
Artikel Asli

309Sari Pediatri, Vol. 14, No. 5, Februari 2013

Belum lama berselang dunia telah dihebohkan 
dengan terjadinya pandemi influenza baru 
A(H1N1) 2009, yang telah dicanangkan 
pada 11 Juni 2009 oleh World Health 

Organization (WHO) sebagai pandemi influenza 

Manfaat Oseltamivir Terhadap Perbaikan Klinis 
Kasus Pandemi Influenza Baru A (H1N1) 2009 
Anak 
Dewi Murniati, Sardikin Giriputro
Rumah Sakit Penyakit Infeksi Prof DR Sulianti Saroso, Jakarta 

Latar belakang. Indonesia termasuk salah satu negara yang ikut mengalami pandemi influenza baru 

A(H1N1)2009 (selanjutnya disebut p(H1N1)2009). Sampai saat ini belum banyak laporan kasus atau 

penelitian tentang  p(H1N1)2009 anak di  Indonesia.

Tujuan. Mengetahui manfaat pemberian oseltamivir pada kasus p(H1N1)2009 anak. 

Metode. Studi retrospektif dari kasus konfirmasi p(H1N1)2009 anak  yang dirawat di RS Penyakit Infeksi 

Prof DR Sulianti Saroso, Jakarta  berdasarkan data konfirmasi  Badan Litbangkes Kementerian Kesehatan 

RI. Data disajikan secara deskriptif.

Hasil. Diperoleh  67 (53,17%) anak kasus konfirmasi p(H1N1)2009  dari 126 kasus dewasa dan anak,  19  

kasus  rawat di antaranya disertakan dalam penelitian. Kasus terbanyak pada kelompok umur 12 sampai 18 

tahun, dengan ratio laki-laki dan perempuan sebanding (1,1:1). Mayoritas kasus (11/19 kasus) memiliki riwayat 

paparan  dengan sumber infeksi, 5 kasus di antaranya bepergian keluar negeri. Gejala klinis dominan adalah 

batuk (19) dan demam (16). Manfaat oseltamivir segera terlihat dengan demam mereda secara cepat diikuti 

dengan gejala lain, tetapi gejala batuk paling lambat mereda. Pada pemeriksaan darah tepi terutama dengan 

limfofenia (15 ), leukopeni (6 ) dan monositosis (5) kasus. Mayoritas kasus sembuh (18) tanpa komplikasi, baik 

pada kelompok dengan jarak awitan sampai dosis pertama oseltamivir kurang atau lebih dari 2 hari. Satu kasus  

meninggal karena penyakit telah lanjut dengan berbagai komplikasi serta terlambat mendapat oseltamivir. 

Kesimpulan. Pandemi virus p(H1N1)2009 pada anak berlangsung ringan dengan angka kematian yang 

rendah. Oseltamivir bermanfaat pada perbaikan klinis, mencegah komplikasi berat dan kematian serta tetap 

bermanfaat walaupun diberikan pada kasus dengan jarak awitan dengan dosis pertama oseltamivir  >2 hari. 
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badan selama 5 hari sesuai Pedoman Diagnosis 
dan Penatalaksanaan Influenza A Baru H1N1 yang 
dikeluarkan oleh Kementerian Kesehatan RI.4 Data  
klinis dicatat pada saat masuk dan selanjutnya setiap 
setelah 12 jam pemberian oseltamivir sampai 12 
jam setelah dosis oseltamivir ke sepuluh serta hasil 
pemeriksaan penunjang laboratorium dan radiologis. 
Hasil laboratorium dinilai berdasarkan batasan nilai 
normal untuk setiap kelompok umur.8 Selanjutnya 
data dianalisis secara deskriptif dan disajikan dalam 
bentuk tekstular, tabular, dan grafikal.

Hasil

Didapatkan 126 kasus konfirmasi p(H1N1)2009 anak 
dan dewasa yang dirawat di RS Penyakit Infeksi Prof. 
DR. Sulianti Saroso selama periode bulan Juni 2009 
sampai September 2009, di antaranya 67 (53,17%) 
kasus anak. Duapuluh (29,85%) kasus anak yang 
dirawat dan mendapat terapi oseltamivir, satu kasus 
tidak ditemukan status rekam mediknya, sehingga 19 
kasus anak yang disertakan dalam penelitian. Kasus 
yang dirawat pada bulan Juni, Juli, dan Agustus 2009 
berturut-turut 2, 12, dan 5 kasus. 

