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RINGKASAN 

HUBUNGAN ANTARA KADAR REGULATED UPON ACTIVATION NORMAL 

T CELL EXPRESSED AND SECRETED SEKRET HIDUNG DENGAN SKOR 
GEJALA TOTAL PADA PENDERITA RINITIS ALERGI 

Oleh: Eva Susanti 

Rinitis alergi (RA) adalah suatu penyakit inflamasi mukosa hidung yang 

diperantarai oleh imunoglobulin E (IgE) setelah terjadi paparan alergen. Salah 

satu tanda penting dari proses alergi adalah infiltrasi sel-sel inflamasi utamanya 

eosinofil ke jaringan dan melepaskan berbagai protein dasar yang dapat merusak 

epitel mukosa hidung. Proses migrasi dan infiltrasi sel-sel inflamasi sangat 

dipengaruhi oleh peran regulated upon activation normal T cell expressed and 

secreted (RANTES). 

Pengulcuran beratnya gejala RA dapat dilakukan secara subyektif dengan 

menghitung skor gejala total (SGT) serta obyektif melalui kadar RANTES sekret 

hidung. Sampai saat ini belum diketahui dengan jelas hubungan antara kadar 

RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA yang berobat di Unit 

Rawat Jalan (URJ) THT-KL Divisi Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo 

Surabaya. 

Penelitian ini bertujuan untuk membuktikan hubungan antara kadar 

RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA. Penelitian dilaksanakan 

pada bulan Juli hingga Desember 2015 di URJ THT-KL Divisi Alergi Imunologi 

dan Instalasi Patologi Klinik RSUD dr. Soetomo Surabaya. Jenis penelitian ini 

adalah analitik observasional dengan menggunakan rancang bangun cross 

sectional. Pengambilan sampel dilakukan secara consecutive sampling dan 

didapatkan sampel sebanyak 49. Semua sampel penelitian menjalani pemeriksaan 

SGT dan pengukuran kadar RANTES sekret hidung dengan menggunakan metode 

ELISA. 

HasH penelitian ini menunjukkan bahwa kelompok umur terbanyak adalah 

20-<30 tahun (61,22%) dan paling sedikit 40-<50 tahun (4,08%) dengan rerata 

umur (SD) 29,24 (9,01) tahun. Jenis kelamin perempuan yaitu 37 penderita 

(75,51 %) dan laki-Iaki 12 penderita (24,49%). Distribusi tingkat pendidikan 
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didapatkan sarjana (SI) sebagai sampel terbanyak yaitu 25 penderita (51,02%). 

Dua puluh delapan penderita (57,14%) yang tidak bekerja sebagai sampel 

terbanyak terdiri dari ibu rwnah tangga 4 penderita (8,16%) dan mahasiswa 24 

penderita (48,98%). Distribusi klasifikasi RA dari terbesar hingga terkecil adalah 

persisten sedang berat sebanyak 23 penderita (46,9%), intermiten sedang berat 12 

penderita (24,5%), intermiten ringan 11 penderita (22,45%) dan persisten ringan 3 

penderita (6,12%). 

Rerata (SD) nilai SGT adalah 11,37 (3,15) dengan nilai minimum 6 dan 

maksimum 18. Rerata (SD) kadar RANTES adalah 17,68 (8,24) dengan nilai 

minimum 1,35 pg/ml dan nilai maksimum 53,81 pg/ml. Analisis distribusi data 

berdasarkan diagram scatter plot didapatkan bahwa data berdistribusi normal. 

Hasil uji korelasi Pearson menunjukkan antara kadar RANTES sekret hidung 

dengan SGT pada penderita RA didapatkan hubungan yang bermakna (p=0,002), 

dengan koefisien korelasi (r) =0,426. 

Kesimpulan penelitian ini adalah terdapat hubungan positif dengan 

korelasi sedang antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita 

RA. 
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SUMMARY 

THE RELATIONSHIP BETWEEN THE LEVELS OF REGULATED UPON 
ACTIV ATION NORMAL T CELL EXPRESSED AND SECRETED NASAL 

SECRETION WITH TOTAL SYMPTOMS SCORE IN ALLERGIC RHINITIS 
PATIENTS 

Allergic rhinitis (AR) is an inflammatory disease of nasal mucosa which 

mediated by immunoglobulin-E (IgE-mediated) as a response to an allergen 

exposure. One important sign of an allergic process is the infiltration of 

inflamatory cells particullary eosinophils into the mucosal tissue, and then release 

a variety of basic proteins that can damage the nasal mucosal epithelium. The 

process of migration and infiltration of inflammatory cells was strongly 

influenced by the role of regulated upon activation normal T cell expressed and 

secreted (RANTES). 

Disease severity of AR can be done subjectively by calculating the total 

symptoms scores (TSS) and objectively through the levels of RANTES in nasal 

secretion. Until now, the relationship between the levels of RANTES nasal 

secretion with TSS in AR patients . at Allergy-Immunology Division of 

Otorhinolaryngology-Head and Neck Surgery (ORL-HNS) Outpatient 

Department of Dr. Soetomo Hospital, Surabaya still unclear. 

This study was aimed to prove the relationship between the levels of 

RANTES nasal secretion with TSS in AR patients. It was conducted from July 

until December 2015 in Allergy - Immunology Division of ORL-HNS Outpatient 

Department and Clinical Pathology Instalation of Dr. Soetomo Hospital, Surabaya. 

The study was an observational analytic with cross sectional design. Samples 

were collected by consecutive sampling and obtained a sample of 49. All samples 

were examined for TSS and measured of RANTES levels in nasal secretion by 

using ELISA method. 

The result of this study showed that age group of 20-<30 years old is 

61,22%, while 40-<50 years old as the least group with mean (SD) 29,25 (9,01) 

years old. There were 37 women patients (75,51%) and 12 men patients (24,49%). 

Graduated patients from university counted as the most sample 25 (51,02%) and 

unemployment patients. Twenty eight (57,14%) unemployment patients consisted 

xi 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Hubungan Antara Kadar... Eva Susanti



of 4 (8,16%) housewifes and 24 (48,98%) college students . Classification 

distribution of allergic rhinitis from the majority to minority is moderate to severe 

persistent which were 23 patients (46,9%), moderate to severe intermitten 12 

patients (24,5%), mild intermitten 11 patients (22,45%), and mild persistent 3 

patients (6,12%). 

Mean (SD) TSS is 11,37 (3,15) with minimal score of 6 and maximal 

score of 18. Mean (SD) of RANTES is 17,68 (8,24) while minimal score of 1,35 

pglml and maximal score of 53,81 pglml. Distribution analysis result based on 

scatter plot diagram showed that data in normal distribution. Pearson correlation 

test results indicate between the levels of RANTES nasal secretion with TSS in 

AR patients had significant correlation (p=0.002), with correlation coefficient (r) 

=0.426. 

The conclusion of this study showed that there was positive relationship 

with moderate correlation between the levels of RANTES nasal secretion with 

TSS scores in allergic rhinitis patients. 
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ABSTRACT 

Objective : Allergic rhinitis (AR) is an infiamatory disease of nasal mucosa 
which mediated by Imunoglobulin E (IgE) as a response to an allergic exposure. 
One important sign of an allergic process is the infiltration of inflamatory cells 
particullary eosinophils into the mucosal tissue, and then release a variety of basic 
proteins that can damage the nasal mucosal epithelium. The process of migration 
and infiltration of inflammatory cells was strongly influenced by the role of 
regulated upon activation normal T cell expressed and secreted (RANTES). 
Evaluation of AR can be done by calculating total symptoms score (TSS) and 
RANTES levels in nasal secretion. The relation between the levels of RANTES 
nasal secretion with TSS in AR patients at Allergy-Immunology Division of 
Otorhinolaryngology-Head and Neck Surgery (ORL-HNS) Outpatient 
Department of Dr. Soetomo Hospital, Surabaya still unclear. The purpose of this 
study is to prove the relation between the levels of RANTES nasal secretion with 
TSS in AR patients. 
Methods Research conducted at Allergy-Immunology Division of 
Otorhinolaryngology-Head and Neck Surgery (ORL-HNS) Outpatient 
Department of Dr. Soetomo Hospital, Surabaya in July 2015 to December 2015. 
Samples were taken by consecutive sampling and obtained 49 samples for 
RANTES levels measurement and TSS. Level of RANTES in nasal secretion 
were measured by ELISA method with human RANTES ELISA Kit reagen of 
Elabscience with catalog number E-EL-H0023. Total symptoms score were 
obtained by accumulating all the symptoms either nasal symptoms or non nasal 
symptoms. Data of RANTES is in interval scale, TSS in ordinal scale and 
performed statistical analytic with correlation of Pearson. 
Result: Mean (SD) RANTES of this study is 17,68 (8,24) pglml and mean (SD) 
of TSS is 11,37 (3,15 pglml). Scatter plot diagram proved that data in normal 
distribution. The results of Spearman test showed that there was significant 
correlation between the levels of RANTES nasal secretion with TSS in AR 
patients (p=0.002), with correlation coefficient (r) =0.426. 
Conclusion : There was positive relationship with moderate correlation between 
the levels ofRANTES nasal secretion with TSS in allergic rhinitis patients. 

Key words : allergic rhinitis, regulated upon activation normal t cell expressed 
and secreted, total symptom scores. 
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BABI 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang Masalah 

r'~""USTAKAA" I 
eNlVeP'lSITAS AIRlAHCJOA 

SlY ARAYA 

Rinitis alergi (RA) adalah suatu penyakit inflamasi mukosa hidung yang 

diperantarai oleh imunoglobulin E (IgE) setelah terjadi paparan alergen. Gejala 

utama dan khas pada RA antara lain bersin, gatal hidung, rinore, buntu hidung 

atau adanya post nasal drip (Bousquet, et al., 2008). Beberapa kasus RA disertai 

dengan adanya gejala pada mata, telinga dan tenggorok (Pawarti, 2009). 

Tingginya angka prevalensi RA pada dekade terakhir yang mencapai 10 

sampai 25% populasi penduduk dunia mendorong beberapa peneliti untuk 

mencari peran mediator lain selain eosinofil dan sitokin yang juga berperan dalam 

patofisiologi RA yaitu kemokin (Zhang, et al., 2007; Ozdoganoglu & Songu, 

2012). Beratnya gejala RA dapat dinilai secara subyektif berdasarkan skor gejala 

total/ SGT (Brozek, et al., 2010) dan secara obyektif berdasarkan pemeriksaan 

eosinofil maupun sitokin kerokan mukosa hidung (Koreck, et al., 2005; Bousquet, 

et al., 2008). Penilaian gejala RA secara subjektif dianggap kurang mencenninkan 

beratnya gejala RA karena sangat tergantung dari keluhan penderita sehingga 

diperlukan pengukuran lain yang lebih objektif dengan pemeriksaan mediator 

yang berperan (Ologe, et al., 2013). Penelitian tentang peranan eosinofil dan 

sitokin seperti interleukin (IL) pada RA telah banyak dilakukan di Indonesia 

termasuk Unit Rawat Jalan (URJ) Telinga Hidung Tenggorok Bedah Kepala dan 

Leher (THT -KL) Rumah Sakit Umum Daerah (RSUD) Dr. Soetomo Surabaya. 
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Laporan beberapa penelitian menyatakan pentingnya peran kemokin salah 

satunya regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

(RANTES) sebagai mediator terjadinya proses inflamasi pada RA (Zhang, et al., 

2007). Penelitian adanya aktivitas RANTES pada sekret hidung penderita RA 

dapat dijadikan dasar untuk menilai beratnya gejala RA (Kuna, et al., 1998). 

Sampai saat ini hubungan antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pada 

penderita RA di Indonesia khususnya di Rumah Sakit Umum Daerah (RSUD) Dr. 

Soetomo Surabaya belum diketahui dengan jelas. 

Penelitian yang dilaporkan El-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar pada tahun 

2011 terhadap 19 penderita RA mendapatkan kadar RANTES sekret hidung lebih 

tinggi dibanding kelompok kontrol. Pada 10 penderita RA derajat sedang berat 

ditemukan kadar RANTES sekret hidung sebesar 72,17 pg/ml lebih tinggi 

dibandingkan 9 penderita RA derajat ringan sebesar 10,50 pg/ml. Kadar RANTES 

tersebut jauh lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol yang hanya terdeteksi 

sebesar 0,65 pg/ml. Kesimpulan penelitian ini menyatakan terdapat hubungan 

antara kadar RANTES dengan beratnya gejala RA. Penelitian lain yang dilakukan 

oleh Kuna, et aI., pada tahun 1998 mendapatkan kadar RANTES sekret hidung 

meningkat secara signifIkan (p<0,05) sebanding dengan SGT pada pasien RA 

dibandingkan dengan diluent (pelarut). Kadar RANTES ini hasilnya lebih 

meningkat pada sekret hidung pasien RA yang mengalami primming (setelah 

diberi provokasi alergen) dibandingkan yang tidak pada 0,5,2,4 dan 24 jam. 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

merupakan salah satu kemokin spektrum luas yang berhubungan dengan proses 

inflamasi alergi karena memiliki efek kemotaksis. Penelitian secara in vitro oleh 
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Kuna, et a/., pada tahun 1998 (dikutip oleh Suleimani & Walker, 2007) terhadap 

penderita RA yang disuntik RANTES sebesar 5 Jlg pada konka inferior mukosa 

hidung menunjukkan adanya akwnulasi eosinofil yang signiftkan. Selain eosinofil 

didapatkan peningkatan mediator inflamasi lain seperti basofil, neutrofil, limfosit 

dan monosit. 

Sebagai kemokin dengan spektrum luas RANTES berperan menginduksi 

proses migrasi cluster of differentiation (CD) 4, CD45, monosit, dan eosinoftl. 

Peranan lainnya meliputi aktivasi dan kemotaksis eosinofil, mengaktifkan basofil, 

sel mast serta menginduksi pelepasan histamin (Kuna, et al., 1998; Lillard, et al., 

2001; EI-Sharkawy, Elmorsy, El-Naggar, 2011). Histamin dan eosinofil diketahui 

sebagai mediator penting yang dominan dalam patoftsologi RA. Histamin 

berperan pada reaksi alergi fase cepat (RAFC) dan menyebabkan gejala RA 

sebesar lebih dari 50% (Pawarti, 2009; Deraz, 2010; Sin & Togias, 2011). 

Histamin mengaktifkan reseptor HI pada ujung saraf sensorik sehingga 

menyebabkan bersin, gatal dan rinore (Lehman, et al., 2010). Histamin juga 

berinteraksi dengan reseptor HI dan H2 pada pembuluh darah mukosa yang 

menyebabkan vasodilatasi dan peningkatan permeabilitas pembuluh darah. 

Selanjutnya terjadi kebocoran plasma, udim mukosa dan hipersekresi dengan 

manifestasi klinis berupa buntu hidung ( Sin & Togias, 2011). 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

menyebabkan eosinofll mengalami migrasi dari endotel pembuluh darah menuju 

mukosa hidungldiapedesis (Stellato & Beck, 2000). Eosinofll mengeluarkan 

beberapa zat atau bahan yang dapat meningkatkan reaksi inflamasi pada reaksi 

alergi fase lambat (RAFL) seperti major basic protein (MBP), eosinophil derived 
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neurotoxin (EDN), eosinophil peroxidase (EPO), eosinophil chemotactic protein 

(ECP) dan reactive oxygen species (ROS). Berbagai bahan tersebut menimbulkan 

kematian sel dan kerusakan epitel mukosa hidung. Mekanisme pada fase RAFL 

ini akan mengakibatkan keluhan hipersekiesi hidung, buntu hidung dan gangguan 

pembauan (Sin & Togias, 2011). 

Berdasarkan uraian di atas perlu diteliti hubungan antara kadar RANTES 

sekret hi dung dengan SGT pada penderita RA yang berobat ke UR] Divisi Alergi 

Imunologi Ilmu Kesehatan THT-KL RSUD Dr. Soetomo Surabaya. 

1.2 Rumusan Masalah 

Apakah ada hubungan antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT 

pada penderita RA? 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan Umum 

Membuktikan hubungan antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT 

pada penderita RA. 

1.3.2 Tujuan Khusus 

1. Menilai kadar RANTES sekret hidung pada penderita RA 

2. Menilai SGT pada penderita RA 

3. Menganalisis hubungan antara kadar RANTES sekret hidung dengan 

SGT pada penderita RA 
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1.4 Manfaat Penelitian 

1.4.1 Manfaat teoritis 

Dapat menjelaskan lebih jauh peranan RANTES pada patofisiologi RA 

yang menyebabkan timbulnya manifestasi klinis. 

1.4.2 Manfaat praktis 

Apabila terbukti adanya hubungan kadar RANTES sekret hidung dengan 

SGT pada penderita RA dapat dipertimbangkan sebagai salah satu indikator dalam 

penentuan beratnya gejala RA sehingga dapat membantu penegakkan diagnosis 

dan pemilihan terapi yang tepat untuk penderita RA di masa yang akan datang. 
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BAB2 
SURABA 

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1 Rinitis Alergi 

2.1.1 Definisi 

Rinitis alergi (RA) adalah penyakit inflamasi mukosa hidung yang 

diperantarai oleh Ig E setelah terjadi paparan alergen pada mukosa hidung. Gejala 

RA meliputi rinore, buntu hidung, gatal hidung dan bersin-bersin yang 

mengganggu penderita (Bousquet, et al., 2008). Rinitis alergi merupakan masalah 

kesehatan utama yang mempengaruhi kualitas hidup secara signifikan. Alergen 

yang paling sering menimbulkan reaksi RA antara lain pollen, debu rwnah, bulu 

binatang, tungau, serangga dan makanan (Bousquet, et aI., 2008; Krouse, 2008; 

Pawarti, 2009). 

2.1.2 Patofisiologi 

Rinitis alergi merupakan suatu reaksi hipersensitifitas, bersifat khas dan 

timbul pada penderita atopi. Gejala klinis akan timbul bila ada kontak dengan 

alergen yang biasanya tidak menyebabkan reaksi apapun pada orang normal 

(Roestiniadi, 2001). Rinitis alergi menurut pembagian Gell & Comb termasuk 

reaksi alergi tipe I yang diperantarai Ig E melalui proses RAFC dan RAFL 

(Pawarti 2009; Sin & Togias, 2011). 

a. Reaksi alergi fase cepat 

Reaksi alergi fase cepat terjadi dalam beberapa menit setelah interaksi Ig E 

dengan alergen, dimulai dengan fase sensitisasi dan dilanjutkan dengan fase 

6 
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aktivasi-sekresi. Fase sensitisasi dimulai ketika penderita terpapar alergen pertama 

kali. Alergen yang terdeposit pada epitel mukosa hidung akan ditangkap dan 

diproses oleh makrofag atau sel dendrit yang berfungsi sebagai antigen presenting 

cells (APC). Antigen di dalam sel tersebut akan diproses dalam endosom menjadi 

fragmen peptida pendek yang akan berikatan dengan major histocompatibility 

complex (MHC) kelas II dalam vesike~ Goigi. Endosom yang mengandung 

peptida dalam sel teraktivasi tersebut akan bergabung dengan vesikel berisi 

molekul MHC kelas II dan membentuk ikatan non kovalen. Ikatan ini akan 

diekspresikan sebagai komplek peptida dan molekul MHC kelas II di permukaan 

APC (Suprihati, 2004; Pawarti, 2009; Sin & Togias, 2011). 

