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Abstract

Pandemi influenza terbaru terjadi tahun 2009,disebabkan oleh virus A/H1N1 yang bersirkulasi ke seluruh dunia. Reaksi silang
virus HIN1 pandemi/2009 dengan seasonal dilaporkan pada kelompok usia lanjut kelahiran sebelum tahun 1977. Tujuan
penelitian ini untuk menganalisis hubungan reaksi silang respons imun humoral virus HIN1 pandemi/2009 dan seasonal/2006
pada remaja usia 1218 tahun kelahiran 19901996, serta untuk mengetahui hubungan periode kelahiran dan tingkat reaksi
silang. Penelitian potong silang terhadap 131 serum simpan donor remaja usia 1218 tahun kelahiran 19901996 dilakukan di
Bandung tahun 2012. Pemeriksaan antibodi uji hambatan hemaglutinasi dilakukan untuk mengukur nilai rata-rata geometri,
persentase seropositif dan tingkat serokonversi. Tingkat serokonversi merupakan indikator tingkat reaksi silang virus HIN1
pandemi/2009 pascavaksinasi influenza yang mengandung virus A/Solomon/3/2006 (H1N1)-like. Kadar antibodi rerata
geometri dan persentase seropositif HIN1 pandemi/2009 pra dan pascavaksinasi tidak berbeda bermakna, masing-masing
p=0,265 dan 0,200. Sebanyak 15 subjek (11,5%) menunjukkan serokonversi terhadap H1N1 pandemi/2009. Tingkat
serokonversi HIN1 pandemi/2009 dan seasonal/2006 tidak terdapat hubungan bermakna (p=0,191). Periode kelahiran dan
reaksi silang HIN1 pandemi/2009 dan seasonal/2006 menunjukkan korelasi bermakna, p=0,013 dan r=0,216. Simpulan, tidak
terdapat hubungan reaksi silang respons imun humoral virus HIN1 pandemi/2009 dan seasonal/2006; periode kelahiran
berkorelasi dengan reaksi silang. Vaksinasi influenza perlu diberikan rutin dan teratur dengan memperhatikan periode
kelahiran.

Kata kunci: pandemiinfluenza 2009, periode kelahiran, reaksi silang, remaja

Abstract

A newest pandemic influenza has emerged, caused by A/H1N1 virus spread rapidly across the world in 2009. The old population
born before 1977 had cross-reactive antibodies to pandemic HIN1/2009. The aim of this study was to investigate cross-reactive
humoral immune response against pandemic H1IN1/2009 and seasonal HIN1/2006 virus in adolescents aged 1218 years born in
19901996 and correlation age or birth and level of cross-reactivity. The cross sectional study was conducted on 131 stored
serums from adolescent donors' aged 12—-18 years born in 1990-1996. Using a haemagglutination inhibition assay, we measured
cross-reactivity based on geometric mean titer (GMT), percentage of seropositive, and seroconversion rate antibodies against
pandemic H1N1/2009 after influenza vaccination containing A/Solomon/3/2006(H1N1)-like in Bandung during 2012.
Geometric mean titers and percentage of seropositive against pandemic H1N1/2009 virus pre and post-vaccination were not
related significantly, p=0.265 and 0.200 respectively. Fifteen subjects (11.5%) had seroconversion. The correlation of pandemic
H1N1/2009 and seasonal H1N1/2006 virus seroconversion rate was not significant, p=0.191. There was significant correlation
between the age or birth and the cross-reactivity against pandemic H1IN1/2009 and seasonal H1N1/2006 virus, p=0.013 and
r=0.216. Conclusions, no cross-reactivity against pandemic H1N1/2009 and seasonal HIN1/2006 virus in adolescent age 1218
years born in 19901996, the age or birth was related to the level of cross-reactivity. Earlier birth result the higher cross-reactivity.
Influenza vaccination should be done routine and regular by notifying birth period.
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Pendahuluan