Rasio kasus (10) anak laki-laki hampir sebanding 
dengan anak perempuan (9) yaitu 1,1:1. Kasus 
konfirmasi tidak ditemukan pada kelompok usia <1 
tahun, sedangkan kelompok usia 1-<5 tahun (4) lebih 
sedikit dari kelompok usia 5-<12 tahun (6), kasus 
terbanyak ditemukan pada kelompok usia 12-18 
tahun (8).

Riwayat paparan

Mayoritas kasus (11) memiliki riwayat paparan 
dengan sumber infeksi p(H1N1)2009. Adanya 
riwayat bepergian ke luar negeri (5), yaitu Singapura 
(3), Malaysia (1), dan Amerika (1). Sedangkan 
riwayat bepergian ke area terinfeksi di Indonesia 
(6) semuanya menderita sakit setelah perjalanan 
wisata ke Bali. Sebagian besar kasus tinggal di kota 
Jakarta (8), selebihnya tinggal di sekitar Jakarta, 
yaitu Bekasi (4), Depok (1), Bogor (2), Tanggerang 
(3) serta Bandar Lampung (1). Ditemukan riwayat 
kontak dengan kasus tersangka p(H1N1) 2009 yaitu 
teman pesantren (1) dan dengan teman sekolah (1), 
sedangkan riwayat kontak dengan kasus konfirmasi 
p(H1N1) 2009 (3) seluruhnya merupakan anggota 

pertama pada abad ke-21. Penentuan pandemik 
berdasarkan atas indikasi kecepatan penyebaran virus, 
bukan karena derajat penyakit, bahkan dengan tingkat 
mortalitas yang lebih rendah dibandingkan dengan 
wabah virus influenza seasonal.1 Pada 24 Juni 2009,  
Menteri Kesehatan Indonesia  mengkonfirmasi kasus 
pertama virus p(H1N1)2009, yaitu seorang seorang 
pilot di Jakarta dan seorang wanita asing di Bali.2 

Pengobatan influenza dengan antivirus neuraminidase 
inhibitor sangat efektif jika dimulai dalam dua hari setelah 
awitan gejala, tetapi pada kasus yang dirawat dengan 
seasonal influenza atau p(H1N1)2009 menunjukkan 
manfaat dengan pemberian oseltamivir walaupun 
pengobatan dimulai telah melewati 48 jam sejak awitan 
gejala.3 Data klinik tentang p(H1N1)2009 yang telah 
dipublikasikan di Indonesia sampai saat ini masih sangat 
sedikit.4 Maka dilakukan penelitian dengan tujuan 
untuk mengetahui manfaat klinis oseltamivir pada kasus 
p(H1N1)2009 anak.

Metode

Studi deskriptif retrospektif 5 dilakukan di RS 
Penyakit Infeksi Prof DR Sulianti Saroso pada 
kasus konfirmasi p(H1N1) 2009 anak yang dirawat 
inap dari 24 Juni 2009 sampai 12 Agustus 2009.  
Konfirmasi p(H1N1)2009 dilakukan dengan 
pemeriksaan RT-PCR oleh laboratorium Badan 
Litbangkes Kementerian Kesehatan RI.6 Data 
diperoleh dari penelusuran seluruh rekam medis 
kasus konfirmasi p(H1N1)2009 anak. Kasus yang 
telah memenuhi kriteria inklusi dan kriteria eksklusi 
akan diikutsertakan dalam penelitian. Kriteria inklusi 
pada studi kami yaitu anak usia <1 tahun sampai 18 
tahun, mendapat terapi oseltamivir dan dirawat inap. 
Sedangkan kriteria eksklusi apabila rekam medik tidak 
ditemukan atau meninggal sebelum mendapat terapi 
oseltamivir. Pengambilan subyek penelitian dilakukan 
secara consecutive sampling.7

