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RINGKASAN 

Sampai saat ini penyakit diare pada balita masih merupakan problem 

kesehatan baik pada tingkat global, regional dan nasional termasuk Indonesia, 

dengan angka kesakitan sebesar 3-6 kali serangan diare per tahun dengan angka 

kematian sebesar 4-5% per tahun, dari jumlah ini 76% terjadi pada anak di bawah 

satu tahun. 30-70% populasi anak yang menderita diare ternyata disertai defisiensi 

vitamin A baik secara subklinis atau klinis. Pemberian vitamin A dapat menurunkan 

angka kesakitan dan kematian akibat diare atau penyakit infeksi yang lain, namun 

sejauh ini imunopatobiogenesis yang mengungkap pengaruh vitamin A terhadap 

perubahan status dan respons imun dimukosa belum diketahui . 

Upaya penanggulangan dan pencegahan diare dengan menggunakan 

berbagai macam konsep tidak memberikan hasil yang sesuai dengan harapan. 

Peneliti mempunyai asumsi kuat adanya faktor lain yang belum terungkap yang 

mungkin penting bagi pemecahan masalah dari penyakit diare pada anak balita 

terutama dibawah 2 tahun, yaitu yang berhubungan dengan sistem imun mukosa 

usus. 

Sejauh ini pencegahan penyakit infeksi dengan imunisasi memberikan hasil 

yang cukup memuaskan, yang mencerminkan pentingnya status imun tubuh yang 

adekuat. Bila dikaitkan dengan sistem imun tubuh, diare merupakan perwujudan dari 

interaksi dan transaksi antara ketahanan imun mukosal dengan penyebab diare. 

Mengingat hal tersebut maka kondisi ketahanan imun mukosal yang terkait dengan 

vitamin A perlu dicermati lebih mendalam. 
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Kegagalan dalam penanggulangan dan pencegahan diare menumbuhkan pemikiran 

untuk mengembangkan metode pencegahan diare dengan membangun model yang 

berdasarkan ketahanan imun mukosa yang terkait dengan vitamin A. 

Untuk mencapai tujuan tersebut perlu dilakukan penelitian eksperimental 

pada hewan sebagai model status imun dan respons imun mukosa dalam keadaan 

defisiensi vitamin A. Paradigma yang dipakai dalam penelitian ini adalah paradigma 

Patobiologi yang berkonsep stress immunocompetent cells, untuk mengempirikan 

variabel digunakan konsep morfofungsi. 

Penelitian ini melibatkan 3 kelompok hewan coba, kelompok defisiensi 

vitamin A, kelompok defisiensi vitamin A yang mendapat terapi vitamin A dan 

kelompok kontrol. Untuk melihat respons imun mukosa, hewan coba dipapar dengan 

LPS. Variabel komponen respons imun yang diperiksa adalah: sel dendritik, sel NK, 

sel CD II b, set T CD4, sel T CDS, STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-l 0, 

SPp IgA, SPp IgG dan SPp IgM. 

Perbedaan respons imun yang dicerminkan dari interaksi seluruh variabel 

komponen respons imun, dari masing-masing kelompok dilakukan analisis dengan 

uji statistik Manova, sedangkan untuk melihat interaksi aktifitas biologis dengan 

memperhitungkan kontribusi dari setiap komponen respons imun dilakukan uji 

diskreminan untuk mencari faktor pembeda terkuat dari komponen respons imun, 

sehingga faktor pembeda yang ditemukan dapat dipolakan. Pembuatan narasi yang 

cermat dari pola yang ditemukan dari masing-masing kelompok dapat disusun model 
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imunopatobiogenesis respons imun mukosa dan status tmun mukosa serta 

perbaikannya setelah pemberian vitamin A. 

Model imunopatobiogenesis respons imun dan status imun mukosa akibat 

defisiensi vitamin A dan perbaikan setelah pemberian vitamin A yang disusun dari 

hasil penelitian ini kemungkinan dapat dipakai sebagai dasar penanggulangan dan 

pencegahan diare serta pengembangan imunisasi peroral. 

Hasil penelitian menunjukkan sebagai berikut : 

1. Pada daerah efektor yang mendapat paparan LPS terdapat penurunan RIM 

dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.007 antara kelompok defisiensi 

vitamin A dengan kelompok kontrol. Terdapat perbaikan RIM yang signifikan 

antara kelompok defisiensi vitamin A yang telah mendapat terapi vitamin A dan 

kelompok defisiensi vitamin A dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.014. 