Pandemi influenza terbaru terjadi tahun 2009,
diawali dengan penemuan kasus pertama di California
pada April 2009. Pandemi ini merupakan pertama pada
abad 21. Pada abad 20 terjadi tiga pandemi sebelumnya
terjadi pada tahun 1918, 1957 dan 1968, masing-
masing dikenal sebagai Spanish, Asian dan Hongkong
influenza. Setiap pandemi umumnya menyebabkan
morbiditas dan mortalitas yang sangat tinggi akibat dari
tidak ada satupun spesies yang telah mempunyai
kekebalan. Pandemi 1918 merupakan yang paling
besar, mengakibatkan kematian sekitar seperempat
penduduk dunia saat itu. Virus penyebab pandemi
2009 adalah virus influenza A/H1N1, dikenal sebagai
virus pandemic influenza A/H1N1/2009, sering disebut
H1N1 pandemi/2009. Virus HIN1 pandemi/2009
mempunyai banyak persamaan dengan virus HIN1
yang pernah bersirkulasi pada periode 1918-1977,
merupakan hasil reassortant 6 segmen gen dari triple

reassortant swine origin dan 2 segmen dari HIN1 swine
Eurasian lineage. Struktur genetik hemaglutinin
berasal dari classical swine influenza yang pertama kali
di isolasi pada tahun 1918 dan relatif tidak mengalami
perubahan sampai tahun 1990.

Virus HIN1 yang bersirkulasi setelah tahun 1977
mengalami perubahan antigenic drift dari waktu ke
waktu, sering menimbulkan epidemi musiman
sehingga disebut HIN1 seasonal. Struktur asam amino
hemaglutinin HIN1 seasonal tidak banyak mengalami
perubahan, sampai tahun 2005. Struktur genom virus
A/H1IN1 sangat mudah berubah sebagai salah satu
mekanisme pertahanan (immune escape), tetapi
beberapa deteminan antigenik (epitop) masih lestari
pada virus yang muncul pada periode berikutnya
termasuk HIN1 pandemi/2009. Epitop-epitop lestari
ini menimbulkan persamaan antar virus HIN1 yang
bersirkulasi, mengakibatkan reaksi silang respons imun
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antigen antibodi. Beberapa penelitian melaporkan
reaksi silang antara virus HIN1 pandemi/2009 dengan
seasonal, tetapi hanya terjadi pada kelompok usia
lanjut yang lahir sebelum tahun 1977.16 Populasi ini
pernah terpajan dengan virus HIN1 1918-1977 yang
mempunyai kesamaan dengan HIN1 pandemi/2009,
sehingga mempunyai sel memori dan menimbulkan
pre-exist antibody. Populasi kelahiran setelah tahun
1977 tidak mempunyai riwayat pajanan dengan virus
H1N1 1918-1977. Populasi kelahiran setelah tahun
1990 terpajan dengan virus classical swine yang telah
banyak mengalami perubahan dan virus seasonal
banyak mengalami perubahan setelah tahun 2005.
Untuk itu perlu dilakukan penelitian reaksi silang
antara virus HIN1 pandemi/2009 dengan seasonal/
2006 pada populasi kelahiran setelah tahun 1990. Virus
seasonal/2006 adalah A/Solomon/03/2006 (H1N1)
yang merupakan salah satu virus yang direkomendasi
oleh WHO untuk vaksin influenza belahan Utara tahun
2007-2008. Populasi periode kelahiran setelah tahun
1990 pada tahun 2007-2008 adalah kelompok usia
12-18 tahun atau kelompok remaja. Remaja
merupakan populasi yang cukup besar, menurut WHO
hampir seperlima penduduk dunia adalah remaja
berusia 10-19 tahun. Pada masa remaja terjadi
berbagai perubahan yang berkaitan dengan pubertas
dan hormonal. Pada periode pubertas ini fungsi
imunologi mencapai puncaknya.

Metode

Penelitian dilakukan dengan rancangan penelitian
potong-silang. Subjek penelitian ini adalah serum
simpan dari penelian uji vaksin "Tingkat Protektivitas
dan Keamanan Vaksin Influenza pada Remaja dan
Dewasa” (Protectivity and Safety of Influenza HA
Vaccine in Adolescent and Adults) yang disimpan sejak
bulan Juni tahun 2008. Penggunaan serum simpan
telah mendapat persetujuan dari Komite Etik
Penelitian Fakultas Kedokteran Universitas
Padjadjaran.