Data dimasukkan dalam tabel induk yang direkam 
ke dalam komputer, meliputi data epidemiologis, 
yaitu jenis kelamin, umur, dan riwayat paparan 
dengan sumber infeksi p(H1N1)2009. Dicatat 
juga jarak awitan sakit sampai mendapat dosis 
pertama oseltamivir, lama perawatan, gejala klinis, 
serta luaran akhir kasus konfirmasi p(H1N1)2009. 
Terapi oseltamivir diberikan 2 mg/kg BB/hari dibagi 
dalam dua dosis atau berdasarkan kisaran berat 
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kluster keluarga. Mayoritas subyek sembuh (18), 
satu kasus meninggal setelah perawatan selama 6 jam 
(angka kematian 0,79%). Tiga subyek mengalami 
pneumonia dan satu konjungtivitis. Sebagian besar 
kasus mempunyai gizi baik (18) dan gizi kurang 
(1) tetapi tidak ditemukan kasus dengan gizi buruk 
atau obesitas. 

Karakteristik klinis

Ditemukan dua gejala klinis utama pada kasus 
anak influenza baru A(H1N1) 2009, yaitu batuk 
dan demam, diikuti gejala lesu, pilek, dan nyeri 
tenggorokan. Saat masuk rawat, batuk terjadi 
pada semua kasus yang dirawat (19), demam (16) 
walaupun seluruh kasus mengalami demam sebelum 
masuk rawat. Median demam saat masuk rawat 
memiliki nilai 38,2 o C (rentang suhu 37,5 oC - 39,4 
oC). Keluhan batuk terjadi sebelum atau bersamaan 
dengan gejala demam sedangkan tidak semua batuk 
(19) disertai gejala pilek (13). Keluhan lesu juga 
terjadi pada sebagian besar kasus (13) demikian pula 
keluhan nyeri tenggorok (11), keluhan muntah (2), 
diare (4) dan sesak nafas (4). Tidak semua kasus yang 
mengalami muntah disertai diare dan kasus yang 
mengalami diare umumnya berlangsung ringan tanpa 
disertai dehidrasi (Gambar 1). Pada anak dengan sesak 
nafas, 2 kasus di antaranya menderita pneumonia 
berat dan pneumonia ringan, satu kasus menderita 

asma (sesak menghilang dalam satu hari), sedangkan 1 
kasus lainnya mengeluh sesak nafas tanpa ditemukan 
takipneu ataupun sianosis.

Kasus yang meninggal seorang anak perempuan 
berusia 1 tahun 2 bulan, status gizi baik, merupakan 
rujukan dari rumah sakit lain dengan diagnosis kerja 
sepsis dan pneumonia berat tersangka avian influenza. 
Saat datang ke rumah sakit anak dalam keadaan koma 
dan bernafas dengan bantuan ventilator. Pemeriksaan 
darah memperlihatkan anemia, hiperglikemia, 
hiperkalemia, asidosis metabolik dan hipoksemia. Foto 
radiologi dada menunjukkan infiltrat paru bilateral 
yang luas. Kasus meninggal setelah 6 jam perawatan 
pada hari ke-4 sejak awitan sakit. 

Pemeriksaan laboratoris dan radiologis

Pemeriksaan darah tepi ditemukan anemia (1), 
trombositopenia (2), leukopenia (6), limfopenia 
(15), neutropenia (4), dan monositosis (6) kasus. 
Pemeriksaan kimia darah didapatkan peningkatan 
kadar aminotransferase (3), peningkatan kadar 
albumin darah (1), dan hiperglikemi (8) kasus. 
Pemeriksaan fungsi ginjal semua kasus menunjukkan 
fungsi ginjal yang normal. Keadaan hiperkalemia 
hanya dialami 1 kasus. Pada pemeriksaan radiologis 
menunjukkan gambaran bronkhitis (2), gambaran 
infiltrat paru unilateral (2), dan infiltrat paru bilateral 
(3) kasus. 