Tipe molekul MHC kelas II yang diekspresikan oleh masing-masing 

individu dan afinitas molekulnya terha~ap peptida antigen spesifIk mempengaruhi 

sistem imun untuk menimbulkan respon terhadap suatu protein spesifIk. Antigen 

yang sudah diproses tersebut disajikan kepada sellimfosit T/sel T helper (Th) 0 

pada kelenjar limfe regional. Pada individu yang mempunyai penyakit atopik pada 

saluran nafas, reseptor antigen spesifik pada sel ThO (TCRltoll cell receptor) 

bersama molekul CD4 dapat mengenali peptida antigenik yang disajikan oleh 

MHC kelas II pada APC. Mekanisme selanjutnya adalah terjadi ikatan antara TCR 

bersama CD4 dengan MHC kelas II. Ikatan tersebut memerlukan mekanisme lain 

agar berhasil yaitu ikatan antara CD86 (disebutjuga B7-2) yang ada dipermukaan 

APC dengan CD28 yang ada di permukaan sel ThO (Suprihati, 2004; Sin & 

Togias, 2011). 

Peristiwa tersebut akan melepaskan interleukin (IL) 1 yang akan 

mengaktivasi sel ThO sehingga berdiferensiasi menjadi Thl dan Th2. Sel Th2 
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akan melepaskan sejumlah sitokin yang berperan penting dalam mekanisme alergi 

yaitu IL-3, IL-4, IL-5, IL-9, IL-13 dan granulocyte macrophage colony 

stimulating factor (GM-CSF). Interleukin 3 berperan dalam maturasi sel mast. 

Interleukin 5 berperan menarik eosinofil dan meningkatkan masa hidupnya, 

sedangkan IL-9 berperan dalam proliferasi sel mast. Interleukin 4 dan IL-13 

memberikan sinyal penting yang merubah sel B menjadi sel plasma dan 

selanjutnya memproduksi IgE. Imunoglobulin E kemudian berikatan dengan 

reseptor tetramer berafinitas tinggi (!ragmen crystallizable e receptor IIFcERI) 

pada sel mast dan basofil. Pasien umumnya asimptomatik selama fase sensitisasi 

(Deraz, 2010; Sin & Togias, 2011). 

Papar~ ulang alergen dengan jenis sama pada penderita atopik yang 

sudah mengalami sensitisasi akan menyebabkan ikatan alergen dengan Ig E 

spesifIk dipermukaan sel mast dan basofil sehingga terjadi degranulasi kedua sel 

tersebut. Degranulasi sel mast dan basofil melepaskan mediator kimia yaitu 

preformed mediator (histamin, tryptase, bradikinin) serta newly formed mediator 

(prostaglandin D2, leukotrln C4/L TC4, heparin, platelet activating factorlP AF, 

kinin, protease. 

Histamin merupakan mediator penting dan merupakan penyebab gejala 

RA sebesar lebih dari 50% (Pawarti, 2009; Deraz, 2010; Sin & Togias, 2011). 

Histamin mengaktifkan reseptor HI pada ujung saraf sensorik sehingga 

menyebabkan bersin, gatal dan rinore (Lehman, et al., 2010). Histamin juga 

berinteraksi dengan reseptor HI dan H2 pada pembuluh darah mukosa yang 

menyebabkan vasodilatasi dan peningkatan permeabilitas pembuluh darah, 
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selanjutnya terjadi kebocoran plasma, udim mukosa dengan manifestasi klinis 

berupa buntu hidung (Sin & Togias, 2011). 

b. Reaksi alergi rase lamb at 

Setelah RAFC, terjadi pelepasan sitokin dan aktivasi sel endotel yang 

menyebabkan terjadinya RAFL. Fase ini terjadi dalam waktu 1 sampai 48 jam 

dengan puncaknya antara 5-8 jam dan menetap antara 24-48 jam. Periode antara 

akhir RAFC dan awal masuk RAFL ditandai oleh aktivasi sel endotel dan 

pelepasan sitokin inflamasi yaitu IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8, IL-13, tumor 

necroting factor (TNF) (l dan GM-CSF. Beberapa sitokin ini merangsang sel 

melepaskan kemokin seperti RANTES dan eotaxin yang menarik eosinofil dan 

basofil ke organ target (Pawarti, 2009; Deraz, 2010; Sin & Togias, 2011). 

Mekanisme tertariknya eosinofil sampai ke lokasi reaksi alergi 

dipengaruhi oleh sitokin yang disekresi oleh sel mast, eosinofil dan sel Th2. 

Sitokin IL-3, IL-4, IL-5 dan GM-CSF serta eosinophil chemoattractant (eotaxin 

dan RANTES) diketahui dapat meningkatkan ekspresi molekul adesi endotel. 

Sitokin IL-3, IL-5 dan GM-CSF dapat meningkatkan masa hidup eosinofil di 

jaringan. Interleukin 4 menyebabkan terjadinya peningkatan ekspresi molekul 

adesi endotel seperti intercellular adhesion molecule-l (ICAM-1) dan vascular 

cell adhesion molecule-1NCAM-1 (Sin & Togias, 2011). Perjalanan eosinofil 

dari sirkulasi sampai ke lokasi reaksi alergi melalui beberapa tahap yaitu aktivasi, 

marginasi, adesi endotel dan diapedesis. Kemokin seperti RANTES menyebabkan 

eosinofil mengalami diapedesis sehingga bermigrasi dari endotel menuju mukosa 

hidung (Stellato & Beck, 2000). 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Hubungan Antara Kadar... Eva Susanti



Eosinoftl mengeluarkan beberapa zat atau bahan yang dapat meningkatkan 

reaksi inflamasi fase lambat seperti MBP, EDN, EPO, ECP dan ROS. Berbagai 

bahan tersebut menimbulkan kematian dan kerusakan epitel. Fase RAFL ini akan 

mengakibatkan keluhan bipersekresi bidung, buntu bidung dan gangguan 

pembauan oleh mediator inflamasi terutama eosinoftl sebagai sel yang paling 

dominan (Sin & Togias, 2011). Gambar 2.1 menunjukkan patofisiologi dari RA 

baik pada RAFC maupun RAFL. 
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Gambar 2.1 Patofisiologi rinitis alergi (Sin & Togias, 2011 ) 
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2.1.3 Diagnosis 

Diagnosis RA ditegakkan berdasar pada anamnesis riwayat penyakit yang 

tepat dan spesifik, pemeriksaan fisik THT-KL, penentuan skor gejala hidung, 

penentuan skor gejala total, pemeriksaan nasoendoskopi, tes provokasi, sitologi 

sekret hidung, tes alergi (tes kulit, Jg E total, spesifik). Pemeriksaan yang lain 

meliputi biopsi mukosa hidung, fungsi transpor mukosilia, pengukuran tahanan 

hidung dengan rinomanometri atau akustik rinometri dan pengukuran kadar nitrit 

oksida/NO (Pawarti, 2009; Mandhane, Shah, Tennati, 2011). Pemeriksaan 

radiologi (foto polos, computed tomograpy scanlCT scan dan magnetic resonance 

imagingfMRl) diperlukan untuk menilai kondisi sinus dan rongga hidung pada 

penderita yang tidak memberi respon terhadap terapi, terutama untuk 

menyingkirkan adanya rinosinusitis pada penderita RA (Pawarti, 2009). 

Anamnesis dimulai dengan riwayat penyakit secara umum dan dilanjutkan 

dengan pertanyaan yang lebih spesiflk termasuk keterangan pekerjaan, tempat 

tinggal, riwayat penyakit dalam keluarga dan faktor lingkungan (Pawarti, 2009). 

Gejala dan tanda RA yang muncul juga ditanyakan pada anamnesis. Gejala dan 

tanda pada RA dapat dibagi menjadi gejala hidung (nasal symptoms) dan gejala 

diluar hidung (non nasal symptoms) seperti tertera pada Tabel 2.1. 

Gejala hidung meliputi gatal hidung, bersin, buntu hidung, rinore dan post 

nasal drip; Gejala diluar hidung dapat ditemukan pada mata seperti rasa gatal, 

merah dan berair. Beberapa penderita juga mengeluhkan gejala pada tenggorok 

seperti rasa gatal, batuk, peningkatan sekret dan iritasi. Gejala diluar hidung 

lainnya yaitu pada telinga seperti penurunan pendengaran, tinitus dan rasa penuh 

(Spector, et al., 2003; Yildrim, Apuhan, Kocoglu, 2013). Tiap gejala diukur 
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secara semikuantitatif menggunakan skor 0-3 tergantung berat ringannya (Gill & 

Ayubi, 2011; Yildrim, Apuhan, Kocoglu, 2013). Skor gejala total merupakan 

jumlah keseluruhan gejala yang didapatkan pada RA (Adham, 2011). 

Tabel 2.1 Skor Gejala RA ( Yildrim, Apuhan, Kocoglu, 2013) 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

Gejala dan tanda 

Pilek 

Buntu hidung 

Bersin 

Gatal hidung 

Gatal telinga, palatum dan atau 

tenggorok 

Mata gatal, merah, berair 

Keterangan : 

Derajat Berat 

o Tidak ada gejala tanda 

1 Ringan, tidak mengganggu 

2 Sedang, gejala dan tanda jelas, 
mengganggu, masih bisa ditoleransi 

3 Berat, gejala dan tanda sulit 
ditoleransi, mengganggu 
aktivitas/tidur 

No.1 sampai 4 = Skor Gejala Hidung Total (SGHT) 
No.5 dan 6 = Skor Gejala Total Diluar Hidung 
No.1 sampai 6 = Skor Gejala Total (SGT) 

Gejala pada hidung yang berat dapat diikuti dengan adanya gatal pada 

telinga dan palatum. Semua gejala hidung dapat mempengaruhi drainase sinus 

sehingga menyebabkan terjadinya sakit kepala dan nyeri daerah wajah (Spector, et 

al., 2003; Mandhane, Shah, Tennati, 2011). Gejala primer adalah gejala hidung 

sedangkan gejala diluar hidung adalah gejala sekunder yang terjadi karena adanya 

proses inflamasi mukosa saluran nafas bagian atas seperti pada Gambar 2.2. 
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Gambar 2.2 Berbagai gejala pada RA (Mandhane, Shah, Tennati, 2011) 

2.1.4 I(}as~si 

Pembagian RA menurut ARIA WHO 2008 berdasarkan gejala yaitu RA 

intermiten dan RA persisten sedangkan berdasarkan beratnya penyakit dibagi 

menjadi RA ringan dan RA sedang berat. Rinitis alergi intermiten yaitu bila 

penderita mempunyai gejala kurang dari 4 hari dalam 1 minggu atau bila kurang 

dari 4 minggu. Rinitis alergi persisten yaitu bila . penderita mempunyai gejala 

selama lebih dati 4 hari dalam 1 minggu dan penyakitnya sudah berlangsung 

selama lebih dati 4 minggu. Rinitis alergi derajat ringan bila gejala hidung tidak 

mengganggu tidur, aktivitas sehari-hari dan tidak mengganggu kerja atau sekolah. 

Rinitis alergi derajat sedang-berat bila gejala hidung mengganggu satu atau lebih 
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aktivitas seperti tidur, kerja atau sekolah (Quraishi, Davies, Craig, 2004; Bousquet, 

et ai., 2008). Secara skematis pembagian tersebut ditunjukkan pada Gambar 2.3. 

Intermiten Persisten 

Gejala Gejala 

• < 4 hari penninggu • ~ 4 hari perminggu 

• Atau < 4 minggu 

" 
, Dan ~ 4 minggu 

Ringan , ~ Sedang-Berat 

• Tidur nonnal Satu atau lebih gejala 

• Aktivitas sehari-hari nonnal • Tidur terganggu 

• Bekerja dan sekolah nonnal • Aktivitas sehari-hari, saat olahraga 

• Tidak ada keluhan yang dansaatsantaiterganggu 

mengganggu • Bekerja atau sekolah terganggu 

• Ada keluhan yang mengganggu 

Gambar 2.3 Klasifikasi RA menurut ARIA WHO (Bousquet, et al., 2008). 

2.1.5 Terapi 

Terapi RA bertujuan untuk meringankan gejala klinis, memperbaiki 

kualitas hidup, mencegah komorbid dengan mempertimbangkan derajat keparahan, 

lama penyakit, kebutuhan pasien, efektifitas, ketersediaan obat dan biaya (Lehman 

& Blaiss, 2010). Menurut ARIA WHO 2008, terapi RA disesuaikan dengan gejala 

dan beratnya penyakit meliputi upaya menghindari alergen (allergen avoidance), 

farmakoterapi dan imunoterapi spesifik. Farmakoterapi yang dapat diberikan yaitu 

antihistamin dengan atau tanpa dekongestan secara oral atau topikal, 

kortikosteroid intranasal, antagonis reseptor leukotrien, mast cell stabilizers dan 

antikolinergik (Bousquet, et ai., 2008). Penilaian terapi dilakukan selama 2-4 

minggu, terapi dapat diteruskan apabila terdapat perbaikan gejala, evaluasi ulang 
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terhadap diagnosis, komplikasi, penyebab lain serta pengobatan dilakukan apabila 

terapi gagal. Alogaritma penatalaksanaan RA menurut ARIA WHO 2008 tampak 

dalam Gambar 2.4. 

Intermittent 
symptoms 

Moderate. 
_ere Mild 

I I 
1 

-",,.-.-............ -or __ H~ 

.-.,n C I 
1:I"~c:a 
... LllIA 
("'-

I __ 'nop. ... 

"-, ......... 
1U1_ 

Persistent 
symptoms 

.. _
_c:& 

~ 
~ -r 

=:-...::... -.. ~-

Check for asthma 
especlallV In patients with 8e\'ere 
and/or persistent rhinitis 

Allergen and Irritant avoidance may be appropriate 

If CGClIjunctivitis -_Nt_ --H,.----cor_ 
Considef" specific Immunotherapy 

Gambar. 2.4 Alogaritma penatalaksanaan RA menurut ARIA WHO 2008 
(Bousquet, et al., 2008) 

Menurut Kelompok Studi (Kodi) Alergi dan Imunologi Perhimpunan 

Dokter Spesialis THT-KL (PERHATI-KL) terapi awal untuk semua RA adalah 

edukasi dan menghindari alergen. Terapi RA intermiten ringan adalah 

antihistamin oral atau topikal, apabila tidak terkontrol maka diberikan 

kortikosteroid topikal atau imunoterapi. Terapi RA intermiten sedang berat dan 

persisten ringan adalah antihistamin oral, dekongestan dan kortikosteroid topikal, 

jika tidak terkontrol dapat dipertimbangkan pemberian imunoterapi. Terapi RA 
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persisten sedang berat sesuai dengan terapi RA persisten ringan atau dapat 

lang sung diberikan imunoterapi (Wardhani, dkk., 2007). Gambar 2.5 berikut 

menunjukkan alogaritma penatalaksanaan RA menurut Kodi Alergi Imunologi 

PERHATI-KL. 

PileI( dI.ac ............... 1 ".... JItWIt. 
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Gambar 2.5 Alogaritma penatalaksanaan RA menurut Kodi Alergi Imunologi 

PERHATI-KL (Wardbani, dkk., 2007) 
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2.2 Sitokin 

Sitokin adalah golongan protein atau polipeptida yang mudah larut, 

diproduksi oleh sel limfosit dan sel-sel lain seperti makrofag, sel mast, eosinofil 

serta sel endotel (Abbas & Lichtman, 200~). Berbagai sitokin memiliki bermacam 

aktivitas pada tipe sel yang berbeda, beberapa sitokin diketahui memiliki fungsi 

yang saling berhubungan (Cumming, 2012). Efek sitokin dapat lokal maupun 

sistemik, sinyal luar mengatur ekspresi reseptor sitokin atau respon sel terhadap 

sitokin. Efek sitokin terjadi melalui ikatan dengan reseptornya melalui membran 

sel sasaran. Respon seluler terhadap sebagian besar sitokin terdiri atas perubahan 

ekspresi gen terhadap sel sasaran yang menimbulkan ekspresi fungsi baru dan 

kadang proliferasi sel sasaran (Baratawidjaja & Rengganis, 2009). 

Sitokin merupakan nama yang biasa digunakan, nama lainnya adalah 

limfokin (sitokin yang dihasilkan limfosit), monokin (sitokin yang dihasilkan 

monosit), kemokin (sitokin dengan aktivitas kemotaktik) dan interleukin (sitokin 

yang dihasilkan oleh satu leukosit). Klasifikasi sitokin berdasarkan respon 

imunologi dibagi menjadi tipe 1 (interferon-y/IFN-y, TGF-P) dan tipe 2 yaitu IL-4, 

IL-10, IL-13 (Judawanto, 2014). Dua jenis sitokin yang berbeda dihasilkan oleh 

sel Th yaitu sel Th1 dan Th2. Sel Th1 menghasilkan IFN-y dan IL-2. Sel Th2 

menghasilkan IL-3, IL-4, IL-5, IL-10 dan IL-13. Klasifikasi lainnya membagi 

menjadi sitokin Th2 (IL-4, IL-5, IL-9, IL-13), sitokin proinflamasi (TNF-a, IL-1P), 

kemokin (RANTES, eotaxin, MCP-1) dan growth factor berupa transforming 

growthfactorlTGF P dan epidermal growthfactor (Surjanto & Purnomo, 2014). 

Sitokin mengatur interaksi antar sel imun dan memacu reaktivitas imun, 

baik pada respon imun bawaan maupun didapat. Sitokin adalah polipeptida yang 
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dihasilkan tubuh sebagai respon terhadap rang sang mikroba dan antigen lainnya, 

berperan sebagai mediator pada reaksi imun dan inflamasi serta memberikan efek 

langsung dan tidak langsung. Efek langsung yaitu peran sitokin terhadap sel yang 

memproduksi sitokin itu sendiri (fungsi autokrin) dan terhadap sel yang letaknya 

tidak jauh (fungsi parakrin). Efek tidak langsung berupa kemampuan sitokin 

menginduksi ekspresi reseptor untuk sitokin lain dalam merangsang sel 

(sinergisme), mencegah ekspresi reseptor atau produksi sitokinlantagonisme 

(Abbas & Lichtman, 2004; Baratawidjaja & Rengganis, 2009). 