RIM antara kelompok kontrol dan kelompok defisiensi vitamin A yang telah 

mendapat terapi vitamin A tidak terdapat perbedaan yang signifikan dengan nilai 

kemaknaan uji Wilks sebesar 0.589 

2. Pada daerah efektor mukosa yang tidak mendapat paparan LPS terdapat 

penurunan SIM yang signifikan antara kelompok defisiensi vitamin A dan 

kelompok kontrol dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.024. Setelah 

mendapat terapi vitamin A terjadi perbaikan SIM yang signifikan pada 

kelompok terapi dibandingkan dengan kelompok defisiensi vitamin A yang tanpa 

terapi dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.011. Antara kelompok kontrol 
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dan kelompok defisiensi yang telah mendapat terapi vitamin A tidak terdapat 

perbedaan yang signifikan dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.142. 

3. Pada daerah induktif yang mendapat paparan LPS terdapat penurunan RIM yang 

signifikan dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.023 antara kelompok 

defisiensi vitamin A dengan kelompok kontrol. Tidak terdapat perbedaan RIM 

yang signifikan antara kelompok defisiensi vitamin A yang telah mendapat terapi 

vitamin A dan kelompok defisiensi vitamin A dengan nilai kemaknaan uji Wilks 

sebesar 0.166. RIM antara kelompok kontrol dan kelompok defisiensi vitamin A 

yang telah mendapat terapi vitamin A tidak terdapat perbedaan yang signifikan 

dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.365 . 

4 . Pada daerah induktif mukosa yang tidak mendapat paparan LPS tidak terdapat 

perbedaan SIM yang signifikan antara kelompok defisiensi vitamin A dan 

kelompok kontrol dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.113. Setelah 

mendapat terapi vitamin A terjadi perbaikan SIM yang signifikan pada kelompok 

terapi dibandingkan dengan kelompok defisiensi vitamin A yang tanpa terapi 

dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.021. Antara kelompok kontrol dan 

kelompok defisiensi yang telah mendapat terapi vitamin A tidak terdapat 

perbedaan yang signifikan dengan nilai kemaknaan uji Wilks sebesar 0.259. 

5. Temuan model imunopatobiogenesis RIM pada daerah efektor kelompok 

defisiensi vitamin A yang mendapat paparan LPS menunjukan adanya penurunan 

yang hebat dari imunitas humoral lokal yang dicerminkan oleh penurunan 

aktivitas biologis dengan kontribusi yang negatif dari IgA dan tidak adanya 
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kontribusi sama sekali dari IgM, walaupun ada kontribusi aktivitas biologis yang 

positif dari IgG tetapi tidak memberi nilai yang protektif pada ketahanan 

imumologis mukosa usus. Disisi yang lain terjadi penurunan yang hebat dari 

imun seluler yang tercermin dari tidak adanya kontribusi aktivitas biologis dari 

APC/sel dendritik dan penurunan aktivitas biologis sel NK namun masih 

memberikan kontribusi yang positif. Kontribusi aktivitas biologis positif dapat 

ditemukan pada sel T CD8. Setelah pemberian vitamin A terjadi perbaikan dari 

imun humoral lokal yang dicerminkan dari meningkatnya kontribusi aktivitas 

biologis yang positif dari IgA dan kontribusi yang negatif dari IgG tetapi tetap 

tidak terdapat kontribusi dari IgM. Tampaknya tidak banyak perubahan pada 

komponen imun seluler, yang terlihat dari tidak adanya kontribusi dari 

APC/dendritik dan CD 11 b dan terjadi penurunan kontribusi dari sel T CD8, 

namun ada perbaikan dari aktivitas biologis dari sel NK. 

6. Temuan model imunopatobiogenesis SIM mukosa usus daerah efektor kelompok 

defisiensi vitamin A yang tidak mendapat paparan LPS menunjukan adanya 

penurunan dari status imun sistem humoral dan sistem seluler yang serius. Pada 

imun seluler kontribusi aktivitas biologis yang positif dicerminkan oleh sel 

APC/dendritik, sedangkan komponen yang lain yaitu sel T CD8 dan sel NK tidak 

memberi kontribusi sam a sekali bahkan CD 11 b memberikan kontribusi aktivitas 

biologis yang negatif. Demikian juga pada sisi imun humoral terjadi penurunan 

aktifitas biologis dengan kontribusi negatif dari IgA, kontribusi aktifitas biologis 

positif dari IgG dan IgM tidak meningkatkan kualitas SIM usus . Setelah 
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pemberian vitamin A terjadi perbaikan SIM usus yang dicerminkan dari 

aktivitas biologis dengan kontribusi positif dari IgA pada imun humoral lokal, 

walaupun terdapat aktivitas biologis dengan kontribusi positif dari IgG tetapi 

tidak banyak mempunyai arti pada sistem ketahanan imun mukosa. Setelah 

pemberian vitamin A imun seluler tidak mengalami perbaikan yang terlihat dari 

tidak adanya kontribusi dari sel NK dan sel T CD8, sedangkan APC/sel dendritik 

memberikan kontribusi dengan aktivitas biologis yang negatif Aktivitas biologis 

dengan kontribusi positif diperankan oleh CD 11 b. 