Gambar 1. Gambaran klinis saat masuk rawat ( n=19)
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Terapi oseltamivir

Tabel 1. Jarak awitan sakit sampai dosis pertama oseltamivir 
dan lama rawat, (n=19)

Hari n 

Terapi oseltamivir, hari, 
median (rentang)

Meninggal 
 Awitan-

oseltamivir I 
Lama 
rawat 

<2 
>2 
Total

11
8

19

2(1-2)
6(3-14)
2(1-14)

7(3-12)
5(1-9)

6(1-12)

0
1
1

Keterangan: awitan-oseltamivir I = jarak awitan sakit sampai dosis 
pertama oseltamivir

Jarak awitan sakit sampai dosis pertama oseltamivir 
dan lama rawat

Delapanbelas kasus dirawat di ruang rawat isolasi dan 1 
kasus di ruang ICU. Secara keseluruhan, median jarak 
awitan-oseltamivir I adalah 2 hari dengan median lama 
rawat 6 hari. Kelompok awitan-oseltamivir I yang < 

2 hari terlihat lebih banyak (11) dengan median lama 
rawat yang lebih lama (7 hari) dibanding kelompok 
awitan-oseltamivir I yang > 2 hari (8) serta median 
lama rawat yang lebih singkat (5 hari). Pada kasus yang 
meninggal mendapatkan dosis pertama oseltamivir 
pada >2 hari (Tabel 1).

Terdapat 5 gejala klinis utama, yaitu batuk, demam, 
pilek, lesu, dan nyeri tenggorok dengan kecepatan 
perbaikan klinis berbeda. Setelah pemberian oseltamivir 
terlihat demam paling cepat mereda, sedangkan batuk 
paling lambat mereda (Gambar 2). Setelah 12 jam 
pemberian oseltamivir  I jumlah kasus berubah gejala 
demam cepat berkurang menjadi seperempat dari 
total kasus, gejala lesu, nyeri tenggorok, dan sesak 
nafas berkurang separuh kasus sedangkan batuk, pilek, 
muntah, dan diare tidak berubah. Setelah pemberian 
oseltamivir dosis VI gejala demam dan muntah paling 
cepat menghilang, diikuti oleh gejala sesak menghilang 
setelah pemberian oseltamivir dosis VII. Setelah 
pemberian oseltamivir dosis X masih ditemukan gejala 
batuk pada 6 kasus, gejala lesu, pilek, nyeri tenggorok, 

Gambar 2. Perbaikan lima gejala klinis utama setelah terapi oseltamivir

Tabel 2. Perubahan  klinis setelah pemberian oseltamivir

Gejala klinis
Saat masuk

(n)
Jumlah  kasus  setelah 12 jam pemberian  dosis oseltamivir 
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Demam 
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Batuk
Pilek
Nyeri tenggorok
Sesak nafas 
Muntah 
Diare 

16
13
19
13
11
4
2
1

4
6

18
13
6
2
2
1

0
6

18
12
6
2
2
1

0
5
16
6
4
1
1
3

1
4
14
4
4
1
1
3

1
2
13
2
1
1
1
1

0
2
12
2
1
1
0
1

0
1
12
1
1
0
0
0

0
1
9
1
1
0
0
0

0
1
7
1
1
0
0
1

0
1
6
1
1
0
0
1
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serta diare masing-masing 1 kasus (Tabel 2). 
Di antara gejala respiratorik batuk (19) tampak 

lebih dominan dibandingkan pilek (13), nyeri 
tenggorok (11), dan sesak nafas (4) kasus. Sesak nafas 
merupakan gejala yang paling cepat mereda, sebaliknya 
gejala batuk paling lambat mereda. 

Gejala diare ditemukan pada 1 kasus pada 
saat masuk rawat inap, tetapi setelah pemberian 
oseltamivir dosis III bertambah menjadi 3 kasus yang 
kemudian sembuh setelah pemberian oseltamivir 
dosis VII dan VIII. Setelah 12 jam pemberian 
oseltamivir dosis IX sampai X terdapat 1 kasus lain 
dengan diare. Pada seluruh kasus dengan diare pada 
umumnya berlangsung ringan dengan frekuensi 2 
sampai 4 kali sehari tanpa disertai dehidrasi dan lama 
sakit 1 sampai 3 hari. 

