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Latar belakang. Hepatitis B merupakan masalah kesehatan global. Risiko kronis hepatitis B akan jauh
lebih besar apabila infeksi terjadi pada awal kehidupan dibandingkan usia dewasa. Imunisasi merupakan
cara efektif mengontrol infeksi hepatitis B sampai saat ini. Anak yang diimunisasi memperoleh proteksi
selama 5-10 tahun. Kadar anti-HBs protektif adalah >10 mIU/ml. Apabila daya proteksi setelah pemberian
imunisasi pada masa bayi tidak dapat melindungi sampai dewasa, maka booster seharusnya diberikan pada
umur prasekolah atau remaja.

Tujuan. Mengetahui faktor-faktor yang berhubungan dengan kadar anti-Hbs pada anak SD setelah 10 -12
tahun imunisasi hepatitis B

Metode. Penelitian cross sectional dari bulan Januari sampai Maret 2011 pada 110 anak SD di kota Padang
yang berusia 10-12 tahun dan telah mendapatkan 3 kali imunisasi hepatitis B saat bayi. Analisis data
menggunakan Chi-square dengan tingkat kemaknaan p=0,05

Hasil. Dari 110 sampel didapatkan kadar anti-Hbs <10 mIU/ml dan >10 mIU/ml masing-masing 58
(52,7%) dan 52 (47,3%) orang. Umur 12 tahun didapatkan kadar anti-Hbs 210 mIU/ml (35%). Semua
subyek mempunyai gizi baik. Tidak terdapat hubungan yang bermakna antara kadar anti-Hbs dengan jenis
kelamin (p= 0,399) dan dengan jadwal imunisasi (p= 0,364).

Kesimpulan. Subyek yang berumur lebih besar mempunyai kadar anti-HBs protektif lebih rendah. Tidak
terdapat hubungan yang bermakna antara jenis kelamin, jadwal imunisasi dengan kadar anti_HBs setelah
10-12 tahun imunisasi Hepatitis B. Sari Pediatri 2013;14(5):303-8.
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diperkirakan 75%-80% dari infeksi VHB di dunia.’
Penularan umum terjadi secara vertikal (pada periode
perinatal) dan horizontal (pada masa anak-anak).'

Imunisasi adalah cara efektif mengontrol infeksi
VHB sampai saat ini. Prevalensi infeksi hepatitis
B kronik, hepatitis B fulminan, dan karsinoma
hepatoseluler menunjukkan penurunan bermakna
setelah vaksinasi hepatitis B. Penelitian kohort
di Taiwan menunjukkan penurunan insidens
hepatoseluler karsinoma pada anak yang berumur
antara 6-9 tahun setelah dilakukan vaksinasi, yaitu
dari 0,52 menjadi 0,13 per-100.000.° Vaksinasi
hepatitis B merangsang pembentukan hepatitis B
surface antibody (anti Hbs), yang seiring dengan waktu
mengalami penurunan.®®

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa titer
anti-Hbs masih memberikan efek proteksi pada 2-4
tahun, bahkan sampai 10 tahun setelah vaksinasi
primer.”'° Penelitian yang dilakukan oleh Lin dkk'
memperlihatkan penurunan efek proteksi anti-Hbs
pada 951 anak tanpa vaksinasi booster, yaitu 71,1% pada
umur 7 tahun dan 37,4% pada umur 12 tahun. Pada
penelitian yang dilakukan di Alaska, 88% (182 dari
208) anak yang divaksinasi dengan hepatitis B setelah
lahir pada umur 4 tahun tidak ditemukan anti-Hbs."
Sedangkan penelitian yang dilakukan di Nederland,
follow up yang dilakukan setelah 15 tahun, 30% tidak
terdeteksi anti-Hbs." Penelitian yang dilakukan oleh
Jafarzadeh dkk,'* mendapatkan kadar protektif anti-Hbs
pada 47,9% anak setelah 10 tahun imunisasi hepatitis
B. Pada beberapa penelitian didapatkan penurunan titer
anti-HBs setelah vaksinasi. >

Pemberian booster saat ini tidak direkomendasikan,
tetapi apabila merujuk pada penelitian yang mem-
perlihatkan penurunan kadar anti-HBs setelah 10-15
tahun imunisasi hepatitis B, maka pemberian booster
perlu ditinjau kembali.'"'®"

Metode

Penelitian dilaksanakan di SD di kota Padang,
pemeriksaan kadar anti-HBs dilakukan di Laboratorium
Patologi Klinik RSUP Dr. M. Djamil. Penelitian
dilakukan selama 3 bulan, yaitu mulai bulan Januari
2011 sampai bulan Maret 2011. Desain penelitian cross
sectional dengan populasi murid SD berumur 10-12
tahun yang telah diimunisasi hepatitis B sebanyak 3
kali. Kriteria inklusi adalah orang tua dan anak setuju
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ikut dalam penelitian, mempunyai kartu menuju sehat/
data vaksinasi. Kriteria eksklusi adalah menderita
penyakit keganasan, hepatitis, kelainan hematologi
yang memerlukan transfusi darah serial. Sampel
minimal yang dibutuhkan adalah 96 orang,.