Pada penelitian ini digunakan dua jenis antigen yaitu
virus HIN1 seasonal/2006 dan virus HIN1 pandemi/
2009 yang telah dilemahkan. Vaksi influenza yang
diberikan adalah trivalent inactivated influenza vaccine
(TIV) yang mengandung galur A/Solomon/3/2006
(HIN1)-like, A/Hiroshima/52/2005 (H3N2)-like, B/
Malaysia/2506/2004-like yang berisi 15 ug HA unit dari
masing-masing galur. Pemeriksaan titer antibodi
dilakukan dengan metode uji hambatan hemaglutinasi.
Penelitian dilakukan pada bulan Januari 2012.

Uji hambatan hemaglutinasi dilakukan di
laboratorium PT Biofarma Bandung dengan meng-
gunakan sel darah merah manusia 1%. Titer antibodi
dinyatakan dengan titer HI mulai dari pengenceran
1:10 dan dua kali kelipatannya. Titer positif mulai dari
10, 20, 40, 80, dan seterusnya. Geometric mean titer
(GMT) adalah nilai rata-rata geometrik yang dihitung
secara aritmetika dari transformasi log titer HI,
dinyatakan dengan simpang baku (SB) dan 95% RK.
Seropositif yaitu terdapatnya antibodi influenza dalam
serum, dinyatakan dengan titer HI> 40. Serokonversi
ditandai dengan perubahan titer Hl semula <10
menjadi 240, atau titer Hl meningkat >4x.

Untuk membandingkan titer antibodi pra dengan
pascavaksinasi terhadap virus HIN1 seasonal/2006 dan
virus pandemi/2009 dilakukan uji t berpasangan, bila
tidak memenuhi syarat maka digunakan uji Wilcoxon.
Untuk membandingkan proporsi seropositif antara pra
dan pascavaksinasi digunakan uji Mc.Nemar untuk dua
kelompok berpasangan. Untuk mengetahui hubungan
serokonversi virus HIN1 seasonal/2006 dan virus
pandemi/2009 digunakan uji X2. Untuk menganalisis
hubungan usia/periode kelahiran donor serum dengan
tingkat serokonversi virus H1N1 pandemi/2009
dilakukan uji statistik nonparametrik dengan
menggunakan korelasi point biserial.

Hasil dan Pembahasan

Pada penelitian ini dilakukan pemeriksaan uji
hambatan hemaglutinasi tehadap 131 pasang serum,
sebelum diberikan vaksin (pravaksinasi) dan 28 hari
setelah pemberian vaksin (pascavaksinasi). Pada saat
dilakukan pengambilan darah bulan Juni 2008,
sebagian besar donor serum berusia 16 tahun (29,8%),
rerata usia 14,9 + 1,3 tahun . Berdasarkan periode
kelahiran, donor serum lahir antara 12 Juli 1990 dan 13
April 1996

Nilai GMT pra ke pascavaksinasi influenza TIV yang
mengandung virus A/Solomon/03/2006(H1N1)-like
terhadap virus HIN1 seasonal/2006 dan pandemi/
2009, mengalami perubahan masing-masing 60,2 ke
803,51, dan 34,5 ke 37,1. Berdasarkan hasil uji statistik
Wilcoxon untuk 2 kelompok berpasangan dengan
distribusi tidak normal, nilai GMT antara pra dan
pascavaksinasi H1N1 seasonal/2006 menunjukkan
perbedaan yang bermakna dengan p<0,001, sedangkan
pandemi/2009 tidak bermakna (p=0,265).

Titer HI> 40 menunjukkan seropositif. Persentase
seropositif pra ke pascavaksinasi influenza TIV yang
mengandung virus A/Solomon/ 03/2006(H1N1)-like
terhadap virus HIN1 seasonal/2006 dan pandemi/
2009, mengalami perubahan masing-masing 85,5% ke
100%, dan 69,2% ke 52,7%. Berdasarkan hasil uji
statistik McNemar untuk kelompok berpasangan
dengan distribusi tidak normal, persentase seropositif
antara pra dan pascavaksinasi HIN1 seasonal/2006
menunjukkan perbedaan yang bermakna dengan
p<0,001, sedangkan pandemi/2009 tidak bermakna
(p=0,200).