7. Temuan model imunopatobiogenesis RIM pada daerah induktif kelompok 

defisiensi vitamin A yang mendapat paparan LPS menunjukan adanya penurunan 

imun humorallokal yang dicerminkan oleh penurunan aktivitas biologis dari IgA, 

walaupun ada peningkatan aktifitas biologis dari IgG tetapi komponen ini tidak 

memberikan proteksi yang baik pada ketahanan sistem imun mukosa. Disisi yang 

lain imun seluler masih berfungsi baik, yang terlhat dari aktivitas biologis positif 

dari CD8 dan CD 11 b hal ini dimungkinkan oleh karena adanya stimulasi positif 

dari IL-2 yang mempunyai aktivitas biologis yang positif Setelah pemberian 

vitamin A terjadi perbaikan sistem imun humoral lokal yang tercermin dari 

aktivitas biologis yang positif dari IgA yang berarti sistem ketahanan imun 

membaik, kontribusi aktivitas biologis positif dari IgG tidak banyak berpengaruh 

terhadap perbaikan imun humoral lokal, sedangkan imun seluler fungsinya tetap 

baik yang dicerminkan oleh aktivitas biologis positif CD8 dan CD 11 b. 
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8. Temuan model imunopatobiogenesis SIM pada daerah induktif kelompok 

defisiensi vitamin A yang tidak mendapat paparan LPS menunjukkan adanya 

penurunan imun humoral lokal yang tercermin dari penurunan aktivitas biologis 

dari IgA dan kontribusi aktivitas biologis negatif dari IgM, walaupun terdapat 

kontribusi dengan aktivitas biologis yang positif dari IgG tetapi tidak proteksi 

yang baik pada sistem imun mukosa. Untuk imun seluler terjadi juga penurunan 

yang dicerminkan oleh penurunan aktivitas biologis dari APC dan sel NK tetapi 

CD8 masih memberikan sumbangan aktivitas biologis yang positif Setelah 

mendapat terapi vitamin A terjadi perbaikan sistem imun huoral lokal yang 

dicerminkan dengan aktivitas biologis positif dari IgA sedangkan untuk imun 

seluler terjadi juga perbaikan yang tercermin dari aktivitas biologis positif dari 

APC dan CD 11 b sebaliknya terjadi terjadi penurunan CDS. 

Yang dapat disimpulkan dari temuan penelitian ini adalah : 

1 Defisiensi vitamin A menurunkan SIM dan pemberian vitamin A meningkatkan 

SIM daerah efektor dan daerah induktif mukosa usus. 

2 Defisiensi vitamin A menurunkan RIM dan pemberian vitamin A meningkatkan 

RIM daerah efektor dan daerah induktif mukosa usus. 

3 Model imunopatobiogenesis SIM berbeda antara defisiensi vitamin A dan terapi 

vitamin A. 

4 Model imunopatobiogenesis RIM berbeda antara defisiensi vitamin A dan terapi 

vitamin A 
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Dengan kesimpulan yang didapatkan, dapatlah diketahui bahwa vitamin A adalah 

suatu imunomudulator pada sistem imun mukosa dan paradigma Patobiologis yang 

berkonsep stress mucosal immunocompetent cell dapat dipakai untuk membuktikan 

dan mengungkapkan gangguan aktivitas biologis sistem imun mukosa usus yang 

mengalami defisiensi vitamin A dan yang diberikan terapi vitamin A. Hal ini 

merupakan sumbangan untuk pengembangan dan pengetrapan pengetahuan dan 

teknologi Kedokteran dalam hal penanggulangan dan pencegahan penyakit diare 

khususnys imunisasi peroral. 
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ABSTRACT 

Keywords: Vitamin A deficiency, stress immunocompetent cells, mucosal 
immune response, pathobiology, immunopathobiogenesis. 

Diarrheal disease in infants and children remains a major health problem in 

the world, especially in developing countries including Indonesia, as is indicated by 

their high morbidity and mortality rate. Majority of diarrheal patients in developing 

countries are mostly accompanied by vitamin A deficiency, whether it is subclinically 

or manifested clinically. 

Within 25 years various efforts have been attempted to prevent and eradicate 

diarrheal disease in infants and children. Numerous approaches, including 

rehidration, formula feeding, medication, hygiene and sanitation programs, which 

were not based on reliable concepts, have been tried without satisfying results. 

