 975 jutanya adalah 
orang-orang yang tinggal di daerah perkotaan di 

negara tropis dan sub-tropis di Asia Tenggara, 
daerah Pasifik, dan benua Amerika (Guzman et al, 
2010). Di Asia Tenggara sendiri, dari tahun 2001 
hingga 2010 ada 386.154 kasus demam dengue 
yang tercatat dimana sebagian besar kasus ini 
terjadi di Indonesia, yaitu 104.457 kasus dengan 
1.041 kasus diantaranya bersifat fatal. Di bawah 
Indonesia ada Thailand dengan jumlah kasus 
76.978 yang mana angka ini masih jauh jika 
dibandingkan dengan kasus yang terjadi di 
Indonesia sendiri (Shepard et al, 2013). Surabaya, 
yang merupakan kota terbesar ke-2 di Indonesia 
dan ibukota dari provinsi Jawa Timur, memiliki 
insidensi tahunan dari kasus demam dengue 
sebanyak 2.000 – 3.000 dan terkait dengan 10 
kematian selama tahun 2002 – 2012 (Mulyatno et 
al, 2012). Gejala dari demam dengue sendiri akan 
muncul sekitar tiga hingga empat belas hari setelah 
gigitan nyamuk (WHO,2017). 

Penelitian serupa sebelumnya pernah 
dilakukan; salah satunya adalah penelitian dengan 
judul “Uji Potensi Ekstrak Daun Pepaya (Carica 
papaya L.) Sebagai Larvasida Terhadap Larva 
Aedes aegypti instar III” yang dilaksanakan di 
Lampung, Indonesia terhadap populasi nyamuk 
setempat (Saraswati et al, 2014). Hasil 
penelitiannya menunjukkan adanya efek larvasida 
yang cukup signifikan akibat adanya senyawa aktif 
sebagai kandungan ekstrak yang dipakai (Saraswati 
et al, 2014 dan Hayatie et al, 2015). Berdasarkan 
latar belakang di atas, maka peneliti ingin 
mengetahui pengaruh ekstrak daun papaya (Carica 
papaya) terhadap perkembangan larva nyamuk 
Aedes aegypti yang terdapat di Surabaya. 

  
 

METODE PENELITIAN 

Penelitian ini merupakan penelitian 
eksperimental laboratoris yang tidak 
memperhitungkan faktor luar (suhu, cuaca, dan pH) 
dan bertujuan untuk mengetahuipengaruh 
pemberian ekstrak daun papaya (Carica papaya) 



 
 
 

 
Medical and Health Science Journal, Vol.3., No.1, Februari 2019 

 

10 
 

yang dapat membunuh larva nyamuk Aedes aegypti 
instar III. 

Metode penelitian yang digunakan adalah 
post test only control groupdesign karena 
pengukuran hanya dilakukan satu kali, yaitu setelah 
larva nyamuk Aedes aegypti instar III diberi ekstrak 
daun papaya (Carica papaya). 

Dalam penelitian ini terdapat 7 perlakuan (5 
perlakuan + 1 kontrol negatif + 1 kontrol positif ) 
dan 4 kali pengulanggan. Setiap perlakuan 
pengulangan membutuhkan 25 ekor larva. 
Sehingga jumlah total larva nyamuk Aedes aegypti 
yang dibutuhkan dalam penelitian ini adalah 25 
ekor x 7 perlakuan x 4 kali pengulangan = 700 
larvadengan skema: 

 
 

 
 
 
 
 
 
Keterangan : 
P : Populasi 
S : Sampel 
R : Randomisasi 
K1 : Kelompok 1 perlakuan dengan konsentrasi 

ekstrak daun papaya (Carica papaya) 0,5% 
K2 : Kelompok 2 perlakuan dengan konsentrasi 

ekstrak daun papaya (Carica papaya) 1% 
K3 : Kelompok 3 perlakuan dengan konsentrasi 

ekstrak daun papaya (Carica papaya) 1,5% 
K4 : Kelompok 4 perlakuan dengan konsentrasi 

ekstrak daun papaya (Carica papaya) 2% 
K5 : Kelompok 5 perlakuan dengan konsentrasi 

ekstrak daun papaya (Carica papaya) 2,5% 
K6 : Kelompok 6 sebagai kontrol negatif 

(perlakuan dengan aquades saja) 
   K7 : Kelompok  7  sebagai  kontrol  positif 

(perlakuan dengan aquades yang dicampur 
abate) 

O : Obeservasi jumlah larva Aedes aegypti 
yang mati setelah 24 jam 

 Populasi yang dipakai pada penelitian ini 
adalah larva nyamuk Aedes aegypti instar III yang 
di dapat dari Laboratorium Entomologi Dinas 
Kesehatan Jawa Timur di Surabaya. 
 Sampel yang akan di gunakan pada 
penelitian ini adalah 25 ekor larva uji pada masing 
masing kelompok percobaan dan replikasinya. 
a) Kriteria inklusi sampel 
 1) Larva Aedes Aegypti Instar IIIdidapatkan di 

Laboratorium Entomologi Dinas Kesehatan 
Jawa Timur di Surabaya. 

 2)  Larva hidup masih bergerak aktif. 
b) Kriteria eksklusi sampel  

 1) Larva Aedes aegypti yang belum mencapai 
instar III atau sudah mencapai IV 

 2) Larva Aedes aegypti yang telah berubah 
menjadi pupa atau dewasa 

 3) Larva Aedes aegypti yang tidak bergerak aktif 
(mati) sebelum perlakuan  

 
Pengambilan sampel pada larva Aedes 

aegypti dilakukan secara Simple Random Sampling 
(SRS) yaitu setiap sampel memiliki kesempatan 
yang sama untuk dipilih sebagai sampel kelompok 
kontrol ataupun kelompok perlakuan. 

Ekstrak daun papaya (Carica papaya) dibuat 
dengan metode maserasi, yaitu dengan cara 
dipanaskan, dikeringkan, lalu dihalus kan dan 
dicampur dengan alkohol, kemudian disaring dan 
terakhir diuapkan. 

Tahap pengujian ekstrak daun papaya sesuai 
konsentrasi yang sudah di tentukan yaitu 0,5%, 1%, 
1,5%, 2% dan 2,5%. Ekstrak daun papaya (Carica 
papaya) lalu diambil dengan pipet dan dimasukkan 
ke dalam gelas percobaan sesuai volume yang 
dibutuhkan agar sesuai konsentrasi yang diperlukan 
dengan mengunakan rumus. 

Data yang dikumpulkan adalah dengan cara 
menghitung jumlah larva yang mati pada setiap 
kelompok , Penghitungan larva yang mati 
dilakukan setelah kurun waktu 24 jam, kemudian di 
catat dalam bentuk tabel. Larva yang mati 
merupakan larva yang tenggelam ke dasar wadah, 
tidak bergerak, meninggalkan larva yang lain yang 
dapat bergerak dengan jelas dan tidak berespon 
terhadap rangsangan (Ashry AS ,2009). 

K1 

K2 

K3 

K4 

K5 

K6 

K7 

O 

O 

O 

O 

O 

O 

O 

P S R 
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Larva juga tetap tidak bergerak setelah 
disentuh dengan jarum atau lidi pada bagian siphon 
atau cervical.larva yang hampir mati adalah larva 
yang tidak dapat naik ke permukaan air dan tidak 
menyelam kedasar permukaan air meskipun air 
digoyangkan atau di gerakkan (WHO,2005). 

Penyajian data secara deskriptif disajikan 
dalam bentuk tabel secara analitik. Perhitungan 
persentase kematian larva menggunakan rumus: 
 

Mortalitas (%)= 
Kematian Larva

25
x 100% 

  
Cara analisis data pada peneliian ini 

menggunakan program SPSS 23,0. Apabila hasil 
uji normalitas berdistribusi normal dan varian 
homogen akan dilakukan uji parametrik, bila data 
tidak berdistribusi normal makan dilakukan analissi 
data dengan uji nonparametrik. 
 
HASIL PENELITIAN 

Penelitian ini merupakan penelitian 
eksperimental laboratorium dengan rancangan 
penelitian post test only controlled group design. 
Penelitian ini dilakukan untuk mengetahui 
pengaruh ekstrak daun papaya (Carica papaya) 
dalam konsentrasi yang berbeda terhadap  jumlah 
kematian lerva nyamuk Aedes aegypti instar III. 
Masing-masing konsentrasi tersebut dibandingkan 
dengan kontrol negatif yang berisi air saja dan 
kontrol positif yang berisi temefos. 

Penelitian ini menggunakan 7 wadah yang 
masing-masing berisi 25 ekor larva nyamuk Aedes 
aegypti instar III yang terbagi dalam kontrol positif, 
kontrol negatif, serta kelompok perlakuan yaitu 
ekstrak daun papaya (Carica papaya) dengan 
konsentrasi 0,5%, 1%, 1,5%, 2%, dan 2,5%. Pada 
penelitian ini dilakukan replikasi atau pengulangan 
sebanyak 4 kali sesuai dengan perhitungan uji 
replikasi. 
 
Data Jumlah Kematian Larva Nyamuk Aedes 
aegypti instar III 
 

Hasil pengamatan mengenai jumlah kematian larva 
dapat dilihat pada tabel berikut: 

Tabel 1. Jumlah kematian larva nyamuk Aedes 
aegypti 

No. Konsentrasi R1 R2 R3 R4 Rata-rata 
1. Kontrol (+) 25 25 25 25 25 
2. Kontrol (-) 0% 0 0 0 0 0 
3. 0,5% 2 1 0 1 1 
4. 1% 5 3 0 1 2,25 
5. 1,5% 5 4 6 9 6 
6. 2% 12 16 13 15 14 
7. 2,5% 21 20 21 23 21,25 

 
Keterangan : 
R1 : Pengulangan pertama 
R2 : Pengulangan kedua 
R3 : Pengulangan ketiga 
R4 : Pengulangan keempat 
Konsentrasi : Jumlah konsentrasi pemberian larutan ektrak 

daun papaya 
Rata-rata : Jumlah rata-rata kematian larva dari empat 

pengulangan 
Catatan : Setiap perlakuan menggunakan 25 larva 

nyamuk Aedes aegypti instar III tanpa diberi 
makan waktu uji. 

 
Tabel 1 di atas menunjukkan bahwa angka 

rata-rata kematian terkecil, 1 larva, ada pada 
konsentrasi terendah yaitu 0,5% dan angka rata-rata 
kematian terbesar, 21,25 larva, ada pada 
konsentrasi terbesar yaitu 2,5%. Ini artinya 
peningkatan rata-rata jumlah kematian sebanding 
dengan peningkatan konsentrasi. 
 
Data Persentase Kematian Larva Nyamuk Aedes 
aegypti instar III 

Hasil pengamatan mengenai jumlah 
kematian larva dapat dilihat pada tabel berikut: 
Tabel 2. Persentase kematian larva nyamuk Aedes 

aegypti 

No. Konsentrasi R1 
(%) 

R2 
(%) 

R3 
(%) 

R4 
(%) 

Rata-
rata 
(%) 

1. Kontrol (+) 100 100 100 100 100 

2. Kontrol (-) 
0% 0 0 0 0 0 

3. 0,5% 8 4 0 4 4 
4. 1% 20 12 0 4 9 
5. 1,5% 20 16 24 36 24 
6. 2% 48 64 52 60 56 
7. 2,5% 84 80 84 92 85 



 
 
 

 
Medical and Health Science Journal, Vol.3., No.1, Februari 2019 

 

12 
 

Keterangan : 
R1  : Pengulangan pertama 
R2  : Pengulangan kedua 
R3  : Pengulangan ketiga 
R4  : Pengulangan keempat 
Konsentrasi : Jumlah konsentrasi pemberian larutan 

ektrak daun papaya 
Rata-rata : Persentase rata-rata kematian larva dari 

empat pengulangan 
Catatan : Setiap perlakuan menggunakan 25 larva 

nyamuk Aedes aegypti instar III tanpa 
diberi makan waktu uji. 

 
Tabel 2 di atas menunjukkan bahwa rata-rata 

persentase kematian terkecil, 4%, ada pada 
konsentrasi terendah yaitu 0,5% dan rata-rata 
persentase kematian terbesar,  85%, ada pada 
konsentrasi terbesar yaitu 2,5%. Hasil ini 
menunjukkan bahwa peningkatan rata-rata 
persentase kematian sebanding dengan 
peningkatan konsentrasi. 

 
Hasil Analisa Statistika 

Analisa data penelitian ini menggunakan 
SPSS 23.0 untuk mempermudah pengolahan data. 
 
Analisis Uji Normalitas 

Hipotesis : 
- H0 : Data terdistribusi dengan normal. 
- H1 : Data tidak terdistribusi dengan 

normal. 
 

Tabel 3. Hasil Uji Normalitas 
Shapiro-Wilk 

Kematian Larva (Sig.) 0,001 

 
Hasil uji normalitas dengan metode uji 

Shapiro-Wilk menunjukan nilai signifikansi (Sig.) 
kurang dari α (0,05) yang berarti distribusi data 
tidak normal. Dari hasil uji normalitas, dapat 
disimpulkan bahwa langkah selanjutnya adalah 
analisis data, tanpa melalui uji homogenitas, karena 
data diatas tidak memenuhi syarat uji analisis One-
way ANOVA sehingga harus digunakan metode 
Kruskal-Wallis untuk menganalisis data. 

 
Uji Kruskall-Wallis 

Data Jumlah Kematian Larva Nyamuk Aedes 
aegypti Instar III 

Hipotesis : 
- H0 : Tidak ada perbedaan rerata 

kematian larva nyamuk Aedes aegypti 
antar kelompok berdasarkan 
konsentrasi ekstrak daun papaya 
(Carica papaya). 

- H1 : Ada perbedaan rerata kematian 
larva nyamuk Aedes aegypti antar 
kelompok berdasarkan konsentrasi 
ekstrak daun papaya (Carica papaya). 

Tabel 4. Hasil Uji Kruskall-Wallis Data Jumlah 
Kematian Larva Nyamuk Aedesaegypti Instar III 

No. Konsentrasi R1 R2 R3 R4 Rata-
rata 

Rata
-rata 
(%) 

1. Kontrol (+) 25 25 25 25 25 100 

2. Kontrol (-) 
0% 0 0 0 0 0 0 

3. 0,5% 2 1 0 1 1 4 
4. 1% 5 3 0 1 2,25 9 
5. 1,5% 5 4 6 9 6 24 
6. 2% 12 16 13 15 14 56 
7. 2,5% 21 20 21 23 21,25 85 
p = 0,000 (p < 0,05) 

 
Berdasarkan hasil analisis Kruskall-Wallis 

yang tercantum pada tabel 5.4, didapatkan bahwa 
nilai signifikansi (Asymp. Sig.) lebih kecil dari 0,05 
(p < 0,05). Dari hasil tersebut dapat disimpulkan 
bahwa terdapat perbedaan jumlah kematian larva 
nyamuk Aedes aegypti pada masing-masing 
perlakuan, maka uji yang harus dilaksanakan 
selanjutnya adalah uji Mann-Whitney U untuk 
melihat letak perbedaannya. 

 
Uji Mann-Whitney U 

Hipotesis : 
- H0 : Tidak ada perbedaan rerata 

kematian larva nyamuk Aedes aegypti 
antara dua konsentrasi yang 
dibandingkan. 

- H1 : Ada perbedaan rerata kematian 
larva nyamuk Aedes aegypti antara dua 
konsentrasi yang dibandingkan. 
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Tabel 5. Hasil Uji Mann-Whitney U Data Jumlah 
Kematian Larva Nyamuk Aedesaegypti Instar III 

Konsentr
asi 

0% 0,5
% 1% 1,5

% 2% 2,5
% 

Kontrol 
(+) 

0% -       

0,5% 0,04
6 -      

1% 0,04
7 

0,45
7 -     

1,5% 0,01
4 

0,02
0 

0,05
9 -    

2% 0,01
4 

0,02
0 

0,02
1 

0,02
1 -   

2,5% 0,01
3 

0,01
9 

0,02
0 

0,02
0 

0,02
0 -  

Kontrol (+) 0,00
8 

0,01
3 

0,01
4 

0,01
4 

0,01
4 

0,01
3 - 

Keterangan : 
 : Berbeda secara signifikan (p < 0,05) 
 
 : Tidak berbeda secara signifikan (p > 0,05) 
Penjelasan tabel 5 : 

1. Kelompok kontrol (-) atau 0% terdapat 
perbedaan rerata jumlah kematian larva 
nyamuk Aedes aegypti dengan ekstrak 
daun papaya (Carica papaya) yaitu pada 
konsentrasi 0,5%, 1%, 1,5%, 2%, dan 
2,5%, dan juga dengan kontrol (+) karena 
memiliki nilai p<0,05. 

2. Konsentrasi 0,5% tidak terdapat perbedaan 
rerata jumlah kematian larva nyamuk 
Aedes aegypti dengan konsentrasi 1% 
karena p>0,05 namun terdapat perbedaan 
rerata jumlah kematian larva nyamuk 
Aedes aegypti dengan konsentrasi 1,5%, 
2%, dan 2,5%, dan juga dengan kontrol (+) 
karena memiliki nilai p<0,05. 

3. Konsentrasi 1% tidak terdapat perbedaan 
rerata jumlah kematian larva nyamuk 
Aedes aegypti dengan konsentrasi 1,5% 
karena p>0,05 namun terdapat perbedaan 
rerata jumlah kematian larva nyamuk 
Aedes aegypti dengan konsentrasi 2%, dan 
2,5%, dan juga dengan kontrol (+) karena 
memiliki nilai p<0,05. 

4. Konsentrasi 1,5% terdapat perbedaan 
rerata jumlah kematian larva nyamuk 
Aedes aegypti dengan konsentrasi 2% dan 
2,5% serta kontrol (+) karena memiliki 
nilai p<0,05. 

5. Konsentrasi 2% terdapat perbedaan rerata 
jumlah kematian larva nyamuk Aedes 
aegypti dengan konsentrasi 2,5% dan 
kontrol (+) karena memiliki nilai p<0,05. 

6. Konsentrasi 2,5% terdapat perbedaan 
rerata jumlah kematian larva nyamuk 
Aedes aegypti dengan kontrol (+) karena 
memiliki nilai p<0,05. 

DISKUSI 

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa 
ekstrak daun pepaya (Carica papaya) pada 
beberapa konsentrasi berpengaruh terhadap 
kematian larva Aedes aegypti instar III dengan 
pengaruh terendah pada dosis 0,5% yaitu 4% dan 
paling tinggi pada 2,5% yaitu 85%. Peningkatan 
persentase kematian ini menunjukkan kenaikan 
yang sebanding dengan peningkatan persentase 
konsentrasi. 

Untuk memudahkan peneliti dalam 
melakukan analisis data digunakan program SPSS 
23.0. Analisis yang dilakukan diawali dengan uji 
normalitas menggunakan metode Kolmogorov-
Smirnov untuk melihat apakah data sudah 
terdistribusi secara normal atau belum. Uji 
normalitas menunjukkan bahwa data tidak 
terdistribusi secara normal sehingga peneliti 
langsung melakukan uji Kruskal-Wallis tanpa 
melaui uji homogenitas. 

Uji Kruskal-Wallis, sesuai dengan tabel 5.4, 
memberikan hasil nilai signifikansi atau nilai p 
(Asymp. Sig.) sebesar 0,000 yang berarti p<0,05 
atau p signifikan. Nilai p yang signifikan ini 
menunjukkan bahwa ekstrak daun pepaya (Carica 
papaya) memiliki pengaruh terhadap kematian 
larva nyamuk Aedes aegypti. Uji Kruskal-Wallis 
harus diikuti dengan uji post hoc multiple 
comparisons yaitu uji post hocMann-Whitney U 
untuk melihat perbedaan rerata jumlah kematian 
larva nyamuk Aedes aegypti instar III dari masing-
masing kelompok. 