Sampel diperoleh melalui cara cluster random
sampling. Daftar SD diperoleh dari Dinas Pendidikan
Kota Padang. Dari seluruh SD yang terdapat di kota
Padang, dipilih 12 sekolah secara random. Semua
siswa yang termasuk populasi penelitian di SD terpilih
diambil sebagai sampel penelitian.

Sampel yang memenuhi kriteria inklusi diikut-
sertakan dalam penelitian dan dimintakan persetujuan
orang tua. Setiap subyek penelitian dilakukan anamnesis
dan mengisi kuesioner yang berisi nama, umur/tanggal
lahir, jenis kelamin. Semua subyek penelitian diambil +
2 ml darah vena, dilakukan pemeriksaan serologis anti-
HBs dengan metode Enzyme Linked Immunosorbent
Assay (ELISA) dengan kit Vidas di Laboratorium
Patologi Klinik RS. Dr. M. Djamil. Sampel darah vena
diambil oleh tenaga terlatih dan disimpan dalam tabung
vacutainer dengan suhu 2-8° C. Hasil penelitian disusun
dalam bentuk tabel. Dianalisis dengan uji Chi-square,
karena variabel independen dan dependennya adalah
skala nominal. Batas kemaknaan p<0,05. Data diolah
dengan menggunakan program statistik komputer.

Hasil

Tabel 1 memperlihatkan sebagian besar subyek
penelitian adalah perempuan 68 orang (61,8%).
Seluruh subyek mempunyai status gizi baik (100%).
Sebagian besar subyek mempunyai jadwal imunisasi

0, 2, dan 4 bulan ( 56,4%).

Tabel 1. Karakeeristik subyek penelitian

Karakteristik f %
Jenis kelamin
Laki-laki 42 38,2
Perempuan 68 61,8
Status nutrisi
Gizi baik 110 100
Gizi kurang 0 0
Jadwal imunisasi (bulan)
0,1,6 37 33,6
0,2,4 62 56,4
0,2,3 11 10
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B <10 mIU/ml

>10 mIU/ml

Gambar 1. Distribusi kadar anti-HBs berdasarkan kadar
seroproteksi

Gambar 1 memperlihatkan dari 110 sampel
didapatkan kadar anti-Hbs <10 mIU/ml 58 (52,7%)
orang dan kadar anti-Hbs > 10 mIU/ml 52 (47,3%)
orang.

Tabel 2 memperlihatkan bahwa semua sampel
mempunyai gizi baik. Didapatkan kadar anti-Hbs
<10 mIU/ml 58 (52,7%) dan kadar anti-HBs >10
mlIU/ml 52 (47,3%) orang. Karena semua subyek

adalah gizi baik (100%), sehingga tidak dilakukan
uji statistik.

Tabel 3 memperlihatkan kadar anti-Hbs <10
mlU/ml pada laki-laki 20 (47,6%) dan perempuan
38 (55,9%) orang. Kadar anti-Hbs 210 mIU/ml pada
laki-laki 22 (52,4%) dan perempuan 30 (44,1%)
orang. Uji statistik menunjukkan tidak didapatkan
perbedaan bermakna antara kadar anti-Hbs dengan
jenis kelamin (p=0,399). Kadar anti-Hbs >10 mIU/ml
terbanyak didapatkan pada umur 10 tahun 23 (52%),
sedangkan 12 tahun 7 (35%) orang. Uji statistik Chi-
square menunjukkan tidak didapatkan perbedaan
yang bermakna antara kadar anti-Hbs dengan umur.
(p=0,437). Jadwal imunisasi terbanyak dilakukan
pada 0,2,3 bulan 6 (54,5 %) orang dengan kadar
anti-Hbs 210 IU/ml. Uji statistik menunjukkan tidak
didapatkan perbedaan bermakna antara kadar anti-Hbs
dengan jadwal imunisasi (p=0,364).

Berdasarkan umur subyek, terdapat penurunan
kadar anti-HBs yang protektif (=10 mIU/ml). Semakin
meningkat umur, maka semakin menurun kadar
anti-HBs yang protektif, baik pada laki-laki maupun
perempuan ( Gambar 2).