Sitokin dihasilkan oleh mononuclear phagocytic cells (MPC) dan APC 

yang efektif berpe.ran dalam terjadinya infiltrasi seluler dan reaksi inflamasi pada 

jaringan. Proses antigen ditangkap oleh APC, diproses dan dipresentasikan kepada 

sel limfosit Th berada pada satu jalur sitokin tersebut dihasilkan. Sebagai 

altematifnya monosit juga dipicu untuk menghasilkan sitokin melalui sistem imun 

bawaan (innate) melalui pola recognition receptors yang merekam komponen 

streotipe dari patogen. Berbagai reseptor seperti lipopolysaccharide (LPS) 

berperan dalam sistem imun yaitu dalam hal membedakan protein patogen dan 

nonpatogen. Sitokin yang dihasilkan oleh monosit diantaranya TNF dan beberapa 

IL seperti IL-l, IL-6, IL-8, IL-12, IL-15, IL-18 dan IL-23 (Borish & Steinke, 

2003). 

2.3 Kemokin 

2.3.1 Definisi 

Kemokin adalah kelompok sitokin dengan berat molekul rendah (8-12 

ldlodaltonIkD), mempunyai fungsi kemotaksis berbagai macam sel seperti 
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neutrofil, monosit, limfosit, eosinofil, fibroblast dan keratinosit (Kuna, et al., 1998; 

Bourish & Steinke, 2003; Chaaban & Naclerio, 2014). Istilah kemokin pertama 

kali digunakan pada tahun 1992 untuk menjelaskan sekelompok sitokin yang 

memiliki efek kemotaktik dan memiliki cysteine residues (C) pada rangkaian 

asam aminonya (Commins, et al., 2010; Velazquez & Teran, 2011). 

Kemokin berfungsi sebagai faktor kemotaktik melalui ikatan dengan 

reseptor yang merupakan anggota famili protein G berpasangan/G protein

coupled chemotactic factors (Kaplan, 2001; Baratawidjaja & Rengganis, 2009). 

Fungsi kemokin dalam proses inflamasi adalah sebagai mediator proinfiamasi, 

mengatur peran leukosit dalam respon imun, imunomodulator kuat aktivasi 

limfosit, angiogenesis, hematopoesis dan organogenesis (Blease, et al., 2000; 

Zhang, et al., 2007). Kemokin berikatan dan mengaktifkan reseptor spesifik pada 

permukaan leukosit, aktivitas biologisnya akan muncul pada konsentrasi 1-100 

ng/mg dan dihasilkan oleh beberapa tipe sel imun dan non-imun sebagai respon 

terhadap adanya kerusakan, alergen, antigen atau adanya mikroorganisme (Zhang, 

et al., 2007; Velazquez & Teran, 2011). 

2.3.2 Klasifikasi 

Kemokin dibagi dalam 4 subfamili berdasarkan posisi cysteine residues 

seperti yang tertera pada Tabel 2.2. Subfamili CXC dicirikan dengan adanya 2 

cysteine residues yang dipisahkan oleh asam amino dengan variabel X 

ditengahnya. Subfamili cysteine cysteine (CC) kemokin memiliki 2 cysteine 

residues yang terpisah tanpa ada variabel diantaranya. Subfamili C kemokin 

hanya memiliki 1 cysteine residues, sedangkan CX3C memiliki 3 variabel asam 
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amino yang memisahkan 2 cysteine residues (Kaplan, 2001; Commins, et ai., 

2010) 

Dua dari subfamili ini hanya memiliki satu anggota sedangkan dua 

kelompok besar lainnya yaitu a dan ~ kemokin memiliki banyak anggota. 

Kelompok a kemokin juga dikenal sebagai kemokin CXC sedangkan ~ kemokin 

dikenal sebagai kemokin CC. Kemokin a berada pada kromosom 4(q12-21) dan ~ 

berada pada kromosom17(qll-32). Subfamili kemokin a merupakan faktor 

kemotaktik neutrofil, namun memiliki sedikit efek terhadap basofil atau eosinofil. 

Subfamili kemokin ~ berperan pada semua leukosit kecuali neutrofil (Kaplan, 

2001). Gambar 2.6 menunjukkan ilustrasi subfamili kemokin yang memiliki 

ikatan antar cysteine. 

Tabe12.2 Subfamili kemokin (Kaplan, 2001) 

a Chemokines (CXC) 

Interleukin-8 (NAP-I) 
NAP-2 
GRO -a, -p, -y 
GCP-2 
P-Thromboglobulin 
CTAP III 
Platelet factor IV 
IP-lO 
MiG 
iTAC 
SDF-I 
BLC 

IJ Chemokines C Chemokines 
(CC) 
MCP 1-4 Lymphotactin 
RANTES 
Eotaxin I,II and III 
MIP-la 
MIP-IP 
1-309 
MDC 
TARC 
LARC (EXODUS 
1) 
P ARC (DC CKI) 
TBCK 
SLC 
ELC 

CX1C 
Chemokines 
Fractalkine 

NAP = Neutrofil activating peptide, GRO = Growth regulated oncogene, GCP = Granulocyte 
chemotactic peptide, CT AP = Connective tissue activating peptide, P ARC = Pulmonary and 
activation regulated chemokine (or dendritic cell chemokine 1). 
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Gambar 2.6 llustrasi subfamili kemokin (Nikel, Beck, Stelatto, 1999) 

Kemokin seperti chemokine ligand 1 (CCLl), CCLS, CCL7, CCL8, 

CCLlI, CCL13, CCL14, CCL17, CCL18, CCLl9 dan CCL24 berperan dalam 

aktivasi dan perkembangan sel Th2. Sel Th diklasifikasikan menjadi sel Thl atau 

sel Th2 berdasarkan produksi sitokin dalam sistem imun. Se1 Thl menghasilkan 

IFN-y dan TGF-~ yang menginduksi makrofag dan sel killer T, kebanyakan 

berperan dalam respon imun seluler. Sel Th2 memproduksi IL-3, IL-4, IL-IO dan 

sitokin lain yang utamanya terlibat dalam reaksi hipersensitivitas tipe I yang 

diperantarai 19E (lgE-mediated delayed type-l hypersensitivity reaction) dan 

berperan dalam respon imun humoral. Eotaxin~l (CCLII), eotaxm-2 (CCL24), 

MCP-3 (CCL7) dan MCP-4 (CCL-B) mempengaruhi keseimbangan ThlfTh2 

dengan cara memperkuat respon Th2 (Campbell, et al., 2002; Zhang, et al., 2007; 

Baratawidjaja & Rengganis, 2009). 

Chemokine ligand 2 berperan dalam pengambilan leukosit T CD4+ dan 

CD8+, menstimulasi pelepasan histamin dan leukotrien dari sel mast atau basofil 

dan menginduksi fibrosis oleh TGF-~ dan prokolagen. Chemokine ligand 7 dan 8 
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berperan dalam mengaktivasi dan menstimulasi basofil untuk melepaskan 

mediator inflamasi dan mengatur respon IgE. Chemokine ligand 13 menginduksi 

perpindahan monosit dan limfosit juga mencetuS degranulasi eosinofil melalui 

peningkatan ion kalsium di sitoplasma sel serta ikut menstimulasi basofil untuk 

melepaskan histamin. Eotaxin dan RANTES merupakan CC kemokin utama yang 

berperan dalam aktivasi dan perpindahan sel eosinofil (Blease, et al., 2000; Zhang, 

et ai., 2007). 

Produksi eotaxin yang meningkat dapat menginduksi aktivitas dan migrasi 

eosinofil (proses diapedesis). Eotaxin dapat diperoleh pada hampir seluruh sel 

inflamasi terutama eosinofil dan basofil setelah paparan alergen. Mekanisme yang 

mendasari proses ini adalah eotaxin mempercepat degranulasi basofil, meregulasi 

sel Th2 dengan mengatur pengumpulan eosinofil, menyebabkan terjadinya 

ketidakseimbangan Thl/Th2 dan menginduksi reaksi alergi melalui cascade IgE

sel mast-FcERI. Kemokin akan bekerja setelah berikatan dengan reseptor. 

Beberapa kemokin dan sitokin dapat berkombinasi pada satu reseptor dengan 

ligand yang berbeda-beda. Reseptor kemokin yang berbeda ini diekspresikan oleh 

Thl dan Th2, eosinofil, basofil dan sel mast. Reseptor utama kemokin dengan 

ligand seperti eotaxin-l, eotaxin-2, eotaxin-3 dan RANTES adalah CC 

Chemokine Receptor 3/CCR3 (Zhang, et ai., 2007). 

2.3.3 Reseptor Kemokin 

Reseptor kemokin mempunyai tujuh transmembran (7 TM) heliks 

berpasangan dan berinteraksi dengan protein G. Sebagian besar reseptor kemokin 

dikenali lebih dari satu kemokin, beberapa kemokin terikat pada lebih dari satu 
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reseptor kemokin (Nickel, Beck, Stelatto, 1999; Velazquez & Teran, 2011). 

Reseptor kemokin eosinofil yang paling berperan diantara reseptor-reseptor 

kemokin lainnya adalah CCR3, ligand CCR3 seperti eotaxin-l, eotaxin-2, eotaxin-

3 dan RANTES terbukti dapat mengaktifkan eosinofil. Ligand CCR4 adalah 

CCL8, CCL7, CCL13, CCL5 dan CCLI7, sedangkan ligand CCR5 adalah 

macrophage inflammatory protein (MIP) 1, MIP-2 dan CCL5. Kemokin jenis 

CCL 1 berinteraksi dengan CCR8. Semua reseptor kemokin tersebut diketahui 

berada pada dominasi sel Th2. Reseptor kemokin CCR2 yang memiliki ligand 

CCL2, CCL8, CCL7 dan CCL13 diketahui dapat mengaktivasi polarisasi Thl. 

Sedangkan CCRI yang ligandnya adalah CCL5, MIP-l, MIP-2, dan MIP-3 

mengaktifkan kedua tipe sel Th tersebut (Zhang, et al., 2007). 

Lebih dari 52 kemokin dan 20 reseptor kemokin telah ditemukan sampai 

saat ini. Tabel 2.3 menunjukkan kemokin dan reseptomya beserta lokasi 

kromosom dan fungsi masing-masing kemokin tersebut. Reseptor kemokin CCR3 

diketahui berperan penting dalam patofisiologi RA. Reseptor kemokin CCR3 ini 

banyak ditemukan pada eosinofil, limfosit Th2, basofil dan sel mast, namun 

diantara sel-sel tersebut eosinofil paling banyak mengekspresikan CCR3 (Borish 

& Steinke, 2003; Elsner, Escher, Forssmann, 2004; Chaaban & Naclerio, 2014). 
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Tabe12.3 Kemokin dan reseptor kemokin (Chaaban & Naclerio, 2014) 

Systematic name Chromosome Ligand Chemokine Physiological 
rece~tor(s) features 

CC chemokine/receptor 
family 

CCLI 17ql1.2 1-309 CCR8 Inflamm 
CCL2 17ql1.2 MCP-IIMCAF CCR2 Inflamm 
CCL3 17ql1.2 MIP-I alLD78a CCRI,CCR5 Inflamm 
CCL3Ll 17q21.1 LD78~ CCRS Inflamm 
CCL4 17ql1.2 MIP-IP CCRS Inflamm 
CCL4Ll 17ql2 None CCRS Inflamm 
CCL4L2 17ql2 None CCRS Inflamm 
CCLS 17ql1.2 RANTES CCRI, CCR3, CCRS Inflamm 
CCL6 Unknown Unknown Unknown Unknown 
CCL7 17ql1.2 MCP-3 CCRI, CCR2, CCR3 Inflamm 
CCL8 17ql1.2 MCP-2 CCR3 Inflamm 
CCL9 Unknown Unknown Unknown Unknown 
CCLIO Unknown Unknown Unknown Unknown 
CCLII 17ql1.2 Eotaxin CCR3 Inflamm 
CCLl2 Unknown Unknown CCR2 Unknown 
CCL13 17ql1.2 MCP-4 CCR2,CCR3 Inflamm 
CCLl4 17ql1.2 HCC-I CCRI Unknown 
CCLl5 17ql1.2 HCC-2ILKn-1 CCRI,CCR3 Unknown 
CCLl6 17ql1.2 HCC-4ILEC CCRI Unknown 
CCLl7 16q13 TARC CCR4 Inflamm, Homeo 
CCLl8 17ql1.2 DC-CKIIPARC Unknown Homeo 
CCLl9 9p13 MIP-3p!ELC CCR7 Homeo 
CCL20 2q33-q37 MIP-3a1LARC CCR6 Inflamm, Homeo 
CCL21 9p13 6CkineSLC CCR7 Homeo 
CCL22 16q13 MDC/STCP-I CCR4 Inflamm, Homeo 
CCL23 17ql1.2 MPIF-I CCRI Unknown 
CCL24 7ql1.23 MPIF-21E0taxin-2 CCR3 Inflamm 
CCL25 19p13.2 TECK CCR9 Homeo 
CCL26 7ql1.23 Eotaxin-3 CCR3 Inflamm 
CCL27 9p.13 CTACK!ILC CCRIO Homeo 
CCL28 5pl2 MLC CCRIO Inflam, Homeo 

C chemokine/receptor 
family 

XCLI Iq23 Lymphotactin XCRI Unknown 
XCL2 Iq23 SCMI-a XCRI Unknown 

CXC 
chemokine/receptor 
family 

CXCLI 4qI2-q13 GROaIMGSA-a CXCR2>CXCRI Inflamm 
CXCL2 4q12-qI3 GROPIMGSA-p CXCR2 Inflamm 
CXCL3 4qI2-q13 GROyIMGSA-y CXCR2 Inflamm 
CXCL4 4q12-q13 PF4 CXCR3 Inflamm 
CXCL4Ll 4q12-q21 PF4VI CXCR3 Inflamm 
CXCL5 4qI2-q13 ENA-78 CXCR2 Inflamm 
CXCL6 4q12-q13 GCP-2 CXCRI, CXCR2 Inflamm 
CXCL7 4qI2-q13 NAP-2 CXCR2 Inflamm 
CXCL8 4qI2-q13 !L-S CXCRI, CXCR2 Inflamm 
CXCL9 4q21.2l Mig CXCR3 Inflamm 
CXCLIO 4q21.21 IP-lO CXCR3 Inflamm 
CXCLII 4q21.21 I-TAC CXCR3 Inflamm 
CXCLl2 IOqll.l SDF-lalP CXCR4 Unknown 
CXCLl3 4q21 BLCIBCA-I CXCRS Homeo 
CXCLl4 5q3l BRAKIbolekine Unknown Homeo 
CXCLl5 Unknown Unknown Unknown Unknown 
CXCLl6 17pl3 SR-PSOX CXCR6 Inflamm 
CXCLl7 19q13.2 VCCI,DMC Unknown Inflamm, Homeo 

Cx..C 
chemokine/receptor 
family 

CXlCLl l6q13 F ractalkine CX3CRI Inflamm 

The term 1nf1amm and Homeo under the physiological features heading refer to inflammatory chemokines and homeostatic 
chemokines, respectively. The most common names for human ligands arc listed, but is not an inclusive of ligand names found in 
the literature. 
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2.3.4 Peran Kemokin Pada Rinitis Alergi 

Saat ini diketahui bahwa beberapa kemokin dan reseptornya berperan 

penting dalam patofisiologi RA. Kemokin seperti CCLI, CCL2, CCL5, CCL7, 

CCL8, CCLII, CCL13, CCLI4, CCLI7, CCLI8, CCLI9, CCL24 dan CX3CLI 

di mukosa hidung pasien RA regulasinya meningkat. Penelitian ini didukung 

dengan adanya penelitian lain yang mendeteksi ekspresi eotaxin I, RANTES, 

MCP-3 dan MCP-4 pada mukosa hi dung dan sekret hidung setelah pemberian 

alergen tertentu pada pasien RA ( Zhang, et al., 2007). 

Kemokin berperan pada RAFL seperti ditunjukkan pada Gambar 2.7. 

Deoxyribonucleic acid (DNA) beberapa kemokin dan reseptornya terekspresi 

pada mukosa hi dung pasien RA dibandingkan dengan mukosa hidung pasien yang 

normal. Penelitian ini menunjukkan bahwa beberapa kemokin dan reseptornya 

berperan dalam patofisiologi RA melalui pengaruhnya secara langsung terhadap 

maturasi sel Th2 (Zhang, et al., 2007). Penelitian secara in vitro menemukan 

kemokin dengan konsentrasi 100 ng/ml adalah konsentrasi optimal ( Lintoment, et 

ai., 2008). 

Kemokin seperti eotaxin, IL-5 dan RANTES berperan dalam infiltrasi 

eosinofil, basofil, limfosit Th2 dan sel mast pada RA yang kronis. Penelitian 

adanya ekspresi RANTES dan eotaxin pada mukosa hi dung pasien RA 

menjadikan dasar untuk mengetahui secara jelas efek histamin dan antihistamin 

dalam regulasi CC kemokin. Penelitian tersebut menyimpulkan bahwa histamin 

dapat menginduksi produksi CC kemokin pada mukosa hidung pasien RA. 

Penelitian tersebut mengungkapkan bahwa interaksi antara histamin dengan CC 

kemokin dapat membawa kepada suatu konsep baru mengenai pengobatan RA di 
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masa yang akan datang (Fujikura, Shimosawa, Yakuo, 2001; EI-Naggar, et al., 

2008). 
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Gambar 2.7 Sel dan mediator yang terlibat dalam respon alergi pacta RA, tampak 
bahwa kemokin terlibat dalam proses RAFL (Diamant, et ai., 2010) 

Eotaxin dan reseptomya CCR3 diketahui berperan penting dalam 

patofisioiogi RA. Penelitian menunjukkan bahwa pacta pasien dengan RA ketika 

diberikan paparan alergen tertentu akan meningkat jumlah eosinofil, level 

eosinophil protein X (EPX) dan konsentrasi eotaxin pacta bilasan hidungnya. 

Konsentrasi eotaxin pacta bilasan hidung menunjukkan hasil korelasi yang kuat 

antara jumlah hitung eosinofil dengan EPX. Pengamatan terhadap perpindahan 

eosinofil dalam endotelial dengan menggunakan microvascular endothelial cells 
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menunjukkan eotaxin sebagai eosinophil chemoattractants yang memiliki efek 

paling baik (Elsner, Escher & Forssmann, 2004). Penelitian lainnya menemukan 

bahwa CCL 17 juga ditemukan pada sel epitel hidung dan terekspresi tinggi pada 

pasien dengan RA dibandingkan dengan kelompok kontrol (Borish & Steinke, 

2003). Gambar 2.8 menunjukkan peran kemokin seperti eotaxin, RANTES, IL-5 

dalam patofisiologi RA yang berperan dalam infiltrasi eosinofil, basofil, limfosit 

ThZ dan sel mast. 
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Gambar 2.8 Sel dan mediator dalam patofisiologi RA (Deraz, 2010) 
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Eotaxin terbukti berperan sebagai eosinophil chemoattractants pada 

mukosa hidung penderita RA dan pemberian obat penghambat eotaxin dan 

reseptomya CCR3 berguna bagi pengobatan RA (Terada, et al., 2001). 

Mekanisme bagaimana eotaxin berperan dalam patofisiologi RA khususnya pada 

RAFL ditunjukkan pada gambar 2.9. Eotaxin dilepaskan dan diekspresikan oleh 

mukosa nasal hidung dan mengaktivasi eosinofil melalui stimulasi reseptomya 

yaitu CCR3 s~hingga menyebabkan terjadinya gejala RA seperti obstruksi, 

hiperesponsif mukosa hidung dan kerusak~ epitel hidung. 