Pembahasan 

Virus p(H1N1) 2009 merupakan strain baru virus 
influenza H1N1 dari hasil triple reassortment virus 
influenza pada unggas, babi, dan manusia. Virus 
p(H1N1) 2009 mudah menular dari manusia ke 
manusia, sehingga menyebabkan pandemi influenza 
kedua dari virus influenza H1N1 (pandemi influenza 
H1N1 pertama terjadi pada tahun 1918).9 Menurut 
pengamatan Centers for Disease Control and Prevention 
(CDC) sejak April 2009 sampai Maret 2010 
diperkirakan sekitar 43 – 88 juta orang di dunia 
terinfeksi virus p(H1N1)2009 dengan kematian 
sekitar 8720 – 18.050 orang.10 Laporan WHO 
Regional Office for South-East Asia kasus konfirmasi di 
Indonesia sampai 23 Juli 2010, 1.131 kasus dengan 
kematian 10 kasus (0,88%).11

Temuan kami, angka kematian kasus konfirmasi 
p(H1N1) 2009 anak (0,79%) sebanding dengan 
angka kematian nasional kasus konfirmasi p(H1N1) 
2009 (0,88%) maupun angka kematian global 
menurut WHO pada 30 Agustus 2009 (1%).12 
Risiko kematian relatif kecil namun kematian 
dapat terjadi sangat cepat pada p(H1N1) 2009,4 
seperti dialami oleh kasus yang meninggal dalam 
pengamatan kami meninggal empat hari setelah 
awitan sakit.

Kasus konfirmasi p(H1N1) 2009 yang terjadi di 
Indonesia tersebar di duapuluh lima provinsi (total 33 
provinsi), terbanyak warga negara Indonesia (94,1%) 
selebihnya warga negara Australia (1,7%) dan warga 

negara lain. Rasio laki-laki dan perempuan sebanding, 
mayoritas kasus tidak terdapat riwayat bepergian keluar 
negeri.13 Hal serupa juga ditemukan pada penelitian 
kami. Hal tersebut memperkuat pernyataan Kementrian 
Kesehatan Republik Indonesia 2009 bahwa penularan 
sudah terjadi di antara masyarakat.4 Lücker dkk,14 
melaporkan median umur kasus konfirmasi p(H1N1) 
2009 adalah 39 tahun (rentang umur 1 bulan – 94 
tahun). Di Indonesia kasus termuda berumur 3 bulan 
dan tertua berumur 74 tahun, terbanyak berumur 11 
sampai 25 tahun.13 Pada penelitian kami usia termuda 
berumur 1 tahun dan terbanyak pada kelompok umur 
6 sampai 18 tahun.  

Gejala klinis pada sebagian besar kasus p(H1N1) 
2009 berlangsung ringan dan serupa dengan infeksi 
seasonal influenza.15 Gejala yang ditemui umumnya 
batuk dan demam sebagai gejala yang dominan,16 
sesak nafas, pilek, dan nyeri tenggorok14,16 yang 
mereda dalam 4 sampai 6 hari.9 Keadaan serupa juga 
ditemukan pada penelitian kami, batuk dan demam 
menjadi keluhan dominan diikuti dengan lesu, pilek, 
dan nyeri tenggorok. Hanya sedikit kasus mengalami 
diare dan muntah. Berbeda dengan laporan Ko dkk16 
keluhan muntah lebih banyak dialami (24,2%) 
daripada keluhan diare (4,3%). Selain itu infeksi 
virus p(H1N1) 2009 dapat menyebabkan sakit 
berat dengan gejala pneumonia dan acute respiratory 
distress syndrome (ARDS),17 serta komplikasi viral 
pneumonia lebih sering terjadi daripada pneumonia 
bakterial.18 Pasien yang memerlukan perawatan 
dan perburukan klinis progresif dapat dialami oleh 
pasien yang sebelumnya sehat maupun dengan 
riwayat penyakit dasar atau kronis.19 Hasegawa 
dkk20 melaporkan komplikasi pneumonia infeksi 
virus p(H1N1) 2009 anak 41% terjadi pada anak 
yang sebelumnya sehat. Komplikasi lainnya berupa 
infeksi bakteri sekunder, gagal ginjal, miokarditis, 
dan perburukan penyakit dasar (asma dan penyakit 
kardiovaskular),19 asma merupakan faktor prediktor 
untuk perawatan di ICU pada kasus infeksi virus 
p(H1N1) 2009 anak.21 