Hasil uji Mann-Whitney U yang tertera pada 
tabel 5.5 menunjukkan bahwa perbedaan yang 
signifikan dari rerata jumlah kematian larva 
nyamuk Aedes aegypti instar III didapati pada 
semua kelompok kecuali antara kelompok dengan 
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dosis ekstrak daun pepaya (Carica papaya) sebesar 
0,5% dengan 1% dan antara kelompok dengan 
dosis ekstrak daun pepaya (Carica papaya) sebesar 
1% dengan 1,5%. 

Pada penelitian ini secara teori kandungan 
daun pepaya (Carica papaya) memiliki dua 
kandungan aktif yang dapat menyebabkan larva 
mati. Kandungan aktif pertama yang bersifat 
larvasida dalam daun pepaya (Carica papaya) 
adalah papain (Adachukwu et al, 2013). Papain 
dapat digunakan sebagai larvasida karena bersifat 
proteolitik sehingga dapat memecah protein lesitin 
yang dibutuhkan larva untuk berkembang (Tyas et 
al, 2014). Kandungan aktif kedua yang bersifat 
larvasida dalam daun pepaya (Carica papaya) 
adalah alkaloid karpain (Shadana et al, 2014). 
Kerja alkaloid karpain sebagai larvasida adalah 
dengan menghambat kerja dari enzim 
asetilkolinasease yang memecah neurotransmiter 
asetilkolin menjadi asetil Ko-A dan kolin sehingga 
larva kejang, lumpuh, atau bahkan mati (Anwar et 
al, 2018). 

Penelitian serupa sebelumnya juga pernah 
dilakukan di Lampung dengan judul “Uji Potensi 
Ekstrak Daun Pepaya (Carica papaya L.) Sebagai 
Larvasida Terhadap Larva Aedes aegypti instar 
III.” Hasil penelitian tersebut juga menunjukkan 
hasil yang signifikan bahkan dalam dosis yang 
lebih kecil. Dosis terkecil yang dapat menimbulkan 
pengaruh pada kematian larva nyamuk pada 
penelitian tersebut adalah sebesar 0,2% dengan 
rata-rata kematian 6,25% dan yang terbesar pada 
dosis 1% dengan rata-rata kematian 60% 
(Saraswati et al, 2014). Dari perbandingan kedua 
penelitian ini peneliti menyimpulkan bahwa dalam 
penelitian tipe ini dapat terjadi perbedaan hasil 
penelitian. Hal-hal yang dapat mempengaruhi hasil 
penelitian yang dimaksud antara lain adalah 
persentase kandungan yang berbeda karena sumber 
daun berbeda dan efek pada larva berbeda karena 
larva tidak dari tempat yang sama. 

Statistik hasil penelitian menunjukkan angka 
kematian larva nyamuk Aedes aegypti instar III 
tidak terdistribusi secara normal dan didapatkan 
adanya perbedaan jumlah rerata kematian larva 
nyamuk Aedes aegypti instar III pada hampir semua 

kelompok kecuali antara kelompok dengan dosis 
ekstrak daun pepaya (Carica papaya) 0,5%, 1%, 
dan 1,5%. Hasil angka kematian larva tertinggi 
didapatkan pada kelompok dengan dosis ekstrak 
daun pepaya (Carica papaya) 2,5%. 
 
KESIMPULAN 

Dari pembahasan pada bab sebelumnya, 
peneliti menyimpulkan bahwa penggunaan ekstrak 
daun pepaya (Carica papaya) sebagai larvasida 
nyamuk Aedes aegypti akan mempengaruhi jumlah 
kematian larva instar III-nya karena sejumlah larva 
didapati mati setelah 24 jam pemberian ekstrak 
daun pepaya (Carica papaya). 

Ada perbedaan rerata jumlah kematian larva 
tersebut pada hampir seluruh kelompok kecuali 
antara kelompok dengan dosis ekstrak daun pepaya 
(Carica papaya) 0,5% dengan 1% dan 1% dengan 
1,5%. 

Penelitian ini juga menunjukkan bahwa 
angka kematian terendah pada konsentrasi 0,5% 
(konsentrasi terendah) dan angka kematian 
tertinggi pada konsentrasi 2,5% (konsentrasi 
tertinggi). Hal tersebut menunjukkan bahwa 
peningkatan jumlah kematian larva sebanding 
dengan peningkatan konsentrasi ekstrak daun 
papaya (Carica papaya). 
 
SARAN 

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut 
mengenai pengaruh ekstrak daun pepaya (Carica 
papaya) terhadap larva nyamuk Aedes aegypti 
instar III dengan konsentrasi yang lebih tinggi , 
terhadap kematian nyamuk Aedes aegypti dewasa, 
serta terhadap jenis nyamuk lain seperti Culex sp., 
dll. 
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ABSTRACT 
 
Background: High cholesterol dietinduced hypercholesterolemia. Noni fruit 
extracthas flavonoids which are expected to reduceblood total cholesterol 
levels.This study aims to determine the effect of noni fruit extract (Morinda 
citrifolia) on total blood cholesterol levels in wistar strain male rats (Rattus 
norvegicus) given a high-fat diet. Method: Experimental study using post test 
only control group design. A total of 24 wistar strain male rats were divided 
into 3 groups: negative controlgroup given standard feed; positive control 
group of experimental animals who were given a high-fat diet; the 
experimental group treated with a high-fat diet for 14 days and given noni fruit 
extractat a dose of 200 mg / Kg BB. On the 29th day total blood cholesterol 
levels were measured for all groups of experimental animals. Results: The 
Mann Whitney UTest showed a significant increase in total blood cholesterol 
levels in the positive group of experimental animals given a high-fat diet (68.13 
mg/dl) compared to the negative control group of experimental animals given 
standard feed (51.25 mg/dl). There was a significant decrease in total blood 
cholesterol levels in the experimental group treated with a high-fat diet and 
noni fruit extract (61mg/dl) compared to the average positive control group of 
experimental animals given a high-fat diet (68.13 mg/dl). Conclusion: 
Provision of a high-fat diet in wistar strain male ratscan significantly increase 
total blood cholesterol levels. The administration of noni fruit extract in wistar 
strain male ratscan significantly reduce total blood cholesterol levels. 
 
ABSTRAK 
 
Latar Belakang: Diet tinggi lemak mengakibatkan Hiperkolesterolemia. 
Ekstrak buah mengkudu mempunyai senyawa flavonoid yang diharapkan 
dapat menurunkan kadar kolesterol total darah.Penelitian ini bertujuan untuk 
mengetahui pengaruh pemberian ekstrak buah mengkudu (Morinda citrifolia) 
terhadap kadar kolesterol total darah pada tikus putih (Rattus norvegicus) 
jantan galur wistar yang diberi diet tinggi lemak. Metode: experimentalpost 
test only control group design. 24 ekor tikus putih jantan galur wistar dibagi 
menjadi 3 kelompok: kelompok kontrol negatif hewan coba yang diberi pakan 
standar; kelompok kontrol positif hewan coba yang diberi diet tinggi lemak; 
kelompok perlakuan hewan coba yang diberi diet tinggi lemak dan pada hari 
ke 15-28 diberi ekstrak buah mengkudu dengan dosis 200 mg/Kg BB tikus. 
Pada hari ke 29 diukur kadar kolesterol total darah semua kelompok hewan 
coba. Hasil: Uji Mann Whitney  menunjukan peningkatan rerata kadar 
kolesterol total darah secara bermakna pada kelompok kontrol (68,13 mg/dl) 
dibandingkan kelompok kontrol negatif (51,25 mg/dl). Penurunan rerata kadar  
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kolesterol total darah secara bermakna pada kelompok perlakuan (61mg/dl) 
dibandingkan rerata kelompok kontrol positif (68,13 mg/dl). Kesimpulan: 
Diet tinggi lemak pada tikus putih jantan galur wistar dapat meningkatkan 
secara bermakna kadar kolesterol total darah. Ekstrak buah mengkudu dapat 
menurunkan secara bermakna kadar kolesterol total darah hewan coba yang 
diberi diet tinggi lemak. 
 

@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Hiperkolesterolemia merupakan salah satu 
faktor resiko penyebab terjadinya penyakit jantung 
koroner. Di Indonesia saja, terdapat sekitar 36 juta 
penduduk atau sekitar 18% dari penduduk 
Indonesia yang menderita kelainan lemak darah ini. 
Dari jumlah itu, 80% pasien meninggal mendadak 
akibat serangan jantung dan 50%-nya tidak 
menampakkan gejala sebelumnya (Jempormase, 
Bodhi and Kepel, 2016).  

Hiperkolesterolemia didefinisikan sebagai 
peningkatan kadar kolesterol plasma diatas normal 
(Stapleton et al., 2010). Kadar kolesterol pada 
orang dewasa dinyatakan tinggi apabila mencapai 
nilai >240 mg/dl sedangkan pada anak-anak dan 
remaja nilai kolesterol total mencapai 200 mg/dl 
atau lebih sudah dinyatakan tinggi (Jempormase, 
Bodhi and Kepel, 2016). 

Salah satu cara untuk menurunkan 
hiperkolesterolemia dan penyakit kardiovaskular 
adalah dengan menurunkan kadar kolesterol total 
darah. Saat ini banyak sekali beredar di pasaran, 
obat-obat penurun kolesterol atau antikolesterol 
baik obat alami maupun obat modern atau sintetis. 
Untuk tahap awal, terapi non farmakologis seperti 
diet dan gerak badan lebih diutamakan, tetapi 
apabila terapi non farmakologis ini gagal, 
selanjutnya dilakukan terapi farmakologis, baik 
dengan menggunakan obat alami maupun obat 
modern atau sintetis (Ariantari, N. P., Yowani, S. 
C., & Swastini, 2010). 

Salah satu tanaman obat yang banyak 
digunakan saat ini sebagai obat tradisional adalah 
buah mengkudu (Morinda citrifolia). Buah 

mengkudu (Morinda citrifolia) dikenal dan 
digunakan sebagai tanaman yang berkhasiat untuk 
menyembuhkan beberapa penyakit, antara lain 
penyakit hepar, radang lambung, hipertensi, 
diabetes, diueretik, obat cacing gelang. Buah 
mengkudu (Morinda citrifolia) dapat menurunkan 
kadar kolesterol total darah , LDL, tigliserida dan 
peningkatan HDL serta dapat memperbaiki struktur 
histologi pembuluh(penebalan tunika media) aorta 
mencit yang diberikan diet tinggi lemak(Indriawati 
et al., 2011). 

Menurut hasil penelitianSasnan (2014), 
pemberian kapsul mengkudu (Morinda citrifolia) 
yang terdiri dari 90% ekstrak kering buah 
mengkudu dan 10% filler dapat menurunkan kadar 
kolesterol total darah. Pada penelitian ini akan 
dibuktikan pengaruh pemberian ekstrak buah 
mengkudu (Morinda citrifolia) dapat menurunkan 
kadar kolesterol total darah pada tikus putih (Rattus 
norvegicus) jantan galur wistar yang diberi diet 
tingi lemak. Hasil yang diperoleh akan digunakan 
untuk pengembangan obat tradisional yang 
memanfaatkan tanaman mengkudu (Morinda 
citrifolia) sebagai obat alternatif untuk menurunkan 
kadar kolesterol total darah. 

Berdasarkan latar belakang di atas, maka 
dilakukan penelitian yang bertujuan untuk 
mengetahui pengaruh ekstrak buah mengkudu 
terhadap kadar kolesterol total darah tikus putih 
(Rattus norvegicus) jantan galur wistar yang diberi 
diet tinggi lemak. 

  
 

METODE PENELITIAN 



 
 

 
 

Medical and Health Science Journal, Vol.3., No.1, Februari 2019 
 

 

19 
 

Rancangan penelitian ini menggunakan post 

test only control group design. Dalam penelitian ini 

digunakan tiga kelompok hewan coba yang terdiri 

dari 2 kelompok kontrol (kelompok kontrol positif 

dan negatif) dan 1 kelompok perlakuan. Tiap 

kelompok terdiri dari 8 hewan cobatikus jantan 

strain Wistar berumur 1-2 bulan dengan berat 

badan awal antara 100-200gram sebanyak 24 ekor 

yang diperoleh dari Laboratorium Biokimia 

Fakultas Kedokteran Universitas Hang Tuah 

Surabaya. 

 

Pembuatan Ekstrak Mengkudu 

Buah mengkudu (Morinda citrifolia) tersebut 
di kupas kulit luarnya, lalu di belah menjadi 
beberapa bagian. Iris potongan buah tersebut 
menjadi sangat tipis lalu keringkan dalam oven 
pada suhu 60ºC sampai kering. Buah mengkudu 
(Morinda citrifolia) yang sudah kering diblender 
sampai menjadi serbuk. Buah mengkudu (Morinda 
citrifolia) diekstrak dengan penyaring etanol 70% 
menggunakan tehnik maserasi. Serbuk buah 
mengkudu (Morinda citrifolia) direndam 
(maserasi) dengan larutan etanol 70% selama 24 
jam dan di ambil filtratnya dengan melakukan 
penyaringan. Kemudian, hasil saringan diuapkan 
diatas pemanas air. Pada tahapan akhir proses ini, 
akan didapatkan ekstrak murni berupa cairan kental 
dari serbuk buah mengkudu (Morinda citrifolia).  
 
Persiapan Diet Tinggi Lemak 

Pellet seberat 10 Kg dihancurkan hingga 
menjadi butiran serbuk,  kemudian dicampur secara 
bertahap dengan 2L minyak babi. Setelah itu, diberi 
air panas, pellet dan minyak babi diaduk sampai 
homogen. Dimasukan ke dalam oven pada suhu 
90ºC-100ºC agar menjadi kering dan ukurannya 
lebih kecil. 

 
 

 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
 
HASIL 

Penelitian telah dilakukan di Laboratorium 
Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Hang 
Tuah Surabaya selama 28 hari. Penelitian 
menggunakan 24 ekor tikus putih (Rattus 
novergicus) jantan galur Wistar yang dibagi 
menjadi 3 kelompok, yaitu : 
1. Kelompok kontrol negatif: kelompok hewan 

coba yang diberi diet standar 
2. Kelompok kontrol positif: kelompok hewan 

coba yang diberi diet tinggi lemak 
3. Kelompok perlakuan : kelompok hewan coba  

yang diberi diet tinggi lemak dan ekstrak 
mengkudu (Morinda citrifolia) 

Didapatkan bahwa nilai rerata kadar 
kolesterol total darah pada kelompok kontrol 
negatif hewan coba yang diberi pakan standar 
sebesar 51,25 mg/dl dengan standar deviasi 6,671, 
kelompok kontrol positif hewan coba yang diberi 
diet tinggi lemak sebesar 68,13 mg/dl dengan 
standar deviasi 5,592, kelompok perlakuan hewan 
coba yang diberi diet tinggi lemak dan ekstrak 
mengkudu (Morinda citrifolia) sebesar 61 mg/dl 
dengan standar deviasi 5,043. Rerata kadar 
kolesterol total darah tertinggi yaitu kelompok 
kontrol positif hewan coba yang diberi diet tinggi 
lemak (K(+)) dan terendah pada kelompok kontrol 
negatif hewan coba yang diberi pakan standar (K(-
)).  

Untuk melihat lebih jelas perbandingan 
rerata kadar kolesterol total darah kelompok 
kontrol negatif hewan coba yang diberi pakan 
standar, kelompok kontrol positif hewan coba yang 
diberi diet tinggi lemak, dan kelompok perlakuan 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia) dapat 
dilihat pada gambar 1. 
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Gambar 1. Rerata Kadar Kolesterol Total Darah 
Pada Kelompok Kontrol Negatif Hewan Coba 
yang Diberi Pakan Standar, Kelompok Kontrol 
Positif Hewan Coba yang Diberi Diet Tinggi 

Lemak, dan Kelompok Perlakuan Hewan Coba 
yang Diberi Diet Tinggi Lemak dan Ekstrak 

Mengkudu (Morinda citrifolia). 
 

K(-) :Kelompok kontrol negatif hewan coba 
yang diberi pakan    standar 

K(+) :Kelompok kontrol positif hewan coba 
yang diberi diet tinggi lemak 

K(P) :Kelompok perlakuan hewan coba yang 
diberi diet tinggi  lemak dan ekstrak 
mengkudu (Morinda citrifolia) 

 

Hasil uji normalitas pada data memberikan 
hasil distribusi data tidak normal sehingga 
dilakukan uji Kruskal-Wallis.Hasil uji Kruskal-
Wallis antara kelompok kontrol negatif hewan coba 
yang diberi pakan standar, kelompok kontrol positif 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak, dan 
kelompok perlakuan hewan coba yang diberi diet 
tinggi lemak dan ekstrak mengkudu (Morinda 
citrifolia) didapatkan nilai p ditunjukan oleh nilai 
Asymp.Sig. yaitu sebesar 0,001<0,05. Sehingga 
dapat disimpulkan bahwa ada perbedaan yang 
bermakna terhadap kolesterol total darah antara 
kelompok kontrol negatif hewan coba yang diberi 
pakan standar, kelompok kontrol positif hewan 
coba yang diberi diet tinggi lemak, dan kelompok 
perlakuan hewan coba yang diberi diet tinggi lemak 
dan ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia). Untuk 
mengetahui kelompok yang memliki pengaruh 
yang bermakna, maka akan dilakukan uji Mann-
Whitney U. 

Hasil uji Mann-Whitney U kadar kolesterol 
total darah kelompok kontrol negatif hewan coba 

yang diberi pakan standar dan kelompok kontrol 
positif hewan coba yang diberi diet tinggi lemak 
didapatkan bahwa kelompok kontrol negatif hewan 
coba yang diberi pakan standar dan kelompok 
kontrol positif hewan coba yang diberi diet tinggi 
lemak memiliki nilai p sebesar 0,001<0,05, maka 
dapat disimpulkan terdapat perbedaan yang 
bermakna antara kelompok kontrol negatif hewan 
coba yang diberi pakan standar dengan kelompok 
kontrol positif hewan coba yang diberi diet tinggi 
lemak.   

Hasil uji Mann-Whitney U kadar kolesterol 
total darah kelompok kontrol negatif hewan coba 
yang diberi pakan standar dan kelompok perlakuan 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia) didapatkan 
bahwa kelompok kontrol negatif hewan coba yang 
diberi pakan standar dan kelompok perlakuan 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia) memiliki 
nilai p sebesar 0,015<0,05, maka dapat 
disimpulkan terdapat perbedaan yang bermakna 
antara kelompok kontrol negatif hewan coba yang 
diberi pakan standar dan kelompok perlakuan 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia).   

Hasil uji Mann-Whitney U kadar kolesterol 
total darah kelompok kontrol positif hewan coba 
yang diberi diet tinggi lemak dan kelompok 
perlakuan hewan coba yang diberi diet tinggi lemak 
dan ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia) 
didapatkan bahwa kelompok kontrol positif hewan 
coba yang diberi diet tinggi lemak dan kelompok 
perlakuan hewan coba yang diberi diet tinggi lemak 
dan ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia) 
memiliki nilai p sebesar 0,015<0,05, maka dapat 
disimpulkan terdapat perbedaan yang bermakna 
antara kelompok kontrol positif hewan coba yang 
diberi diet tinggi lemak dan kelompok perlakuan 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak dan 
ekstrak mengkudu (Morinda citrifolia). 
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PEMBAHASAN 
Berdasarkan hasil analisis data, rerata kadar 

kolesterol total darah pada kelompok kontrol positif 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak sebesar 
68,13 mg/dl, menunjukan adanya peningkatan yang 
bermakna dengan perhitungan statistik nilai 
signifikansi sebesar p=0,001 jika dibandingkan 
dengan rerata kadar kolesterol total darah 
kelompok kontrol negatif hewan coba yang diberi 
pakan standar sebesar 51,25 mg/dl. Dari hasil 
penelitian menunjukan bahwa diet tinggi lemak 
dapat meningkatkan secara bermakna kadar 
kolesterol total darah dibandingkan kelompok 
kontrol negatif hewan coba yang diberi pakan 
standar. 