Nasal 
epithelium 

Eosinophil 

Eosinophilic 
Inflammation 

Nasal symptoms 
·Obstruction 
, Hyperresponsiveness 

_ 'Epithelial damage 

Gambar 2.9 Mekanisme eotaxin pada proses RAFL, tampak eotaxin terikat 
dengan reseptor CCR3 pada eosinofil sehingga terjadi proses 
inflamasi dan menyebabkan timbulnya berbagai gejala hidung. (El
Shazly, 2003) 

2.4 Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

2.4.1 Definisi 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

(RANTES) adalah kemokin yang memiliki berat molekul rendah 8 KD dan 

bersifat kemotaktik terhadap eosinofil (Oyamada, et al., 2006). Kemokin ini 
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mempunyai ikatan 2 cysteine residues pada rangkaian asam aminonya, aktivitas 

kemotaksis tersebut diketabui tidak hanya bagi eosinofil, tetapi juga sel T limfosit, 

monosit dan basofil serta berperan penting dalam menarik leukosit ke tempat 

terjadinya inflamasi (Terada, et al., 1996; Saji, Nonaka, Pawankar, 2000). 

Penelitian secara in vitro menunjukkan bahwa RANTES pada eosinofil memiliki 

efek kemotaksis, perpindahan eosinofil secara transendotelial, induksi dan 

produksi reactive oxygen (Saji, Nonaka, Pawankar, 2000). 

2.4.2 Struktur, Gen dan Reseptor RANTES 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

merupakan kemokin proinflamasi yang berperan mengaktivasi leukosit melalui 

reseptomya. Penelitian yang menggambarkan struktur RANTES sangat jarang 

dilakukan. Struktur RANTES berhasil ditemukan Wang, et ai., pada tabun 2011 

dengan menggtmakan alat spektrometer. Penelitian tersebut menunjukkan struktur 

dan mekanisme RANTES ke permukaan leukosit sebingga menyebabkan proses 

inflamasi melalui ikatan dengan reseptomya. Gambat 2.10 memmjukkan struktur 

oligomerik RANTES dengan spektrometer. 

C-terminus ... N-terminus 

) 
N-terminu5 

N-terminus 
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Gambar 2.10 Struktur oligomerik RANTES melalui spektrometer (Wang, et al., 
2011) 
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Gen RANTES berlokasi pada kromosom dengan lokus 17 q 11.2. Adanya 

kerusakan pada kromosom ini diduga turut berperan sebagai faktor risiko 

terjadinya RA (Lillard, et al., 2001; Borish & Steinke, 2003; Alieva, 2010). 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted dapat 

mengaktivasi sejumlah sel seperti sel T, monosit, neutrofil, sel natural killer (NK) 

dan sel dendrit. Aktivasi sel T umumnya memerlukan konsentrasi RANTES yang 

tinggi (Ali eva, 2010). Sebagai kemoatraktan yang penting bagi sejumlah sel, 

RANTES diketahui berperan dalam migrasi limfosit T (CD4), eosinofil dan sel 

mast ke jaringan target. Akumulasi sel mast terjadi pada semua proses inflamasi 

dan reaksi imunitas sehingga menyebabkan perubahan struktur dan kerusakan 

jaringan (Matolli, et al., 1995). 

Reseptor RANTES yang diketahui hingga saat ini adalah CCR1, CCR3 

dan CCR5 (Chaaban & Naclerio, 2014). Penelitian yang dilakukan Commins, et 

al., (2010) menyatakan bahwa CCR4 juga merupakan reseptor RANTES yang 

dapat terdeteksi. Gambar 2.11 menunjukkan ilustrasi reseptor RANTES yang 

menempel -pada pennukaan berbagai sel yang terlibat dalam proses inflamasi 

alergi tennasuk RA. Gambar tersebut menunjukkan bahwa reseptor RANTES 

yaitu CCR1, CCR3, CCR4 dan CCR5 menempel pada hampir semua pennukaan 

sel inflamasi. Reseptor CCR1 menempel pada eosinofil, basofil, sel dendrit dan 

natural killer T celllNKT cell. Reseptor CCR3 menempel pada eosinofil, basofil, 

limfosit Th2 dan sel mast sedangkan reseptor CCR4 menempel pada limfosit Th2, 

sel mast, sel dendrit dan sel NKT. Reseptor CCR5 menempel pada limfosit Th1 

dan sel NKT. 
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Gambar 2. 11 llustrasi reseptor RANTES pada proses inflamasi alergi. Reseptor 
yang berada pada sel inflamasi dijelaskan dengan adanya 
perbedaan warna. (pease & Williams, 2006) 

2.4.3 Perm RANTES Pada Rinitis Alergi 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted sebagai 

salah satu kemokin yang penting dalam patofisiologi RA diproduksi oleh limfosit 

T, sel endotel pembuluh darah, fibroblast, monosit, eosinofil dan sel darah merah 

(K~ et ai., 1998; Lillard, et ai., 2001). Sebagai kemokin dengan spektrum luas 

RANTES dapat menginduksi migrasi CD4, CD45, monosit, berperan dalam 

aktivasi dan kemotaksis eosinofil, migrasi transendotel eosinofil, juga 

mengaktifkan basom, sel mast serta menginduksi pelepasan histamin (K~ et al., 

1998; Lillard, et al., 2001; El-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar, 2011). 
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Histamin dan eosinofil merupakan mediator penting serta paling dominan 

dalam patofisologi RA. Histamin berperan pada fase RAFC dan menyebabkan 

gejala RA sebesar lebih dari 50% (Pawarti, 2009; Deraz, 2010; Sin & Togias, 

2011). Histamin mengaktifkan reseptor HI pada ujung saraf sensorik sehingga 

menyebabkan bersin, gatal dan rinore (Lehman, et al., 2010). Interaksinya dengan 

reseptor HI dan H2 pada pembuluh darah mukosa menyebabkan vasodilatasi dan 

peningkatan permeabilitas. Tahap selanjutnya akan terjadi kebocoran plasma, 

udim mukosa dan hipersekresi dengan manifestasi klinis berupa buntu hidung (Sin 

& Togias, 2011). Penelitian yang mendukung peran RANTES terhadap histamin 

adalah penelitian Conti, et al., (1995) seperti dikutip Reale, et al., (2001) dengan 

ditemukannya peran RANTES dalam pelepasan histamin pada sel mast tikus. 

Kemokin seperti RANTES menyebabkan eosinofil mengalami diapedesis 

sehingga bermigrasi dari endotel menuju mukosa hidung (Stellato & Beck, 2000). 

Eosinofil mengeluarkan beberapa zat atau bahan yang dapat meningkatkan reaksi 

inflamasi pada fase RAFL seperti MBP, EDN, EPO, ECP, ROS. Berbagai bahan 

tersebut menimbulkan kematian dan kerusakan epitel. Mekanisme pada fase 

RAFL ini akan mengakibatkan keluhan hipersekresi hidung, buntu hidung dan 

gangguan pembauan (Sin & Togias, 2011). 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted mernicu 

produksi IgE. Kadarnya meningkat secara signifikan (p<0,05) sebanding dengan 

SGT pada bilasan hidung penderita RA yang mengalami primming dibandingkan 

diluent pada 0,5,2,4 dan 24 jam (Gambar 2.12). Kadar RANTES sebesar 100 

ng/ml jika diinkubasi dengan eosinofil (90~1 dari 5x106 seUml) menyebabkan 

degranulasi sel yang bermakna. Setelah direkrut ke jaringan inflamasi, eosinofil 
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menerima sinyal untuk memulai degranulasi serta melepaskan berbagai zat seperti 

MBP, EDN, EPO,ECP, ROS yang berhubungan dengan terpicunya kerusakan 

epitel, udim dan hiperaktivitas jalan nafas (Lintoment, et al., 2008). Sebagai 

kemokin dengan spektrum luas RANTES memiliki efek kemotaksis tidak hanya 

bagi eosinofil tetapi juga basofil dan limfosit (Kuna, et al., 1998). Pada mukosa 

hidung RANTES berperan menginduksi eosinofil, sel mast dan basofil untuk 

melepas histamin (Blease, et al., 2000; Zhang, et al., 2007). 
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Gambar 2.12 Perbandingan SGT antara RANTES dengan diluent pada penderita 
RA yang dilakukan primming (setelah diberi provokasi alergen) dan 
tidak ( Kuna, et al., 1998) 

Penelitian yang dilakukan oleh Sim, et a/., tahun 1995 seperti dikutip EI-

Naggar, et al., pada tahun 2008 menemukan bahwa RANTES terdeteksi pada 

sekret hidung penderita RA setelah diberikan paparan alergen dan nilainya 

sebanding dengan SGT penderita RA pada RAFL. Penelitian lain juga 
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menemukan bahwa pada mukosa hidung penderita RA yang diberikan steroid 

menunjukkan adanya penurunan jumlah eosinofil dan RANTES bersamaan 

dengan berkurangnya gejala RA (Uller, et al., 2010). 

Penelitian yang dilakukan El-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar pada tahun 

2011 terhadap 19 penderita RA membuktikan bahwa kadar RANTES terdeteksi 

lebih tinggi dibanding kelompok kontrol. Penderita RA yang berjumlah 19 dibagi 

menjadi 2 kelompok yaitu kelompok 1 dengan RA derajat sedang berat (1 ° 
penderita) dan kelompok 2 dengan RA derajat ringan (9 penderita). Kelompok 

kontrol yang merupakan individu normal digolongkan sebagai kelompok 3. Kadar 

RANTES sekret hidung ditemukan lebih tinggi pada penderita RA derajat sedang 

berat (72,17 pg/ml) daripada derajat ringan (10,5 pg/ml) maupun kelompok 

kontrol (0,65 pg/ml) seperti tertera dalam Tabel 2.4. Kadar RANTES sekret 

hidung pada kelompok kontrol dapat terdeteksi sebesar 0,65 pg/ml yang hasilnya 

jauh lebih rendah dibanding penderita RA. Penelitian ini menyatakan bahwa kadar 

RANTES sekret hidung dapat diukur untuk menilai beratnya gejala ~ dan pada 

orang normal terdeteksi sebesar 0,65 pg/ml. 

Tabel 2.4 Kadar Eotaxin, RANTES, TNF (1, dan IgE mukosa hidung berdasarkan 
derajat gejala RA. (El-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar, 2011) 
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SURA8AYA 
BAB3 

KERANGKA KONSEPTUAL DAN HIPOTESIS PENELITIAN 

3.1 Kerangka Konseptual 

Paparan alergen pada sensitized mast cell penderita RA 

RAFC RAFL 

Degranulasi sel ~ 
mast T 

.' I IL-3, IL-13, GM-CSF II IL-5 I IL-4 I 
I Histamin I ~ 

II II Eosinofil I Reseptor HI I Reseptor H2 I sumsum tulang 

1 ~+-- ICAM-I, 

VCAM-I 

I I Eosinofil Saraf Vasodilatasi t 
sensorik darah 

i penneabilitas RANTES 

pemb darah 

I ~ 

Gejala RA ~ 
MBP 

diapedesis 

Bersin, pilek, gatal Buntu EDN 
hidung, gatal telinga, hidung EPO Eosinofil 
palatum dan atau ECP 

mukosa hidung 
tenggorok, mata gatal, I ROS I merah, berair 

I 
I SGT 

Gambar 3.1 Kerangka konseptual 

Keterangan : 

= yang diteliti = dinilai = berikatan 

= tidak diteliti ---.. = menyebabkan 
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Penjelasan Kerangka Konseptual 

Patogenesis RA didahului dengan fase sensitisasi yang dimulai ketika 

penderita terpapar alergen pertama kali. Alergen pada mukosa hidung akan 

ditangkap dan diproses oleh APC yang kemudian berikatan dengan MHC kelas II. 

Mekanisme selanjutnya adalah terjadi ikatan antara MHC kelas II dengan TCR 

dan CD4 sehingga melepaskan IL-l. Interleukin 1 berperan mengaktivasi ThO 

menjadi Thl dan Th2. Sel Th2 melepaskan sejumlah sitokin yang salah satunya 

memberi sinyal penting untuk merubah sel B menjadi sel plasma dan 

memproduksi IgE. Imunoglobulin E kemudian berikatan dengan FCERI pada sel 

mast dan basofil. Pada tahap ini sel mast mengalami sensitisasi (sensitized mast 

cell). 

Paparan ulang alergen terhadap sensitized mast cell pada penderita RA 

menyebabkan terjadinya RAFC dan RAFL. Adanya paparan alergen ini memicu 

timbulnya degranulasi sel mast pada RAFC sehingga terjadi pengeluaran histamin. 

Fase ini terjadi dalam waktu I sampai 48 jam dengan puncaknya antara 5-8 jam 

dan menetap antara 24-48 jam. Periode awal masuk RAFL ditandai dengan 

aktivasi sel endotel dan pelepasan sitokm inflamasi yaitu IL-3, IL-4, IL-5, IL-13 

dan GM-CSF oleh Th2. Interleukin 5 merangsang proses diferensiasi, maturasi 

dan aktivasi eosinofil di sumsum tulang. Interleukin 4 meningkatkan kadar 

molekul adesi (VCAM-I, ICAM-I) sehingga menyebabkan eosinofil sumsum 

tulang masuk ke pembuluh darah dan melepaskan RANTES. Molekul adesi ini 

juga menyebabkan eosinofil pembuluh darah masuk ke mukosa hidung dan 

melepaskan RANTES. 
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Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

merupakan kemokin yang berperan dalam menginduksi pengeluaran histarnin. 

Keluamya histarnin akan mempengaruhi saraf sensorik melalui reseptor HI 

sehingga menimbulkan gejala berupa bersin, rinore, gatal hidung, gatal telinga, 

palatum dan atau tenggorok, mata gatal, merah, berair. Histamin melalui reseptor 

H2 akan mengakibatkan terjadinya vasodilatasi dan peningkatan permeabilitas 

pembuluh darah sehingga menyebabkan terjadinya buntu hidung. Regulated upon 

activation normal T cell expressed and secreted turnt memicu proses diapedesis 

sehingga eosinofil migrasi ke mukosa hidung. Eosinofil pada mukosa hidung akan 

mengalami aktivasi dan mengeluarkan berbagai kemokin seperti RANTES 

disertai pelepasan bahan bersifat toksik seperti MBP, EDN, EPO, ECP serta 

reactive oxygen species yang semakin memperberat terjadinya gejala RA 

Semua gejala seperti bersin, pilek, gatal hidung, gatal telinga, palatum dan 

tenggorok, mata gatal, merah, berair serta buntu hidung yang ditimbulkan akibat 

mekanisme berbagai mediator baik pada RAFC maupun RAFL dapat diukur 

dengan menggunakan SGT. 

3.2 Hipotesis Penelitian 

Ada hubungan antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pacta 

penderita RA. 
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BAB4 

METODE PENELITIAN 

4.1 Jenis Penelitian 

Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik, menggunakan 

pendekatan cross sectional. Penelitian ini hanya dilakukan satu kali pengamatan. 

4.2 Tempat dan Waktu Penelitian 

4.2.1 Tempat Penelitian 

1. Unit Rawat Jalan (URJ) THT-KL Divisi Alergi Imunologi RSUD Dr. 

Soetomo Surabaya sebagai tempat pemeriksaan skin prick test dan SGT 

penderita RA. 

2. Instalasi Patologi Klinik RSUD Dr. Soetomo Surabaya dan Instalasi 

Patologi Klinik Rumah Sakit Tropik Infeksi (RST!) Surabaya sebagai 

tempat pemeriksaan RANTES. 

4.2.2 Waktu Penelitian 

Penelitian dilaksanakan mulai bulan Juli 2015 sampai presentasi hasH 

penelitian. 

4.3 Bahan Penelitian 

4.3.1 Populasi 

Populasi terjangkau pada penelitian ini adalah penderita yang datang 

berobat ke URJ THT -KL Divisi Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya 
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dengan diagnosis RA berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik dan skin prick 

test positif. 

4.3.2 Sam pel 

Sarnpel pada penelitian ini adalah penderita RA yang datang berobat ke 

URJ THT-KL .()ivisi Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya dan 

memenuhi kriteria inklusi dan ekslusi. 

Kriteria penerimaan (inklusi) pada penelitian ini adalah usia penderita 

antara 20-60 tahun, kondisi kesehatan secara umum baik (tidak sedang sakit), 

tidak mendapat imunoterapi selarna 1 tahun terakhir, bebas obat simpatomimetik 

(misalnya efedrin, fenilefrin, pseudoefedrin) minimal 4 hari, bebas obat-obat 

antihistarnin minimal 7 hari, bebas obat ketokonazol, eritromisin, azitromisin, 

fluoksetin dan simetidin (obat-obatan yang dapat mempengaruhi hasil tes alergi) 

selama penelitian, bebas obat anti inflarnasi steroid (sistemikllokal) selarna 2 

minggu terakhir, nilai SGT sarna atau lebih dari 6, bersedia ikut penelitian serta 

menandatangani surat persetujuan menerima informasi tentang penelitian 

(informed to consent) serta persetujuan tindakan dan mengikuti penelitian 

(informed consern). 

Kriteria penolakan (eksklusi) pada penelitian ini adalah pasien dengan 

kelainan anatomi hidung seperti deviasi septum hidung berat, penyakit hidung 

obstruktif (seperti polip nasi, tumor hidung dan sinus paranasal, tumor nasofaring), 

rinitis medikarnentosa, rinitis vasomotor, merokok, riwayat operasi hidung dan 

sinus paranasal, sedang harnil atau menyusui, infeksi saluran nafas atas atau 

infeksi sinus yang membutuhkan pengobatan antibiotik dalarn waktu 14 hari, 

sedang mendapatkan pengobatan asma, menderita penyakit metabolik, 
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kardiovaskular atau penyakit lainnya yang dinilai dapat mempengaruhi hasil 

penelitian atau berdampak terhadap keamanan pasien. 

4.3.3 Besar sam pel 

Besar sampel dihitung berdasarkan rumus sebagai berikut : (Madiyono, 

dkk.,1995) 

2 

n= 
Za+Zp 

+3 
0,51n[ 

1 
+r ] 

1-r 

2 

n= 
1,96+0,84 

+3 
0,51n[ 

1 
+r ] 

1-r 

Keterangan : 

n = besar sampel 

Za. = dengan a. sebesar 5 % 7 Za. = 1,96 

Z~ = dengan ~ sebesar 20 % 7 Z~ = 0,84 

Sebelumnya dilakukan penelitian pendahuluan untuk menentukan besar 

sampel dengan menemukan nilai koefisien korelasi (r). Setelah didapatkan 

r=0,426 dihitung besar sampel n=41. Peneliti mengambil besar sampel sebanyak 

49. 