It has been assumed that there are possibly other factors that may play an 

important role dealing with the high morbidity and mortality of diarrheal disease 

especially in developing countries. One of those factors proposed is the immune 

status of the mucosa of children suffering from diarrhea which will be the main 

concern ofthis study .. 

The objective of this study was to elucidate the immunopathobiogenesis of 

vitamin A deficiency in experimental animal models . The animals were divided into 

three groups, i.e., vitamin A deficient group, control group and vitamin A deficient 
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treated group. Each group consisted of 20 male Wistar strain rat. To evoke mucosal 

immune response, they were exposed to orally-given LPS . 

Immune response variables used in this study were: dendritic cell, NK cell, 

neutrophyl CD 11 b, CD4 T cell, CDS T cell, IL-2 producing T cell, IFNg producing T 

cell, IL-4 producing T cell, IL-l 0 producing T cell, IgA producing plasma cell, IgG 

producing plasma cell and IgM producing plasma cell. 

The results of the study show that in efector sites vitamin A deficient group 

exposed to LPS showed significant decrease in mucosal immune response, compared 

to control group with Wilks value of 0.007. There was a significant improvement of 

mucosal immune response in vitamin A treated group, compared to vitamin A 

deficient group with Wilks value of 0.014. Comparison between control group and 

vitamin A treated group on mucosal immune response show no significant difference 

with Wilks value of 0.589. Without exposing to LPS, vitamin A deficient group 

shows declining mucosal immune status, compared to control group with Wilks 

value of 0.024. There was significant improvement of mucosal immunity status in 

vitamin A treated group compared to vitamin A deficient group (Wilks 0.011) and no 

significant difference compared to control group (Wilks 0.142). 

The other results of the study show that in inductive sites vitamin A deficient 

group exposed to LPS showed significant decrease in mucosal immune response, 

compared to control group with Wilks value of 0.023. There was no significant 

improvement of mucosal immune response in vitamin A treated group, compared to 

vitamin A deficient group with Wilks value of 0.166. Comparison between control 
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group and vitamin A treated group on mucosal immune response show no significant 

difference with Wilks value of 0.365. Without exposing to LPS, vitamin A deficient 

group shows no significant difference on mucosal immun status, compared to control 

group with Wilks value of 0.113 . There was significant improvement of mucosal 

immune status in vitamin A treated group compared to vitamin A deficient group 

(Wilks 0.021) and no significant difference compared to control group (Wilks 0.259). 

In addition, this study also able to construct six immunopathobiogenesis 

models of mucosal immune status and response. Exposing vitamin A deficient group 

to LPS will significantly suppress the local humoral and cellular immune responses. 

Treatment with vitamin A improves the mucosal immune system. unexposed to LPS, 

vitamin A deficient group showed abnormal cellular and local humoral immunity 

status. Based on the finding of this study, it is concluded that vitamin A can act as an 

immunomodulator for mucosal immune system. 

The six models of immunopathobiogenesis related to the mucosal Immune 

status and response to vitamin A deficiency can be used as a new basic concepts for 

eradicating and preventing diarrheal disease in infants and children, in view of 

vitmin A campaign and development of oral immunization. 
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NK cell 
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DAFfAR SINGKATAN 

: Antibody dependence cellular cytotocity 
: Antigen presenting cells 
: Dendritic cell 
: Bronchus associated lymphoid tissue 
: B cell differentiation factor 
: B cell growth factor 

Complement 
Cluster defferentiation 
Cytolytic T lymphocyte 
Deoxyribonucleic acid 
Delayed type hypersensitivity 
Follicle associated epithelium 
Gut associated lymphoid tissue 
Granulocyte macrophage colony stimulating factor 
high Retinoic acid receptor 
Intraepitheliallymphocyte 
Inte1jeron 
Immunoglobulin 

: Interleukin 
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Lymphokine activated killer 
Lymphocyte function antigen 
Lymphotoxin 
Lamina propria lymphocyte 
Lipopolysaccharide 

: Membranous I Microfold cell 
: Major histocompatibity complex 
: Messenger Ribonucleic acid 

Natural killer cell 
Plate/let activatingfactor 
Phospholipase 
Peyer's patches 
Poly Immunoglobulin A 

: Retinoic acid 
: Retinoic acid responsive element 
: Retinoic acid receptor 
: Retinoic acid X receptor 

Secretory component 
Secretory Immunoglobulin A 
Suiface Immunoglobulin A 
Sigi kesehatan n1mah tangga 
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TCR 
TGF 
TNF 
TRF 
Th 
Ts 
SPp IgA 
SPp IgG 
SPp IgM 
STIL-2 
STpiFNy 
STp IL-4 
STp IL-10 
SelNK 
RIM 
SIM 