Peningkatan kadar kolesterol total darah 
pada kelompok kontrol positif hewan coba yang 
diberi diet tinggi lemak mempengaruhi plasma lipid 
dalam darah.  Plasma lipid terdiri dari triasilgliserol 
(16%), fosfolipid (30%), kolesterol (14%), ester 
kolesterol (36%) dan fraksi yang jauh lebih kecil 
dari rantai panjang asam lemak yang tidak 
diesterifikasi (4%). Fraksi terakhir ini, Free Fatty 
Acid (FFA) adalah metabolik paling aktif dari 
plasma lipid (Murray, 2009).  

 Diet tinggi lemak menyebabkan penyerapan 
lemak di usus meningkat. Lipid di usus diabsorbsi 
dalam bentuk Free Fatty Acid (FFA) (Jim, 2013). 
Free Fatty Acid (FFA) dapat dioksidasi menjadi 
asetil-KoA melalui proses oksidasi β (Mayes, 
2009). Asetil-KoA merupakan komponen utama 
pada proses biosintesis kolesterol. Dua molekul 
asetil-KoA bersatu untuk membentuk asetoasetil-
KoA yang dikatalisis oleh thiolase. Asetoasetil-
KoA dikatalisis oleh HMG-KoA sintase untuk 
membentuk HMG-KoA. HMG-KoA dikatalisis 
oleh HMG-KoA reduktase untuk membentuk 
mevalonate. Mevalonate akan mengalami proses 
dekarboksilasi sehingga terbentuk unit isoprenoid 
aktif. Enam unit isoprenoid akan membentuk 
skualen. Pembentukan lanosterol dari skualen 
dikatalisis oleh oksido skualen yaitu lanosterol 

siklase. Lanosterol diubah menjadi demosterol 
kemudian direduksi menghasilkan kolesterol 
(Murray, 2009). Diet tinggi lemak menyebabkan 
biosintesis kolesterol meningkat maka akan diikuti 
kadar kolesterol total darah meningkat dan dapat 
menimbulkan hiperkolesterolemia. 

Rerata kadar kolesterol total darah pada 
kelompok perlakuan hewan coba yang diberi diet 
tinggi lemak dan ekstrak buah mengkudu (Morinda 
citrifolia) sebesar 61 mg/dl, lebih rendah jika 
dibandingkan dengan kelompok kontrol positif 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak sebesar 
68,13 mg/dl. Rerata tersebut diatas berdasarkan 
hasil uji statistik menghasilkan nilai signifikansi 
sebesar p=0,015 yang menunjukan bahwa ekstrak 
buah mengkudu (Morinda citrifolia) dapat 
menurunkan secara bermakna kadar kolesterol total 
darah pada kelompok kontrol perlakuan hewan 
coba yang diberi diet tinggi lemak dan ekstrak buah 
mengkudu. 

Menurut penelitian yang dilakukan oleh 
Pawlus and Kinghorn (2007), buah mengkudu yang 
diuji secara biologis pada ekstrak kasar dan 
senyawa murni yang telah dilakukan menunjukan 
mengkudu sebagai antioksidan, anti-inflamasi, 
antinociceptive, anti-kanker, anti-diabetes dan anti-
hipertensi (Pawlus and Kinghorn, 2007). Menurut 
hasil penelitian Utami (2010), hasil uji fitokimia 
pada ekstrak buah mengkudu mengandung 
flavonoid, alkaloid, saponin. Senyawa flavonoid 
berperan sebagai antioksidan. 

Pada penelitian ini kandungan ekstrak buah 
mengkudu yang berupa flavonoid berperan dalam 
proses penurunan kadar kolesterol total darah pada 
hewan coba yang diberi diet tinggi lemak. 
Penelitian ini memperkuat penelitian lain yang 
dilakukan oleh Sasnan (2014) yang mengatakan 
bahwa Morinda citrifolia kaya akan kandungan 
flavonoid yang merupakan substansi polyphenol, 
dapat menghambat biosintesis kolesterol yaitu 
dengan menghambat aktivitas enzim HMG-KoA 
reduktase. Sehingga produksi kolesterol yang 
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dihasilkan melalui proses biosintesis kolesterol 
akan menurun. 
 
KESIMPULAN DAN SARAN 

KESIMPULAN 

Berdasarkan hasil penelitian pengaruh 
ekstrak buah mengkudu (Morinda citrifolia) 
terhadap kadar kolesterol total darah pada tikus 
putih (Rattus norvegicus) jantan galur wistar yang 
diberi diet tinggi lemak, maka dapat disimpulkan 
bahwa : 
1. Pemberian diet tinggi lemak menggunakan 

minyak babi yang dicampurkan dalam pakan 
selama 28 hari dapat meningkatkan secara 
bermakna kadar kolesterol total darah pada 
kelompok kontrol positif hewan coba yang 
diberi diet tinggi lemak dan kelompok 
perlakuan hewan coba yang diberi diet tinggi 
lemak dan ekstrak buah mengkudu (Morinda 
citrifolia). 

2. Pemberian ekstrak buah mengkudu (Morinda 
citrifolia) dengan dosis 200 mg/Kg BB tikus 
yang diberikan secara sonde intragastik selama 
14 hari dapat menurunkan secara bermakna 
kadar kolesterol total darah pada kelompok 
perlakuan hewan coba yang diberi diet tinggi 
lemak dan ekstrak buah mengkudu (Morinda 
citrifolia). 
 

SARAN 
Saran yang dapat diberikan oleh peneliti 

untuk penelitian selanjutnya adalah  
1. Perlu dilakukan penelitian serupa dengan dosis 

yang berbeda untuk menentukan dosis optimal 
terhadap penurunan kadar kolesterol total darah 
secara bermakna 

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut 
menggunakan metode lain untuk penelitian lain 
berbahan dasar buah mengkudu yang tidak 
merusak komposisi buah mengkudu 

3. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai 
efek samping penggunaan ekstrak mengkudu 
dalam jangka panjang. 
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ABSTRACT 
 
Health promotion is an effort planned to influence other people, whether 
individuals, groups or communities, so that they do what is expected by health 
promotion actors. Health promotion of P3K in schools has an effect on the 
level of knowledge that teachers have about P3K on emergencies. This study 
aims to see the effect of health promotion on increasing teacher knowledge 
about first aid at Surabaya KAL-1 Vocational School. Sampling technique with 
Simple Random Sampling, a total sample of 39 respondents. The research 
method is Pre Experimental with the One Group Pretest-Posttest approach. 
Data collection using questionnaires. Data analysis techniques using the 
Wilcoxon Signed Rank Test. The results of the study showed that the teacher's 
knowledge before being given a health promotion with an average value of 
1.38 and after being given a health promotion obtained an average value of 
2.54. The results of statistical tests obtained the results of Asymp. Sig 0.001> 
α 0.05, which means that there are significant differences. Further analysis 
found that there was an effect of health promotion on the level of teacher 
knowledge, so it was hoped that the school would propose to the relevant 
UPTD for the provision of first aid training in schools. 
 
ABSTRAK 
 
Promosi kesehatan merupakan upaya yang direncanakan untuk mempengaruhi 
orang lain, baik individu, kelompok, atau masyarakat, sehingga mereka 
melakukan apa yang diharapkan oleh pelaku promosi kesehatan. Promosi 
kesehatan tentang P3K disekolah berpengaruh terhadap tingkat pengetahuan 
yang dimiliki oleh guru tentang P3K pada kegawatdaruratan. Penelitian ini 
bertujuan untuk melihat pengaruh promosi kesehatan terhadap peningkatan 
pengetahuan guru tentang P3K di SMK KAL-1 Surabaya. Tehnik sampling 
dengan Simple Random Sampling, jumlah sampel 39 responden. Metode 
penelitian adalah Pre Eksperimental dengan pendekatan One Grup Pretes-
Postest. Pengumpulan data menggunakankuesioner. Teknik analisis data 
menggunakan Wilcoxon Signed Rank Test. Hasil penelitian menunjukkan 
pengetahuan guru sebelum diberikan promosi kesehatan dengan nilai rata-rata 
1,38 dan setelah diberikan promosi kesehatan didapat nilai rata-rata 2,54. Hasil 
uji statistik diperoleh hasil Asymp.Sig 0,001 > α 0,05 yang berarti terjadi 
perbedaan yang bermakna. Analisis lebih lanjut didapatkan ada pengaruh 
promosi kesehatan terhadap tingkat pengetahuan guru, dengan demikian 
diharapkan agar sekolah mengusulkan kepada UPTD terkait untuk pengadaan 
pelatihan P3K di sekolah.  
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PENDAHULUAN 

Kejadian gawat darurat dapat diartikan 
sebagai keadaan dimana seseorang memerlukan 
pertolongan segera karena apabila tidak mendapat 
pertolongan dengan segera maka dapat mengancam 
jiwanya atau menimbulkan kecacatan permanen. 
Keadaan gawat darurat yang sering terjadi di 
masyarakat antara lain keadaan seseorang yang 
mengalami henti nafas dan henti jantung, tidak 
sadarkan diri, kecelakaan, cedera misalnya patah 
tulang, pendarahan, kasus stroke dan kejang, 
keracunan dan korban bencana (Norman, 2006).  

Menurut survey yang dilakukan di tempat 
penelitian angka kejadian cedera pada lingkungan 
sekolah sering terjadi. Terutama saat praktik 
kompetensi keahlian siswa, terutama bidang 
keahlian Teknik Mesin dan Teknik Listrik lebih 
tinggi resiko cedera yang akan dialami. Selain itu 
cedera saat berolahraga juga sering dijumpai, 
misalnya dengan kaki terkilir setelah bermain 
futsal. Disamping itu pengetahuan guru tentang 
P3K pada siswa masih dikatakan kurang hal ini 
yang menjadi dasar pengambilan penelitian di 
tempat ini.  

Hasil studi pendahuluan melalui wawancara 
dengan kepala UKS di SMK KAL-1 Surabaya 
dalam organisasi UKS yang ada di sekolah yang 
bertanggung jawab hanyalah Kepala UKS yang 
dibantu dengan kader kesehatan yaitu salah satu 
siswa dalam setahun. Ketika terjadi kecelakaan 
kerja saat praktikum misalnya luka sobek pada jari 
yang terkena gergaji atau grenda maka siswa akan 
dibawa di UKS dan ditangani langsung oleh Kepala 
UKS yang siaga diruangan. Apabila kepala UKS 
tidak mampu untuk menangani maka siswa dirujuk 
ke RS terdekat. Pada saat praktikum siswa bidang 
Teknik seperti kegiatan mengelas, siswa sering 
mengeluh mata merah karena terlalu lama terpapar 
sinar las. Selain itu, terkadang terjadi luka bakar 
ringan pada siswa yang terkena soldier saat 

praktikum. Beberapa siswa tersebut dibawa teman-
temannya ke ruang UKS dan diberikan P3K oleh 
kepala UKS.  

UKS di SMK KAL-1 berada dalam naungan 
UPTD Puskesmas Krembangan Selatan akan tetapi 
dari hasil wawancara dengan kepala UKS 
menyebutkan bahwa selama ini belum ada promosi 
kesehatan terkait P3K pada siswa di sekolah dan 
menurut Kepala UKS, guru pendidik belum 
mengetahui tentang P3K pada siswa sehingga 
apabila terjadi kecelakaan saat praktik maupun 
adanya siswa yang pingsan atau sakit akut hanya 
mengandalkan Kepala UKS saja. Alat P3K di ruang 
UKS sendiri masih belum lengkap dan ruangan 
yang terlalu kecil untuk jumlah siswa yang cukup 
banyak menjadi masalah dalam UKS tersebut.  

P3K adalah perawatan yang segera diberikan 
pada orang yang cedera atau mendadak sakit, 
namun tidak dapat menggantikan perawatan medis 
yang sebenarnya, karena hanya memberi bantuan 
sementara sampai mendapatkan perawatan medis 
yang kompeten jika perlu atau sampai pulih tanpa 
perawatan medis. P3K yang diterapkan secara tepat 
dapat memberi perbedaan antara hidup dan mati, 
antara pemulihan yang cepat dan rawat inap di 
rumah sakit yang lama, atau antara kecacatan 
temporer dan kecacatan permanen. P3K lebih 
banyak melakukan tindakan untuk orang lain; P3K 
juga termasuk melakukan tindakan yang dapat 
dilakukan orang dalam suatu kedaruratan untuk diri 
mereka sendiri (Thygerson, 2011) 

Kecelakaan atau kedaruratan dapat saja 
terjadi secara tidak disangka-sangka (Junaidi, 
2011). Kecelakaan dapat terjadi di rumah, 
perjalanan, tempat kerja, sekolah, dan tempat 
lainnya. Sebagai akibat dari kecelakaan korban 
dapat mengalami cedera ringan atau berat, pingsan, 
cacat seumur hidup atau bahkan sampai meninggal 
dunia. Bagi korban yang meninggal dunia tentu 
tidak memerlukan suatu pertolongan yang cepat, 
tetapi bagi korban kecelakaan yang masih hidup 
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memerlukan suatu pertolongan yang cepat dan 
tepat agar korban dapat terhindar dari bahaya maut. 
Ilmu P3K pada kecelakaan sebaiknya dimiliki oleh 
semua orang. Tujuannya adalah mencegah maut 
dan mempertahankan hidup, mencegah penurunan 
kondisi badan atau cacat(Yuda, Tamara, & Agina, 
2015).  

Penyebab terjadinya cedera meliputi 
penyebab yang disengaja (intentional injury), 
penyebab yang tidak disengaja (unintentional 
injury) dan penyebab yang tidak bisa ditentukan 
(undeterminated) (Badan Penelitian dan 
Pengembangan Kesehatan, 2013) 

Prevalensi cedera secara nasional adalah 
8,2% (berdasarkan pengakuan responden, untuk 
berbagai penyebab cedera). Penyebab cedera 
terbanyak yaitu jatuh (40,9%) dan kecelakaan 
sepeda motor (40,6%), selanjutnya penyebab 
cedera karena terkena benda tajam/tumpul (7,3%), 
transportasi darat lain (7,1%) dan kejatuhan (2,5%). 
Di Jawa Timur sendiri prevalensi angka cedera 
(9,3%) dengan penyebab cedera tertinggi 
diakibatkan Jatuh (43,2%) urutan kedua disebabkan 
sepeda motor (37,9%) dan selanjutnya disebabkan 
transportasi darat (8,5%), Benda tajam/tumpul 
(7,2%). Prevalensi cedera tertinggi menurut 
karakteristik umur berada di usia 15-24 tahun 
(11,7%). Sedangkan untuk jenis cedera di 
Indonesia didominasi oleh luka lecet/memar 
sebesar 70,9% dan terbanyak kedua adalah terkilir 
(27,5%), selanjutnya menduduki urutan ketiga jenis 
cedera dengan luka robek (23,2%), Patah Tulang 
(5,8%). Proporsi jenis cedera di provinsi Jawa 
Timur tertinggi adalah Lecet/Memar (68,0%), 
kedua Terkilir (27,3%), ketiga Luka robek (22,7%), 
Patah Tulang (6,0%). Angka kejadian cedera di 
sekolah secara nasional adalah (5,4%), dan proporsi 
cedera di sekolah di Jawa Timur (6,0%) dan 
disebabkan oleh olahraga (3,5%) (Badan Penelitian 
dan Pengembangan Kesehatan, 2013).  

 Guru selaku penanggung jawab saat 
praktikum memiliki peran yang sangat penting saat 

melakukan P3K pada siswa yang mengalami cedera 
tersebut. Dengan pemberian P3K yang cepat dan 
tepat pada siswa yang mengalami cedera akan cepat 
tertolong dan dengan adanya promosi kesehatan 
akan memberikan tambahan pengetahuan guru 
tentang P3K kegawatdaruratan guna memberikan 
pertolongan yang cepat dan tepat agar kondisi yang 
mengancam jiwa segera teratasi dengan baik. Guru 
sebaiknya menguasai P3K di sekolah. Penguasaan 
tindakan dipengaruhi oleh beberapa hal salah 
satunya adalah pengetahuan(Gunarsa, 2008). 
Pengetahuan dapat diberikan dengan melakukan 
promosi kesehatan tentang P3K, dimana program 
kesehatan yang dirancang secara efektif untuk 
membawa perubahan (perbaikan), baik di dalam 
masyarakat sendiri, maupun dalam organisasi dan 
lingkungannya. 

  
 

METODE PENELITIAN 

Penelitian ini menggunakan desain Pre 

Eksperimental dengan pendekatan One Grup 

Pretes Postest untuk mengungkapkan hubungan 

sebab akibat dengan cara melibatkan satu 

kelompok subjek. Populasi dalam penelitian ini 

adalah semua guru di SMK KAL-1 Surabaya 

berjumlah 44 orang dengan sampel yang memenuhi 

kriteria inklusi sebesar 39 orang.Teknik sampling 

yang digunakan yaitu probability sampling dengan 

cara simple random sampling.  

Pengambilan data dengan menggunakan 

lembar kuesioner yang dibuat sendiri oleh peneliti 

dan telah di uji validitas dan reabilitasnay. Analisis 

data menggunakan Wilcoxon Signed Rank Test 

untuk melihat apakah terdapat hubungan antara 

tingkat pengetahuan guru sebelum dan sesudah 

diberikannya promosi kesehatan. Hipotesa diterima 

jika nilaiρ≤0,05. 
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HASIL DAN PEMBAHASAN 
 
Data Umum 
Tabel 1. Karakteristik Guru Berdasarkan Usia di 

SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-16 Maret 2017 
(n=39) 

Usia F % 
< 40 Tahun 

40 – 50 
Tahun 
51 – 61 
Tahun 

17 
16 
6 

43,6 
41,0 
15,4 

Total 39 100 
 

Tabel 2. Karakteristik Guru Berdasarkan Jenis 
Kelamin Di SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-16 

Maret 2017 (n=39) 
Jenis 

Kelamin f % 

Perempuan 
Laki - laki 

22 
17 

56,4 
43,6 

Total 39 100 
 

Tabel 3. Karakteristik Guru Berdasarkan Tingkat 
Pendidikan Di SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-

16 Maret 2017 (n=39) 
Tk. Pendidikan f % 

D3 Sederajat 
Lulus Sarjana 

Lulus Magister 

8 
26 
5 

20,5 
66,7 
12,8 

Total 39 100 
 

Tabel 4. Karakteristik Guru Berdasarkan 
Pekerjaan Di SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-

16 Maret 2017 (n=39) 
Pekerjaan f % 

TNI-AL 
Swasta 

Honorer /  
Lain-lain 

4 
20 
15 

10,3 
51,3 
38,5 

Total 39 100 
 

Tabel 5 . Karakteristik Guru Berdasarkan Lama 
Bekerja Di SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-16 

Maret 2017 (n=39) 
Lama Bekerja f % 

>2 tahun 39 100 
Total 39 100 

 
Tabel 6. Karakteristik Guru Berdasarkan 

Keikutsertaan dalam Pelatihan P3K Di SMK 
KAL-1 Surabaya, tanggal 15-16 Maret 2017 

(n=39) 

Pelatihan P3K f % 

Tidak Pernah 39 100 
Total 39 100 

 
Data Khusus 
 

Tabel 8. Tingkat Pengetahuan Guru Sebelum 
Pemberian Promosi Kesehatan Tentang P3K Pada 

Siswa di SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-16 
Maret 2017 (n=39) 

Kategori f % 
Cukup 
Kurang 

11 
28 

28,2 
71,8 

Total 39 100 
 
Tabel 8 menunjukkan bahwa dari 39 guru 

SMK KAL-1 Surabaya terdapat 11 orang (28,2%) 
memiliki pengetahuan yang cukup, 28 orang 
(71,8%) memiliki pengetahuan yang kurang. 