Hubungan reaksi silang respons imun humoral virus
HIN1 antara pandemi/2009 dengan seasonal/2006,
dapat diketahui dengan membandingkan nilai
serokonversi pascavaksinasi. Serokonversi ditentukan
berdasarkan kenaikan titer HI=4x. Diantara 131 subjek
pascavaksinasi influenza TIV yang mengandung virus
A/Solomon/2006 (H1N1)-like, menunjukkan sero-
konversi terhadap virus H1N1 seasonal/2006 dan
pandemi/2009, masing-masing sebanyak 119 (90,8%)
dan 15 (11,5%). Untuk mengetahui hubungan antara
serokonversi terhadap virus HIN1 seasonal/2006 dan
pandemi/2009, dilakukan uji statistik komparatif X2
untuk dua kelompok kategorikal tidak berpasangan.
Berdasarkan hasil analisis menunjukkan serokonversi
terhadap virus HIN1 seasonal/2006 dan pandemi/
2009, tidak terdapat hubungan bermakna (p=0,191).
Serokonversi terhadap virus H1N1 pandemi/2009
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setelah vaksinasi influenza TIV yang mengandung virus
influenza A/Solomon/2006 (H1N1)-like sebanyak 15
(11,5%). Serokonversi terjadi pada rentang usia 1417
tahun atau periode kelahiran tahun 19941990,
sedangkan pada kelompok usia 12,13 dan 18 tahun
tidak didapatkan subjek yang mengalami serokonversi.

Reaksi silang respons imun humoral diukur
berdasarkan serokonversi. Periode kelahiran 1990-
1996 dinyatakan dengan rentang usia 12-18 tahun.
Semakin usia bertambah, semakin kecil periode tahun
kelahiran. Antara usia/periode kelahiran dan
serokonversi terhadap virus HIN1 pandemi/2009
pascavaksinasi TIV yang mengandung virus A/Solomon
/03/2006(H1N1)-like, menunjukkan korelasi bermakna
p=0,013, arah korelasi positif dengan kekuatan korelasi
lemahr=0,216.

Di seluruh belahan dunia, virus influenza sering
menimbulkan epidemi yang muncul secara musiman,
sehingga disebut seasonal influenza. Di Negara dengan
empat musim biasanya terjadi pada musim dingin,
sedangkan di Negara tropis penyakit influenza dapat
muncul sepanjang tahun. Remaja merupakan populasi
yang sering terkena virus influenza tetapi gejalanya
tidak berat dan sangat jarang menyebabkan kematian.

Virus penyebab seasonal influenza yang saat ini
bersirkulasi di dunia, dua galur virus influenza A dan
satu galur influenza B. Dua galur influenza A adalah
H1IN1 dan H3N2. Sifat khas virus influenza A sering
mengalami perubahan struktur antigen. Perubahan
dapat bersifat mayor (antigenic shift) dan minor
(antigenic drift). Untuk memperoleh galur yang sesuai,
setiap periode waktu tertentu dilakukan surveilans
terhadap virus influenza dibeberapa negara.

Respons Imun Humoral terhadap Virus H1N1 Seasonal/
2006

Virus HIN1 seasonal/2006, merupakan antigen
sejenis dengan virus yang terkandung dalam vaksin
influenza TIV yaitu A/Solomon/03/2006(H1N1)-like,
yang diberikan pada penelitian tahun 2008. Reaksi
antigen dan antibodi ini merupakan respons imun
homolog. Pre-exist antibody dapat terjadi akibat
pajanan dengan antigen virus secara alamiah dari
lingkungan maupun buatan melalui vaksinasi. Donor
serum penelitian ini adalah kelompok usia remaja 1218
tahun periode kelahiran tahun 1990-1996, seluruhnya
belum pernah mendapat vaksinasi influenza. Hal ini
menunjukkan sebagian besar remaja periode kelahiran
1990-1996 dalam penelitian ini telah terpajan virus
H1N1 seasonal/2006 secara alamiah darilingkungan. Di
Indonesia surveilans yang dilakukan pada periode
2003-2007, menunjukkan hasil biakan positif tehadap
virus influenza sebanyak 25% pada kelompok usia
remaja. Nilai GMT antara pra dan pascavaksinasi
meningkat secara bermakna. Seluruh subjek telah
mempunyai kekebalan protektif dengan derajat
serokonversi yang tinggi (90,8%). Hal ini menunjukkan
vaksin yang diberikan mempunyai daya imuno-
genesitas yang tinggi. Salah satu standar efektivitas
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vaksin apabila derajat serokonversi tercapai 70% atau
lebih.
Pre-exist antibody terhadap Virus HIN1 Pandemi/ 2009