Kasus infeksi virus p(H1N1) 2009 dengan klinis 
berat, terutama pada anak <5 tahun, wanita hamil, 
dan yang mempunyai penyakit dasar sebelumnya.15 
Kami menemukan tiga kasus dengan pneumonia, 
dua di antaranya berumur <5 tahun dan salah satunya 
mengalami ARDS. Satu kasus memiliki riwayat 
penyakit asma sebelumnya tetapi tidak mengalami 
perburukan klinis dan segera membaik, kasus lain 
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tidak menderita komplikasi yang serius. Menurut 
pengamatan Randall22 walaupun infeksi virus 
p(H1N1) 2009 dapat menyebabkan komplikasi serius 
tetapi pada anak infeksi virus p(H1N1) 2009 tidak 
lebih berat dari infeksi karena virus seasonal influenza 
dalam kebutuhan rawat inap maupun komplikasi 
pneumonia.

Pengamatan Ko dkk16 pada kasus infeksi 
p(H1N1) 2009 anak menunjukkan leukopenia 
(16,8%), leukositosis (11%), limfopenia (56,2%), 
trombositopenia (6,7%) dan trombositosis (4,1%). 
Kami tidak menemukan kasus dengan leukositosis 
atau trombositosis. Pada penelitian kami mayoritas 
kasus mengalami perjalanan sakit yang tidak berat, 
ditemukan gangguan metabolik (hiperglikemia) 
ringan, penurunan ringan fungsi hati serta hiper
kalemia. Kasus yang meninggal pada awalnya diduga 
sebagai kasus avian influenza (H5N1), dugaan 
demikian dapat dipahami karena sampai saat ini 
di Indonesia kasus baru avian influenza (H5N1) 
masih terus bertambah walaupun meningkat 
secara lambat.23 Disamping itu perjalanan penyakit 
berlangsung progresif dan cepat memburuk dengan 
disfungsi multi organ yang sangat menyerupai kasus 
avian influenza (H5N1) anak.24 

Selama pandemi virus p(H1N1) 2009 pengobatan 
kausal yang dianjurkan adalah antivirus golongan 
neuraminidase inhibitor (oseltamivir dan zanamivir) 
yang berperan memblok kerja protein virus influenza 
neuraminidase. Beberapa laporan langsung dan 
pengamatan para klinisi dari berbagai negara 
menunjukkan pengobatan dengan antivirus tersebut 
dapat mencegah infeksi p(H1N1) 2009 menjadi 
lebih berat atau kematian.15,25 Pada penelitian 
kami, kasus dengan awitan-oseltamivir I terlama 
(14 hari) menunjukkan perbaikan klinis, kondisi 
tersebut berbeda dengan pemberian oseltamivir 
pada kasus infeksi virus influenza A (H5N1) yang 
hanya bermanfaat serta memberikan peluang hidup 
yang lebih baik apabila diberikan sedini mungkin.25 
Sebagian besar kasus p(H1N1) 2009 sembuh tanpa 
mengalami komplikasi, serta manfaat oseltamivir 
terhadap perbaikan klinis paling cepat terlihat pada 
gejala demam dengan median lama demam 1,5 hari ( 
rentang 1-4 hari),26 hal serupa dapat ditemukan pada 
penelitian kami. Efek samping oseltamivir berupa 
neuropsychiatric adverse events (delirium, kejang, dan 
ensefalitis) dan ruam kulit27 tidak ditemukan pada 
penelitian kami. 

Kesimpulan 

Pandemi virus influenza A baru (H1N1) 2009 di 
Indonesia juga dialami oleh anak dan berlangsung 
ringan. Gejala dominan demam dan batuk namun 
respon terhadap oseltamivir berbeda, gejala demam 
cepat mereda sebaliknya gejala batuk lebih lambat. 
Oseltamivir memberi manfaat dalam mencegah 
komplikasi berat dan kematian serta tetap bermanfaat 
pada kasus dengan jarak awitan sampai dosis pertama 
oseltamivir lebih dari dua hari. 
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