Tabel 2. Distribusi kadar anti-Hbs berdasarkan status gizi

S o Kadar anti-Hbs (mIU/ml) Total %
tatus gizi <10 >10
f % %
Baik 58 52,7 52 47,3 110 100
Buruk 0 0 0 0 0

Tabel 3. Hubungan kadar anti-Hbs dengan jenis kelamin, umur, dan jadwal imunisasi

Kadar anti-Hbs(mIU/ml) Total % p
<10 >10
f % %
Jenis kelamin
Laki-laki 20 47,6 22 52,4 42 100 0,399
Perempuan 38 55,9 30 44,1 68 100
Umur (tahun)
10 21 48 23 52 44 100 0,437
11 24 52 22 48 46 100
12 13 65 35 20 100
Jadwal imunisasi
0,1,6 23 62,2 37,8 37 100 0,364
0,2,4 30 48,4 32 51,6 62 100
0,2,3 5 45,5 54,5 11 100
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Gambar 2. Gambaran kadar anti-HBs yang protektif setelah
10,11, dan 12 tahun imunisasi hepatitis B

Pembahasan

Temuan yang kami dapatkan pada anak berumur
10-12 tahun, kadar anti Hbs <10 mIU/ml 52,7%
dan kadar anti-Hbs >10 mIU/ml 47,3%. Hasil
tersebut tidak terlalu berbeda dibandingkan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Jafarzadeh dkk' yang
mendapatkan kadar anti-Hbs 210 mIU/ml setelah 10-
11 tahun imunisasi hepatitis B adalah 47,9%, imunisasi
dilakukan pada saat umur 0,1,5, dan 9 bulan. Mariano
dkk* mendapatkan kadar anti-HBs 210 mIU/ml 74%
setelah 10-11 tahun imunisasi hepatitis B. Di Taiwan
didapatkan penurunan kadar seroproteksi anti-HBs
dari 71,1% saat berumur 7 tahun menjadi 37,4%
saat berusia 12 tahun.'' Penelitian di Alaska setelah
10 tahun imunisasi mendapatkan kadar anti-HBs
10 mIU/ml pada 76% anak." Pada penelitian yang
dilakukan di Iran pada anak yang berumur 10-11
tahun, dari 146 anak yang mendapat vaksinasi hepatitis
B pada umur 0,1,5, dan 9 bulan, didapatkan anti-HBs
protektif 47,9%.%

Pada penelitian kami, terdapat 58 (52,7%) orang
dengan kadar anti HBs <10 mIU/ml, sebagian
besar perempuan 38 (55,9%) dan laki-laki 20
(47,6%) orang. Sebagian besar berumur 12 tahun
serta mempunyai jadwal imunisasi 0,1,6 bulan.
Seiring dengan peningkatan umur, maka akan
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terjadi penurunan kadar anti-HBs. Selain jenis
kelamin, jadwal imunisasi, beberapa faktor yang
mempengaruhi kadar anti-HBs setelah vaksinasi,
seperti status imun, genetik, kualitas dan kuantitas
vaksin, penyakit keganasan, dan penyakit kronik.

Pada beberapa penelitian menunjukkan adanya
respon anamnestik pada kadar anti-HBs yang rendah
maupun yang tidak terdeteksi. Di lain pihak, produksi
anti-HBs dari sel B sirkulasi menandakan memori
imun.” Setelah injeksi vaksin hepatitis B, titer anti-
HBs meningkat secara dramatis.”® Adanya limfosit B
memori setelah vaksinasi hepatitis B mengindikasikan
terdapat sel B sirkulasi yang memproduksi anti-HBs 77
vitro, bahkan pada keadaan tidak terdeteksi anti-HBs
di serum dapat disertai peningkatan yang cepat dari
anti-HBs setelah dosis booster.**

Penurunan kadar anti-Hbs terjadi seiring dengan
peningkatan umur. Pada penelitian kami, dilakukan
pada anak berumur 10-12 tahun yang telah mendapat
vaksinasi hepatitis B 3 kali pemberian pada saat
bayi, menunjukkan kadar anti-Hbs yang rendah
(<10 mIU/ml) 52,7% serta (=10 mIU/ml) 47,3%.
Pada penelitian di Taiwan setelah 12 tahun vaksinasi
hepatitis B didapatkan kadar anti-HBs >10 mIU/ml
sebanyak 37,4%.'" Beberapa penelitian menyarankan
pemberian vaksinasi hepatitis B yang lebih awal, agar
mendapatkan kadar anti-Hbs 210 mIU/ml pada
interval 79%-85% pada umur 10-12 tahun setelah
vaksinasi.”