4.3.4 Teknik pengambilan sampel 

Sampel penelitian diambil secara consecutive sampling yaitu semua 

subyek yang datang secara berurutan dan memenuhi kriteria pemilihan 

dimasukkan dalam penelitian sampai besar sampel terpenuhi. 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Hubungan Antara Kadar... Eva Susanti



4.4 Variabel Penelitian 

1. Variabel bebas adalah kadar RANTES 

2. Variabel tergantung adalah SGT 

4.5 Definisi Operasional 

I. Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

(RANTES) adalah kelompok CC kemokin yang mempunyai rantai CC 

pada rangkaian asam aminonya, merupakan protein yang bersifat 

kemotaktik bagi sel limfosit T, eosinofil, monosit dan basofil serta 

berperan penting dalam menarik leukosit ke temp at terjadinya inflamasi. 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted bisa 

didapatkan pada serum, plasma, sekret hidung maupun cairan bronkus. 

Pada penelitian ini dilakukan pemeriksaan kadar RANTES yang ada di 

sekret hidung, sekret didapatkan dari bilasan hidung (nasal lavage). Kadar 

RANTES sekret hidung diperiksa dengan menggunakan reagen human 

RANTES ELISA Kit dari Elabscience dengan nomor katalog E-EL-H0023. 

Pemeriksaan ini dilakukan dengan metode Enzyme-Linked Immunosorbent 

Assay (ELISA) dan dibaca menggunakan alat micro ELISA reader. Hasil 

yang didapat dalam bentuk satuan pikogramlmililiter (pglml) yang 

merupakan data berskala interval. 

2. Skor gejala total (SGT) adalah penjumlahan keseluruhan gejala yang 

didapatkan pada penderita RA yaitu pilek, bersin, buntu hidung, gatal 

hidung, gatal pada telinga, palatum, tenggorok dan mata gatal, merah, 

berair. Skala penilaiannya mulai dari 0 hingga 3 sebagai berikut : 
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1) Skor 0 = nihil (tidak ada gejala) 

2) Skor 1 = ringan, gejala tidak mengganggu 

3) Skor 2 = sedang, gejala dan tanda jelas, mengganggu tetapi masih bisa 

ditoleransi 

4) Skor 3 = berat, gejala dan tanda dirasa mengganggu aktivitas sehari

hari/ tidur dan sulit ditoleransi. 

Nilai maksimal untuk skor gejala total adalah 18 dan nilai minimal 

6. Hasil penilaian skor merupakan data berskala ordinal. 

4.6 Alat Penelitian 

Alat yang digunakan pada penelitian ini antara lain: 

a. Alat pemeriksaan THT-KL berupa lampu kepala, spekulum hidung, 

spatula lidah dan otoskop 

b. Alat pengambilan sekret hidung dengan teknik bilasan hidung yaitu 

spuit 10cc yang ujungnya dihubungkan dengan selang kecil, termometer 

air raksa, stopwatch, tabung polypropylene, kotak gabus pembawa 

sampel yang berisi es. 

c. Alat pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung yaitu alat sentrifuge, 

tabung ependorf atau aliquot 500 ilL, microplate reader, pipet 

adjustable dan multichannel pipet, human RANTES ELISA Kit dari 

Elabscience dengan nomor katalog E-EL-H0023 buatan Cina. 

d. Tempat penyimpanan sample (refrigerator) dengan temperatur -80°C 

(di Instalasi Patologi Klinik RSTI Surabaya). 

e. Cairan salin isotonis untuk bilasan hidung. 
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4.7 Prosedur Penelitian 

4.7.1 Persiapan 

Tahapan persiapan penelitian meliputi : 

1. Menyusun, usulan penelitian dan membuat lembar pengumpul data, lembar 

informasi dan penjelasan, surat persetujuan bersedia ikut dalam penelitian 

(informed concent). 

2. Koordinasi dengan unit kerja dan departemen terkait yakni URJ THT-KL 

Divisi Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya, Instalasi Patologi 

Klinik RSUD Dr. Soetomo Surabaya, dan Instalasi Patologi Klinik RSTI 

Surabaya. 

3. Menyiapkan alat dan bahan penelitian 

4.7.2 Pelaksanaan 

Tahapan penelitian meliputi : 

1. Diagnosis penderita RA ditegakkan oleh dokter yang bertugas di URJ 

THT -KL Divisi Alergi Imunologi RSUD Dr. . Soetomo Surabaya 

berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik dan tes cukit kulit kemudian 

dicatat dan diinformasikan kepada peneliti. 

2. Peneliti melakukan pemeriksaan ulang berupa anamnesis dan pemeriksaan 

fisiko 

3. Seleksi sampel berdasarkan kriteria inklusi dan ekslusi. Penderita 

diberikan penjelasan mengenai maksud dan tujuan penelitian, tahap 

pemeriksaan serta teknik pemeriksaan yang akan dilakukan. Penderita 

yang bersedia selanjutnya menandatangani surat persetujuan (informed 

consent). 
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4. Penilaian SGT dan pencatatan ke dalam lembar pengumpul data oleh 

dokter yang ditunjuk oleh peneliti. Penilaian SGT berdasarkan penilaian 

terhadap jumlah keseluruhan gejala yang muncul pada RA diantaranya 

rinore, bersin, buntu hidung, gatal hidung, gatal telinga, palatum dan atau 

tenggorok, mata gatal, merah dan berair. Skala penilaiannya mulai dari 0 

hingga 3. Skor 0 artinya tidak ada gejala, skor 1 gejala tidak mengganggu, 

skor 2 gejala mengganggu tapi masih bisa ditoleransi, skor 3 gejala sulit 

ditoleransi. Nilai maksimal untuk SGT adalah 18 dan nilai minimal 6. 

5. Pengambilan sampel sekret hidung dengan teknik bilasan hidung (nasal 

lavage) dilakukan dengan cara posisi pasien duduk, kepala hiperekstensi 

dan pasien diminta untuk menahan nafas selama prosedur (sekitar 10 

detik). Pada tiap kavum nasi dimasukkan 5 ml eairan salin isotonik 

(dihangatkan sekitar 37°C) dengan menggunakan spuit yang dihubungkan 

dengan selang keeil. Sampel dikumpulkan dalam tabung polypropylene 

berkisar antar 3-5 ml. Pengambilan sampel dilakukan oleh peneliti dengan 

didampingi petugas laboratorium yang ditunjuk dari Instalasi Patologi 

Klinik RSUD Dr. Soetomo Surabaya. Sampel segera dimasukkan dalam 

kotak berisi es dan dikirim ke Instalasi Patologi Klinik RSTI Surabaya 

untuk segera dilakukan sentrifuge agar terbentuk supematan dengan 

prosedur : 

(1) Sampel dari bilasan hidung di sentrifuge dengan 1000 rpm selama 10 

menit (pada suhu 4°C) sampai terbentuk supematan sekitar 100 JlL. 

(2) Supematan yang terbentuk tersebut diambil dan dimasukkan ke dalam 

tabung ependor[ atau aliquot. 
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(3) Supematan dikumpulkan dan disimpan dalam refrigerator pada 

temperatur -80DC. 

6. Supematan yang terkumpul di Instalasi Patologi KIinik RSTI Surabaya 

akan diambil kembali oleh peneliti dan dibawa ke Instalasi Patologi KIinik 

RSUD Dr. Soetomo Surabaya, selanjutnya akan dilakukan pemeriksaan 

untuk mengukur kadar RANTES sekret hidung pada semua supematan 

secara bersamaan. Pengukuran kadar RANTES sekret hidung 

menggunakan metode ELISA dan dibaca dengan alat micro ELISA reader 

dalam berituk satuan pg/ml. 

7. Pencatatan hasil pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung ke dalam 

lembar pengumpul data. 

8. Data yang diperoleh dimasukkan dalam tabel untuk dilakukan anal isis 

statistik. 
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4.8 Kerangka Operasional Penelitian 

Penderita RA di URJ THT -KL Divisi Alergi Imunologi RSUD 

Dr.Soetomo Surabaya yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi 

! 
I Informed consent J 

1 
I Penilaian SGT I 

~ 
Pengambilan sekret hidung penderita RA di URJ THT-KL Divisi 

Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya 

Mengirim sekret hidung penderita ke Instalasi Patologi Klinik RSTI 
Surabaya, dilakukan sentrifuge untuk mendapatkan supematan, disimpan 

dalam refrigerator pada temperatur -80°C 

Pengambilan dan pengiriman sampel ke Instalasi Patologi Klinik RSUD Dr. 
Soetomo Surabaya untuk dilakukan pemeriksaan kadar RANTES 

Mencatat hasil penilaian SGT dan pemeriksaan kadar RANTES sekret 
hidung di lembar pengumpul data 

Analisis data 

Pelaporan 

Gambar 4.1 Kerangka operasional penelitian 
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4.9 Pengolahan dan Analisis Data 

Semua data yang diperoleh pada penelitian ini dianalisis secara statistik, 

dilakukan tabulasi data dan selanjutnya disajikan dalam bentuk tabel. Pengolahan 

dan analisis data dengan bantuan komputer. Tingkat kemaknaan (p) pada 

penelitian ini ditentukan sebesar 5% atau 0,05. Untuk mengetahui hubungan 

antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA dilakukan 

uji statistik korelasi Pearson jika kedua variabel terdistribusi normal sedangkan 

apabila kedua variabel tidak normal digunakan uji statistik korelasi Spearman rho. 
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BABS 

HASIL PENELITIAN 
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DABS 

HASIL PENELITIAN 

Selama peri ode Juli - Desember 2015 telah dilakukan penelitian di DRJ 

THT-KL Divisi Alergi Imunologi, Instalasi Patologi Klinik RSUD Dr.Soetomo 

Surabaya dan Instalasi Patologi Klinik Rumah Sakit Tropik Infeksi (RSTI) 

Surabaya. Penelitian ini bertujuan untuk membuktikan hubungan kadar RANTES 

sekret hidung dengan SGT pada penderita RA. Pemeriksaan kadar RANTES 

sekret hidung dan SGT dilakukan pada semua subyek penelitian. Penelitian ini 

merupakan jenis penelitian observasional analitik terhadap 49 penderita RA yang 

telah memenuhi kriteria penelitian dan dapat dianalisis sampai akhir penelitian. 

5.1 Data Dasar Penelitian 

Data dasar penelitian ini meliputi umur, jenis kelamin, tingkat pendidikan, 

pekerjaan dan diagnosis RA berdasarkan klasifikasi ARIA/WHO (lampiran 9). 

Distribusi umur dapat dilihat pada tabel 5.1. 

Tabe15.1 Distribusi umur 

Dmur (tahun) Jumlah (n) Persentase (%) 

20-< 30 30 61,22 
30-< 40 14 28,57 
40- < 50 2 4,08 
50-< 60 3 6,13 

Total 49 100 

Penderita RA terbanyak didapatkan pada kelompok umur 20-<30 tahun 

yaitu 30 penderita (61,22%) dan paling sedikit pada kelompok umur 40-<50 tahun 

yaitu 2 penderita (4,08%). Dmur termuda pada penelitian ini adalah 20 tahun dan 
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tertua 59 tal1Un, dengan rerata (SD) wnur penderita 29,24 (9,01) tal1Un (larnpiran 

10). 

Distribusijenis kelarnin dapat dilihat pada tabel 5.2 di bawah ini. 

Tabel 5.2 Distribusi jenis kelarnin 

Jenis Kelarnin 

Laki-Iaki 
Perempuan 
Total 

Jumlah (n) 

12 
37 
49 

Persentase (%) 

24,49 
75,51 
100 

Jenis kelarnin penderita RA terbanyak adalah perempuan sebanyak 37 

penderita (75,51 %), sedangkan laki-Iaki sebanyak 12 penderita (24,49%). 

Distribusi tingkat pendidikan dapat dilihat pada tabel 5.3 di bawah ini. 

Tabel 5.3 Distribusi tingkat pendidikan 

Tingkat Pendidikan 

SMA 
D3 
Sl 
S2 

Total 

Jumlah (n) 

14 
8 

25 
- 2 
49 

Persentase (%) 

28,57 
16,33 
51,02 
4,08 
100 

Tingkat pendidikan penderita RA terbanyak adalah sarjana (S 1) yaitu 25 

penderita (51,02%). Tingkat pendidikan paling rendah pada penelitian ini adalah 

sarjana (S2) sebanyak 2 penderita (4,08%). 

Distribusi jenis pekerjaan penderita RA pada penelitian ini seperti tampak 

pada tabel 5.4 di bawah inL 
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Tabel 5.4 Distribusi jenis pekerjaan 

Jenis Pekerjaan 

Swasta 
PNS 

Tidak bekerja (IRT) 
Tidak bekerja (mahasiswa) 

Dokter 
Buruh Pabrik 

Petemak ayam 
Pedagang 

Total 

Jumlah (n) 

9 
6 
4 

24 
2 
1 
2 
1 

49 

Persentase (%) 

18,37 
12,25 
8,16 

48,98 
4,08 
2,04 
4,08 
2,04 
100 

Pada penelitian ini, sebanyak 28 penderita (57,14%) tidak bekerja yaitu 

mahasiswa (48,98%) dan ibu rumah tangga (8,16%), jenis pekerjaan paling sedikit 

adalah buruh pabrik dan pedagang masing-masing 1 penderita (2,04%). 

Distribusi diagnosis RA berdasarkan klasifikasi ARIA-WHO dapat dilihat 

pada tabel5.5 di bawah ini. 

Tabel 5.5 Klasifikasi RA 

Klasifikasi RA 

Intermiten rlngan 
Intermiten sedang - berat 
Persisten ringan 
Persisten sedang - berat 

Total 

Jumlah (n) 

11 
12 
3 

23 
49 

Persentase (%) 

22,45 
24,49 

6,12 
46,94 
100 

Pada penelitian ini didapatkan diagnosis RA terbanyak adalah RA 

persisten sedang berat sebanyak 23 penderita (46,94%) dan paling sedikit adalah 

RA persisten ringan yaitu 3 penderita (6,12%). Jumlah total penderita RA 

intermiten sebanyak 23 (46,9%) sedangkan RA persisten sebanyak 26 (53,06%). 
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5.2 Analisis Hubungan Kadar RANTES Sekret Hidung dan SGT Pad a 

Penderita RA 

Sesuai dengan tujuan penelitian ini yaitu membuktikan hubungan antara 

kadar RANTES sekret hi dung dan SGT pada penderita RA, maka dilakukan 

anal isis inferensial dengan menggunakan uji Pearson Rank Correlation Test. Uji 

ini digunakan karena berdasarkan uji distribusi didapati sebaran data yang normal 

(lampiran 11). Hasil analisis dapat dilihat pada tabel 5.6 berikut. 

Tabel5.6 Analisis hubungan kadar RANTES sekret hidung dengan SGT 

N 
Rerata 
Rerata (%) 
Median 
Simpang Baku 
Nilai maksimum 
Nilai minimum 

Kadar RANTES Skor SGT 

sekret hidung 

49 
17,68 

16,04 
8,24 

53,81 
1,35 

49 
11,37 

11,00 
3,15 

18,00 
6,00 

Uji Statistik 

Korelasi Pearson 

p 

0,002 

Hasil pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung didapatkan nilai yang 

lebih tinggi pada semua penderita (lampiran 8) daripada orang normal yang 

didapatkan kadar RANTES sebesar 0,65 pglml. Nilai rerata (SD) kadar RANTES 

sekret hidung adalah 17,68 (8,24) pglml. 

Analisis deskriptif parameter inflamasi yang dinilai dalam penelitian ini 

menunjukkan bahwa rerata kadar RANTES sekret hidung adalah 17,68 (8,24) 

pglml dan untuk SGT didapatkan rerata (SD) 11,37 (3,15). HasH ini dapat dilihat 

pada tabel 5.7. 

Analisis statistik korelasi dengan uji Pearson pada tabel 5.6 di atas 

didapatkan hubungan yang bermakna antara kadar RANTES sekret hidung dan 
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SGT (p = 0,002) dengan korelasi positif sedang (r = 0,426) seperti tertera pada 

lampiran 13. Hal ini berarti bahwa apabila kadar RANTES sekret hidung 

meningkat diikuti dengan peningkatan nilai SGT. Hubungan antara kadar 

RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA jika digambarkan melalui 

diagram scatter plot akan tampak seperti gambar 5.1 berikut: 

Skor 
SGT 

IS . 

12 

o o 0 

~nr?1 :\11M ~M IiI1M 

Kadar.RANTES.pg.per.ml 
Mnn 

p = 0,002 
r = 0,426 

Gambar 5.1. Diagram scatter plot yang menunjukkan hubungan kadar RANTES 
sekret hidung dengan SGT pada penderita RA. 

Gambar tersebut menunjukkan lingkaran yang memiliki pola naik 

mengikuti garis lurus artinya bahwa hubungan antara dua variabel adalah positif 

(kenaikan kadar RANTES diikuti kenaikan SGT). Adanya sebagian lingkaran 

yang berada disepanjang garis lurus dan lainnya tersebar diluar garis lurus 

memiliki artinya bahwa korelasi kedua variabel tersebut sedang. 
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PEMBAHASAN 
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6.1 Metode Penelitian 

BAB6 

PEMBAHASAN PERPUSTAKAA 
IVERS IT A R 

S \J A 

Penelitian yang dilakukan merupakan penelitian observasional dengan 

menggunakan rancang bangun cross sectional dan bersifat analitik. Penelitian 

observasional oleh karena data penelitian ini berupa hasil pengamatan dari 

pengukuran kadar RANTES sekret hidung dan SGT pada penderita RA. 

Penelitian observasional dilakukan dengan cara mengamati subjek penelitian 

tanpa melakukan manipulasi atau intervensi (Alatas, dkk., 2002). 

Penelitian ini menggunakan rancang bangun cross sectional oleh karena 

pengukuran variabel dilakukan satu kali pada waktu tertentu. Studi cross sectional 

dilakukan dengan cara mengamati subjek satu kali saja pada satu titik waktu dan 

tidak dilakukan tindak lanjut. Rancang bangun cross sectional sering digunakan 

baik dalam studi klinis maupun lapangan dan dapat digunakan untuk penelitian 

deskriptif maupun analitik (Alatas, dkk., 2002). Pengamatan penelitian ini pada 

penderita RA dengan melihat hubungan hasil kadar RANTES sekret hidung dan 

SGT pada penderita RA. 

Rancang bangun cross sectional memiliki keuntungan yaitu 

memungkinkan penggunaan populasi dari masyarakat wnwn, tidak hanya 

penderita yang mencari pengobatan hingga generalisasinya cukup memadai, 

murah, mudah, hasilnya cepat didapat, bisa dipakai untuk meneliti banyak 

variabel sekaligus dan sampel penelitian jarang terancam drop out, juga dapat 

dipakai sebagai dasar penelitian selanjutnya yang bersifat lebih konklusif. 

Kekurangan rancang bangun ini yaitu tidak dapat menggambarkan perjalanan 
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suatu pen yak it, insiden maupun prognosis dan dibutuhkan subjek yang cukup 

besar terutama bila variabel yang diteliti banyak, tidak praktis untuk meneliti 

kasus yang sangat jarang (Ghazali, dkk., 2002). 