 
Tabel 9. Tingkat Pengetahuan Guru Sesudah 

Pemberian Promosi Kesehatan Tentang P3K Pada 
Siswa di SMK KAL-1 Surabaya, tanggal 15-16 

Maret 2017 (n=39) 
Kategori f % 

Baik  
Cukup  

21 
18 

53,8 
46,2 

Total 39 100 
 
Tabel 9 menunjukkan bahwa dari 39 guru 

SMK KAL-1 Surabaya sebanyak 21 orang (53,8%) 
memiliki pengetahuan yang baik, 18 orang (40,2%) 
memiliki pengetahuan yang cukup.  
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Tabel 10. Pengaruh Promosi Kesehatan Sebelum 
dan Sesudah Dilakukan Promosi kesehatan 

Tentang P3K Kegawatdaruratan Pada Siswa Di 
Sekolah Terhadap Tingkat Pengetahuan Guru di 

SMK KAL-1 Surabaya 

 N Mean Std
Dev Min Max Precentiles 

25th 50th (Med) 
Pre 39 1,38 5,9 1 3 1,00 2,00 
Post 39 2,54 ,590 2 3 2,00 3,00 

 
Tabel 10 menunjukkan bahwa dari uji 

statistik menggunakan Wilcoxon Sign Test 
diperoleh nilai p value = 0,001 (α ≤ 0,05). Hal ini 
membuktikan bahwa ada pengaruh yang signifikan 
antara Pemberian promosi kesehatan terhadap 
tingkat pengetahuan guru tentang P3K 
kegawatdaruratan pada siswa di SMK KAL-1 
Surabaya.  
 
Pengetahuan Guru tentang P3K Pada Siswa di 
SMK KAL-1 Surabaya Sebelum Diberikan 
Promosi Kesehatan 

Hasil pretest menunjukkan bahwa  sebelum 
diberikan promosi kesehatan tentang pengetahuan 
guru P3K pada siswa di sekolah SMK KAL-1 
Surabaya sebanyak 28 guru (71,8%) memiliki 
pengetahuan yang kurang dan pengetahuan cukup 
sebanyak 11 responden (28,2%).  

Hal ini menunjukkan bahwa  guru di SMK 
KAL-1 kurang mengetahui dasar P3K yang harus 
diperhatikan saat melakukan P3K, hal-hal pokok 
yang harus diketahui oleh penolong, dampak yang 
timbul pada korban, sumber daya yang dapat 
dipergunakan saat menolong dan teknik P3K dalam 
evakuasi dan memindahkan korban. Hal ini 
disebabkan karena kurangnya informasi yang di 
dapat baik melalui media masa (televisi, koran, atau 
internet) dan tidak pernah mendapatkan pendidikan 
kesehatan dari UPTD terkait P3K pada siswa di 
sekolah. 
 
Pengetahuan Guru tentang P3K di SMK KAL-
1 Surabaya Setelah Diberikan Promosi 
Kesehatan 

Hasil posttest menunjukkan bahwa  setelah 
diberikan promosi kesehatan tentang pengetahuan 
P3K di sekolah SMK KAL-1 Surabaya sebanyak 
21 guru (53,8%) mempunyai pengetahuan yang 
baik (76%-100%), dikarenakan memiliki 
kesadaraan, minat dan antusias yang baik terhadap 
materi promosi kesehatan. Sebanyak 18 guru 
(46,2%) mempunyai pengetahuan yang cukup 
dikarenakan kurangnya minat terhadap promosi 
kesehatan.  

Tujuan diberikan promosi kesehatan tentang 
P3K di sekolah adalah meningkatkan pengetahuan 
guru tentang pengertian P3K hingga bagaimana 
teknik P3K dalam evakuasi korban dan pertolongan 
yang cepat, efesien dan aman bagi penolong. 
Sehingga, guru maupun petugas UKS dapat 
memberikan pertolongan dengan tepat dan sesuai 
sehingga dapat mencegah keparahan yang terjadi 
atau hal-hal yang tidak diinginkan. 

 
Pengaruh Promosi Kesehatan tentang P3K 
terhadap Tingkat Pengetahuan Guru Tentang 
P3K Di SMK KAL-1 Surabaya 

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa 
rata-rata pengetahuan yang dimiliki guru SMK 
KAL-1 sebelum diberikannya intervensi adalah 
1,38 dengan standart deviasi 590. Sedangkan hasil 
yang diperoleh setelah diberikannya intervensi 
rata-rata pengetahuan guru adalah 2,54 dengan 
standart deviasi 505. Perbedaan nilai mean antara 
pretest dan posttest adalah 18. 00. Hasil uji 
Wilcoxon Signed Rank Test didapatkan nilai 
Asymp. Sig. (2-tailed) = 0. 01 sehingga dapat 
dinyatakan bahwa terdapat peningkatan 
pengetahuan yang bermakna setelah dilakukan 
promosi kesehatan. Peningkatan pengetahuan 
tentang P3K dari tingkat kurang ke tingkat cukup 
maupun ke tingkat baik disebabkan karena 
pemberian promosi kesehatan.  

Guru yang memiliki tingkat pengetahuan 
yang cukup disebabkan karena minimnya informasi 
tentang pentingnya P3K pada siswa di sekolah 
(Rizqiani, 2016). Setelah dilakukan penyuluhan 
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dengan metode ceramah melalui leaflet dan power 
point hampir semua guru memahami tentang P3K 
di sekolah pada siswa. Menurut Nurhanifah (2017), 
melalui promosi kesehatan salah satunya dengan 
metode ceramah atau penyuluhan yang diberikan 
dapat membuat guru mengerti dan memahami apa 
yang telah disampaikan  sesuai indikator.  

Promosi kesehatan tentang P3K di    sekolah 
yang diberikan kepada guru adalah salah satu upaya 
untuk meningkatkan pengetahuan guru. 
Peningkatan skor sebelum dan sesudah 
diberikannya promosi kesehatan karena 
ketertarikan guru pada saat berlangsungnya 
promosi kesehatan yang menggunakan metode 
ceramah dan  demonstrasi. Dalam berlangsungnya 
promosi kesehatan, metode dan alat bantu yang 
dipergunakan dapat membantu untuk lebih 
memahami isi materi, mempergunakan alat bantu 
visual dengan menampilkan slide yang berisikan 
materi promosi kesehatan yang telah diringkas agar 
mudah dipahami oleh guru. Guru dapat 
memperoleh pesan atau pengetahuan melalui 
berbagai macam alat bantu atau media, namun 
masing-masing alat mempunyai intensitas yang 
berbeda-beda di dalam membantu pemahaman 
pesan (Notoatmodjo, 2012)  

Hasil wawancara kepada salah satu guru dan 
penanggung jawab UKS di SMK KAL-1 Surabaya 
bahwa di SMK KAL-1 belum pernah ada kegiatan 
atau promosi kesehatan tentang P3Kdi sekolah, 
sehingga hal ini menjadi dorongan untuk para guru 
di sekolah untuk memperhatikan materi yang 
disampaikan. P3Kdi sekolah sendiri sangat penting 
karena hampir seluruh guru tidak paham bagaimana 
teknik P3K yang tepat, cepat, dan efisien apabila 
terjadi kecelakaan kerja saat siswa praktik dengan 
benda-benda yang berisiiko mencederai.  

Menurut (Notoatmodjo, 2012) Perubahan 
perilaku merupakan proses yang kompleks dan 
membutuhkan waktu yang relatif lama dan berbeda 
pada tiap individu. Perubahan perilaku seseorang 
menerima atau mengadopsi perilaku baru dalam 
kehidupannya. Apabila penerimaan perilaku baru 

atau adopsi perilaku melalui proses seperti ini 
didasari oleh pengetahuan, kesadaran dari sikap 
yang positif, maka perilaku tersebut akan bersifat 
langgeng (long lasting). Sebaliknya apabila 
perilaku itu tidak didasari oleh pengetahuan dan 
kesadaran maka tidak akan berlangsung lama. 
 
KESIMPULAN 

Hasil penelitian dapat diambil kesimpulan 
sebagai berikut : 
1. Pengetahuan guru tentang P3K pada siswa di 

SMK KAL-1 Surabaya sebelum diberikan 
promosi kesehatan sebagian besar kurang. 

2. Pengetahuan guru tentang P3K pada siswa di 
SMK KAL-1 Surabaya setelah diberikan 
promosi kesehatan sebagian besar baik.   

Terdapat peningkatan pengetahuan guru 
tentang P3K pada siswa di SMK KAL 1 Surabaya 
setelah diberikan promosi kesehatan. 
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ABSTRACT 
 
The House index and Container Index in the buffer area of the working area of 
Balikpapan Sepinggan Airport is still above 1%, so the potential for the spread 
of dengue disease. Mobilization of people, goods and transportation equipment 
will increasingly affect the transmission of disease in ports and airports, 
especially for vector-borne diseases. This study aims to analyze the risk factors 
associated with larvae density of Aedes aegypti and describe the larvae index 
in the buffer zone of the Sepinggan Balikpapan Airport This study was a 
descriptive study with a cross sectional design. The sample in this study was 
121 houses with a proportionate stratified random sampling, the research 
location was in the buffer zone of Sepinggan Balikpapan Airport in November 
2018. The variables studied were houses with positive larvae containers, 
breeding sites and PSN behavior and larvasidation. The data was analyzed 
using the chi square test. There was a relationship between houses with larvae 
positive Aedes aegypti, behavior of Mosquito Nest Eradication (PSN) and 
larvasidation with larvae density of Aedes aegypti but not for breeding sites (p 
= 0.00 and 95% CI = 0.64), and   (p = 0.00 and 95% CI = 0.34). The description 
of several Aedes aegypti larvae index, namely House Index (HI) = 57.02%, 
Container Index (CI) = 24.36%, Bruteau Index (BI) = 148.76, and Flick Free 
Numbers (ABJ) = 42.98 %. Houses with larvae of Aedes aegypti larvae and 
PSN and larvasidation behavior were associated with larvae density of Aedes 
aegypti. The index of HI, CI and BI larvae is of high value so there is a risk of 
DBD transmission. 
 
ABSTRAK 
 
House index dan Container Index di buffer wilayah kerja Bandara Sepinggan 
Balikpapan masih diatas 1 %, sehingga berpotensi penyebaran penyakit DBD. 
Mobilisasi orang, barang serta alat angkut semakin meningkat akan 
berpengaruh terhadap penularan penyakit di pelabuhan dan bandara terutama 
untuk penyakit tular vektor.  Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis faktor 
risiko yang berhubungan dengan kepadatan jentik Aedes aegypti dan 
mendeskripsikan indeks larva di buffer wilayah kerja Bandara Sepinggan 
Balikpapan Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif dengan desain cross 
sectional. Sampel pada penelitian ini adalah 121 rumah dengan proportionate 
stratified random sampling, lokasi penelitian  di buffer wilayah kerja Bandara 
Sepinggan Balikpapan pada bulan november 2018. Variabel yang diteliti, 
rumah dengan kontainer positif jentik, tempat perindukan dan perilaku PSN 
dan larvasidasi.Data dianalisa meggunakan uji statistik chi square.Hasil 
penelitian ada hubungan antara rumah dengan kontainer positif jentik Aedes 
aegypti, perilaku Pemberantasan Sarang Nyamuk (PSN) dan larvasidasi 
dengan kepadatan jentik Aedes aegypti tetapi tidak untuk tempat perindukan, 
(p = 0,00 dan 95%CI = 0,64), dan (p = 0,00 dan 95%CI = 0,34 ). Gambaran 
beberapa indeks jentik Aedes aegypti yaitu House Index (HI) = 57,02%,  
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Container Index (CI) = 24,36%, Bruteau Index (BI) = 148,76, dan Angka 
Bebas Jentik (ABJ) = 42,98%. Kesimpulan rumah dengan kontainer positif 
jentik Aedes aegypti dan perilaku PSN dan larvasidasi berhubungan dengan 
kepadatan jentik Aedes aegypti. Indeks larva HI, CI dan BI nilainya tinggi 
sehingga berisiko terjadi penularan DBD. 
 

@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Penyakit demam berdarah dapat 
menyebabkan kematian pada penderita dalam 
waktu singkat. Demam Berdarah Dengue (DBD) 
merupakan  penyakit infeksi dengan penyebab 
salah satu dari 4 virus dengue berbeda dan 
ditularkan melalui vektor nyamuk terutama Aedes 
aegypty dan Aedes albopictus yang tersebar di 
daerah tropis dan subtropis salah satunya  
kepulauan di Indonesia (Vyas, 2013).   

 Diperkirakan 500.000 orang dengan 
demam berdarah parah memerlukan rawat inap 
setiap tahun, dan dengan perkiraan 2,50% kasus 
kematian setiap tahun. Secara global, 28% 
penurunan dalam kasus kematian telat tercatan 
antara tahun  2010 dan 2016 dengan peningkatan 
yang signifikan dalam manajemen kasus melalui 
peningkatan kapasitas di tingkat negara(Kemenkes 
RI, 2018b). 

Perjalanan udara internasional yang cepat 
memungkinkan wisatawan terinfeksi untuk tiba di 
tempat tujaan selama masa viremia, yang bisa 
bertahan hingga 5 hari setelah onset penyakit. 
Sementara nyamuk Aedes invasif yang ada di 
bandara setempat mungkin menggigit seorang 
wisatawan dan menjadi terinfeksi(Semenza et al., 
2014). 

Penyakit Demam Berdarah Dengue (DBD) 
masih merupakan salah satu masalah kesehatan 
masyarakat yang utama di Indonesia. Jumlah 
penderita dan luar daerah penyebarannya semakin 
bertambah seiring dengan meningkatnya mobilitas 
dan kepadatan penduduk (Kemenkes RI, 2010). 

Tahun 2014 sampai dengan 2016 di 
Balikpapan terjadi kenaikan inciden rate dimana 

tahun 2014 terdapat 2.176 kasus dengan IR 343,64 
dan CFR 0,64 . Tahun 2015 terdapat 2.145 kasus 
dengan IR 348,48, dan CFR 1,17, kemudian di 
tahun 2016 terdapat 2.508 kasus dengan IR 382,30 
dan CFR 1,00. Tahun 2017 terdapat kasus 1.137 
dengan IR 178,77  CFR 0.18 dan Tahun 2018 
sampai dengan bulan September 2018 terdapat 
kasus 790 dengan IR 122,34 CFR 0,25 (Dinas 
Kesehatan Kota Balikpapan, 2016). 

 Bandara Sultan Aji Muhammad Sulaiman 
Balikpapan merupakan bandara internasional yang 
berada di wilayah Kota Balikpapan merupakan 
pintu keluar masuk dan berkumpulnya orang 
dengan jumlah penumpang datang dan pergi rata – 
rata 20.924 orang/hari pada bulan April tahun 2018 
(PT Angkasa Pura I, 2018).  

 Jumlah pergerakan orang di bandara yang 
tinggi dapat meningkatkan risiko penularan dan 
penyebaran penyakit baik penyakit yang menular 
langsung antar manusia maupun penyakit yang 
ditularkan oleh vektor/serangga penular penyakit 
seperti Demam Berdarah Dengue (DBD) sangat 
besar dan dapat menimbulkan wabah atau KLB 
yang berpotensi menimbulkan Kedaruratan 
Masalah Kesehatan Masyarakat yang meresahkan 
Dunia (KKMD) atau Public Health Emergency of 
International Concern (PHEIC) (Kemenkes RI, 
2014). 

 Pengamatan vektor nyamuk Aedes sp di 
buffer wilayah kerja Bandara Sepinggan 
Balikpapan dilakukan oleh Kantor Kesehatan 
Pelabuhan Kelas II Balikpapan meliputi wilayah 
disekitar Bandara (buffer area) dan pengamatan 
pada perimeter area bandara meliputi bangunan 
bandara dan sarana prasarana yang ada di dalamnya 
(KKP Kelas II Balikpapan, 2017). 
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 House Indeks (HI) dan Container index 
(CI) merupakan indikator keberadaan jentik Aedes 
aegypti. HI dan CI di buffer wilayah kerja  Bandara 
Sepinggan Balikpapan masih di atas 1%, meskipun 
sudah dilakukan program pengawasan dan 
pengendalian vektor oleh Kantor Kesehatan 
Pelabuhan Kelas II Balikpapan di wilayah kerja 
Bandara Sepinggan  Balikpapan.  Rata – Rata 
House index pada tahun 2014, 26,12%, tahun 2015 
1,78%, tahun 2016 173,25%, tahun 2017 
22,49%(Kemenkes RI, 2018a). House Indeks (HI) 
yang lebih dari 1% berpotensi mempengaruhi 
kepadatan jentik Aedes aegypti, sehingga 
diperlukan upaya pemutusan rantai penularan 
penyakit untuk menurunkan kepadatan jentik 
dengan cara pengendalian jentik. Persyaratan 
House IndeksAedes aegypti untuk wilayah 
perimeter adalah 0 % dan untuk wilayah buffer 
adalah  < 1% (Depkes RI, 2009) 

Kasus demam berdarah dengue di Kelurahan 
Sepinggan Raya Balikpapan yang berdekatan 
dengan wilayah kerja Bandara Sepinggan 
Balikpapan tahun 2015 dari 343 kasus dengan 
kematian 1 orang. Pada tahun 2016 terdapat 597 
kasus dengan kematian 3 orang, Tahun 2017 
jumlah kasus 148 meninggal 0 orang. (Dinas 
Kesehatan Kota Balikpapan, 2016). 

 Tujuan penelitian ini adalah menganalisis 
faktor risiko yang berhubungan dengan kepadatan 
jentik Aedes egypti dan mendeskripsikan indeks 
larva di buffer wilayah kerja Bandara Sepinggan 
Balikpapan. 

  
 

METODE PENELITIAN 

Rancangan penelitian yang akan dilakukan 
dalam penelitian ini adalah penelitian deskriptif, 
dengan desain yang dilakukan menurut waktunya 
adalah cross sectional. Populasi dalam penelitian 
ini adalah seluruh (rumah/gedung) yang berada di 
RT 03, RT 04, RT 11 dan RT 12 Kelurahan 
Sepinggan Raya Balikpapan buffer wilayah kerja 

Bandara Sepinggan Balikpapan, adapun sebagai 
objek penelitian adalah jentik dari nyamuk Aedes 
aegypti sebagai penular penyakit demam berdarah. 
Teknik pengambilan sampel yang digunakan 
adalah proportionate stratified random sampling 
sebanyak 121 sampel. 

 Penelitian ini akan dilaksanakan di buffer 
Wilayah Kerja Kantor Kesehatan Pelabuhan Kelas 
II Balikpapan yaitu  buffer Bandara Sepinggan  
Balikpapan Kalimantan Timur. Waktu penelitian 
dilaksanakan pada bulan November  2018. 

 Teknik pengumpulan data primer 
melaluiwawancara, kuisioner, pengamatan 
langsung dan survei dengan single larva secara 
visual pada kontainer-kontainer sedangkan data 
sekunder melalui Institusi yaitu Kantor Kesehatan 
Pelabuhan (KKP) Kelas II Balikpapan  di seksi 
pengendalian risiko lingkungan. Variabel bebas 
yang diteliti adalah rumah dengan kontainer positif 
jentik Aedes aegypti, tempat perindukan, perilaku 
PSN dan larvasidasi.Variabel terikat yang diteliti 
adalah kepadatan jentik Aedes aegypti.Penelitian 
ini telah  mendapatkan persetujuan etik No: 
554/EA/KEPK/2018. 

 Analisis univariabel dilakukan untuk 
mengetahui gambaran distribusi frekuensi dan 
proporsi dari masing –masing variabel dependen 
dan indipenden dengan tujuan untuk memperoleh 
gambaran distribusi frekuensi dan analisis 
bivariabel digunakan adalah uji statistik chi square 
(α = 0,05%). 
 
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
HASIL 
Gambaran Umum Tempat Penelitian 

Secara umum wilayah kerja Bandara 
Sepinggan Balikpapan terbagi dalam dua area yaitu 
perimeter area dan buffer area. Perimeter area 
merupakan wilayah dengan jarak 100 meter dari 
apron bandara tempat untuk menurunkan dan 
menaikkan penumpang maupun tempat parkir 
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pesawat yang meliputi sarana dan prasarana seperti 
perkantoran, terminal keberangkatan dan terminal 
kedatangan penumpang, terminal kargo, hanggar 
pesawat, hotel, mesjid dan lain lain. Buffer area 
adalah daerah disekitar perimeter dengan jarak 400 
meter dari perimeter area merupakan daerah 
peyangga, terdiri dari hotel –hotel, perkantoran dan 
sekitar 30% terdiri dari perkampungan penduduk 
yang padat dan berpotensial sebagai tempat 
perindukan Vektor DBD.  
 