Pre-exist antibody terhadap virus HIN1 pandemi/
2009 dinyatakan dengan terdapatnya titer antibodi
seropositif sebelum vaksinasi. Beberapa negara telah
melakukan survei analisis serologi dari serum
prapandemi 2009, melaporkan pre-exist antibody
terhadap virus HIN1 pandemi/2009. Persentase pre-
exist antibody ini berbeda di tiap negara, tetapi
tertinggi selalu pada kelompok usia lanjut periode
kelahiran sebelum tahun 1977. Penelitian Hancock dkk,
di Amerika Serikat melaporkan pre-exist antibody
kelompok populasi periode kelahiran sebelum tahun
1957, 1957, 1977, masing-masing sebanyak 34% dan
4%, sedangkan pada kelompok usia 6 bulan9 tahun
periode kelahiran jauh setelah 1977 tidak ditemukan.
Penelitian Chi dkk, di Taiwan melaporkan pre-exist
antibody sebanyak 59% pada kelompok usia di atas 80
tahun, tidak ada satupun subjek kelompok usia 949
tahun. Penelitian Prachayangprecha dkk, di Thailand
melaporkan pre-exist antibody sebanyak 42% usia di
atas 70 tahun. Penelitian di Australia menyatakan pre-
exist antibody tidak ditemukan pada kelompok anak
usia di bawah 10 tahun. Lee melakukan penelitian di
Singapore pada bulan Juni 2009, satu bulan sebelum
timbul pandemi 2009, pre-exist antibody sebanyak 9
dari 51 subjek kelompok usia 1946 tahun (periode
kelahiran tahun 19631990). Penelitian Wang dkk,
menggunakan serum simpan penelitian tahun 1976
mendapatkan pre-exist antibody sebanyak 2%.

Pre-exist antibody terhadap virus HIN1 pandemi/
2009 pada kelompok usia lanjut periode kelahiran
sebelum tahun 1977 terjadi akibat pajanan dengan
virus A/H1N1 yang bersirkulasi dari tahun 1918-1977.
Beberapa penelitian menunjukkan persamaan struktur
antigen antara virus HIN1 pandemi/2009 dan virus
A/H1N1yangbersirkulasi daritahun 1918-1977.

Pada penelitian ini didapatkan pre-exist antibody
terhadap virus HIN1 pandemi/2009 pada kelompok
remaja periode kelahiran 1990-1995. Pre-exist
antibody dari serum prapandemi 2009 pada penelitian
ini tersebar pada subjek periode kelahiran 1990-1995.
Pada subjek kelahiran setelah tahun 1995 tidak
ditemukan pre-exist antibody. Populasi ini belum
pernah terpajan dengan virus A/HIN1 yang pernah
bersirkulasi dari tahun 19181977 baik secara alamiah
maupun vaksinasi. Donor serum penelitian ini telah
terpajan secara alamiah dengan virus yang mempunyai
persamaan dengan virus HIN1 pandemi/2009.
Berdasarkan hal-hal tersebut dapat diasumsikan virus
yang mempunyai kesamaan dengan virus H1N1
pandemi/2009 telah bersirkulasi sebelum tahun 2009.
Salah satu teori dari Rambaut “Sink-source model”
bahwa perubahan genetik dan antigenik virus influenza
di sumber asalnya (reservoir=tropic area) tidak secara
langsung dikenali di daerah penyebaran (sink
population) didaerah belahan Utara dan Selatan.
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Berdasarkan teori ini dapat diasumsikan bahwa virus
HIN1 pandemi/2009 yang pertama kali diisolasi pada
bulan April 2009 di belahan dunia Utara, ternyata telah
bersirkulasi di daerah tropik sebelum tahun 2009. Hal
serupa terjadi pada virus seasonal/2006. Surveilans
pemetaan filogenetik dan antigenik virus influenza
yang bersirkulasi di Taiwan sejak tahun 1980 sampai
2006 menunjukkan galur virus influenza yang
bersirkulasi umumnya ditemukan lebih awal sekitar 2
tahun dibandingkan dengan penemuan dari WHO.Hal
yang sama dilaporkan oleh Herman dkk, hasil
surveilans di Indonesia menunjukkan virus H1N1
seasonal/2006 telah bersirkulasi bulan Maret 2006,
tetapi WHO baru menemukannya pada bulan Agustus
2006.