Penelitian bersifat analitik, yang bertujuan untuk mencari hubungan antar 

variabel dengan melakukan analisis terhadap data yang telah terkumpul. Pada 

penelitian analitik selalu membuat hipotesis dan melakukan uji hipotesis (Alatas, 

dkk., 2002). Penelitian ini menduga ada hubungan antara kadar RANTES sekret 

hidung dengan SGT pada penderita RA. Ada berbagai macam uji statistik yang 

dapat digunakan untuk menguji hipotesis. Pilihan cara yang akan dipakai 

tergantung skala pengukuran variabel yang dianalisis dan jenis hipotesis (Dahlan, 

2012). 

Variabel penelitian terdiri dari variabel bebas dan variabel tergantung. 

Variabel bebas adalah variabel yang apabila berubah akan mengakibatkan 

perubahan pada variabel lain, sedangkan variabel tergantung adalah variabel yang 

berubah akibat perubahan variabel bebas (Sastroasmoro, 2011). Variabel bebas 

pada penelitian ini adalah kadar RANTES, sedangkan variabel tergantung adalah 

SGT. Skala data variabel tergantung adalah ordinal, sedangkan variabel bebas 

adalah interval. 

Populasi penelitian ini adalah penderita RA, sedangkan populasi 

terjangkau pada penelitian ini adalah penderita yang datang berobat ke URJ THT

KL Divisi Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya dengan diagnosis RA 

berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik dan skin prick test positif selama 

periode Juli 2015 sampai Desember 2015. Pada populasi terjangkau ini dipilih 
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sarnpe1 yang merupakan sarnpe1 penelitian yang sesuai dengan kriteria penelitian 

secara inklusi dan eksklusi (Sastroasmoro, 2011). 

Pengarnbilan sarnpel pada penelitian ini dilakukan dengan cara 

consecutive sampling. Pada consecutive sampling, semua subjek yang datang 

secara berurutan dan memenuhi kriteria pemilihan dimasukkan dalarn penelitian 

sarnpai jurnlah subjek yang diperlukan terpenuhi. Consecutive sampling ini 

merupakan jenis non probability sampling yang paling baik dan tennudah 

(Sastroasmoro, 2011). Sarnpel uji klinis yang karena suatu alasan gagal menjalani 

penelitian sarnpai akhir seperti yang diharapkan dalarn protokol penelitian 

dinarnakan drop out (Harun, dkk., 2011 ; Sastroasmoro, 2011). Semua sarnpel 

pada penelitian ini dapat dikerjakan sarnpai akhir penelitian sesuai protokol 

penelitian. 

Besar sarnpel pada penelitian ini ditentukan berdasarkan rurnus besar 

sarnpel dengan melakukan penelitian pendahuluan dan didapatkan besar sarnpel 

minimal sebanyak 41 penderita, narnun pada penelitian ini besar sarnpel yang 

dipakai sejurnlah 49 agar reagen RANTES dapat digunakan secara maksimal. 

Satu kit reagen RANTES yang tersedia dapat digunakan sarnpai 96 sarnpel dan 

harus digunakan dalarn jangka waktu 1 bulan setelah dibuka agar tidak rusak. 

Semua sarnpel dilakukan penilaian SGT dan pemeriksaan kadar RANTES sekret 

hidung dengan teknik bilasan hidung (nasal lavage). Besar sarnpel yang dapat 

dievaluasi sarnpai akhir penelitian adalah 49 sarnpel dan tidak ada sarnpel yang 

drop out. 

Gejala total merupakan keseluruhan gejala baik gejala hidung dan gejala 

diluar hidung. Gejala hidung terdiri dari pilek, buntu hidung, bersin dan hidung 
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gatal, sedangkan gejala diluar hidWlg antara lain gatal mata, gatal tenggorok, gatal 

palatum, mata merah dan berair. Masing-masing gejala tersebut diukur secara 

semikuantitatif menggWlakan skor 0-3 tergantung pada berat ringannya gejala. 

Pemeriksaan dan pengukuran kadar RANTES sekret hidung pada semua sampel 

penelitian dilakukan secara bersamaan di laboratorium Instalasi Patologi Klinik 

RSUD Dr. Soetomo Surabaya. Pengukuran kadar RANTES dibagi menjadi 2 

tahap yaitu selama 2 hari oleh karena maSalah teknis (waktu pemakaian alat yang 

terbatas), akan tetapi hal tersebut tidak mempengaruhi sensitivitas dari reagen 

maupWl hasil pengukuran. Pengukuran kadar RANTES menggunakan metode 

ELISA sesuai standar dan dibaca dengan alat micro ELISA reader dalam bentuk 

satuan pglml. 

Data yang diperoleh dari penelitian ini dikumpulkan, kemudian diolah dan 

dianalisis. dengan menggunakan program komputer Statiscal Package for Social 

Sciences (SPSS) for windows. Berbagai rumus statistik inferensial yang digunakan 

untuk menguji hipotesis penelitian didasarkan pada asumsi bahwa data tersebut 

memenuhi eiri distribusi normal. Cara Wltuk mengetahui kepastian data yang 

diperoleh maka harus dilakukan uji normalitas. Analisis statistik yang pertama 

dilakukan dalam rangka analisis data adalah uji normalitas (Nurgiyantoro, dkk., 

2004). Kadar RANTES dan SGT didapatkan berdistribusi normal sesuai diagram 

scatter plot (lamp iran 11). Terdapat dua metode untuk mengetahui data memiliki 

distribusi normal yaitu metode deskriptif dan metode analitik (Dahl an, 2012). 

Penelitian ini menggunakan metode deskriptif yaitu dengan diagram scatter plot 

(normal q-q plot) dan didapatkan data terdistribusi normal yang terlihat dari 

menyebarnya data disepanjang garis lurus. 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Hubungan Antara Kadar... Eva Susanti



Analisis hubWlgan antar variabel yang diukur dapat menggunakan uji 

korelasi Pearson dengan syarat kedua variabe1 distribusinya normal, apabila tidak 

memenuhi syarat maka digunakan uji kor~lasi Spearman (McDonald, 2014). Pada 

penelitian ini digunakan uji korelasi Pearson untuk menganalisis hubungan antara 

kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA. 

6.2 Data Dasar Penelitian 

Data dasar pada penelitian ini terdiri atas distribusi umur, jenis kelamin, 

tingkat pendidikan, jenis pekerjaan dan diagnosis RA berdasarkan kriteria 

ARINWHO. Tabel 5.1 menunjukkan umur penderita RA pada penelitian ini 

berkisar antara 20-59 tahun. Kelompok umur terbanyak pada penderita RA adaIah 

20-<30 tahun sebanyak 30 penderita (61,22%) dan paling sedikit usia 40-<50 

tahun sebanyak 2 penderita (4,08%). Rerata umur penderita RA adaIah 29,24 

(9,01) tahun. 

HasH penelitian ini menunjukkan pola distribusi umur yang sarna dengan 

penelitian sebelumnya untuk kelompok umur terbanyak. Lumbanraja (2007) dari 

62 penderita RA mendapatkan kelompok umur terbanyak dijumpai pada umur 21-

30 tahun (73,5%). Penelitian Karya, dkk., (2007) melaporkan dari 30 penderita 

RA didapatkan rata-rata umur 28 tahun, kelompok umur terbanyak adalah kurang 

dari 20 tahun (40%). Rambe, dkk., (2013) mendapatkan bahwa kelompok umur 

terbanyak adaIah 21-30 tahun sebanyak 46,6%. Hayati (2012) melaporkan 

kelompok usia penderita RA terbanyak dari 16 sampel yaitu usia 21-30 tahun 

sebesar 37,5%. Pola distribusi umur paling sedikit didapatkan pada umur 40-<50 

tahun (4,17%), hasil ini berbeda dari penelitian sebelumnya yang dilakukan 
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Lumbanraja (2007) dan Karya, dkk., (2007) yang mendapatkan penderita RA 

paling sedikit adalah kelompok umur 51-60 tabun yaitu 6,1 % dan 3,3%. 

Rinitis alergi dapat terjadi pada semua umur dan hampir 80% kasus 

berkembang saat umur 20 tabun atau usia produktif dikarenakan paparan 

terbanyak terjildi pada dewasa muda (Pawarti, 2009). Prevalensi RA di Amerika 

sangat bervariasi berdasarkan umur, pada kelompok umur ~ 17 tabun (32%), 

kelompok umur 18-44 tallUn (43%), kelompok umur 45-64 tahun (17%) dan 8% 

pada kelompok umur ~ 65 tahun (Suleimani dan Walker, 2007). Umur 

mempunyai pengaruh terhadap reaktivitas tes kulit karena dengan bertambahnya 

umur reaktivitas kulit makin berkurang (Mahdi, 1993). 

Tabel 5.2 menunjukkan distribusi jenis kelamin terbanyak adalah 

perempuan dengan jumlah 37 penderita (75,51%) dan laki-laki sebanyak 12 

penderita (24,49%). Data distribusi jenis kelamin pada penelitian ini memiliki 

kesamaan dengan beberapa penelitian yang dilaporkan sebelumnya. Penelitian 

Lumbanraja (2007) melaporkan penderita RA pada jenis kelamin laki-Iaki 12,9% 

dan perempuan 87,1 % yang sering terpapar oleh alergen. Yeo, et al., (2007) 

mendapatkan penderita RA laki-Iaki sebesar 46% dan perempuan sebesar 54% 

dari 123 sampel. Penelitian pada 60 penderita RA di poliklinik THT-KL FK 

USU/RSUP H.Adam Malik Medan pada bulan Desember 2011 - Juni 2012 

didapatkan bahwa distribusi jenis kelamin terbanyak adalah perempuan sebanyak 

73,3% sedangkan laki-laki sebanyak 26,7% (Rambe, dkk., 2013). 

Khan, et al., (2013) meneliti hubungan jenis kelamin dengan RA dan 

didapatkan penderita perempuan secara signifikan lebih banyak daripada laki-laki 

dengan perbandingan 61 % dan 39% (dari 100 penderita RA). Osman, et al., (2007) 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Hubungan Antara Kadar... Eva Susanti



melaporkan adanya peningkatan prevalensi RA saat remaja dan mencapai dua kali 

lipatnya pada masa reproduktif. Didapatkan bukti adanya peranan hormon 

estrogen dan progesteron pada perempuan terhadap RA. Hormon estrogen dan 

progesteron pada perempuan mempunyai efek pro inflarnasi, sebaliknya hormon 

testosteron pacta laki-laki mempWlyai efek anti inflarnasi. Pacta penelitian ini, 

jenis kelamin perempuan didapatkan lebih banyak dibandingkan laki-laki sesuai 

dengan penelitian yang dilakukan Khan, et al., (2013) dan Osman, et al., (2007). 

Pada tabel 5.3 tingkat pendidikan terbanyak pada penelitian ini adalah 

sarjana (S1) sebanyak 25 penderita (51,02%). Pacta tabel 5.4 didapatkan penderita 

yang tidak bekerja sebagai sarnpel terbanyak yaitu 28 penderita (57,14%) terdiri 

dari ibu rumah tangga 4 penderita (8,16%) dan mahasiswa 24 penderita (48,98%). 

Pekerjaan atau tempat kerja dapat berpengaruh terhadap berat ringannya gejala 

RA berkaitan dengan paparan alergen (Sarwnpaet, 2001). Beberapa faktor yang 

berpengaruh terhadap prevalensi RA adalah faktor internal maupun eksternal. 

Faktor internal antara lain genetik dan sistem imun tubuh sedangkan faktor 

eksternal seperti geografi, lingkungan, paparan alergen dan non alergen (Sheikh, 

2004). 

Tabel 5.5 menunjukkan klasifikasi RA menurut ARIA-WHO berdasarkan 

waktullarna dan berat ringannya gejala. Distribusi klasifikasi RA dari yang 

terbesar hingga terkecil pada penelitian ini adalah persisten sedang berat sebanyak 

23 penderita (46,94%), intermiten sedang berat sebanyak 12 penderita (24,49%), 

intermiten ringan 11 penderita (22,45%) dan paling sedikit adalah persisten ringan 

sebanyak 3 penderita (6,12%). Distribusi klasifikasi RA pada penelitian ini 

harnpir sarna dengan penelitian lain. Penelitian Bousquet, et al., (2006) seperti 
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yang dikutip oleh Camelo-NWles & Sole (2010) melaporkan bahwa dari 3052 

penderita RA terbanyak adalah persisten sedang berat 46%, intermiten sedang 

berat 35%, intermiten ringan 11 % dan paling sedikit persisten ringan yaitu 8%. 

Jumlah kasus terbanyak menurut klasifikasi ARIA-WHO yaitu RA 

persisten sedang berat sebanyak 36,6%, RA intermiten sedang berat dan persisten 

ringan masing-masing 23,3% dan yang paling sedikit adalah RA intermiten ringan 

yaitu 16,7% (Rambe, dkk., 2013). Penelitian Asha'ari, et al., (2010) terhadap 142 

pasien RA didapatkan 10% RA intermiten ringan, 21,1 % RA intermiten sedang 

berat, 20% RA persisten ringan dan 48,9% RA persisten sedang berat. Karya, dkk., 

(2007) melaporkan RA persisten sebesar 83,4% dan intermiten 16,6%. Penelitian 

Rambe, dkk., (2013) melaporkanjumlah kasus RA persisten sebesar 18 penderita 

(60%) dan RA intermiten sebesar 12 penderita (40%). 

Penelitian Karya, dkk., (2007) melaporkan bahwa penderita RA sedang

berat adalah sampel terbanyak sekitar 46-49%. Penelitian Sarumpaet (2001) juga 

menemukan dari 63 penderita RA jenis klasifikasi persisten lebih banyak dijumpai 

(63,5%) dan keluhan dirasakan mengganggu (80,5%). Manifestasi derajat 

keparahan RA berpengaruh terhadap kualitas hidup penderita RA. Inflamasi yang 

terjadi dalam waktu yang lama dan terus menerus akan mengakibatkan 

peningkatan prevalensi alergi. Hal ini diduga oleh berbagai faktor internal dan 

eksternal yang mempengaruhi kekambuhan dan keparahan RA, atau telah timbul 

komplikasi (Karya, dkk., 2007). 

Hasil dari penelitian ini menyatakan bahwa klasifikasi RA menurut ARIA

WHO terbanyak adalah penderita RA persisten sedang berat (23 dari 49 penderita 

RA). Hal ini menunjukkan derajat keparahan RA yang dikeluhkan akan 
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mempengaruhi kualitas hidup maupun produktivitas kerja sehari-hari. Penderita 

RA sedang berat baru mulai datang memeriksakan diri ke dokter saat gejala RA 

dirasakan menetap dan mulai mengganggu aktivitas sehari-hari. Hampir semua 

subjek penelitian merupakan polisensitif (sensitif lebih dari 3 alergen), terutama 

aero-allergen indoor sehingga risiko lebih tinggi untuk terpapar alergen yang 

berbeda secara bergantian dan menyebabkan gejala yang berlangsung lama serta 

mengganggu aktivitas. 

6. 3 HasH Pemeriksaan SGT 

Skor gejala total merupakan jumlah keseluruhan gejala yang didapatkan 

pada RA (Adham, 2011). Gejala dan tanda pada RA dapat dibagi menjadi gejala 

hidung (nasal symptoms) dan gejala diluar hidung (non nasal symptoms). Gejala 

hidung meliputi gatal hi dung, bersin, buntu hi dung, rinore dan post nasal drip. 

Gejala diluar hidung dapat ditemukan pada mata seperti rasa gatal, merah dan 

berair. Beberapa penderita juga mengeluhkan gejala pada tenggorok seperti rasa 

gatal, batuk, peningkatan sekret dan iritasi. Gejala diluar hidung lainnya yaitu 

pada telinga seperti penurunan pendengaran, tinitus dan rasa penuh (Spector, et ai., 

2003; Yildrim, Apuhan, Kocoglu, 2013). Tiap gejala diukur secara semikuantitatif 

menggunakan skor 0-3 tergantung berat ringannya (Gill & Ayubi, 2011; Yildrim, 

Apuhan, Kocoglu, 2013). 

Skala tingkat berat ringannya gejala adalah skala 0 bila tidak ada gejala, 1 

atau ringan bila gejala tidak mengganggu, 2 atau sedang bila gejala dan tanda jelas 

mengganggu tapi masih bisa ditoleransi serta 3 atau berat bila gejala dan tanda 

dirasa menganggu aktivitas sehari-hari atau tidur (Ciebiada, et al., 2009; Yildrim, 
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et ai., 2013). Kriteria inklusi pada penelitian ini adalah nilai SGT sarna atau lebih 

dari 6. Tabel 5.6 menunjukkan rerata (SD) skor SGT adalah 11,37(3,15), 

sedangkan nilai minimum adalah 6 dan nilai maksimum adalah 18. 

6. 4 HasH Pemeriksaan Kadar RANTES Sekret Hidung 

Penelitian yang dilakukan EI-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar pada tahun 

2011 terhadap 19 penderita RA membuktikan bahwa kadar RANTES terdeteksi 

lebih tinggi dibanding kelompok kontrol. Kadar RANTES sekret hidung 

ditemukan lebih tinggi pada penderita RA derajat sedang berat (72,17 pglml) 

daripada derajat ringan (10,5 pglml) maupun kelompok kontrol (0,65 pglml). 

Kadar RANTES sekret hidung penelitian tersebut pada kelompok kontrol dapat 

terdeteksi sebesar 0,65 pglml yang hasilnya jauh lebih rendah dibanding penderita 

RA. Penelitian ini menyatakan bahwa kadar RANTES sekret hidung dapat diukur 

untuk menilai beratnya gejala RA dan pada orang normal terdeteksi sebesar 0,65 

pglml. 

Pada penelitian ini sesuai tabel 5.7 didapatkan nilai rerata kadar RANTES 

sebesar 17,68(8,24) pglml. Nilai minimum didapatkan sebesar 1,35 pglml dan 

nilai maksimum sebesar 53,81 pglml, hal ini sesuai dengan penelitian sebelumnya 

bahwa nilai RANTES pada penderita RA lebih besar dari orang normal yang 

didapatkan sebesar 0,65 pglml (EI-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar, 2011). Teknik 

pemeriksaan kadar RANTES pada penelitian ini dilakukan dengan cara 

mengarnbil sekret hidung dengan teknik bilasan hidung penderita RA, kemudian 

diperiksa menggunakan metode ELISA. Beberapa teknik pengarnbilan spesimen 

RANTES yang lain dapat melalui darah dan kerokan mukosa hidung. Penelitian 
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dengan menggunakan sekret hidung lebih mudah karena kadar RANTES banyak 

didapatkan pada sekret hidung dan teknik bilasan hidung relatif tidak menyakitkan 

serta lebih mudah pelaksanaannya daripada teknik kerokan atau biopsi mukosa 

hidung. 