T cell receptor 
Transforming growth factor 
Tumor necrosis factor 
Tcell replacingfactor 
T helper cell 
T suppressor cell 
Sel plasma penghasil IgA 
Sel plasma penghasil lgG 
Sel plasma penghasil IgM 
Sel T penghasil IL-2 
Sel T penghasil IFNg 
Sel T penghasil IL-4 
Sel T penghasil IL-l 0 
Sel Natural Killer 
Respons Imun Mukosa 
Status Imun Mukosa 
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DAFfAR ISTILAH 

Patobiologi : adalah ilmu yang mempelajari perubahan biologik yang tidak lazim 

didalam tubuh akibat interaksi individu dengan lingkungannya yang merusak. Dalam 

suatu penelitian perubahan disebabkan akibat perlakuan (Hill, 1980). 

Paradigma Patobiologi : adalah cara atau model berpikir untuk menalar segala 

perubahan biologik yang tidak lazim yang terjadi sebagai akibat dari tubuh yang 

berinteraksi dengan lingkungan yang merusak (Hill, 1980) 

Patobiogenesis : adalah proses kejadian dari perubahan biologik yang merugikan 

akibat perlakuan yang diberikan (Hill, 1990). 

lmmunopatobiogenesis : adalah proses kejadian dari perubahan imunobiologik 

yang merugikan akibat perlakuan yang diberikan (Putra 1990). 

Respons imun mukosal : adalah respons imun dimukosa yang dibentuk oleh 

sistem imun mukosa (Kraehenbuhl, 1992; Ogra, 1994; Kelsall, 1999; Mcintyre, 

1999) 

Pola perubahan respons imun mukosal : adalah pola yang terdiri atas komposisi 

perubahan variabel respons imun yang dominan dan sating melengkapi yang 

mencerminkan kontribusinya pada mekanisme proses biologik perubahan respons 

imun di mukosa. (Putra, 1990) 

Pemeriksaan morfofungsi : adalah pemeriksaan terhadap perubahan morfologi 

sel yang fungsional (Putra, 1990) 

xli 
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Stress immunocompetent cell 

(Putra, 1999 ) 

SIM (status imun mukosa) 

adalah set imunokompeten yang mengalami stres 

adalah interaksi antara komponen sistem imun 

mukosa yang tidak mengalami paparan antigen atau imunogen 

RIM (respons imun mukosa) adalah interaksi antara komponen sistem imun 

mukosa yang mengalami paparan dengan antigen atau imunogen 

xlii 
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1.1 Latar Belakang 

BAB 1 

PENDAHULUAN 

Sampai saat ini penyakit diare pada balita masih merupakan problem 

kesehatan di berbagai negara sedang berkembang termasuk Indonesia. Hal ini 

terlihat dari angka kesakitan yang tinggi pada balita yaitu sebesar 100 juta per 

tahun, dengan episode 3-6 kali per tahun. (Snyder, 1982; Greenberg, 1991; Hillis, 

1992), selain itu juga tampak pada angka kematian sebesar 4-5% per tahun, dan 

80% diantaranya terjadi pada anak dibawah umur 2 tahun dan tertinggi di bawah 

umur 1 tahun. (Snyder, 1982; Teixera, 1993). Di Indonesia hasil sigi menunjukkan, 

bahwa angka kesakitan sebesar 1-2 kali per tahun pada balita, dan tertinggi pada 

anak di bawah umur 1 tahun, sedang angka kematian sebesar 76% terjadi pada anak 

dibawah umur 1 tahun. (SKRT, 1986). Hasil sigi berikutnya mendapatkan hasil, 

bahwa angka kesakitan sebesar 5 %-7% dengan kematian 1 balita setiap menit 

(Lubis, 1991; SKRT, 1992). Fakta di lapangan menunjukkan, bahwa anak yang 

mengalami kesakitan dan kematian oleh karena diare ternyata banyak yang 

menderita defisiensi vitamin A, baik secara klinis maupun subklinis, kondisi 

subklinis jumlahnya jauh lebih besar, 30 %-70 % di bawah standard WHO 

(Rahmatulah 1990, Tanumihardjo, 1992). Penelitian di lapangan menunjukkan 

bahwa pemberian vitamin A dapat menurunkan angka kesakitan dan kematian oleh 

karena diare (Sommer, 1983; Sommer, 1986; Sommer, 1987; Feachem, 1987; 

Rahmatulah, 1990; Ghana vast study, 1993; Lie, 1993 ), namun sejauh ini 
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imunopatobiogenesis yang mengungkap pengaruh vitamin A terhadap perubahan 

status dan respons imun di mukosa belum diketahui. 