Gambaran Rumah dengan Kontainer Positif 
jentik Aedes aegypti 

Rumah dengan kontainer positif  jentikAedes 
aegypti dikategorikan menjadi dua yaitu  ada dan 
tidak ada. Rumah dengan kontainer positif jentik 
Aedes aegypti ditemukan sebanyak 57% dan yang 
tidak ada ditemukan kontainer positif Aedesaegypti 
43%.Rata – rata rumah memiliki lebih dari 1 tempat 
penampungan air. 

 
Tabel 1. Distribusi Rumah dengan Kontainer 

Positif Jentik Aedes aegypti 
Kontainer Positif 

Jentik  
Jumlah  
(n) 

Persentase 
(%) 

Ada 
Tidak Ada 

69 
52 

57 
43 

Total  121 100 

 
Tabel 2. Distribusi Pengamatan Tempat 

Perindukan Jentik Aedes aegypti 
Tempat 

perindukan  
Jumlah 

(n) 
Persentase 

(%) 

Ada 121 100 
Tidak ada 0 0 
Total  121 100 

 
Jenis Tempat Perindukan  

Jenis tempat perindukan nyamuk yang 
terdapat di dalam rumah saja maupun di dalam dan 
diluar rumah responden dibedakan menjadi 
Tandon, Bak mandi/WC, Tempayan, Drum,  Ember 
dan lain-lain. Tempat perindukan sebanyak 739 
kontainer dengan keberadaan jentik terdapat pada 

180 kontainer. Dengan di dominasi drum sebagai 
tempat paling banyak ditemukan jentik (79 
kontainer) dan paling sedikit adalah tempat minum 
burung (1 kontainer). Drum lebih disukai 
masyarakat karena kapasitas penampungan airnya 
cukup besar ± 200 liter. Selain digunakan untuk 
keperluan sehari-hari, juga digunakan sebagai 
tempat penampungan cadangan air. 

 
Tabel 3. Distribusi Pengamatan Jenis Tempat 

Perindukan Jentik Aedes aegypti 
Jenis Tempat 
Perindukan Diperiksa Ada 

Jentik 
Tidak 
Ada 

Tandon 92 6 86 
Bak mandi/WC 90 24 66 
Tempayan 58 11 47 
Drum 254 79 175 
Ember 231 46 185 
Air tampungan 
kulkas 

3 3 0 

Air tampungan 
dispenser 

2 2 0 

Kaleng cat 
bekas 

6 6 0 

Ban bekas 2 2 0 
Tempat minum 
burung 

1 1 0 

Total 739 180 559 
 

Perilaku PSN dan Larvasidasi 
Pemberantasan sarang nyamuk dan 

larvasidasi merupakan salah satu tindakan 
pencegahan penyebaran penyakit DBD.Kegiatan 
ini merupakan kegiatan yang dapat dilakukan oleh 
masyarakat secara mandiri dan berkesinambungan. 
Hasil observasi dilapangan didapatkan perilaku 
PSN dan larvasidasi yang baik sebanyak 27 
reponden atau 22,30%, hasil kurang 94 responden 
77,70%.  

Tabel 4. 
Distribusi Perilaku PSN dan Larvasidasi 

Diperiksa Jumlah Perilaku PSN dan 
Larvasidasi 

Baik Kurang 
n % n % 

Rumah 121 27 22,30 94 77,70 
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Kepadatan Jentik Aedes aegypti 
Hasil Kepadatan Jentik Aedes aegypti didapatkan, 
rendah sebesar 51,20% dan tinggi sebesar 48,80%. 

 
 
 

 

Tabel 5. 
Distribusi Kepadatan Jentik Aedes aegypti 

Kepadatan Jentik 
Aedes aegypti 

Jumlah 
(n) 

Persentase 
(%) 

Rendah 
Tinggi 

62 
59 

51,20 
48,80 

Total  121 100,00 
 

Tabel 6. 
Analisis Hubungan  Antara Rumah dengan Kontainer Positif Jentik Aedes aegypti,  Tempat Perindukan, 

,Tindakan PSN dan Larvasidasi 
Variabel Kepadatan Jentik Nilai 

Rendah Tinggi Total 
n n  P KK 

Rumah dengan Kontainer Positif  Jentik Aedes aegypti      
Ada 
Tidak Ada  

11 
51 

58 
1 

69 
52 

 
*0,00 

 
0.64 

Total  62 59 121   
Tempat Perindukan      
Ada 63 58 121   
Total  63 58 121   
Tindakan PSN dan Larvasidasi      
Baik 
Kurang 

23 
39 

4 
55 

27 
94 

 
*0,00 

 
0,34 

Total 62 59 121   
*signifikan      

PEMBAHASAN 
 
Rumah dengan Kontainer Positif Jentik Aedes 
aegypti 

Keberadaan jentik Aedes aegypti merupakan 
indikator dari potensi keterjangkitan masyarakat 
akan penyakit yang ditularkan oleh nyamuk seperti 
DBD, Chikungunya dan zika. Hal ini sesuai dengan 
teori (Nadesul, 2016) bahwa jika jentik nyamuk 
Aedes aegypti dibiarkan hidup, maka akan 
menambah banyak populasi nyamuk  pembawa 
penyakit yang ditularkan oleh nyamuk tersebut. 

Hasil Observasi keberadaaan jentik Aedes 
aegypti dari 121 rumah yang dilakukan 
pemeriksaan di dapatkan House Index (HI) sebesar 
57%, Container Index (CI) 24,36 %, Breteau Index 
148,76 dan Angka Bebas Jentik didapatkan    42,98 
% serta Density Figure dilihat dari nilai Container 
indeks nilainya ada 6. Daerah – daerah dengan 
densitas figure diatas 5 (Breteau Indexdiatas 50) 

besar sekali kemungkinan transmisi penyakit 
demam kuning (urban yellow fever), sedangkan 
daerah – daerah dengan density figure 1 (Breteau 
Index dibawah 5) kemungkinan transmisi demam 
kuning dianggap kecil sekali (Depkes RI, 2009). 

Kondisi ini menunjukkan bahwa kepadatan 
nyamuk di buffer area Bandara Sultan Aji 
Muhammad Sulaiman Sepinggan Balikpapan 
tinggi karena untuk House Index (HI), Container 
Index (CI) dan Breteau Index (BI) di buffer area 
bandara > 1 sehingga wilker bandara Sultan Aji 
Muhammad Sulaiman Sepinggan Balikpapan 
mempunyai risiko transmisi nyamuk yang cukup 
tinggi untuk terjadinya penularan penyakit yang 
ditularkan oleh nyamuk. waktu penelitian 
dilakukan pada awal musim hujan. Curah hujan 
menambah genangan air sebagai tempat 
perindukan, dan kelembapan udara terutama untuk 
daerah pantai. kelembapan udara di daerah pantai 
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akan menambah jarak terbang nyamuk dan umur 
nyamuk (Kemenkes RI, 2013). 

 
Hubungan Rumah dengan kontainer positif 
jentik Aedes aegypti dengan kepadatan jentik 
Aedes aegypti  

Hasil penelitian menunjukan adanya 
hubungan yang signifikan antara kontainer dengan 
jentik Aedes aegypti dengan kepadatan jentik 
nyamuk Aedes aegypti di buffer area wilker 
bandara Sultan Aji Muhammad Sulaiman 
Sepinggan Balikpapan.Dari 739 kontainer yang di 
periksa terdapat 180 kontainer yang positif ada 
jentik Aedes aegypti.Di dapatkan hasil Container 
Index (CI) 24,36% dan bila dihubungkan dengan 
tabel density figure didapatkan hasil density figure 
di skala 6.  Bila tingkat kepadatan berada pada skala 
6-9 berarti kepadatan tinggi. Semakin banyak 
jumlah kontainer dalam satu rumah memberikan 
lebih banyak peluang bagi Aedes aegypti untuk 
berkembang biak di rumah tersebut. (Prasetyowati 
& Ginanjar, 2017). 

 
Hubungan antara tempat perindukan dan 
kepadatan jentik Aedes aegypti  

Tidak terdapat hubungan secara signifikan 
dengan kepadatan jentik Aedes aegypti.Hasil 
penelitian menunjukkan bahwa tempat perindukan 
ditemukan di semua rumah responden. Berbeda 
dengan yang dilakukan (Nani, 2016) bahwa 
responden yang memiliki tempat penampungan di 
dalam dan diluar rumah mempunyai resiko lebih 
besar terhadap keberadaan jentik Aedes egypti. 

 
Hubungan Perilaku PSN dan Larvasidasi 
dengan Kepadatan Jentik Aedes aegypti 

Hasil penelitian menunjukkan ada hubungan 
yang signifikan antara perilaku PSN dan larvasidasi 
dengan kepadatan Aedes aegypti dengan p value 
sebesar 0,00 dimana  (ρ< α ). Hal ini selaras dengan 
penelitian (Septianto, 2014)yang menunjukkan 
bahwa ada hubungan antara menguras tempat 
keberadaan larva Aedes aegypti. Pengurasan pada 

tempat penampungan air minimal seminggu sekali 
dapat mengurangi tempat berkembang biak jentik 
Aedes aegypti. Nyamuk betina dewasa meletakkan 
telurnya di dinding kontainer diatas permukaan air. 
Bila kena air akan menetas menjadi jentik, setelah 
5 – 10 hari larva akan menjadi pupa dan 2 hari 
kemudian pupa akan menetas menjadi dewasa 
(Kemenkes RI, 2013). Juga selaras dengan 
penelitian Desniawati (2014) yang menunjukkan 
bahwa menguras tempat penampungan air, 
mengubur barang bekas, memperbaiki saluran 
talang air berhubungan signifikan dengan 
keberadaan larva Aedes aegypti. Hal ini juga selaras 
dengan penelitian Novitasari & Sugiyanto (2014) 
yang dilakukan di RW 01 Kelurahan Sendangguwo 
Semarang yang menyatakan ada hubungan yang 
signifikan antara praktik PSN dengan keberadaan 
jentik Aedes aegypti dengan nilai ρ= 0,03. 

 
Gambaran Indeks Jentik di Buffer Wilayah 
Kerja Sepinggan Balikpapan 

 Hasil pengamatan dan observasi di rumah 
responden di dapatkan rumah yang terdapat jentik 
sebanyak 69 rumah dan tidak terdapat jentik 
sebanyak 52 buah. Jumlah kontainer yang diperiksa 
sebanyak 739 kontainer dengan kontainer positif 
jentik Aedes aegypti sebanyak 180 kontainer. Maka 
dari hasil tersebut dapat diperoleh indek HI = 57%, 
CI = 24,36%, BI = 148,7  dan ABJ = 42,98%. Hasil  
indeks larva tersebut melebihi ambang batas yang 
dipersyaratkan untuk buffer area yaitu HI < 1 %.  
Bila HI mencapai atau melebihi 1 % dan BI 
melebihi 50 maka harus dilakukan pengendalian  
jentik Aedes aegypti.  

 Praptowibowo (2015) House index (HI) 
merupakan indikator yang paling sering digunakan 
untuk monitoring infestasi nyamuk. Akan tetapi 
house index termasuk lemah dalam risiko 
penularan penyakit karena tidak menghitung 
tempat penampungan air atau kontainer dan data 
rumah yang positif dengan larva, jumlah nyamuk 
yang sebenarnya tinggal juga tidak diketahui di 
rumah tersebut. 
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 Nilai CI dapat digunakan sebagai 
pembanding untuk evaluasi pogram pengendalian 
vektor tetapi tidak berguna dari sisi epidemiologis. 
Nilai BI menunjukkan hubungan antara kontainer 
yang positif dengan jumlah rumah dan indeks ini 
dianggap indeks yang paling baik tetapi tidak 
mencerminkan jumlah larva dalam kontainer.BI 
mempunyai nilai signifikan epidemiologis yang 
lebih besar. 
 
KESIMPULAN 

Ada hubungan antara rumah dengan  
kontainer positif jentik Aedes aegypti, Perilaku 
PSN dan larvasidasi dengan kepadatan Jentik  
Aedes aegypti, tetapi tidak untuk tempat 
perindukan di buffer wilayah kerja Bandara 
Sepinggan Balikpapan Tahun 2018. Indeks larva 
jentik Aedes aegypti di buffer wilayah kerja 
Sepinggan Balikpapan didapatkan hasil yang 
tinggi. Hal ini menunjukkan buffer wilker Bandara 
Sepinggan Balikpapan berpotensi untuk penularan 
Demam Berdarah Dengue. 
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ABSTRACT 
 
Gout or Gouty Arthritis is a degenerative disease. Gouty arthritis is a clinical 
syndrome that is caused by deposition of purine crystals in the tissues, due to 
levels of uric acid (hyperuricemia) in the extracellular fluid that passes through 
saturation. The etiology of gout arthritis included age, sex, history of 
medication, obesity, consumption of purine and alcohol. Aging is an important 
risk factor for men and women. This study uses an analytical-descriptive 
approach with cross-sectional design. This study was conducted to obtain a 
relationship between nutritional status and uric acid levels in the community 
in the area of Al-Hidayah Islamic Boarding School, Ngawi. This research was 
conducted in Majasem Village, Kendal District, Ngawi Regency, starting from 
7 June - 31 August 2018. The results showed that there was a relationship 
between nutritional status and uric acid levels in the community in the area of 
Al-Hidayah Islamic Boarding School, Ngawi (p=0,008). Suggestions for 
further research are bivariate analysis based on gender, knowledge and attitude 
to response to diet so that other factors that influence can be seen clearly. 

 
@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Life Expansion of Life Expectancy (UHH) is 
one indicator of the success of development in the 
health and welfare of the population. This has an 
impact on the increasing number of elderly people 
(elderly). Based on the 2013 United Nations report, 
UHH in 2013 was 71 years (with a percentage of 
the elderly population reaching 12%) (United 
Nations, 2013). The phenomenon of an increase in 
the number of elderly population is caused by a 
decrease in population fertility, improvement in 
health status due to technological advances and 
medical research, improvement in nutritional status 
which is marked by an increase in cases of obesity 
in elderly than underweight, to epidemiological 
transition from infectious diseases to degenerative 
diseases ( Fatmah 2010).  

Risk factors that are very closely related to 
this degenerative disease are lifestyle, including 
excess weight (obesity). National central obesity 
prevalence is 18.8%, where there is still a tendency 
to remain high when entering the elderly at 23.1% 
(age group 55-64), 18.9% (age group 65-74) and 
15.8% (group 75 years and over) (WHO, 2012). 
The Indonesian Ministry of Health (2012) explains 
that excess nutrition in the elderly is usually 
associated with lifestyle and excessive 
consumption patterns from a young age even since 
children. In addition, the decreased metabolic 
process in the elderly if it is not balanced with an 
increase in physical activity or a decrease in the 
amount of food causes excess calories to be 
converted into fat causing obesity. This shows that 
overweight and obesity must also remain a concern 
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because it can spur the onset of degenerative 
diseases, especially gout. 

Gout or Gouty Arthritis is a degenerative 
disease. Gouty arthritis is a clinical syndrome that 
is caused by deposition of purine crystals in tissues, 
due to levels of uric acid (hyperuricemia) in the 
extracellular fluid that passes through saturation 
(Tehupeiory, 2012). The etiology of gout arthritis 
included age, sex, history of medication, obesity, 
consumption of purine and alcohol. Aging is an 
important risk factor for men and women. This is 
likely due to many factors (Tehupeiory, 2012). 
Gout Arthritis (Gout) is a disease that is commonly 
found in men between 30-40 years of age, whereas 
in women aged 55-70 years, the incidence of 
women is rare except after menopause 
(Tjokroprawiro, 2007 in Lumunon, 2015). In 
Indonesia, Gout arthritis ranks second after 
osteoarthritis (Dalimartha, 2008), the prevalence in 
Indonesia alone is estimated at 1.6-13.6 / 100,000 
people, this prevalence increases with age 
(Tjokroprawiro, 2007). 

Kendal sub-district area is a sub-district 
located in Ngawi district, East Java. Kendal sub-
district area is 84.56 km2 with a population in 2016 
of 44,376 people. Population of Kendal subdistrict 
based on age is controlled by the age range of 45-
49 years, while the age above 60 years is 7,539 
people (BPS Ngawi, 2017). With this data, the 
population of Kendal, Ngawi, is the age distribution 
of the population (old adults and elderly) is quite a 
lot so it is prone to degenerative diseases (gout). 

Based on the description in the background 
of the problem above provides the basis for 
researchers to formulate the research questions as 
follows: What is the relationship between 
nutritional status and uric acid levels in the 
community in the Al-Hidayah Islamic Boarding 
School, Ngawi?. 

 
 
 

  
 

METHODS 

This study uses an analytical-descriptive 
approach with cross-sectional design. This study 
was conducted to obtain a relationship between 
nutritional status and uric acid levels in the 
community in the area of Al-Hidayah Islamic 
Boarding School, Ngawi. This research was 
conducted in Majasem Village, Kendal District, 
Ngawi Regency, starting from 7 June - 31 August 
2018. Sampling done by accidental sampling 
method. With this method the researcher will 
record every citizen who came / met when the 
research took place. If the inclusion criteria are 
included, the residents are entered into the study. 
The data will be processed with SPSS.17, 
univariate analysis to see the proportion between 
nutritional status and uric acid levels and presented 
in the frequency distribution table. Furthermore, the 
data was processed with bivariate regression 
correlation analysis to determine the relationship 
between nutritional status and uric acid levels and 
presented with tables. 
 
RESULTS AND DISCUSSION 

 
The study was conducted cross-sectionally at 

Al-Hidayah Islamic Boarding School, Kendal, 
Ngawi on June 24, 2018 at 09.00. Characteristics of 
respondents can be seen in table 4.1. Respondents 
who attended were mostly female, namely 64.4%. 
The average respondent present was the elderly 
(mean = 49) with a dominance of 42.2% of the age 
group 26-45. In the second place as many as 31.1% 
are the age group 56-65. The characteristics based 
on the latest education are dominated by 
elementary school graduates, namely 21 people 
with a percentage of 46.7%. In line with his latest 
education, almost 50% of livelihoods are farmers.  
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Tabel 4.1 

Table 4.1. Karakteristik Responden

No Karakteristik Responden Frekuensi (n=45) Persentase 
1 Jenis Kelamin   
 Perempuan 29 64.4 

 Laki-laki 16 35.6 
2 Usia   
 17-25 3 6.7 
 26-45 19 42.2 
 46-55 3 6.7 
 56-65 14 31.1 
 >65 6 13.3 

3 Pendidikan Terakhir   
 S1 9 20 

 S2 1 2.2 

 SD 21 46.7 

 SMA 3 6.7 

 SMP 5 11.1 

 Tidak Sekolah 6 13.3 
4 Pekerjaan    

Buruh 1 2.2 
Guru 7 15.6 
IRT 4 8.9 
Mahasiswa 1 2.2 
Pelajar 1 2.2 
Petani 22 48.9 
Swasta 6 13.3 
Wiraswasta 2 4.4 

 Tidak Bekerja 1 2.2 

In Univariate Nutritional Status analysis (table 4.2) 
only 35.6% had normal BMI. 55.6% have 
nutritional status above normal, 7 of them are 
overweight and 40 are obese. This proportion 
corresponds to the age distribution of many 
respondents from the 56-65 age group. According 
to WHO (2012), national obesity prevalence at the 
national level is 18.8%, where there is still a 
tendency to remain high when entering the elderly 
at 23.1% (age group 55-64), 18.9% (age group 65-
74) and 15.8% (group 75 years and over). 