6.5 Analisis Hubungan Kadar RANTES Sekret Hidung dan SGT Pada 

Penderita RA 

Tingginya angka prevalensi RA pada dekade terakhir yang mencapai 10 

sampai 25% populasi penduduk dunia mendorong beberapa peneliti untuk 

mencari peran mediator inflamasi lain selain eosinofil dan sitokin yang juga 

berperan dalam patofisiologi RA yaitu kemokin (Zhang, et al., 2007; 

Ozdoganoglu & Songu, 2012). Saat ini diketahui bahwa RANTES merupakan 

kemokin yang berperan penting dalam patofisiologi RA. Eosinofil dapat sampai 

menuj u ke mukosa hi dung karena adanya peran dari RANTES sebagai mediator 

kemoatraktan yang menyebabkan terjadinya proses diapedesis sehingga eosinofil 

bermigrasi dari endotel menuju mukosa hidung (Stellato & Beck, 2000). Eosinofil 

yang terkumpul pada mukosa hidung mengeluarkan bahan-bahan yang bersifat 

toksik sehingga menyebabkan terjadinya gejala RA (Sin & Togias, 2011). 

Tabel 5.9 menunjukkan bahwa nilai rerata (SD) kadar RANTES sekret 

hidung sebesar 17,68(8,24) pg/ml dan nilai rerata (SD) SGT didapatkan sebesar 

11,37(3,15). Uji normalitas data dengan diagram scatter plot terhadap kadar 

RANTES sekret hidung dan SGT didapatkan bahwa keduanya mempunyai 

distribusi normal dengan tersebamya . data sepanjang garis lurus (lampiran 11), 
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sehingga digunakan uji korelasi Pearson untuk menganalisis hubungan antara 

kadar RANTES sekret hi dung dengan SGT. 

Pada penelitian ini didapatkan hubungan yang bermakna antara kadar 

RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA (P=0,002). Kekuatan 

korelasi (r) antar kedua variabel didapatkan 0,426 yang artinya kedua variabel 

berkorelasi sedang. Yamin dan Kurniawan (2009) menyatakan bahwa bila nilai r 

adalah 0-0,09 maka kedua variabel tidak berkorelasi, nilai r sebesar 0,10-0,29 

artinya korelasi lemah, 0,30-0,70 korelasi sedang, 0,71-1 korelasi kuat. Korelasi 

kedua variabel berdasarkan diagram scatter plot (gambar 5.1) berbentuk linear 

positif yang artinya kenaikan kadar RANTES diikuti oleh nilai SGT. Kho (2014) 

menyatakan bahwa diagram scatter plot dapat digunakan untuk mengetahui 

hubungan antara dua variabel selain uji korelasi, namun tidak dapat menunjukkan 

secara tepat kekuatan hubungan tersebut Hipotesis pada penelitian ini terbukti 

bahwa terdapat hubungan antara kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pada 

penderita RA. 

Penelitian yang dilakukan oleh Kuna, et al., (1998) menyebutkan bahwa 

kadar RANTES meningkat secara signifikan (p<0,05) sebanding dengan SGT 

pada bilasan hidung penderita RA yang mengalami primming dibandingkan 

diluent pada 0,5,2,4 dan 24 jam antara. Penelitian yang dilakukan oleh Sim, et al., 

tahun 1995 seperti dikutip EI-Naggar, et al., pada tahun 2008 menemukan bahwa 

RANTES terdeteksi pada sekret hi dung penderita RA setelah diberikan paparan 

alergen dan nilainya sebanding dengan SGT penderita RA pada RAFL. 

Penelitian ini memiliki persamaan sekaligus perbedaan dengan kedua 

penelitian tersebut. Teknik pengambilan sampel sekret hidung dan waktu 
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pengukuran kadar RANTES sekret hi dung pada penelitian ini sama, yaitu 

menggunakan teknik bilasan hidung dan diukur secara bersamaan pada akhir 

penelitian. Perbedaan penelitian ini dengan kedua penelitian terse but adalah tidak 

diberikan paparan alergen (provokasi) pada penderita sebelum pengukuran kadar 

RANTES sekret hidungnya. Kekuatan korelasi baik pada penelitian Kuna, et ai., 

(1998) dan Sim, et ai., tahun 1995 seperti dikutip EI-Naggar, et ai., pada tahun 

2008 tidak dapat diketahui, sedangkan pada penelitian ini kekuatan korelasi 

adalah positif sedang. 

Tes provokasi alergen yang dilakukan sebelum pengukuran kadar 

RANTES sekret hidung dapat menjelaskan hasil penelitian yang bervariasi. Nilai 

rata-rata kadar RANTES pada penelitian ini yang diperoleh dari sekret hidung 

tanpa dilakukan tes provokasi sebelumnya adalah 17,68 pg/ml sedangkan pada 

penelitian Terada, et ai., (2001) sangat bervariasi antara 5-10 pg/ml. Penelitian 

Terada, et ai., (2001) menyatakan bahwa RANTES hanya terdeteksi pada 19 

sampel dari 70 sampel sekret hidung yang diteliti, sedangkan pada penelitian ini 

kadar RANTES terdeteksi pada semua sampel yang diteliti. 

Pada penelitian Terada, et ai., (2001) banyaknya jumlah sampel yang 

kadar RANTES nya tidak terdeteksi diduga karena menggunakan reagen dengan 

sensitivitas hanya dapat mendeteksi kadar RANTES sebesar 1,7-6,6 pg/ml, 

sehingga kadar RANTES yang kurang dari 1,7 pg/ml tidak dapat terdeteksi. Hal 

ini sesuai hasil penelitian tersebut yang menemukan bahwa kadar RANTES 

bervariasi antara 5-10 pg/ml. Penelitian Terada, et ai., (2001) menggunakan 

human RANTES Quantikine Elisa Kit dengan nomor katalog DRNOOB dari 

Amerika. Pada penelitian ini digunakan reagen human RANTES ELISA Kit 
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Elabscience dengan nomor katalog E-EL-H0023 dari Cina yang sensitivitasnya 

dapat mendeteksi hingga 1,35 pglml. Penelitian lain yang sesuai dengan penelitian 

ini adalah penelitian EI-Sharkawy, Elmorsy, EI-Naggar, (2011) yang mendeteksi 

kadar RANTES pada semua sampelnya dengan menggunakan reagen human 

RANTES ELISA Kit BioSource dari Belgia, nomor katalog MBS023716 dan nilai 

minimum yang dapat terdeteksi sebesar 0,65 pg/ml. 

Pemilihan subjek penderita pada penelitian ini sedikit berbeda. Pada 

penelitian Kuna, et al., (1998) pemilihan subjek penelitian adalah penderita rawat 

jalan yang dari anamnesis, pemeriksaan fisik, pemeriksaan tes cukit kulit dan IgE 

positif sedangkan pada penelitian ini tidak dilakukan pemeriksaan IgE. Tidak ada 

batasan lamanya menderita RA baik pada penelitian Kuna, et a!., (1998) dan 

penelitian ini. Semua penderita RA yang memenuhi kriteria inklusi dan ekslusi 

diikutkan dalam penelitian baik RA intermiten ringan, intermiten sedang berat, 

persisten ringan maupun persisten sedang berat. 

Teknik pengambilan bilasan hidung pada penelitian Kuna, et al., (1998) 

dan Sim, et al., (1995) seperti dikutip EI-Naggar, et al., (2008) dilakukan dengan 

melakukan provokasi alergen sebelumnya, sehingga dapat ditentukan waktu yang 

tepat untuk mengukur kadar RANTES. Teknik pengambilan bilasan hidung 

dengan melakukan provokasi alergen sebelumnya tidak dilakukan pada penelitian 

ini, pemeriksaan kadar RANTES dilakukan pada setiap penderita yang datang 

dengan gejala RA, sehingga terdapat perbedaan waktu paparan alergen diantara 

penderita saat pengambilan sampel. Hal ini dapat menimbulkan hasil pengukuran 

kadar RANTES sekret hidung yang bervariasi dan kita tidak dapat mengetahui 

waktu yang tepat untuk mengukur kadar RANTES dalam sekret hidung. 
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Penelitian KWla, et al., (1998) menemukan bahwa RANTES dapat terdeteksi pada 

sekret hidung pada 0,5,2,4 dan 24 jam setelah paparan alergen. Kadarnya 

mencapai puncak pada 2 hingga 3 jam setelah paparan alergen. 

Marcella, et al., (2003) menemukan bahwa nilai RANTES terdeteksi lebih 

tinggi pada mukosa penderita RA dengan nilai 26 ± 6 ng/l00 mg jaringan 

dibandingkan mukosa orang normal (4 . ± 0,6 ng/toO mg). Penelitian tersebut 

mengambil sampel mukosa hidWlg pada daerah konka inferior dan daerah septum 

dengan teknik biopsi. Persamaan penelitian ini adalah tidak menggunakan sampel 

darah tepi untuk mendeteksi kadar RANTES pada penderita RA karena menurut 

Terada, et al., (2001) kadar RANTES pada sampel darah tepi nilainya sangat 

rendah. Perbedaan penelitian ini dengan penelitian Marcella, et al., (2003) adalah 

pada penelitian ini mengambil sekret hidung dengan teknik bilasan hidung bukan 

dari biopsi mukosa konka dan septum. 

Perbedaan lain dari penelitian ini dengan penelitian yang dilakukan EI

Naggar, et al., (2008) adalah nilai rata-rata kadar RANTES. Pada penelitian ini 

nilai rata-rata kadar RANTES sekret hidung dengan teknik bilasan hidung 

didapatkan sebesar 17,68 pg/ml sedangkan pada penelitian EI-Naggar, et al., 

(2008) sebesar 141 pg/ml yang diperoleh dari mukosa hidung penderita RA saat 

operasi.' Nilai rata-rata kadar RANTES kedua penelitian ini menWljukkan adanya 

perbedaan dengan hasil yang lebih tinggi didapatkan pada jaringan mukosa 

hidung dibanding sekret hidung penderita RA. 

Nilai rata-rata kadar RANTES yang lebih tinggi pada mukosa hidung 

menWljukkan bahwa kemokin ini dihasilkan dan bekerja secara lokal pada 

mukosa hidung penderita RA sesuai penelitian Blease, et al., (2000) dan Zhang, et 
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ai., (2007) yang menyatakan bahwa pada mukosa hidung RANTES berperan 

menginduksi eosinofil, sel mast dan basofil untuk melepas histamin. Kadar 

RANTES sebesar 100 ng/ml jika diinkubasi dengan eosinofil (90 J.d dari 5x106 

sel/ml) menyebabkan degranulasi sel yang bermakna. Eosinofil memulai 

degranulasi serta melepaskan berbagai zat yang berhubungan dengan terpicunya 

kerusakan epitel, udim dan hiperaktivitas jalan nafas setelah direkrut ke jaringan 

inflamasi oleh RANTES (Lintoment, et al., 2008). Penelitian Marcella, et al., 

(2003) menyatakan bahwa RANTES dihasilkan pada mukosa hidung penderita 

RA dan berperan dalam menarik leukosit ke tempat terjadinya inflamasi. 

Pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung pada penelitian ini dilakukan 

dengan teknik bilasan hidung (nasal lavage). Hal ini dikarenakan keterbatasan 

fasilitas laboratorium yang ada sehingga tidak dilakukan teknik kerokan mukosa 

hidung (nasal scraping) ataupun biopsi mukosa hidung. Teknik bilasan hidung 

merupakan teknik yang tidak menyakitkan bagi penderita, akan tetapi juga 

memiliki kelemahan dibanding teknik kerokan mukosa hidung dan biopsi mukosa 

hidung. Teknik bilasan hidung hanya dapat mengukur kadar RANTES yang 

terlarut di sekret hidung, akan tetapi tidak dapat digunakan untuk mengukur 

langsung ekspresi RANTES pada epitel mukosa hi dung penderita RA (EI-Naggar, 

et ai., 2008). 

Hipotesis pada penelitian ini yang menyatakan adanya hubungan antara 

kadar RANTES sekret hidung dengan SGT pada penderita RA terbukti dan sesuai 

dengan beberapa penelitian sebelumnya. Hal tersebut menunjukkan bahwa 

RANTES merupakan salah satu mediator penting yang berperan dalam proses 
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inflamasi dan mempengaruhi timbulnya gejala RA, kadarnya terdeteksi pada 

sekret hidung penderita RA dan nilainya sebanding dengan SGT. 

Nilai kekuatan korelasi pada penelitian ini termasuk dalam kategori 

sedang, karena selain RANTES juga banyak mediator inflamasi lain yang 

berperan dalam timbulnya gejala RA seperti sitokin (IL-3, IL-4, IL-5, IL-13, 

TNF-a), kemokin (eotaxin), molekul adesi (ICAM-l, VCAM-l) dan sel inflamasi 

seperti eosinofil, basofil, sel mast, leukosit. Campbell, et al., (1997) menyebutkan 

bahwa ada hubungan antara kadar ICAM-l sekret hidung dengan SGHT pada 

penderita RA, namun seberapa kuat hubungan tersebut tidak dijelaskan. 

6.6 Keterbatasan Penelitian 

Waktu yang tepat untuk mengukur kadar RANTES pada penelitian ini 

tidak dapat diketahui karena penderita RA yang datang langsung dilakukan 

pengambilan sekret hidung tanpa dilakukan provokasi alergen terlebih dahulu. 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Hubungan Antara Kadar... Eva Susanti



BAB7 

KESIMPULAN DAN SARAN 
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7.1 Kesimpulan 

BAB7 

KESIMPULAN DAN SARAN 

Terdapat hubungan positif dengan korelasi sedang antara kadar RANTES 

sekret hidung dengan SGT pada penderita RA. 

7.2 Saran 

1. Penelitian untuk mengukur kadar RANTES sekret hidung dilakukan 

dengan teknik provokasi alergen, sehingga dapat diketahui waktu 

RANTES mencapai nilai maksimum. 

2. Perlu penelitian lebih lanjut yang mengukur kadar RANTES dengan 

teknik biopsi atau kerokan mukosa hidung. 

· ...... _- -- --. . ... .. -. . - . 
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Lampiran 2 

LEMBAR INFORMASI PENELITIAN 

(Informed to Consent) 

Judu] Penelitian 

Hubungan antara kadar regulated upon activation normal T cell expressed and 

secreted sekret hidung dengan skor gejala total pada penderita rinitis alergi 

Peneliti 

Nama 

Alamat 

Telepon 

: dr. Eva Susanti 

: Taman KIampis Harapan VI BIok AA No. 102 Surabaya 

: 087855887779 

Peneliti adalah peserta Program Pendidikan Dokter Spesialis 1 

DepartemenlSMF Ilmu Kesehatan Telinga Hidung Tenggorok Bedah Kepala dan 

Leher Fakultas Kedokteran Universitas Airiangga - RSUD Dr. Soetomo Surabaya 

yang sedang melakukan penelitian mengenai hubungan antara kadar regulated 

upon activation normal T cell expressed and secreted sekret hidung dengan skor 

gejala total pada penderita rinitis alergi. 

Saya adalah penderita yang telah memenuhi kriteria penelitian, bila 

bersedia mengikuti penelitian ini maka akan dilakukan tanya jawab (pengisian 

formulir) untuk menentukan skor gejala total, pemeriksaan THT-KL, pengambilan 

cairan bilasan hidung (nasal lavage) dan pemeriksaan kadar regulated upon 

activation normal T cell expressed and secreted. 

Latar belakang dan tujuan penelitian 

Rinitis alergi adalah suatu penyakit inflamasi mukosa hidung yang 

diperantarai oleh IgE setelah terjadi paparan alergen pada mukosa hidung. Gejala 

klinis rinitis alergi meliputi bersin, pilek, buntu hidung, gatal hidung, beberapa 

kasus disertai gejala mata, telinga dClll tenggorok. Beratnya gejala yang timbul 

dapat diukur dengan skor gejala total. 

Manifestasi gejala rinitis aIergi sangat dipengaruhi oleh adanya sel-sel 

inflamasi terutama eosinofil. Respon alergi terbagi menjadi 2 fase yaitu reaksi 
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alergi fase cepat (RAFC) dan reaksi alergi fase lambat (RAFL). Histamin (H) 

menjadi mediator yang paling dominan pada RAFC, sebaliknya eosinofil 

merupakan sel yang paling dominan pada RAFL. 

Regulated upon activation normal T cell expressed and secreted 

(RANTES)merupakan kemokin (polipeptida kelompok sitokin yang memiliki 

efek kemotaksis) yang dapat menyebabkan terjadinya pelepasan histamin pada 

RAFC dan memicu diapedesis eosinofiI sehingga berpindah dari pembuIuh darah 

ke mukosa hidung pada RAFC. Terlepasnya histamin akan memicu reseptor HI 

untuk mempengaruhi saraf sensorik sehingga menyebabkan terjadinya bersin, 

pilek, gatal hidung, gatal telinga, palatum dan atau tenggorok, mata gatal, merah, 

berair. Histamin melalui reseptor H2 akan mengakibatkan terjadinya vasodilatasi 

dan peningkatan permeabilitas pembuluh darah sehingga memyebabkan terjadinya 

buntu hidung. Aktivasi dari eosinofil akan menyebabkan pelepasan berbagai 

kemokin salah satunya RANTES dan memperberat terjadinya gejala rinitis alergi. 

Tujuan penelitian ini adalah membuktikan hubungan kadar regulated upon 

activation normal T cell expressed and secreted sekret hidung dengan skor gejala 

total pada penderita rinitis alergi. 

Keikutsertaan saya dalam penelitian 

Keikutsertaan saya dalam penelitian ini adalah keputusan saya tanpa 

paksaan maupun tekanan dari siapapun. Saya diberikan kesempatan membaca dan 

mendapatkan penjelasan tentang peneIitian ini. Apabila saya memutuskan untuk 

ikut serta dalam penelitian ini, maka saya akan diberi lembar persetujuan tertulis 

untuk ditandatangani dan saya akan mendapatkan pelayanan yang baik dan 

pemeriksaan yang dilakukan atas diri saya tidak dikenakan biaya apapun. 

Meskipun saya sudah memutuskan untuk ikut serta, saya tetap bebas untuk 

mengundurkan diri kapan saja tanpa harus memberikan alasan. Hal ini tidak akan 

mempengaruhi standar pengobatan maupun kualitas pelayanan yang saya terlma. 

Peneliti dapat menghentikan keiukutsertaan saya dalam penelitian ini apabila 

peneliti menilai keputusan tersebut yang terbaik untuk keadaan saya. 
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Prosedur penelitian 

Penelitian ini dilakukan sebanyak 1 kali di URJ THT-KL Divisi Alergi 

Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya, lnstalasi Patologi Klinik RSUD Dr. 

Soetomo Surabaya dan Instalasi Patologi Klinik RSUD Dr. Soetomo Surabaya. 

Saya akan diberikan informasi mengenai penelitian ini dan memutuskan apakah 

akan ikut serta atau tidak. Jika saya ikut se~ sejumlah pemeriksaan dan evaluasi 

akan diIakukan dengan prosedur sebagai benlrut: 

1. Peneliti akan melakukan tanya jawab, pemeriksaan THT -KL dan melihat hasil 

tes kulit saya. Penilaian dan pencatatan skor gejala total akan diisi oIeh dokter 

yang ditunjuk peneliti berdasarkan informasi saya di URJ THT-KL Divisi 

Alergi Imunologi RSUD Dr. Soetomo Surabaya. 