Untuk menurunkan angka kesakitan dan kematian diare telah banyak 

dilakukan dengan menggunakan berbagai macam konsep, antara lain konsep 

perbaikan cairan dan elektrolit, konsep malabsorpsi, konsep terapi antibiotika, 

konsep higiene sanitasi lingkungan dan perorangan, serta konsep perbaikan gizi. 

Walaupun telah menghabiskan biaya yang sangat besar, tetapi belum memberikan 

hasil yang memuaskan. Masalah yang dapat diungkap dari kegagalan penanganan 

diare adalah cara penanganan diare masih didasarkan pada konsep yang belum 

menyentuh akar permasalahan diare pada balita. Berdasar kenyataan tersebut dapat 

disimpulkan bahwa diare pada balita terutama di bawah umur 1 tahun masih 

merupakan masalah kesehatan yang perlu diselesaikan. 

Upaya pencegahan penyakit dengan program imunisasi pada berbagai 

penyakit seperti difteri, tetanus, pertusis, campak, poliomyelitis, tuberculosis dan 

cacar pada masyarakat yang tidak banyak mengalami perubahan sosioekonomi, 

kultural dan perilaku sehat, tampaknya memberikan hasil yang menggembirakan. 

Hal ini terbukti dengan penurunan angka kesakitan dan kematian yang nyata, 

dengan biaya yang jauh lebih murah. Bila dicermati keberhasilan tersebut jelas ada 

kaitannya dengan sistem imun tubuh. Untuk keberhasilan pencegahan penyakit yang 

maksimal melalui imunisasi diperlukan adanya status imun tubuh yang adekuat, 

gangguan pada sistem imun tersebut akan menurunkan angka keberhasilan 

imunisasi. Berdasar fakta tersebut peneliti mempunyai asumsi yang kuat adanya 
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faktor lain yang penting yang mendasari kesulitan mengatasi masalah diare pada 

anak balita, yang sangat mungkin adalah perubahan sistem imun dimukosa. 

Dengan mengingat pada konsep ketahanan tubuh secara umum, bahwa diare 

merupakan perwujudan dari adanya interaksi dan transaksi antara ketahanan 

mukosal dengan penyebab diare, maka kondisi ketahanan mukosal terutama yang 

terkait dengan defisiensi vitamin A perlu dicermati lebih mendalam. Hal ini 

dimaksudkan agar penyakit diare dapat dicegah dengan memperbaiki sistem imun 

mukosa usus pada defisiensi vitamin A. Pengamatan terhadap kegagalan 

penanganan diare menumbuhkan pemikiran pengembangan suatu metode 

pencegahan diare yang lebih mendasar dengan membangun suatu model ketahanan 

tubuh yang berdasar pada sistem imun mukosa. Model tersebut diharapkan juga 

dapat dipakai sebagai dasar untuk pengembangan imunisasi peroral untuk upaya 
I 

pencegahan penyakit yang port of entry nya melalui sistem mukosa. Hal ini 

mengingat bahwa keberhasilan imunisasi sangat diperlukan adanya dukungan status 

imun mukosa yang baik. 

Mengingat anak Indonesia masih banyak yang mengalami defisiensi vitamin 

A, yang terutama belum tampak secara klinis (subklinis), maka model 

imunopatobiogenesis respons imun mukosa usus pada defisiensi vitamin A sangat 

penting diteliti . Dengan mengetahui model imunopatobiogenesis respons imun dan 

status imun mukosa usus dalam keadaan defisiensi vitamin A, dimungkinkan untuk 

pengembangan program penanggulangan dan pencegahan diare dengan imunisasi 

per oral yang lebih sesuai pada anak Indonesia. 
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Untuk menyelesaikan masalah tersebut penetiti akan melakukan penetitian 

dengan menggunakan hewan coba sebagai model gangguan status imun dan respons 

imun mukosa dalam keadaan defisiensi vitamin A. Paradigma yang dipakai dalam 

penelitian tm adalah paradigma Patobiologi yang berkonsep stress 

immunocompetent cells dan untuk mengemperikan berbagai variabel komponen 

respons imun digunakan konsep morfofungsi (Putra, I990). 

1.2 Rumusan Masalah 

I. Apakah ada penurunan status imun mukosa usus pada defisiensi vitamin 

A dan perbaikan setelah pemberian vitamin A ? . 

2. Apakah ada penurunan respons imun mukosa usus pada defisiensi 

vitamin A dan perbaikan setelah pemberian vitamin A ? 

3. Apakah ada perbedaan model imunopatobiogenesis status imun 

mukosa usus pada defisiensi vitamin A dan pada pemberian vitamin A ? 

4. Apakah ada perbedaan model imunopatobiogenesis respons imun 

mukosa usus pada defisiensi vitamin A dan pada pemberian vitamin A ? 