Kami tidak mendapatkan perbedaan bermakna
kadar anti-HBs antara laki-laki dan perempuan.
Penelitian Middleman dkk,* juga tidak mendapatkan
perbedaan bermakna antara kadar anti-HBs dengan
jenis kelamin. Sedangkan penelitian yang dilakukan
di Iran dan Cina, perempuan menunjukkan respon
antibodi yang lebih tinggi dibandingkan laki-laki.?**
Pada beberapa penelitian didapatkan penurunan
jumlah limfosit T pada laki-laki dibandingkan
perempuan. * Serta laki-laki mempunyai kadar
serum IgM dan IgG yang lebih rendah. Respon
imun yang berbeda antara laki-laki dan perempuan
dipengaruhi pula oleh hormon steroid sex seperti
estrogen, progesteron, dan testosteron yang berbeda
pada masing-masing jenis kelamin.*

Pada uji statistik menunjukkan, kami tidak
mendapatkan perbedaan bermakna antara kadar anti-
Hbs dengan jadwal imunisasi. Secara persentase, kadar
anti-HBs 210 mIU/ml terbanyak pada jadwal 0,2, dan
3 bulan (54,5%). Berbeda dengan jadwal imunisasi
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yang dianjurkan Ikatan Dokter Anak Indonesia (IDAI)
adalah 0,1,dan 6 bulan. Variasi jadwal imunisasi cukup
efektif untuk merangsang kadar imunitas yang tinggi
pada bayi dan anak.’’ Penelitian oleh Muhammad
dkk,’* yang merupakan penelitian cross sectional,
membandingkan 2 jadwal imunisasi hepatitis B,
didapatkan respons imun yang sama setelah vaksinasi
pada jadwal imunisasi 0,2,9 bulan ataupun pada
3,4,9 bulan. Penelitian Damme dkk,” yang menilai
kadar anti-Hbs setelah 5 tahun imunisasi hepatitis
B, membandingkan 2 jadwal imunisasi, yaitu grup A
diberikan pada 0, 6 bulan sedangkan grup B pada 0,1,
6 bulan pada kelompok umur 11-15 tahun, didapatkan
kadar anti-HBs > 10 mIU/ml pada grup A 79,5%,
sedangkan pada grup B 91,4%.

Kami mendapatkan seluruh subyek penelitian
mempunyai status gizi baik (100%), karena menentu-
kan status gizi menurut bawah garis merah (BGM)
atau tidak BGM dalam KMS, sedangkan gizi baik
menurut KMS adalah >-2 sampai <2 SD Z score,
tidak dibedakan subyek dengan gizi kurang atau
gizi lebih, sedangkan menurut Z score berdasarkan
indikator BB/U dinyatakan gizi baik apabila Z score
antara >-2 sampai <2, gizi kurang jika Z score > -3SD
sampai dengan <-2, gizi lebih apabila >+2, serta gizi
buruk jika Z score <-3.%* Pada penelitian kami semua
subyek adalah gizi baik (100%), sehingga uji statistik
tidak dapat dilakukan untuk melihat hubungan
antara status gizi dengan kadar anti-HBs setelah 10-
12 tahun imunisasi hepatitis B. Berdasarkan kadar
anti-HBs yang protektif (=10 mIU/ml) pada subyek
dengan gizi baik 47,3%, sedangkan (<10 mIU/ml)
52,7% , yang berkemungkinan subyek berada pada Z
score antara > -3 sampai — 2 (gizi kurang). Penelitian
yang dilakukan di Tanzania pada anak yang berumur
<5 tahun, didapatkan gizi baik 70,3%, tetapi tidak
terdapat hubungan yang bermakna antara status gizi
dengan kadar anti-HBs.* Penelitian yang dilakukan
untuk melihat hubungan antara malnutrisi dan respons
vaksin hepatitis B pada bayi Egypt, sebagai subyek 27
bayi dengan marasmik kwashiorkor dan kelompok
kontrol 13 orang subyek yang sehat. Kadar anti-Hbs
bermakna lebih tinggi pada kelompok kontrol.*

Kesimpulan

Terdapat penurunan kadar anti-HBs protektif pada
anak yang berumur lebih besar. Tidak terdapat
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hubungan yang bermakna antara jenis kelamin dan
jadwal imunisasi dengan kadar anti_HBs setelah 10-
12 tahun imunisasi Hepatitis B. Disarankan untuk
dipertimbangkan pemberian booster setelah 10-12
tahun imunisasi hepatitis B dan dibutuhkan penelitian
lebih lanjut untuk menentukan lama memori
imunologi setelah vaksinasi hepatitis B.
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