Reaksi Silang antara Virus HIN1 Pandemi/2009 dan
H1N1 Seasonal/2006

Virus HIN1 pandemi/2009 merupakan antigen
yang berbeda dengan virus yang terkandung dalam
vaksin influenza TIV yaitu A/Solomon/03/2006(H1N1)-
like, yang diberikan pada penelitian tahun 2008. Reaksi
antigen dan antibodi ini merupakan respons imun
heterolog. Respons imun humoral yang terjadi
merupakan reaksi silang. Indikator reaksi silang
ditunjukkan dengan persentase subjek yang
mengalami serokonversi.

Penelitian ini menunjukkan di antara subjek
kelompok usia 12-18 tahun didapatkan 11,5%
mengalami serokonversi yang ditunjukkan dengan
kenaikan titer HI> 4x. Penelitian Hancock dkk,
melaporkan di antara subjek kelompok usia 18-40
tahun, 18-64 tahun, dan di atas 50 tahun, didapatkan
nilai serokonversi/reaksi silang masing-masing 12%,
22%, dan 5%. Penelitian lain oleh lorio dkk, tahun 2007
di antara 17 subjek usia 2556 tahun didapatkan
serokonversi/reaksi silang sebanyak 11,8%. Penelitian
Marcelin dkk, melaporkan pemberian TIV yang
mengandung virus HIN1 seasonal/2006 dapat
meningkatkan titer antibodi virus HIN1 pandemi/2009
hanya pada kelompok usia diatas 60 tahun. Penelitian
dengan antibodi monoklonal MAb 5J8 bereaksi
terhadap virus HIN1 pandemi/2009 dan virus
influenza galur yang beredar tahun 1918-1977, tetapi
nonreaktif terhadap virus seasonal yang bersirkulasi
tahun 1999 sampai 2007.

Beberapa epitop dari virus pandemi 2009
merupakan pelestarian dari epitop virus A/HIN1/1918
yang berasal dari manusia.Epitop-epitop ini ada yang
masih lestari pada virus seasonal A/HIN1/New
Caledonia/1999, A/H1N1/Solomon/2006, dan A/H1N1
/Brisbane/ 2007. Menurut data hasil sekuens virus
A/HIN1, didapatkan perubahan susunan protein
hemaglutinin. Protein leusin menjadi isoleusin.Virus
yang bersirkulasi pada tahun 19182005 seluruhnya
mengandung leusin. Pada tahun 2005, 2007, 2008
terjadi perubahan leusin mejadi isoleusin, dengan
perbandingan antara leusin dan isoleusin masing-
masing 100:0, 62:37, 66:34, 0:100.

Periode kelahiran dari suatu populasi mem-
pengaruhi tingkat reaksi silang antara virus influenza
yang bersirkulasi. Pada penelitian ini periode kelahiran

menunjukkan korelasi positif dengan tingkat reaksi
silang antara virus HIN1 pandemi/2009 dengan
seasonal/2006. Semakin bertambah usia, semakin awal
periode kelahiran, semakin tinggi tingkat serokonversi/
reaksi silang. Tingkat reaksi silang berdasarkan nilai
serokonversi cenderung menurun sejalan dengan
bertambah muda usia, reaksi silang semakin menurun
dengan periode kelahiran semakin jauh lebih maju
setelah tahun 1977. Penelitian terdahulu melaporkan
reaksi silang terhadap virus pandemi/2009 yang
mempunyai kesamaan dengan HIN1/1918 paling tinggi
pada kelompok periode kelahiran tahun 18801990,
sedangkan periode kelahiran 19511990 derajat
serokonversi lebih rendah. Perubahan komposisi
kelestarian epitop memberikan karakteristik tertentu
pada populasi yang terpajan apabila ditinjau dari waktu
kelahiran. Hal ini harus menjadi perhatian dalam
memberikan rekomendasi pemberian vaksin influenza,
tidak hanya memperhatikan kelompok usia yang
berisiko saja, tetapi harus memperhatikan usia/rentang
periode kelahiranjuga.

Pada penelitian ini setelah vaksinasi influenza yang
mengandung A/Solomon/2006 (H1N1)-like, persentase
subjek dengan titer HI seropositif terhadap virus HIN1
pandemi/2009 mengalami penurunan. Titer HI
terhadap virus HIN1 pandemi/2009 sebagian besar
menetap dan sebagian kecil menurun. Hal ini
menunjukkan fluktuasi titer HI terjadi secara alamiah
bukan akibat boosted effect vaksinasi. Keterbatasan
penelitian ini tidak melakukan pemeriksaan dengan uji
mikronetralisasi.