1.3 Tujuan 

I.3 . I Tujuan Umum 

Untuk mengungkap model imunopatobiogenesis status imun dan respons 

imun mukosa usus pada defisiensi vitamin A dan pemberian vitamin A. 

I.3.2 Tujuan Khusus 

I. Membuktikan penurunan status imun mukosa usus pada defisiensi 

vitamin A dan perbaikan setelah pemberian vitamin A. 

2. Membuktikan penurunan respons imun mukosa usus pada defisiensi 
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vitamin A dan perbaikan setelah pemberian vitamin A. 

3. Membuktikan perbedaan antara model imunopatobiogenesis status imun 

mukosa usus pada defisiensi vitamin A dan setelah pemberian vitamin 

A. 

4. Membuktikan perbedaan antara model imunopatobiogenesis respons 

imun mukosa usus pada defisiensi vitamin A dan setelah pemberian 

vitamin A. 

1.4 Manfaat Penelitian 

1.4.1 Untuk pengembangan ilmu pengetahuan dan teknologi Kedokteran 

1. Paradigma patobiologis yang berkonsep stress immunocompetent cell 

dapat dipakai untuk membuktikan dan mengungkapkan gangguan 

aktifitas biologis sistem imun mukosa usus yang mengalami defisiensi 

vitamin A dan terapi vitamin A. 

2. Model imunopatobiogenesis yang terungkap pada penelitian ini dapat 

dipakai sebagai dasar untuk pengembangan konsep penanggulangan dan 

pencegahan penyakit diare pada balita. 

3. Model imunopatobiogenesis tersebut dapat dikembangkan imunisasi 

peroral untuk pencegahan penyakit diare yang sesuai .. 

1.4.2 Urituk penerapan ilmu pengetahuan dan teknologi Kedokteran 

1. Dengan imunisasi per oral program pemberantasan penyakit diare di 

Indonesia diharapkan dapat lebih berhasil. 
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2. Dengan mengetahui kaitan defisiensi vitamin A dengan respons imun 

mukosa usus dapat direncanakan kemungkinan program imunisasi per 

oral dengan mempertimbangkan peranan vitamin A. . 

3. Mendukung program pemerintah mengenai manfaat pemberian vitamin 

A pada masyarakat dari segi penjelasan ilmiah peranan vitamin A dalam 

pencegahan penyakit gastrointestinal. 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



BAB 2 

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1. Faktor-faktor yang Mempengaruhi Status Vitamin A 

2.1.1. Penyakit 

Penyakit mempengaruhi status vitamin A dalam tubuh, adalah dengan cara 

mengganggu absorpsi, penyimpanan, pemakaian oleh jaringan dan konservasi atau 

pemakaian kembali . 

Absorpsi baik vitamin A maupun carotenoid tergantung pada pembentukan mise] 

yang mengandung garam empedu (bile salt), pada pemecahan ester oleh lipase I 

esterase dan transfer mise] ke dalam mukosa. (Olson, 1991) 

Penyakit yang dapat mengganggu absorpsi vitamin A : malabsorpsi lemak, 

prankreatitis kronis, insufisiensi pankreas, cirrhosis bilier, cholestasis, diare kronis 

dan malnutrisi energi protein (Olson, 1991) 

Penyimpanan dan transport vitamin A juga tergantung pada integritas hepar, penyakit 

hati, hepatitis, cirrhosis, kanker Ginjal bertanggung jawab terhadap reabsorpsi Holo 

RBP dan metabolisme ApoRBP oleh tubulus. Gangguan fungsi tubulus dan 

glomerulus akan mempengaruhi pengaturan metabolisme vitamin A. 

Kepekaan terhadap infeksi meningkat pada defisiensi vitamin A. Bermacam-macam 

infeksi juga mempengaruhi transport dan pemakaian vitamin A misalnya Hepatitis, 

campak, infeksi saluran pernafasan akut dan diare menurunkan kadar vitamin A dan 

RBP plasma (Olson, 1991) 

7 
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Infestasi parasit juga mempengaruhi kadar plasma vitamin A. Akibat infestasi 

cacing, kadar vitamin A dapat menurun tinggal 1/3-1/4 dari normal. Anak-anak dan 

orang dewasa dengan infestasi cacing (Ascariasis) atau Giardiasis akan mengalami 

gangguan absorpsi vitamin A. 