Tabel 4.2 Univariat Satus Gizi berdasarkan 

Klasifikasi IMT  

  

 
Klasifikasi 

IMT 

Frekuensi 

(n=45) Persentase 

1 Underweigth 4 8.9 
2 Normal 16 35.6 
3 Overweight 7 15.6 
4 Obese 18 40.0 

Total 45 100.0 
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Tabel 4.3 Univariat Kadar Asam Urat 

  

Kadar Asam 

Urat 

Frekuensi 

(n=45) 

Persenta

se 

1 Normal 36 80.0 

2 Tinggi 9 20.0 

  Total 45 100.0 

 
More weight and obesity can trigger 

degenerative diseases, especially gout. However, in 
the univariate analysis of uric acid levels (table 4.3) 
it was seen at a glance that respondents who had 
high uric acid levels were only 9 people or 20% of 
the total while the other 80% were normal. 

The results of research on nutritional status 
and uric acid levels of 45 respondents showed that 
respondents with normal nutritional status and 
underweight were safe from high levels of uric acid 
(table 4.4). While respondents with overweight 
nutritional status had 1 to 7 people, with high uric 
acid levels. This figure is increased in Obese IMT 
(> 25kg / m2) that is 8/18 or 44% have high uric 
acid levels. The data was reprocessed using the 
Chi-square calculation (table 4.5) and obtained a 

significance of p = 0.008 which meant that there 
was a relationship between nutritional status and 
uric acid levels. 

This has been conveyed in Budiono's 
research (2016) which states that the proportion of 
high levels of uric acid increases in respondents 
with high BMI. Likewise explained in the study by 
Lumunon (2015) in Manado, who took samples 
from elderly poly, that in the study there was a 
relationship between nutritional status and gout 
arthritis in the elderly in the work area of Manado 
Wawonasa Health Center. Factors that cause gouty 
arthritis proposed by Indriawan, 2009, one of them 
is diet, intake that enters the body also affects the 
level of uric acid in the blood. In this study also 
dominated by women (64.4%) so that a little more 
influence on the results of the study. The amount of 
food high in purine consumed will increase the risk 
of gout in elderly women who in fact have 
decreased immunity due to estrogen which is no 
longer produced and decreased metabolic power 
increases the risk of gout according to theory 
(Sylvia, 2006).

 
Tabel 4.4 Crosstabulation antara Klasifikasi IMT dan Kadar Asam Urat 

  
Kadar Asam Urat 

Total Normal Tinggi 
Klasifikasi IMT Underweigth 4 0 4 

Normal 16 0 16 
Overweight 6 1 7 
Obese 10 8 18 

Total 36 9 45 
 

Tabel 4.5 Chi-Square Tests 
 

  Value df 

Asymp. 
Sig. (2-
sided) 

Monte Carlo Sig. (2-
sided) 

Monte Carlo Sig. (1-
sided) 

Sig. 

95% 
Confidence 

Interval 

Sig. 

95% 
Confidence 

Interval 
Lower 
Bound 

Upper 
Bound 

Lower 
Bound 

Upper 
Bound 
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Pearson 
Chi-Square 

11.865a 3 0.008 .010b 0.004 0.016 
      

Likelihood 
Ratio 

14.564 3 0.002 .005b 0.001 0.009 
      

Fisher's 
Exact Test 

10.736 
    

.013b 0.006 0.02 
      

Linear-by-
Linear 
Association 

10.513c 1 0.001 .001b 0 0.003 .000b 0 0.003 

N of Valid 
Cases 

45 
                

 
a. 5 cells (62,5%) have expected count less 

than 5. The minimum expected count is ,80. 
b. Based on 1000 sampled tables with starting 

seed 926214481. 
c. The standardized statistic is 3,242. 
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ABSTRACT 
 
Background: Condylomata Acuminata (CA) is a sexually transmitted disease 
caused by the Human Papilloma Virus (HPV) type-specific and may be 
simultaneously co-infected with other HPV types associated with malignancy. 
Purpose: To differentiate between CA and histopathological of malignancy by 
immunohistochemistry. LiteratureReview: CA refers to benign epidermal 
proliferation caused by the HPV types 6 and 11, but co-infection with high-
risk HPV types are common. The clinical presentation of CA can’t differentiate 
between benign or preneoplastik diplasia lesions. Koilocytes considered 
pathognomonic for HPV lesions, these findings sometimes don’t appear on 
CA, and histopathology was not accurate, that immunohistochemistry with 
MIB-1 (Ki-67) and p16 can beused. Conclusion: Immunohistochemistry 
examination can help differentiate the diagnosis between malignancy or non-
malignancy in the case of CA. 
 
ABSTRAK 
 
Latar Belakang: Kondilomata Akuminata (KA) merupakan penyakit menular 
seksual yang disebabkan Human Papilloma Virus (HPV) tipe tertentu dan 
mungkin dapat terinfeksi secara bersamaan dengan tipe HPV lain yang terkait 
dengan keganasan. Tujuan: untuk membedakan gambaran histopatologi 
antara KA dan keganasan dengan pemeriksaan imunohistokimia. Telaah 
Kepustakaan: KA mengacu pada proliferasi epidermal jinak yang disebabkan 
HPV tipe 6 dan 11, tapi ko-infeksi dengan HPV tipe risiko tinggi sering terjadi. 
Gambaran klinis pada KA tidak dapat membedakan lesi jinak dari 
preneoplastik atau lesi diplastik. Koilositosis dianggap patognomonik lesi 
HPV, temuan ini kadang-kadang tidak tampak pada KA, dan histopatologi 
tidak tepat, sehingga dapat menggunakan pemeriksaan imunohistokimia 
dengan biomarker MIB-1(ki-67) dan p16. Kesimpulan: Pemeriksaaan 
imunohistokimia dapat membantu mendiagnosis banding pada kasus KA yang 
samar-samar maupun keganasan. 
 

@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Kondilomata akuminata (KA), mengingat 
telah diketahui adanya hubungan antara penyebab 
KA dengan Human Papilloma Virus (HPV)dengan 

lesi invasif atau prakanker serviks, vagina, vulva, 
anus dan penis.1 KA merupakan penyakit menular 
seksual yang ditandai dengan tumor seperti kutil 
berwarna seperti daging pada kulit, dapat 
memberikan gambaran cauliflower pada daerah 
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genital yang disebabkan oleh infeksi HPV tipe 
tertentu.2,3 KA umumnya disebabkan oleh HPV tipe 
6 atau 11, tetapi dapat juga di sebabkan tipe HPV 
yang lain, antara lain tipe 16, 18, 31,33 yang 
biasanya terkait dengan keganasan.2,4 

Diagnosis KA ditegakkan berdasarkan 
gambaran klinis dan riwayat yang didapat.Namun, 
gambaran klinis tidak dapat membedakan lesi jinak 
dari preneoplastik atau lesi displastik.Pemeriksaan 
histopatologi dapat digunakan untuk menegakkan 
diagnosis.Meskipun koilositosis dianggap menjadi 
gambaran patognomonik yang berhubungan lesi 
pada HPV, temuan ini terkadang tidak tampak pada 
kondiloma, dan diagnosis histopatologi dapat tidak 
tepat atau tidak akurat serta banyak pemeriksa 
patologi memilih untuk mendiagnosa histologis 
tersebut sebagai lesi samar-samar "konsisten 
dengan kondiloma”.5 

Oleh sebab itu saat ini banyak dikembangkan 
pemeriksaan,diharapkan mempunyai sensitifitas 
dan spesifitas yang lebih tinggi yaitu pemeriksaan 
imunohistokimia yang menggunakan beberapa 
biomarker yang dapat membantu mendiagnosis 
dini, menentukan terapi terbaik dan prognosis. Lesi 
pada HPV menunjukkan peningkatan aktivitas 
proliferasi dari epitel sel skuamosa dan dapat 
menjadi keganasan, sehingga kegunaan 
imunostaining MIB-1(Ki-67) dan p16 sebagai 
biomarker membantu dalam mendiagnosis banding 
pada kasus samar-samar dan menguji distribusi 
HPV yang berisiko rendah dan tinggi–onkogenik 
pada lesi KA.5,6 

  
 

TELAAH KEPUSTAKAAN 

Kondiloma Akuminatum (KA) merupakan 
penyakit menular seksual (PMS) yang disebabkan 
oleh infeksi Human Papilloma Virus (HPV) jenis 
tertentu, yang ditandai dengan tumor tampak 
seperti kutil, berwarna seperti daging pada kulit, 
dapat memberi gambaran cauliflower, 
fibroepitelioma pada kulit dan mukosa terutama 

daerah anogenital. KA disebut juga penyakit 
jengger ayam, kutil kelamin, genital warts.2,3,7KA 
mengacu pada proliferasi epidermal jinak atau lesi 
mukosa yang disebabkan sebagian besar oleh HPV 
tipe 6 atau 11, tapi ko-infeksi dengan tipe HPV 
risiko tinggi sering terjadi.7,8 

 Prevalensi infeksi HPV terus meningkat, 
dikaitkan denganusiayang lebih dini melakukan 
hubungan awal seksual serta peningkatan ganti-
ganti jumlah pasangan seksual. Infeksi baru akan 
terjadi pada orang dewasa muda usia 15-24 tahun. 
Perbandingan insiden laki-laki dan wanita 
didapatkan 1:1,4.2KA bersifat asimptomatis. HPV 
tipe 6 dan 11 bertanggung jawablebih dari 90 % 
dari KA.7,8Pada penelitian di RSUD Dr. Soetomo 
Surabaya pada bulan Nopember 2007–Pebruari 
2008 didapatkan HPV-16(risiko tinggi)pada lesi 
genital wanita penderita kondilomata akuminata 
sebesar 42,9%.9Pada literatur menyebutkan bahwa 
sekitar 30% wanita dengan kondilomata  akuminata 
pada daerah vulva dan perianal menunjukkan 
gambaran cervical intraepithelial neoplasia (CIN) 
pada hasil sitologinya.10 

 Penyebab dari KA adalah infeksi HPVyang 
bermultiplikasi di nukleus dari sel epitel yang 
terinfeksi.Virus ini termasuk dalam kelompok 
Papoviridae, tidak mempunyai envelopes, 
berbentuk kapsid icosahedral dengan ukuran 
diameter 50-55 nmdan tesusun dari double stranded 
yang panjangnnya 8-kbp molekul DNA. HPV 
tersebar luas, dapat menginfeksi epitel skuamosa 
dari kulit dan membran mukosa.2,11,12 

Telah diketahui bahwa ada hubungan antara 
infeksi HPV tipe tertentu pada genital dengan 
terjadinya karsinoma serviks. Berdasarkan 
kemungkinan terjadinya dysplasia epitel dan 
keganasan, tipe-tipe yang menginfeksi mukosa 
genital yaitu HPV tipe 6 dan 11 (low-risk) dan tipe 
16 dan 18 (high-risk). High-risk berhubungan 
dengan kanker serviks, vulva, vagina, penis, dan 
anus sedangkan low-risk virus berhubungan dengan 
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kondiloma akuminata (genital warts) atau low-
grade squamous intraepithelial neoplasia.6,11 

Penularannya melalui kontak seksual, baik 
genital, oral maupun anal. Permukaan mukosa yang 
lebih tipis lebih susceptible untuk inokulasi virus 
sehingga mikroabrasi pada permukaan epitel 
memungkinkan virion dari pasangan seksual yang 
terinfeksi masuk ke dalam lapisan sel basal 
pasangan yang tidak terinfeksi.2Sel basal 
merupakan tempat pertama infeksi HPV sehingga 
setelah inokulasi melalui trauma kecil, virion HPV 
akan masuk sampai lapisan sel basal epitel. Agar 
dapat menimbulkan infeksi, HPV harus mencapai 
epitel yang berdiferensiasi sedangkan sel basal 
relative undifferentiated, mereka hanya terstimulasi 
untuk membelah secara cepat sehingga disini hanya 
terjadi ekspresi gen HPV. Sesuai dengan 
pembelahan sel basal, virion HPV akan bergerak ke 
lapisan epidermis yang lebih atas. Dan hanya 
lapisan epidermis di atas lapisan basal yang 
berdiferensiasi pada tahap lanjut, yang dapat 
mendukung replikasi virus.Ekspresi gen virus pada 
lapisan ini diperlukan untuk menghasilkan kapsid 
protein dan kumpulan partikel virus.Setelah proses 
replikasi virus selesai, terjadilah pelepasan virus 
bersama dengan sel epitel yang deskuamasi, 
kemudian virus baru akan menginfeksi lapisan 
basal yang lain. Waktu infeksi HPV sampai 
pelepasan virus baru adalah 3 minggu (masa 
inkubasi 3 minggu sampai 8 bulan), rata-rata 
selama 2-3 bulan.2,3,11 

KA pada umumnya asimptomatis.Sering 
timbul di daerah yang lembab dan juga pada daerah 
yang mudah mengalami trauma pada saat hubungan 
seksual.KA lesi awalnya kecil, nondistinctive 1-
2mm papula seperti daging berwarna kulit, multiple 
atau bervariasi dalam ukuran dan dapat tumbuh 
menjadi besar beberapa inci dalam diameter, 
eksofitik seperti kembang kol.7,8Morfologinya KA 
dapat berbagai bentuk, meskipun perlu diingat 
bahwa tidak ada batasan yang jelas antara bentuk-
bentuk KA tersebut dan sering pula dijumpai 

bentuk-bentuk peralihan, yaitu bentuk akuminata, 
bentuk papul halus (smooth popular form/sessile), 
bentuk keratotik yang mirip dengan common warts 
atau keratosis seboroik, dan bentuk datar 
(flattopped warts).2,3,11 

Infeksi dapat bertahan sehingga tidak 
terdeteksi untuk jangka waktu yang lama tanpa 
manifestasi klinis kutil yang jelas.Setelah 
manifestasi klinis awal, KA dapat 
meningkatkandalam jumlah dan ukuran atau 
sebaliknya, mengalami spontan regresi.Sebagian 
besar KA akan kambuh dalamtiga bulan, bahkan 
setelah menjalani terapi.2,3,7 

 Pemilihan pengobatan pada KA sebagian 
besar berpusat pada menghilangkanlesi yang 
tampak, mengurangi keluhan dan gejala tetapi tidak 
dapat mengeradikasiinfeksi virus yang 
mendasarinya. Berbagai macam terapi yang 
digunakan sangat bervariasi sehubungan dengan 
lokasi, ukuran, jumlah, tipe kutil, usia, kerjasama 
pasien, biaya, efek samping, dosis, durasi 
pengobatan, dan efektivitas keseluruhan. Meskipun 
berbagai macam pengobatan mampu 
pemberantasan jangka pendek, bukti klinis 
menunjukkan bahwa tetap sebagian besar tidak 
efektif dalam mencapai pemberantasan kutil jangka 
panjang, dengan tingkat kekambuhan rata-rata 
berkisar antara 30 sampai 70% dalam 3 sampai 6 
bulan pertama.2,3,4 Demikian pula, tidak mungkin 
bahwa pengobatan pada KA yang tersedia 
memainkan peran penting dalam menghentikan 
atau menunda perkembangan kutil kearah 
keganasan.Tidak ada terapi definitif yang 
digunakan sebagai standar ideal pada pengobatan 
kutil genital dan pemilihan terapi biasanya 
disesuaikan dengan tujuan dan kebutuhan masing-
masing pasien tertentu.Beberapa modalitas terapi 
pada KA termasuk topikal atau tindakan bedah. 
Terapi topikal meliputi podophyllotoxin, imiquimo 
krim, trikloroacetic acid (TCA), 5-fluorourasil 
(FU) dan injeksi interferon. Sedangkan terapi 
bedah meliputi bedah beku,kuretase, bedah listrik, 
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eksisi dan laser. Terapi dengan pembedahan 
umumnya dilakukan pada pasien dengan lesi besar 
dan luas.2,3,4,7,8 

Pencegahan infeksi HPV yaitu dengan 
menghindari kontak langsung dengan virus, dan 
mengubah perilaku seksual dengan melakukan 
hubungan seksual satu orang (monoghami) yang 
diketahui kesehatannya serta penggunaan kondom 
dapat melindungi dan menurunkan resiko infeksi 
HPV, meskipun pada beberapa penelitian dikatakan 
masih kontroversial.11,12,13 Pemberian vaksin dapat 
juga mencegah infeksi pada HPV. Terdapat dua 
vaksin, yaitu: Vaksin HPV bivalen (mencegah 
infeksi HPV tipe 16 dan 18) dan vaksin HPV 
kuadrivalen (mencegah infeksi HPV tipe 6, 11,16, 
dan 18). Idealnya diberikan pada saat menjelang 
memasuki usia seksual aktif.7,11,12 

 Diagnosis kondilomata  akuminata dapat 
ditegakkan oleh pemeriksaan klinis dan riwayat 
yang didapat. Pemeriksaan histologist dapat 
digunakan untuk menegakkan diagnosis.Namun 
terkadang, pemeriksaan histopatologi diperlukan 
yaitu pada keadaan diagnosa yang tidak pasti, tidak 
membaik dengan terapi standar, penyakit 
memburuk selama terapi, dan lesi yang 
atipik.Dalam kasus yang subklinis, penggunaan 
larutan asam asetar 3-5 % (tes acetowhite) mungkin 
membantu dalam memperkuat visualisasi lesi kutil 
pada genital, menimbulkan perubahan warna 
menjadi putih hal ini dapat membantu deteksi 
infeksi KA pada mukosa. Namun prosedur ini tidak 
spesifik untuk infeksi HPV.Ada juga pemeriksaan 
Kolposkopi yang berguna untuk melihat lesi KA 
subklinis, dan kadang-kadang dilakukan bersama 
dengan tes asam asetat. Namun pemeriksaan ini, 
belum digunakan secara luas di bagian penyakit 
kulit.2,3,7,8,12 

Ciri khas gambaran histopatologi dari sel 
yang terinfeksi HPV adalah pengembangan dari 
morfologi keratinosit atipikal yang dikenal sebagai 
koilocytes.Koilocytes adalah sel yang membesar 
eksentrik, inti piknotic yang dikelilingi oleh suatu 

halo perinuklear. Pada umumnya, epidermis akan 
menunjukkan akantosis ditandai dengan berbagai 
tingkat papillomatosis, hiperkeratosis, dan 
parakeratosis serta penipisan atau hilangnya lapisan 
granular. Rete ridgescenderung memanjang dan 
menunjuk ke arah dalam dermis, dan pada dermis 
akan tampak vaskularisasi meningkat dengan 
kapiler trombosis.7,10,12,14. 