Simpulan bahwa tidak terdapat hubungan reaksi
silang respons imun humoral virus HIN1 antara
pandemi/2009 dan virus seasonal/2006 pada
kelompok remaja periode kelahiran 19901996.
Terdapat korelasi positif antara periode kelahiran
dengan tingkat reaksi silang/serokonversi virus HIN1
pandemi/2009 dan seasonal /2006. Pre-exist antibody
terhadap virus HIN1 pandemi/2009 terdapat pada
kelompok usia remaja periode kelahiran setelah 1977,
menunjukkan virus influenza serupa virus H1N1
pandemi/2009 telah beredar sebelum tahun 2009 di
Indonesia.

Beberapa penelitian perlu dilakukan antara lain
penelitian reaksi silang respons imun humoral dan
selular antara berbagai jenis virus HIN1 yang
bersirkulasi, penelitian reaksi silang respons imun
humoral antara berbagai jenis virus HIN1 yang
bersirkulasi dengan metode mikronetralisasi,
pemetaan antigenik/epitop dari virus HIN1 yang
bersirkulasi sebelum tahun 2009, dan penelitian untuk
mendapatkan epitop yang dapat tetap lestari pada
setiap perubahan struktur virus influenza, agar
vaksinasitidak perlu dilakukan berkali-kali.

Penelitian ini menggunakan serum simpan dari
penelitian “Tingkat Protektivitas dan Keamanan Vaksin
Influenza pada Remaja dan Dewasa” (Protectivity and
Safety of Influenza HA Vaccine in Adolescent and Adults)
yang dilakukan atas kerjasama Departemen Ilimu
Kesehatan Anak FKUP/RSHS dengan PT Bio Farma
(Persero) Bandung pada bulan Junitahun 2008.
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Tabel 1. Hasil Pengukuran Serologi Titer HI
terhadap Virus HIN1 Pandemi/2009 dan Seasonal/2006 Pra dan Pascavaksinasi Influenza TIV
yang mengandung Virus A/Solomon/ 03/2006 (H1N1)-like

Pandemi/2009 Seasonal/2006
Pra- Pasca- Nilai Pra- Pasca- Nilai
vaksinasi vaksinasi ap vaksinasi vaksinasi ap
GMT 345 37,1 0,265* 60,12 803,51 0,00%*
RK 95% (30,9-38,5) (31,4-44,0) 51,63-70,00 695,49-928,35
Seropositif (n/%) 54/69,2 69/52,7  0.200** 112/85,5 131/100
Serokonversi (/%) 15/11,5 119/90,8 0,191 ***
*) Berdasarkan Uji Wilcoxon
**) Berdasarkan Uji McNemar
**¥) Berdasarkan uji x2
Tabel 2. Korelasi antara Usia/Periode Kelahiran
dan Serokonversi terhadap Virus Pandemi/2009 Pascavaksinasi Influenza TIV
yang mengandung Virus A/Solomon/03/2006(H1N1)-like
Usia (tahun) Serokonversi o P
Ya (n=15) Tidak (n=116)
Rata-rata (SB) 15,7 (1,0) 14,8 (1,3) 0,216 0,013
Rentang 14-18 12-18
Keterangan: rpbi = Korelasi point Biserial
Kadar HI
140 X
X0 X X X X
1604 X®® X X X x x x®P® x@® ® ® x
1404
4
80 000 ©® 00 & o o000
(v
‘ H
d s ¢ x L
]
1 ¥ 1 Ll L} Ll Ll L L L] L Ll i L] L] L) LI L L] L) L LI LI L L L L L Li
0 2 3 4 5§ ¢ 7 O 0 1 122 1) W 15 ¥ 192N 2R2DNI AT IO
1990 1991 1992 1953 1994 1995 1996
PERIODE KELAHIRAN
Keterangan:

@ : Titer HI pravaksinasi  x : Titer HI pascavaksinasi

Gambar 1. Sebaran Titer Hl terhadap Virus HIN1 Pandemi/2009 pada Pra dan Pascavaksinasi Influenza TIV
yang mengandung Virus A/Solomon/03/2006 (H1N1)-like berdasarkan Periode Kelahiran
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