2. Pengambilan sekret hidung oleh dokter peneliti dengan didampiogi petugas 

laboratorium Patologi Klinik RSUD Dr. Soetomo Surabaya. Sekret hidung 

tersebut akan segera dibawa ke Instalasi Patologi Klinik Rumah Sakit Tropik 

Infeksi untuk dilakukan sentrifuge sehlngga didapatkan supematan. Setelah 

supematan terkumpul sesuai besar sampel yang diperlukan semua sample akan 

diambiI kembaH untuk dikirim ke Instalasi Patologi KIinik RSUD Dr. Soetomo 

Surabaya untuk dilakukan pengukuran kadar RANTES. 

Keuntunganlmanfaat 

Saya akan mendapatkan gambaran beratnya gejala rinitis alergi saya 

sehingga hasiI tersebut dapat dijadikan indikator dalam memilih pengobatan yang 

tepat. 

Risiko 

Risiko tindakan pengambilan sekret hidung dengan teknik bilasan hidung 

dapat menimbulkan efek tersedak atau batuk-batuk, tetapi risiko ini jarang terjadi 

bila prosedur dilakukan dengan baik. 

Penggantian biaya 

Selama saya mengikuti penelitian ini, saya akan mendapatkan bantuan 

biaya untuk transportasi, pendaftaran secara gratis. Apabila terjadi sesuatu yang 
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tidak diinginkan atas diri saya sebagai akibat dari penelitian ini, maka say a akan 

diberikan penanganan sesuai standar pelayanan di RSUD Dr. Soetomo Surabaya 

tanpa beban biaya. 

Kerahasiaan 

Segala hasil dari pemeriksaan saya atas diri saya akan dibicarakan dengan 
, 

saya dan dapat dikiriIn ke dokter pribadi saya atau dokter yang saya kehendaki. 

Segala infonnasi mengenai diri saya yang didapatkan dari penelitian ini akan 

diperlakukan secara rahasia dan hanya akan dipakai untuk tujuan penelitian. Jati 

diri saya akan tetap dirahasiakan sepanjang hal ini diperkenankan secara hukum. 

Pertanyaan-pertanyaan 

Peneliti telah menyampaikan dan mendiskusikan infonnasi ini dengan 

saya. Saya diberi kesempatan untuk bertanya mengenai semua hal yang belum 

jelas pada penelitian ini. Apabila sewaktu-waktu saya masih memiliki pertanyaan 

atau membutuhkan penjelasan, maka saya dapat menghubungi peneliti dr. Eva 

Susanti di Departemeni SMF Ilmu Kesehatan Telinga Hidung Tenggorok-Bedah 

Kepala Leher FKUN RSUD Dr. Soetomo Surabaya atau menghubungi nomor 

telepon 087855887779. 

Surabaya, ............................... 2015 

Peneliti, Pembuat pemyataan, 

dr. Eva Susanti 

Saksi: 

1. . ................................... ( .................................... ) 

2. .. .................................. ( .................................... ) 
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Lampiran 3 

LEMBAR PERSETUJUAN MENGIKUTI PENELITIAN 

(Informed Consent) 

Saya yang bertanda tangan di bawah ini: 

Nama 

Umur 

Alamat 

: ....................... tahun. Jenis kelamin : laki-laki / perempuan *) 

dengan ini menyatakan bersedia mengikuti penelitian 

"Hubungan Antara KadarRegulated Upon Activation Normal T cell Expressed 

and Secreted Sekret Hidung Dengan Skor Gejala Total Pada Penderita 

Rinitis Alergi" 

di DepartemenlSMF Ilmu Kesehatan THT-KL Fakultas Kedokteran Universitas 

Airlangga - RSUD Dr. Soetomo setelah mendapat penjelasan tentang manfaat, 

tujuan, dan prosedur dari penelitian ini. 

Surabaya, ............................... 2015 

Peneliti, Pembuat pemyataan, 

dr. Eva Susanti 

Saksi: 

1. . ................................... C ••••.•..•••.•••••••••...•••••••••• ··) 

2. . ................................... C •..•.•.•......••••••••..•...••.••••• ) 

*) : coret yang tidak sesuai 
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Lampiran 4 

LEMBAR PERSETUJUAN TINDAKAN MEDIK 

(Informed Consent) 

Saya yang bertanda tangan di bawah ini: 

Nama 

Umur 

Alamat 

: ....... ................ tabun. Jenis kelamin : laki-laki / perempuan *) 

dengan ini menyatakan bersedia dilakukan pengambilan sampel sekret hidung 

untuk pemeriksaan kadar RANTES, dalam rangka mengikuti penelitian 

"Hubungan Antara Kadar Regulated Upon Activation Normal T Cell 

Expressed and Secreted Sekret Hidung Dengan Skor Gejala Total Pada 

Penderita Rinitis Alergi" 

di DepartemenlSMF Ilmu Kesehatan THT-KL Fakultas Kedokteran Universitas 

Airlangga - RSUD Dr. Soetomo setelah mendapat penjelasan tentang manfaat, 

tujuan, dan prosedur dari tindakan medik ini. 

Surabaya, ............................... 2015 

Peneliti, Pembuat pemyataan, 

dr. Eva Susanti 

Saksi: 

1. . ................................... ( .................................... ) 

2. . ................................... C ....................... • .. • ........ ·) 
*) : coret yang tidak sesuai 
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Lampiran 5 

No. Urut Penelitian 

No. Rekam Medis 

Data Dasar: 

Nama 

Umur 

J enis kelamin 

Alamat 

SukulBangsa 

Pekerjaan 

No. Telpon 

LEMBAR PENGUMPUL DATA 

: laki-IakiJ perempuan 

Keluhan penderita: (Tanggal: ................................. ) 

No Gejala dan tanda Skor penilaian 

1 Pilek 0 1 

2 Buntu hidung 0 1 

3 Bersin 0 1 

4 Gatal hidung 0 1 

5 Gatal telinga, palatum, dan atau 0 1 

tenggorok 

6 Mata gatal, merah, berair 0 1 

Total 

Skor penilaian : 

o Nihil (tidak ada gejala dan tanda) 

1 Ringan, tidak mengganggu 

2 Sedang, gejala dan tanda jelas, masih bisa ditoleransi 

2 

2 

2 

2 

2 

2 

3 Berat, gejala dan tanda sulit ditoleransi, mengganggu aktivitas/tidur 

3 

3 

3 

3 

3 

3 
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HasH Pemeriksaan RANTES sekret hidung: (Tanggal .................................. ) 

Kadar RANTES sekret hidung : ......... pg/ml (diisi oleh peneliti) 

*) : caret yang tidak sesuai 
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Lampiran 6 

Reagen dan instrumen pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung dengan 

human RANTES ELISA Kit dari Elabscience dengan nomor katalog 

E-EL-H0023 

Reagen pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung : 

1. 1 plate human RANTES 

2.1 botol (10 ml) antibodi yang berfungsi untuk mendeteksi human RANTES 

(Biotinylated Detection Ab) 

3.1 vial (lyophilized) human RANTES standard 

4. 1 botol (10ml) HRP Conjugate 

5. 1 botol (20 ml) larutan buffer penguji A 

6. 1 botol (30 ml) larutan buffer pencuci dengan kepekatan 25x 

7. 1 botol (10 ml) larutan substrat D 

8. 1 botol (10 ml) stop solution 

9.5 lapisan ·penutup plate (plate sealer) 

Instrumen pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung : 

1. Microplate reader yang dapat membaca atau mengukur pada gelombang 450 

nm 

2. Pipet adjustable untuk mengukur volume antara 1 ~ sampai 1 OOO~ 

3. Multi-chennel pipet untuk mengukur volume antara 25J..1.L sampai 300~ 

4. Deionized water 

5. Wash bottle atau pencuci otomatis microplate 

6. Log-log graph paper atau program untuk analisis data 

7. Tabung untuk persiapan pengenceran standar 

8. Alat pengukur waktu (timer) 

9. Plate shaker 

10. Tabung polypropylene 
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Lampiran 7 

Prosedur pemeriksaan kadar RANTES sekret hidung dengan human 

RANTES ELISA Kit dari Elabscience dengan nomor katalog E-EL-H0023 

Persiapan reagen dan sam pel : 

Semua reagen hams diencerkan segera sebelum digunakan. 

1. Encerkan larutan buffer pencuci dengan kepekatan 25x menjadi Ix dengan air 

deionisasi. Misalnya, membuat 780 mL larutan buffer pencuci dengan 

kepekatan 1 x, dengan menambahkan 30 mL larutan buffer pencuci dengan 

konsentrasi 25x pada 750 mL air deionisasi. Jka kristal telah terbentuk pada 

larutan buffer pencuci dengan konsentrasi 25x, bawa larutan buffer pencuci ke 

suhu ruangan dan dilakukan pemutaran sampai kristal terlarut. 

2. Menyusun kembali standar human · RANTES dengan menambahkan volume 

larutan buffer deteksi A ditunjukkan pada label vial untuk membuat 1 mL 

larutan standar atas. Biarkan larutan standar pada suhu kamar selama 10 menit, 

kemudian putar sebentar agar tercampur sempurna. 

3. HRP Conjugate dan antibodi deteksi human RANTES perlu dicampur sebelum 

ditambahkan ke well. Segera sebelum pengujian, campur volume yang 

seimbang dari HRP Conjugate dan antibodi deteksi human RANTES. 

Misalnya, campur 6 ml HRP Conjugate dengan 6 ml larutan antibodi deteksi 

untuk membuat 12 ml campuran. Hitung volume campuran yang diperlukan 

berdasar 1 00 ~Llwell dan 1 mL per strip. 

Prosedur Pemeriksaan RANTES sekret hidung dengan metode ELISA: 

Reagen dibiarkan pada suhu ruangan 

Semua . reagen dicampur secara menyeluruh dengan diputar-putar, tidak 

sampai berbusa 

Menambahkan 500 ~l standar atas human RANTES 2000 pg/ml yang sudah 

disiapkan ke dalam tabung yang baru. Lakukan tujuh pengenceran dalam 

tabung terpisah menggunakan larutan deteksi A sebagai pengencer. Dengan 
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demikian, konsentrasi standar human RANTES dalam tabung secara 

berurutan adalah 2000 pglml, 1000 pglml, 500 pglml, 250 pglml, 125 pglml, 

62,5 pglml, 31,25 pglml, 0 pg/ml. 

Menambahkan standar, kontrol atau sampel ke dalam well lalu ditutup 

dengan sealer, kemudian dilakukan inkubasi selama 90 menit pada suhu 37°C. 

Segera menambahkan 1 00 ~l Biotinylated Detection Ab ke dalam masing

masing well, lalu ditutup dengan sealer. 

Inkubasi selama 1 jam pada suhu 37°C. 

Aspirasi masing-masing well dan wash, proses tersebut diulangi 3 kali pada 3 

wash tersebut. 

Wash diisi dengan wash buffer 350 ~l menggunakan botol squirt, pipet 

multichannellalu dimasukkan dalam auto washer selama 1-2 menit 

Menambahkan 200 ~l reagen HRP conjugate pada masing-masing well lalu 

ditutup dengan plate sealer 

Inkubasi selama 30 menit pada suhu 37°C. 

Mengulangi aspirasi / proses pencucian seperti langkah sebelumnya. 

Menambahkan larutan substrat sebanyak 90~ pada masing-masing weilialu 

ditutup dengan plate sealer 

Inkubasi selama 15 menit pada 37°C, lindungi dari cahaya 

Menambahkan 50 ~l stop solution pada masing-masing well, warna pada well 

akan berubah dari biru menjadi kuning 

Menentukan densitas optik pada masing-masing well dalam 30 menit 

menggunakan microplate reader pada panjang gelombang 450 nm. 
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Lampiran 8 Tabulasi Data Penderita 

No Data Dasar Data Penelitian Keterangan 

LIP Umur (thn) Pendidikan Pekerjaan Klasifikasi RA Skor SGT Kadar RANlES 
(pglml) 

1. 1 30 1 7 4 17 19,66 

2. 2 27 3 1 1 6 16,14 

3. 2 23 3 4 1 9 26,7 

4. 2 24 3 4 2 10 34,15 

5. 2 22 3 4 2 10 10,04 

6. 2 26 3 4 2 10 14,28 

7. 2 24 2 2 4 12 22,04 

8. 2 26 2 2 1 10 10,55 

9. 2 22 3 4 2 11 13,04 

10. 1 23 2 4 4 12 15 

11. 2 23 3 4 4 17 28,25 
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12. 2 23 3 4 4 17 18,83 

13. 1 46 3 1 4 14 17,49 

14. 2 38 1 6 4 11 13,25 

15. 2 20 2 4 2 11 17,9 

16. 1 20 2 4 4 16 30,32 

17. 2 22 3 4 2 11 13,87 

18. 2 22 3 4 4 12 14,8 

19. 1 29 , 4 5 3 13 18,83 

20. 2 37 1 3 4 16 14,07 

21. 2 33 1 3 4 14 16,04 

22. 2 33 1 3 1 6 1,35 

23. 1 20 2 4 1 7 10,04 

24. 2 52 1 . 1 1 9 9,62 

25. 2 29 3 1 1 8 17,8 

26. 2 23 3 4 2 14 26,9 

27. 1 22 3 4 4 10 14,9 
-- - -- -
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28. 2 23 3 4 2 11 17,07 

29. 2 32 4 5 2 11 19,97 

30. 1 34 1 2 4 12 9,83 

31. 2 31 2 2 4 13 25,04 

32. 1 23 3 4 2 8 17,69 

33. 2 23 3 4 3 9 12,21 

34. 2 23 3 4 4 12 28,46 

35. 1 29 3 2 1 7 15,42 

36. 2 24 3 4 2 10 13,04 

37. 2 59 1 1 4 14 20,7 

38. 2 52 2 2 4 14 19,45 

39. 2 35 3 1 1 7 18,11 

40. 2 35 1 1 4 15 53,81 

41. 2 36 1 1 2 10 19,25 

42. 2 36 1 7 4 18 22,14 

43. 1 33 1 1 1 9 4,14 
- -
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44. 2 

45. 2 

46. 2 

47. 1 

48. 2 

49. 2 

Keterangan : 

Pendidikan 

21 

42 

24 

23 

23 

33 

1 :8MU 

2 :D-3 

3 : 8-1 

4: 8-2 

3 4 

1 8 

3 4 

3 4 

3 4 

1 3 

Data Klinis 1: Rinitis alergi intenniten ringan 

2 : Rinitis alergi intenniten sedang berat 

3 : Rinitis alergi persisten ringan 

4 : Rinitis alergi persisten sedang berat 

93 

1 6 15,52 

4 16 15,62 

4 10 15,73 

4 11 13,76 

4 13 10,76 

3 8 12,83 
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Jenis Kelamin 1: Laki-laki 

Pekerjaan 

2 : Perempuan 

1 : Swasta 

2:PNS 

3 : IRT (lbu Rumah Tangga) 

4 : Mahasiswa 

5 : Profesi 

6 : Wiraswasta 

7 : Petemak ayam 

8: Pedagang 
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Lampiran 9 

Analisis statistik data dasar 

1. Distribusi umur 

Umur (tahun) Jumlah (n) Persentase (%) 

20-< 30 30 61,22 
30-< 40 . 14 28,57 
40-< 50 2 4,08 
50-< 60 3 6,13 

Total 49 100 

2. Distribusi jenis kelamin 

JQ nis .mlarnin 

Cumulative 
Frequency Percent Valid Percent Percent 

Valid laki-Iaki 

Perempuan 

Total 

12 24.5 24.5 24.5 
75.5 

1-:)0.0 

75.5 

IOC'.oJ 

100.0 

3. Distribusi tingkat pendidikan 

Pendidikan 

CumulatiY~ 

Fr~guenc! P~rC9n1 Valid Perc9nt Perc9nt 
Valid 5MA 14 29.6 28 .. 6 2.9.6 

DJ e 16.3 16.3 44.9 

51 25 5' .0 51 .'J 95_9 

52 2 4. ' 4.1 '00.0 

T,:;,1a1 49 H)O.C lC-o.O 
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4. Distribusi jenis pekerjaan 

Jerus Pekerjaan JumIah (n) Persentase (%) 

Swasta 9 18,37 
PNS 6 12,25 

Tidak bekerja (IR T) 4 8,16 
Tidak bekerja (mahasiswa) 24 48,98 

Dokter 2 4108 
Buruh Pabrik 1 2,04 

Petemak ayam 2 4,08 
Pedagang 1 2,04 

Total 49 100 

5. Distribusi klasifIkasi RA 

Daeaklinis 

Cumulawe 
Fre9uen~ PerCflnt Valid Pgrcenl Percent 

Valid Intermiten rirlQan 11 22.4 22.4 22.4 

Intermiten sedang-berat '2 24.5 24 .5 46.9 

Persisten ringan 3 5.1 6.1 53.1 

Persisten sedang-berat 23 46.g 45.9 lC'O.'3 

lOlal 49 lOC'.O 100.0 
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Lampiran 10 

Deskripsi statistik data penelitian 

Statistics 

Kadar. 
PANTES.pg. 

Umur.thn Skor.SGT car.ml 
N Valid 49 49 49 

Missing C- O 0 

M~an 2~.244~ 11.367:3- 17.6818 

Madian 26.0000 11 .0000 16.0400 
Std. De-viation Ci.0151 0 3.15366 9,.2407B 

Minimum 2C<.OO 6.C-C- 1.35 

Maximum 5~.{)O 18.00 53.B1 
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Lampiran 11 

Analisis statistik normalitas data 

Normal p.p P10f of Regressionl Standardized Residual 

Dependent Variable: Skor.SGT 
1 .. (h-----=-----------------:;;o 

.0 o ... 
CL. oj 

E 
::I o 

" J!I 
u X. o. 
)C 

w 

o 

o.!HL----r----r-----,---.--------i 
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 

Observed Cum Prob 
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Lampiran 12 

Diagram scatter plot hubungan kadar RANTES sekret hidung 

dengan SGT pada penderita RA 

o 
17 

IS 

12 

10 

000 

r,r, :>I\r~ :viM IJIM MOO 

Kadar.RANTES.P9-per.ml 

o 

MOO 

O~ 

-uno:.<' 
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Lampiran 13 

Analisis statistik hubungan kadar RANTES sekret hidung dengan 

SGT pada penderita RA 

Asymp. Std. e 
Valut> Error" AllSlrox. T Al:!l2rox. s~ 

Intervill by tn19rval Pearson's R .426 .086 3.232 .00 
Ordinal by Ordinal SpQarman Ccrrgiil1ion .463 .'09 3.5BO .OOlc 

N of Valid CasQS 4Q 

il. Not assuming the nuJl hypothesis. 

b. Using the asymptotic standard error assuming th~ null hypothesis. 
c. Based on nonnal approximation. 
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