 
Gambar 1. Kondiloma Akuminatum. Akantosis 
prominen, hyperkeratosis, dan pemanjangan rete 

ridgesdan gambaran koilositosis.10 
Pemeriksaan imunohistokimia adalah suatu 

metode untuk mengidentifikasi komponen jaringan 
tertentu dengan cara menginteraksikan antara 
antigen target dengan antibodi spesifik yang telah 
diberi label, untuk mengetahui keberadaan suatu 
antigen serta lokasinya secara spesifik pada 
jaringan atau sel berdasarkan pada reaksi 
pengenalan antigen-antibodi. Interaksi antigen dan 
antibodi ini akan memberikan warna yang berbeda 
dibanding jaringan sekitarnya, dapat melihat 
distribusi dan lokalisasi dari komponen seluler 
spesifik diantara sel dan jaringan lain di 
sekitarnya.15Teknik imunohistokimia bermanfaat 
untuk identifikasi, lokalisasi, dan karakterisasi 
suatu antigen tertentu, serta menentukan diagnosis, 
terapi, dan prognosis kanker.16Terdapat beberapa 
metode pengecatan pada imunohistokimia, yaitu 
metode langsung (direct method), yang 
menggunakan antibodi primer yang sudah terlabel 
dan berikatan langsung dengan antigen target 
secara langsung, metode pengecatan satu langkah 
karena hanya melibatkan satu jenis antibody yang 
berlabel; metode tidak langsung (indirect method), 
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yang menggunakan dua macam antibodi, yaitu 
antibodi primer (tidak berlabel) dan antibodi 
sekunder (berlabel); metode peroksidase-anti-
peroksidase (PAP), yang  menggunakan tiga 
molekul peroksidase dan dua antibodi yang 
membentuk seperti roti sandwich; dan metode 
Avidin-Biotin-Complex (ABC), yang 
menggunakan afinitas terhadap molekul avidin-
biotin oleh tiga enzim peroksidase.17 

MIB-1 merupakan antibodi monoklonal 
dengan protein Ki-67 nonhistone nuclear 
diekspresikan sepanjang siklus mitosis, dengan 
pengecualian pada fase G0.Antibodi MIB-1 
mendeteksi antigen Ki-67 dalam fase G1, S, G2 dan 
M tetapi tidak pada fase G0.5,18,19Selama interfase, 
antigen ini dapat secara eklusif ditemukan pada 
nukleolus, selama mitosis, sebagian besar protein 
direlokasikan pada permukaan kromosom. Oleh 
karena infeksi HPV menyebabkan peningkatan 
proliferasi sel epitel dalam jaringan yang terinfeksi, 
meningkatnya pewarnaan Ki-67 dapat menjadi 
cerminan dari infeksi HPV dan luasnya pewarnaan 
Ki-67 pada umumnya bersamaan dengan 
meningkatnya grade pada dysplasia.18,19 MIB-1 
positif pada KA ditemukan secara eksklusif tampak 
prominen, ekspresi difus dalam inti parabasal dari 
epitel skuamosa, peningkatan proliferasi aktivitas 
sel-sel skuamosa dan perluasan sel sampai lapisan 
diatas dua pertiga dari ketebalan epitel.5Pada epitel 
skuamosa dalam kondisi normal, MIB-1 yang 
positif terbatas pada lapisan selparabasal.20 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

Gambar 2.(A) MIB-1 immunostaining hadir 
dalam lapisan parabasal diatas dua pertiga pada 

ketebalan epitel (MIB-1 positif).18 

 
 
 
 
 
 
Gambar 3. (A dan B) Gambaran pola pewarnaan 
imunohistokimia MIB-1 dalam semua kasus KA 
menunjukkan prominen, ekspresi parabasal yang 
difus dengan ekstensi dari sel positif dua pertiga 

atas pada ketebalan epitel.5 

 

 

 

 

 

 

 

 
Gambar 4. Imunohistokimia. (B) Ki-67 positif 

pada epitel basal dalam kondiloma. (C) Ekspresi 
Ki-67 dalam epitel lapisan atas lebih sering dalam 

kondiloma dysplasia.14 

 

Protein p16 berasal dari tumour suppressor 
gene, yang telah diidentifikasi sebagai biomarker 
untuk infeksi HPV. Peran p16 adalah melakukan 
siklus sel pada fase G1 dini dan menghambat 
transisi selanjutnya siklus sel dari G1 ke fase S. 
Selama fase G1, CDK4 dan CDK6 membentuk 
kompleks-kompleks dengan cyclin D1 yang 
kemudian memfosforilasi kelompok protein Rb 
yang menghasilkan fosforilasi. Hambatan 
fosforilasi Rb menyebabkan pelepasan faktor 
transkripsi E2F dari kompleks-kompleks 
Rb/E2F.Akibatnya, protein terakumulasi dalam 
nukleus dan sitoplasma dan dapat dideteksi oleh 
imunohistokimia.22 

Ekspresi p16 sering diamati pada HPV 
risiko tinggi dibandingkan lesi pada risiko 
rendah.Ekspresi imunohistokimia p16 umumnya 
terkait dengan HPV onkogenik.Pewarnaan nuclear 
dan sitoplasma yang difus dan kuat biasanya 
berkorelasi dengan infeksi HPV risiko tinggi. 
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Sensitivitas dan spesifisitas p16 immunostaining 
yang mendekati 100% untuk mendeteksi HPV yang 
terkait karsinoma.21Pada pemeriksaan dengan 
imunohistokimia, gambaran overekspresi dari p16 
ditandai dengan gambaran immunostaining yang 
kuat dan difus yang biasanya terlihat pada HPV 
risiko tinggi lesi-lesi pra kanker. Sedangkan pada 
lesi yang resiko rendah, seperti infeksi HPV 6 dan 
11 akan memberikan gambaran 
immunostainingyang fokal dan lemah biasanya 
ditemukan pada semua KA. Penelitian lain 
menunjukkan bahwa pemeriksaan p16 selalu 
memberikan gambaran negatif pada jaringan 
normal.Penilaian dan interpretasi pewarnaan 
ekspresi p16 menggunakan kriteria Klaes, yaitu 
positif, bila terdapat warna coklat pada nukleus dan 
sitoplasma atau pewarnaan nuclear yang kuat; dan  
negatif: bila kurang 1% dari semua selpositif. 
Sporadis bilahanya beberapa sel yang positif tetapi 
tidak lebih dari 5% dari semua sel, fokal bila 
kelompok kecil sel positif tapi kurang dari 25% dari 
semua sel, dengan peningkatan intensitas warna 
coklat, dan difus bila sel positif lebih dari 25%, 
dengan intensitas warna coklat sangat meningkat.23 

 
 
 
 
 
 
 

Gambar 5. A. Kondiloma akuminata. 
 B. Pembesaran, nuclei hiperkromatik koilositosis. 

C. Pewarnaan negatif p16 pada sel abnormal 
menetapkan sifat non-neoplastik.23 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Gambar 6. C dan E. Kondiloma akuminata 
dengan perilesional kulit.D, Focal positif ekspresi 

p16 pada kondiloma. F. Ekspresi p16 sporadic 
pada kondiloma.23 

 
PEMBAHASAN 

Kondiloma akuminatum (KA) merupakan 
penyakit menular seksual pada daerah genital yang 
disebabkan oleh infeksi Human Papilloma Virus 
(HPV) jenis tertentu, yaitu tipe 6 dan tipe 11. 
Namun, dari beberapa penelitian Pasien dengan KA 
mungkin dapat terinfeksi secara bersamaan dengan 
beberapa jenis strain HPV, dan sifat yang penting 
dari infeksi tersebut dapat menjadi indikator 
prognostik dari keganasan. HPV dapat menular 
terutama melalui hubungan seksual.Diagnosis KA 
dapat ditegakkan berdasarkan gambaran klinis dan 
riwayat yang didapat.Namun, gambaran klinis 
tidak dapat membedakan lesi jinak dari 
preneoplastik atau lesi displastik. 

Penilaian akurasi diagnostik pada KA 
walaupun dapat dilakukan dengan deteksi HPV 
dengan PCR, teknik ini telah dibatasi penggunaan 
klinisnya karena prosedur dan biaya yang 
tinggi.Secara morfologis pada lesi yang ambigu 
atau meragukan, diagnosis definitif yang terbaik 
dapat dibuat melalui pemeiksaan histopatologi dan 
imunohistokimia.Lesi harus diperiksa untuk 
adanya perubahan menjadi keganasan. Jika diduga 
neoplasia,  atau, setidaknya, diferensiasi virus 
berisiko rendah atau berisiko tinggi, sehingga 



 
 

 
 

Medical and Health Science Journal, Vol.3., No.1, Februari 2019 
 

 

53 
 

penggunaan teknik yang tepat sangat dibutuhkan. 
Teknik imunohistokimia yang menggunakan 
beberapa biomarker bermanfaat untuk identifikasi, 
lokalisasi, dan karakterisasi suatu antigen tertentu, 
serta menentukan diagnosis, terapi, dan prognosis 
kanker.Penggunaan MIB-1, sebuah penargetan 
antibodi proliferasi sel protein Ki-67, 
dapatmembantu dalam melihat adanya infeksi 
virus.Positif pada KA ditemukan secara eksklusif 
tampak prominen, ekspresi difus dalam inti 
parabasal dari epitel skuamosa, peningkatan 
proliferasi aktivitas sel-sel skuamosa dan perluasan 
sel sampai lapisan diatas dua pertiga dari ketebalan 
epitel.Penggunaan  p16 (tumour suppressor gene) 
pada HPV resiko tinggi akan memberikan 
gambaran overekspresi pada lesi pra kanker 
ditandai dengan gambaran immunostaining yang 
kuat dan difus. Sedangkan pada lesi beresiko 
rendah, seperti infeksi HPV 6 dan 11 akan 
memberikan gambaran immunostaining yang fokal 
dan lemah. 

Dengan adanya pemeriksaan histopatologi 
dan imunohistokimia MIB-1(Ki-67)dan p16 
tersebut dapat membantu menegakkan diagnosis 
pada kasus KA yang meragukan atau yang dapat 
berkembang menjadi keganasan. Oleh karena itu, 
dengan ditegakkannya diagnosis secara dini dapat 
memastikan pemberian pengobatan dan dapat 
mencegah serta menghindari penyebaran penyakit 
tersebut. 
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ABSTRACT 
 
A woman, 53 years of age, with recurrent supraventricular tachycardia 
(SVT) with hypothyroidism was thought to be associated with 
amiodarone use. Patients repeatedly get amiodarone for their 
arrhythmias, where amiodarone has a broad antiarrhythmic effect 
making it effective for the management of SVT. In addition, the low 
inotropic properties of amiodarone are low, making amiodarone the 
drug of choice in patients with heart failure. However, repeated use of 
amiodarone can cause many side effects, one of which is amiodarone 
induced hypothyroidism (AIH). Patients are given thyroxine hormone 
substitution therapy during the use of amiodarone and the response to 
the therapy given is quite good, so the patient has a good prognosis. 
 
ABSTRAK 
 
Seorang wanita, 53 tahun, dengan takikardia supraventrikular berulang 
(SVT) dengan hipotiroidisme dianggap terkait dengan penggunaan 
amiodaron. Pasien berulang kali mendapatkan amiodaron untuk aritmia 
mereka, di mana amiodaron memiliki efek antiaritmia luas yang 
membuatnya efektif untuk pengelolaan SVT. Selain itu, sifat inotropik 
amiodarone yang rendah, membuat amiodaron obat pilihan pada pasien 
dengan gagal jantung. Namun, penggunaan berulang amiodaron dapat 
menyebabkan banyak efek samping, salah satunya adalah amiodaron 
diinduksi hipotiroidisme (AIH). Pasien diberikan terapi pengganti 
hormon tiroksin selama penggunaan amiodaron dan respons terhadap 
terapi yang diberikan cukup baik, sehingga pasien memiliki prognosis 
yang baik. 
 

@2019 Medical and Health Science Journal. All rights reserved  

PENDAHULUAN 

Takikardi supraventrikular (TSV) 
merupakan salah satu gangguan irama jantung yang 
sering terjadi, dengan tingkat insidensi mencapai 
35 kasus per 100.000 populasi pertahun dan 
prevalensi 2,25 kasus per 1000 populasi. Walaupun 
pada umumnya tidak mengancam nyawa, akan 

tetapi TSV dapat mempengaruhi kualitas hidup 
pasien dengan manifestasi episode takikardi 
berulang yang tidak menentu sehingga 
menimbulkan gangguan kecemasan (Medi, Kalman 
& Freedman, 2009).    

Takikardi supraventrikular dengan 
karakteristik kecepatan denyut jantung lebih dari 
100 kali permenit sering menimbulkan keluhan 
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palpitasi atau bahkan sinkop serta hipotensi. TSV 
dapat terjadi akibat kelainan primer jantung 
ataupun sekunder akibat kelainan di luar jantung. 
Adapun tatalaksananya meliputi penanganan 
penyakit dasar serta memperlambat irama jantung, 
baik dengan terapi farmakologis maupun non-
farmakologis (Marchlinski, 2008; Makmun, 2009). 

Amiodaron merupakan salah satu obat 
antiaritmia yang paling efektif digunakan untuk 
berbagai kondisi aritmia jantung, mulai dari 
fibrilasi atrial hingga takiaritmia ventrikuler yang 
mengancam nyawa. Namun demikian, amiodaron 
dapat menimbulkan banyak efek samping termasuk 
gangguan pada fungsi tiroid, baik hipertiroid 
ataupun hipotiroid. Dikatakan tingkat insidensi 
amiodarone induced hypothyroidism (AIH) 
mencapai 5% di Italia dan 22% di Amerika Serikat. 
Sedangkan di Belanda, insidensi AIH mencapai 
6,9% (Padmanabhan, 2010). 

Berikut kami sampaikan kasus seorang 
pasien TSV berulang yang mengalami hipotiroid 
diduga terkait penggunaan amiodaron. 

  
 

TELAAH KASUS 

Seorang wanita, 53 tahun, menikah, suku 
Jawa, agama Islam, pendidikan SD, ibu rumah 
tangga, bertempat tinggal di Surabaya, datang ke 
IRD RSU Dr. Soetomo dengan keluhan utama dada 
berdebar.  
 
Anamnesis   

Dada berdebar dirasakan sejak 1 hari SMRS. 
Dada berdebar hilang timbul dan terutama 
dirasakan pasien saat merasa kelelahan dan banyak 
pikiran. 2 jam SMRS pasien sempat tidak sadarkan 
diri selama 5 menit, tanpa disertai kejang. Dada 
berdebar diikuti dengan sesak nafas dan bengkak 
pada kedua tungkai sejak 2 tahun lalu. Keluhan 
kaki bengkak berkurang dengan obat pelancar 
kencing. Selain itu, pasien juga mengeluhkan nafsu 
makan menurun, badan terasa cepat lelah, dan berat 

badan menurun. Buang air besar pasien masih 
dalam batas normal.  
 
Riwayat Penyakit Dahulu 

- Rutin kontrol di poli jantung RSU Dr.Soetomo 
sejak 10 tahun lalu karena jantung berdebar 

- Riwayat dirawat di ICCU sebanyak 4 kali sejak 
3 tahun lalu karena keluhan yang sama (dada 
berdebar dan tak sadarkan diri): 

1. Agustus 2011, pasien dirawat dengan 
diagnosis akhir TSV dan hipotensi. 
Selama perawatan memperoleh 
loading amiodaron dilanjutkan 
maintenance. Pasien memperoleh 
terapi tablet metoprolol saat keluar dari 
rumah sakit.  

2. Januari 2012, pasien dirawat dengan 
diagnosis akhir TSV, bradikardi, gagal 
jantung kelas fungsional 4. 
Pemeriksaan faal tiroid FT4 1,03 ng/ dl 
(N: 0,89 – 1,76 ng/ dl), TSH 4,58 uIU/ 
mL (N: 0,35 – 5,50 uIU/ mL). 
Dilakukan pemeriksaan trans-
esofageal ekokardiografi dengan 
kesimpulan akhir jantung masih dalam 
batas normal. Selama perawatan, 
pasien memperoleh loading amiodaron 
dilanjutkan maintenance. Pasien 
memperoleh terapi tablet propafenon 
saat keluar dari rumah sakit yang 
diminum bila ada keluhan. 

3. September 2012, pasien dirawat 
dengan diagnosis akhir TSV, gagal 
jantung kelas fungsional 4. Selama 
perawatan memperoleh terapi loading 
amiodaron dilanjutkan maintenance 
dan pulang dengan terapi tablet 
amiodaron 1 x 100 mg. 

4. Juni 2013, pasien dirawat dengan 
diagnosis akhir TSV, gagal jantung 
kelas fungsional 4, bronkitis akut, 
hipotiroid yang mungkin terkait 
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penggunaan amiodaron. Pasien 
memperoleh terapi loading amiodaron 
dilanjutkan maintenance selama MRS. 
Pemeriksaan faal tiroid TSH 19,759 
uIU/ mL (N: 0,35 – 5, 50 uIU/ mL). 
Satu minggu kemudian dilakukan 
pemeriksaan faal tiroid ulang dengan 
hasil TSH 29,010 uIU/ mL (N: 0,35 – 
5,50 uIU/ mL), FT4 0,56 ng/dl (N: 0,89 
– 1,76 ng/dl). Pasien pulang dengan 
terapi amiodaron tablet 1 x 100 mg dan 
levotiroksin 1 x 25 µg dan 
direncanakan kontrol ke poli jantung 
dan poli endokrin, namun ternyata 
pasien tidak kontrol ke poli endokrin 
setelah keluar dari rumah sakit.   

 
Pemeriksaan Fisik 

Keadaan umum lemah, GCS 456, tekanan 
darah 105/70 mmHg, nadi 188 x/ menit, teratur, 
pernafasan 32 x/menit, suhu aksila 36°C. 

Pada kepala leher tidak didapatkan anemis, 
ikterik, ataupun sianosis. Didapatkan peningkatan 
tekanan vena juguler disertai dispnea. Tidak 
didapatkan pembesaran kelenjar tiroid. Pada dada 
didapatkan bentuk simetris dengan retraksi pada 
otot bantu nafas, iktus kordis pada sela iga 6, 
terletak 1 cm lateral dari garis midklavikular kiri, 
suara jantung S1S2 tunggal, murmur sistolik grade 
II/VI di apeks yang menjalar ke aksila kiri. Suara 
nafas vesikuler, tanpa wheezing, terdengar ronkhi 
basah halus pada kedua lapangan paru. Pada 
abdomen didapatkan bising usus normal, supel, 
tanpa asites, teraba pembesaran hati ±2 cm bawah 
arkus kosta, tidak teraba limpa ataupun ginjal. Pada 
ekstremitas didapatkan edema pada tungkai bawah, 
akral hangat, kering, dan merah. 
 
Pemeriksaan Penunjang 

Laboratorium: Hb 14,2 g/dl. Lekosit 
5.600/mm3. Trombosit 165.000/mm3. Gula darah 
acak 103 mg/dL, BUN 14 mg/dL, Kreatinin Serum 

0,51 mg/dL, SGOT 38 IU/L, SGPT 25 IU/L, 
Albumin 3,76 g/dL. Natrium 140 mEq/L, Kalium 
4,3 mEq/L, Klorida 111 mEq/L, CKMB 17,6 U/L 
(normal: 7 – 25 U/L), Troponin T negatif, TSH 
0,107 uIU/ mL (N: 0,35 – 5,50 uIU/ mL), FT4 1,74 
ng/dl (N: 0,89 – 1,76 ng/dl). Urine lengkap: Glu -, 
Bil -, Ket -, SG > 1,030, Bld -, pH 5,0, Prot -, Uro 
3,2, Nit -, Leu -, Erytrosit (mikroskopis) 0-2, 
Leukosit (mikroskopis) 2 – 5, Epitel (mikroskopis) 
sedikit 

Foto thoraks: kardiomegali dengan CTR 
60,8% dengan vaskularisasi paru meningkat. 

Elektrokardiografi (EKG): irama takikardia 
supraventrikular 180 x/ menit, aksis normal. 
 
Diagnosis 

Pasien dirawat di ruang Intensive Cardiology 
Care Unit (ICCU) dengan diagnosis TSV, gagal 
jantung kelas fungsional 4, hipotiroid dalam terapi 
tiroksin (sejak 5 bulan yang lalu) dan terjadi 
overshoot terapi.   
 
Terapi 

Pasien disarankan untuk menghentikan 
penggunaan levotiroksin dan bila teman sejawat 
kardiologi setuju, mohon hindari penggunaan 
amiodaron. Disarankan juga untuk melengkapi 
pemeriksaan antibodi tiroid peroksidase (TPOAb) 
dan antibodi tiroglobulin (TGAb)   

Dari Kardiologi, pasien memperoleh terapi 
oksigen nasal 4 lpm, diltiazem pump mulai 0,5 µg/ 
kgBB/ menit bila tekanan darah sistolik lebih dari 
100 mmHg, serta furosemid injeksi 10 mg tiga kali 
sehari. 
 
Perjalanan Penyakit 

Hari pertama, pasien tidak ada keluhan. 
GCS 456, tekanan darah 110/70 mmHg, nadi 60 
x/menit, teratur dan kuat angkat, pernafasan 20 
x/menit, suhu aksila 36,5°C. Pada pemeriksaan 
elektrokardiografi diperoleh hasil irama sinus 60 x/ 
menit, aksis normal. Pasien memperoleh terapi 
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verapamil 40 mg dua kali sehari, diltiazem pump 
dan furosemid injeksi dihentikan, ISDN 5 mg dua 
kali sehari, serta furosemid tablet 10 mg tiga kali 
sehari.  

Hari ketiga, kondisi stabil dan pasien 
dipindahkan ke ruang jantung. Pasien direncanakan 
untuk pemeriksaan TPOAb dan TGAb tetapi 
menolak karena alasan biaya.  

Hari kelima, pasien dipulangkan. 
 
PEMBAHASAN 

Takikardia supraventrikular merupakan 
salah satu bentuk takiaritmia dengan fokus aritmia 
berasal dari atrial, termasuk nodus AV dan berkas 
His. Tiga bentuk TSV tersering adalah AV nodal 
reentrant tachycardia (AVNRT), atrioventricular 
reciprocating tachycardia (AVRT), dan takikardi 
atrial (AT), dimana ketiganya ditandai oleh laju 
denyut jantung reguler lebih dari 100 kali permenit. 
Pada gambaran EKG umumnya didapatkan 
kompleks QRS yang sempit, kurang dari 120 
milidetik, dengan interval RR yang teratur. 
Gelombang P sering sukar dikenali, karena 
bertumpuk pada T atau terbenam di QRS (Medi, 
Kalman & Freedman, 2009; Muhadi, 2011; 
Almendral, Castellanos & Ortiz, 2012). 

Pada EKG didapatkan gambaran irama 
takikardia supraventrikular 180 x/ menit dengan 
kompleks QRS yang sempit dan interval RR yang 
teratur. 

Palpitasi, nyeri dada, pusing, rasa lelah, dan 
sesak nafas merupakan keluhan yang sering muncul 
pada pasien TSV. Tidak jarang pasien datang 
dengan keluhan tidak sadarkan diri dan pada 
beberapa kasus dapat didiagnosis sebagai gangguan 
kecemasan karena TSV sering bersifat paroksismal 
yang berawal tiba – tiba, demikian pula 
terminasinya. Pada kasus berulang, dapat disertai 
dengan tanda – tanda gagal jantung kronis (Medi, 
Kalman & Freedman, 2009; Colucci, Silver & 
Shubrook, 2010; Muhadi, 2011). 

Pada pasien didapatkan keluhan palpitasi, 
rasa lelah, sesak nafas, dan tidak sadar serta 
manifestasi klinis gagal jantung. 

Takikardia supraventrikular terjadi akibat 
gangguan pembentukan impuls dan atau gangguan 
hantaran impuls melalui mekanisme re-entry, 
automatisitas dan adanya aktivitas pencetus. 
Penyebab TSV dapat berasal dari kelainan primer 
jantung ataupun sekunder akibat kelainan luar 
jantung. TSV dapat terjadi pada pasien dengan 
penyakit arteri koroner, penyakit jantung katub, 
gagal jantung, dan penyakit paru obstruktif kronik. 
Hal lain yang dapat menstimulasi TSV adalah 
kelelahan atau stres emosional, infeksi, hipoksia, 
konsumsi obat yang mengandung agen adrenergik, 
digitalis ataupun teofilin, minuman yang 
mengandung kafein ataupun alkohol, gangguan 
elektrolit, serta hipertiroid (Delacretaz, 2006; 
Fogoros, 2007; Makmun, 2009; Colucci, Silver & 
Shubrook, 2010; Muhadi, 2011). 

Anamnesa riwayat penyakit serta 
pemeriksaan fisik yang teliti akan membantu untuk 
mengetahui etiologi serta faktor pencetus TSV. 
Pemeriksaan laboratorium hendaknya dilakukan 
untuk mengetahui adanya infeksi, gangguan 
elektrolit, kadar hormon tiroid dan kadar digitalis 
serta teofilin dalam darah. Selain itu, sebaiknya 
juga dilakukan pemeriksaan roentgen dada untuk 
mengetahui adanya penyakit paru obstruktif kronik 
serta pemeriksaan ekokardiografi dan 
elektrofisologi untuk mendeteksi adanya kelainan 
struktur jantung dan mekanisme TSV (Delacretaz, 
2006; Colucci, Silver & Shubrook, 2010; 
Almendral, Castellanos & Ortiz, 2012). 

Pada anamnesa didapatkan bahwa 
kelelahan dan stres emosional mencetuskan 
timbulnya keluhan berdebar – debar pada pasien 
ini. Tidak didapatkan infeksi ataupun kelainan 
elektrolit dan fungsi tiroid pasien pada awalnya 
normal. Tidak didapatkan kelainan pada 
pemeriksaan foto thoraks dan ekokardiografi. 
Sedangkan pemeriksaan elektrofisiologi tidak 
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dapat dilakukan karena peralatannya tidak 
tersedia di Surabaya. 

Manajemen TSV meliputi penanganan 
penyakit dasar serta tatalaksana terhadap aritmia. 
Aritmia sebaiknya segera dikendalikan terutama 
bagi pasien yang beresiko mengalami gangguan 
hemodinamik atau yang intoleran terhadap TSV 
sehingga mengakibatkan presinkop atau sinkop. 
Adapun hal tersebut dapat dicapai melalui 
manajemen jangka pendek atau urgent dengan 
farmakologis dan non-farmakologis serta 
manajemen jangka panjang menggunakan terapi 
farmakologis dan ablasi kateter (Makmun, 2009; 
Colucci, Silver & Shubrook, 2010). 

Tujuan manajemen jangka pendek pada TSV 
adalah menghentikan episode akut takikardi 
sesegera mungkin, yang sering dapat dicapai 
dengan manuver vagal. Bila gagal, maka dapat 
diberikan antiaritmia. Adenosin merupakan pilihan 
antiaritmia utama. Sebagai alternatif, dapat 
diberikan calcium channel blocker (CCB) seperti 
verapamil dan diltiazem atau beta-blocker seperti 
propanolol, metoprolol, atau esmolol. Bila gagal, 
maka obat – obat antiaritmia seperti flekainid, 
prokainamid, atau propafenon juga dapat diberikan 
pada pasien TSV dengan hemodinamik yang masih 
stabil. Kardioversi menjadi pilihan, apabila terjadi 
instabilitas hemodinamik atau gagal dengan terapi 
farmakologi yang diberikan (Delacretaz, 2006; 
Fox, Krahn & Yee, 2008; Medi, Kalman & 
Freedman, 2009). 

Manajemen jangka panjang diberikan 
berdasarkan frekuensi serta derajat keparahan 
aritmia yang terjadi. Bagi pasien dengan gejala 
yang jarang muncul, gejala yang dapat hilang 
sendiri tanpa terapi, ataupun gejala yang ringan, 
maka tidak dibutuhkan terapi jangka panjang. Bila 
tingkat rekurensi keluhan tinggi, maka ablasi 
kateter direkomendasikan sebagai terapi definitif 
TSV. Pasien yang menolak ataupun terdapat faktor 
komorbid sehingga ablasi kateter tak dapat 
dilakukan, maka diberikan pengobatan 
farmakologis yang bersifat profilaksis atau 

diberikan sewaktu – waktu bila terdapat gejala 
(“pill in the pocket approach”). Beta-blocker, CCB, 
atau digoksin merupakan obat pilihan utama. Bila 
gagal, maka dapat diberikan antiaritmia seperti 
flekainid, sotalol, propafenon atau amiodaron 
(Delacretaz, 2006; Fox, Krahn & Yee, 2008; Medi, 
Kalman & Freedman, 2009). 

Amiodaron merupakan obat antiaritmia 
dengan frekuensi pemakaian tertinggi sejak 
ditemukannya obat ini pada 3 dekade yang lalu, 
baik di benua Amerika, Eropa, dan Asia. Hal ini 
disebabkan karena amiodaron memiliki spektrum 
terapeutik yang luas yang efektif digunakan untuk 
terapi berbagai macam aritmia, baik aritmia 
ventrikuler, TSV, maupun fibrilasi atrial. 
Walaupun amiodaron termasuk dalam obat 
antiaritmia kelas III berdasarkan klasifikasi 
Vaughan Williams, tetapi amiodaron juga memiliki 
aktivitas antiaritmia kelas I, II, dan IV, sehingga 
amiodaron memiliki efek elektrofisiologi sebagai 
berikut (Connolly, 2000; Siddoway, 2003; 
Fogoros, 2007; Zimetbaum, 2007; Rampengan, 
2011):  

1. Memperpanjang fase repolarisasi sehingga 
interval QT memanjang  

2. Menurunkan denyut jantung dengan 
menekan automatisasi nodus SA 

3. Menurunkan kecepatan konduksi dan 
memperpanjang masa refrakter nodus AV 

 
Efek antiaritmia amiodaron yang luas, 

menjadikan amiodaron cukup efektif digunakan 
dalam manajemen TSV. Sifat inotropik negatif 
yang rendah, menjadikan amiodaron sebagai obat 
pilihan pada TSV yang disertai gagal jantung 
(Testa, et al., 2005). 

Untuk manajemen jangka pendek, pasien 
memperoleh amiodaron berulang kali. Hal ini 
mungkin disebabkan karena pasien menderita 
gagal jantung. Sedangkan pada MRS kelima, 
pasien memperoleh diltiazem. Untuk manajemen 
jangka panjang, pasien memperoleh metoprolol 
pada MRS pertama, propafenon pada MRS kedua, 
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amiodaron pada MRS ketiga dan keempat, serta 
verapamil pada MRS kelima. 

Namun demikian, pada pemakaian 
amiodaron perlu diwaspadai timbulnya beberapa 
efek samping, dimana pada pemakaian jangka 
pendek, amiodaron dapat mengakibatkan hipotensi 
dan bradikardi. Sedangkan pada pemakaian jangka 
panjang, dapat menimbulkan efek samping yang 
fatal yang melibatkan berbagai organ, seperti kulit, 
mata, hati, paru, syaraf, dan tiroid (Testa, et al., 
2005; Vassallo & Trohman, 2007; Rampengan, 
2011). 

Amiodaron dapat menimbulkan disfungsi 
tiroid, baik pada pasien dengan atau tanpa penyakit 
tiroid sebelumnya, dengan manifestasi klinis 
berupa amiodarone-induced thyrotoxicosis (AIT) 
atau amiodarone-induced hypothyroidism (AIH). 
Hal ini terjadi karena amiodaron mampu 
mempengaruhi sintesis hormon tiroid baik pada 
kelenjar tiroid atau jaringan perifer dan bahkan 
pada kelenjar pituitari melalui 2 mekanisme, yaitu 
(Loh, 2000; Cohen, et al., 2010; Padmanabhan, 
2010; Rampengan, 2011): 

1. Iodine-induced effects 
Amiodaron merupakan derivat benzofuran 

yang mengandung dua atom yodium pada tiap 
molekulnya, dimana berat yodium mencapai 37 % 
berat total amiodaron. Hal ini berarti, pemberian 
amiodaron pada dosis pemeliharaan sebesar 200 – 
600 mg per hari akan melepaskan 6 – 21 mg 
yodium bebas per harinya, dimana beban yodium 
ini jauh melebihi rekomendasi World Health 
Organization (WHO) mengenai asupan optimal 
yodium per hari yang berkisar 0,15 – 0,3 mg per 
hari (Ursella, et al., 2005). Kandungan yodium 
yang tinggi dalam amiodaron akan menyebabkan 
inhibisi adaptif ambilan yodium oleh tiroid dan 
biosintesis hormon tiroid (efek Wolff – Chaikoff). 
Efek ini pada umumnya terjadi dalam dua minggu 
pertama, tetapi pada umumnya sintesis hormon 
tiroid akan kembali normal pada paparan 
selanjutnya.  

2. Intrinsic drug effects 

Di jaringan perifer, terutama kelenjar tiroid 
dan hepar, amiodaron memiliki kemampuan 
spesifik menghambat aktivitas enzim 5’-deiodinase 
tipe I, yang berperan dalam proses konversi 
fraksional tiroksin (T4) menjadi triiodotironin (T3). 
Amiodaron juga secara tidak langsung dapat 
menghambat masuknya hormon tiroid ke jaringan 
perifer. Kedua hal tersebut mengakibatkan 
konsentrasi T3 di sirkulasi menurun dan 
konsentrasi T4 meningkat. Perubahan ini terjadi 
sekitar dua minggu setelah pemberian amiodaron 
dan dapat menetap selama beberapa bulan. 

Amiodaron dapat mempengaruhi sintesis 
dan sekresi Thyroid Stimulating Hormone (TSH) 
pada tingkat pituitari dengan menghambat kerja 
enzim 5’-deiodinase tipe II sehingga konsentrasi T3 
pada kelenjar pituitari menurun dan sekresi TSH 
meningkat. Peningkatan kadar TSH dapat 
terdeteksi sejak hari pertama setelah pemberian 
amiodaron dosis tinggi intravena (loading dose), 
tetapi biasanya akan kembali ke nilai normal 
setelah 3 bulan terapi. 

Amiodaron dilaporkan memiliki efek 
sitotoksik terhadap sel tiroid. Dari studi yang 
dilakukan oleh Chivato et al. diperoleh adanya lisis 
pada folikel tiroid manusia akibat amiodaron. 
Walaupun masih dalam perdebatan, efek toksik 
amiodaron ini dikaitkan dengan terjadinya 
autoimunitas tiroid yang mengakibatkan pelepasan 
autoantigen, yang mana hal ini telah dibuktikan 
pada sebuah studi prospektif dengan didapatkannya 
antibodi tiroid peroksidase (TPOAb) pada 55% 
pasien yang memperoleh amiodaron (Rampengan, 
2011). 

Gangguan metabolisme hormon tiroid akibat 
amiodaron akan mengubah profil hormon pasien. 
Perubahan kadar hormon diklasifikasikan menjadi 
dua berdasarkan lama pengobatan yaitu efek akut 
dan kronik. Efek akut bila durasi pengobatan 
amiodaron kurang dari 3 bulan dan kronik bila 
pengobatan berlangsung lebih dari 3 bulan, seperti 
yang tampak pada tabel 1. Namun demikian, 
kelenjar tiroid mampu mempertahankan kondisi 
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eutiroid dengan beradaptasi terhadap beban yodium 
yang tinggi yang terkandung di dalam amiodaron 
(Ursella, et al., 2005; Rampengan, 2011). 

 
Tabel 1. Profil hormon tiroid setelah pemberian 

amiodaron pada pasien eutiroid (Rampengan, 
2011) 

 
 
Amiodarone – induced hypothyroidism 

(AIH) memiliki tingkat insidensi bervariasi, namun 
AIH lebih sering terjadi di area dengan asupan 
yodium yang cukup. Resiko meningkat pada 
wanita, dengan rasio wanita dan laki – laki sebesar 
1,5 : 1. Insiden juga meningkat pada populasi usia 
tua. Mekanisme AIH belum jelas, tetapi diduga 
akibat ketidakmampuan tiroid untuk melepaskan 
diri dari efek Wolff – Chaikoff setelah pemberian 
beban yodium tinggi yang terdapat pada 
amiodaron. Hal ini terutama terjadi pada pasien 
yang memang fungsi tiroidnya abnormal sebelum 
terapi, seperti tiroiditis autoimun, dimana adanya 
antibodi terhadap tiroid, baik TPOAb ataupun 
TGAb, akan meningkatkan resiko AIH sebesar 
13,5. Di samping itu, adanya beban yodium ini juga 
mampu mempercepat perjalanan klinis tiroiditis 
autoimun sehingga mengakibatkan hipotiroid yang 
nyata. Pada pasien dengan fungsi tiroid yang 
normal, AIH diduga terjadi karena adanya 
gangguan proses organifikasi yodium intratiroidal 
sehingga sintesis hormon tiroid menurun (Ursella, 
et al., 2005; Antono & Kisyanto, 2009; 
Rampengan, 2011; Narayana, Woods & Boos, 
2011). 

Hipotiroid akibat amiodaron dapat 
berlangsung sementara atau menetap dan hal ini 
tidak tergantung pada dosis harian atau kumulatif 
amiodaron yang diberikan. AIH biasanya terjadi 
pada awal terapi dan jarang timbul setelah 18 bulan, 
kecuali bila ada kelainan tiroid yang mendasari. 

Oleh karena itu, sebaiknya dilakukan pemantauan 
fungsi tiroid sejak awal terapi untuk memfasilitasi 
diagnosis, pemberian terapi dini terhadap disfungsi 
tiroid yang terjadi serta menghindari perburukan 
aritmia yang dialami pasien (Loh, 2000; 
Rampengan, 2011). 

Pasien memperoleh beberapa kali 
amiodaron akibat aritmia yang dialaminya. 
Pemantauan fungsi tiroid dilakukan pada saat 
MRS kedua dengan hasil fungsi tiroid masih dalam 
batas normal. Pasien adalah wanita dan berusia 
tua, sehingga memiliki resiko tinggi mengalami 
AIH. Namun demikian, pemeriksaan TPOAb dan 
TGAb tidak dilakukan karena alasan biaya. 

Gambaran klinis AIH biasanya tidak jelas 
dan menyerupai hipotiroidisme primer. Pasien 
biasanya mengeluhkan rasa lelah, letargi, tidak 
tahan dingin, konstipasi, dan kulit kering. 
Walaupun kadar TSH berfluktuasi setelah 
penggunaan amiodaron, tetapi diagnosis AIH dapat 
ditegakkan dengan pemeriksaan laboratorium yang 
menunjukkan peningkatan persisten konsentrasi 
TSH (biasanya > 20 mU/ l) disertai kadar T4 bebas 
(FT4) yang rendah (Loh, 2000; Narayana, 2011; 
Rampengan, 2011).  

 Tatalaksana AIH meliputi penghentian 
amiodaron. Namun apabila tidak dimungkinkan, 
maka dapat diberikan terapi substitusi hormon 
menggunakan L-tiroksin (LT4) dimulai dosis awal 
25 – 50 µg per hari dan ditingkatkan bertahap 
dalam interval 4 – 6 minggu dengan monitoring 
kadar TSH. Terlebih pasien AIH dengan antibodi 
tiroid yang positif disertai peningkatan TSH, maka 
sebaiknya substitusi hormon sesegera mungkin 
diberikan untuk mencegah hipotiroid (Ursella, et 
al., 2005; Narayana, Woods & Boos, 2011). 

Pemeriksaan loratorium setelah pemberian 
amiodaron berulang kali yaitu pada saat MRS 
keempat menunjukkan hasil peningkatan kadar 
TSH dari 19,759 uIU/ mL menjadi 29,010 uIU/ mL 
(N: 0,35 – 5,50 uIU/ mL) dan penurunan kadar FT4 
0,56 ng/dl (N: 0,89 – 1,76 ng/dl). Pasien tetap 
memperoleh amiodaron untuk mengatasi 



 
 
 

 
Medical and Health Science Journal, Vol.3., No.1, Februari 2019 

 

62 
 

aritmianya. Tiroksin 25 µg per hari diberikan sejak 
saat itu (5 bulan yang lalu). Namun, monitoring 
kadar TSH selama pemberian subtitusi hormon 
tidak dilakukan karena pasien tidak kontrol ke poli 
endokrin. Pada saat ini keluhan yang didapatkan 
hanya badan mudah terasa lelah. 

Pasien AIH pada umumnya memiliki 
prognosis yang baik. Penghentian amiodaron akan 
mengembalikan fungsi tiroid pada nilai normal 
dalam waktu 2 – 4 bulan, terutama pada pasien 
tanpa abnormalitas fungsi tiroid sebelumnya. 
Namun bila AIH terjadi pada pasien dengan 
tiroiditis autoimun, maka deteksi dan pemberian 
substitusi hormon secara dini, akan 
mengembalikan fungsi tiroid pada nilai yang 
normal, walaupun dosis LT4 yang dibutuhkan lebih 
tinggi daripada hipotiroid primer dan diberikan 
untuk jangka waktu yang lebih lama (Ursella, et al., 
2005; Antono & Kisyanto, 2009; Narayana, Woods 
& Boos, 2011). 

Pasien memiliki prognosis yang baik, 
dimana terdapat respon yang cukup baik dengan 
pemberian substitusi hormon tiroksin selama 
kurang lebih 5 bulan, dengan tetap menggunakan 
amiodaron untuk mengatasi aritmianya. Kadar 
hormon tiroid kembali normal dan bahkan terjadi 
overshoot karena pasien tidak kontrol ke poli 
endokrin. 
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