Parasit dalam intestinal akan mengganggu absorpsi vitamin A dan carotenoid, 

sedangkan parasite didalam hepar (fluke dan schistosoma) akan mengganggu 

penyimpanan vitamin A. (Olson, 1991) 

2.1.2. Umur 

Anak-anak terutama 6 bin. - 6 thn lebih sensitifterhadap defisiensi vitamin A 

dari pada orang dewasa (Olson, 1991) hal ini disebabkan oleh karena 

a. Anak-anak pada saat lahir mempunyai cadangan vitamin A sedikit. 

b. Pertumbuhan dan diferensiasi sel yang cepat selama 2 tahun pertama. 

c. Pada anak-anak yang muda, metabolisme nutrient lebih cepat. 

Kadar retinol dan carotenoid dalam plasma pada manusia meningkat dengan 

meningkatnya umur. 

Pada tikus absorpsi vitamin A lebih efesien pada umur yang lebih tua, mungkin oleh 

karena tipisnya unstirred water layer. Kecepatan penyimpanan vitamin A yang 

diberikan secara injeksi pada manusia terbalik dengan umurnya. Meskipun proses 

fisiologis dipengaruhi oleh umur, namun perubahan terhadap vitamin A tak te~adi 

tanpa adanya penyakit atau kesalahan pemberian makanan. 
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2.2. Struktur dan Cara Kerja Vitamin A 

Vitamin A adalah semua senyawa yang mempunyai aktivitas vitamin A, 

termasuk di sini adalah vitamin A alkohol (retinol), vitamin A aldehyde (retinal) dan 

vitamin A asam (retinoic acid IRA). 

Vitamin A alami dan analog sintetiknya disebut retinoid. 

Retinoid mempunyai fungsi aktivitas biologik yang sangat luas : (Tsukida, 1993) 

1. Untuk fungsi penglihatan, retinal dan photosentifitas ; mekanisme molekuler dan 

scotopic dan photopic vision. 

2. Aktivitas sistemik dari vitamin A dan aktivitas metabolit intermediar nya meliputi 

bermacam-macam fungsi fisiologis. 

3. Fungsi reproduksi dan morfogenesis yang meliputi transport protein ekstra, 

seluler, transfer protein sitoplasma intraseluler, fungsi sebagai nuclear transacting 

factors intraseluler, RAR dan RXR, monogenesis. 

4. Pencegahan kanker. 

5. Fungsi biologi dari cis-retinoid. 

Goss 1992 menyatakan fungsi retinoid yang meliputi retinol dan retinoic acid adalah 

untuk penglihatan, embriogenesis, modulasi sistem immune, untuk diferensiasi 

jaringan normal, jaringan premalignan dan malignan dan untuk supressi 

karsi nogenesi s. 

Retinal dan RA berbeda hanya pada atom Cl5 . Vitamin AI dan vitamin A2 berbeda 

dalam cincin siklohexemilnya. Aktivitas biologik vitamin A tergantung pada 

integritas dan jumlah, serta posisi ikatan rangkap terkonjugasi dan rantai karbonnya. 

Aktivitas biologik vitamin A2 hanya sekitar 112 aktivitas vitamin Al. 
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Isomer cis kurang aktiv dibanding dengan isomer all trans. Isomer RA adalah 7 cis, 9 

cis, 11 cis, 13 cis dan all trans (Allenby, 1993). 

Aktifitas biologik vitamin A dilaksanakan melalui reseptor-reseptor didalam sel. 

Bentuk reseptor retinoid molekuler adalah : retinoic acid receptor (RAR) yang 

dibagi menjadi beberapa jenis RAR a. , RAR ~ , RAR y yang masing-masing masih 

dibagi lagi menjadi jenis 1 dan 2 ; misalnya RAR a. I , RAR a.2 dan seterusnya dan 

kedua adalah retinoid X receptor (RXR) yang terdiri dari beberapa tipe, RXR a. , 

RXR ~ , RXR y yang masih dibagi lagi menjadi jenis 1 dan 2. 

Reseptor-reseptor ini tersebar pada sel-sel seluruh tubuh (Kanei, 1993 ; Fusakawa, 

1993).All trans retinol adalah merupakan ligand untuk reseptor retinoic acid (RAR) 

dengan aktivitas yang tinggi.9 cis retinoic acid berkaitan dengan retinoic X receptor 

(RXR). RAR sedangkan RXR adalah sub family dari steroid I thyroid, nuclear 

receptor super family sehingga dalam aktivitasnya dapat sating mempengaruhi (Lin, 

1993; Folker, 1993; Huggenvik, 1993). 

2.3. Aktivitas Biologik Vitamin A melalui Regulasi Ekspresi Gene 

Aktivitas biologik vitamin A dilaksanakan oleh 2 tipe reseptor tersebut diatas 

yaitu RAR dan RXR. 

Reseptor-reseptor ini berfungsi sebagai faktor transkripsi (transcription factor) 

dengan cara mengikatkan I mengaktivasi pada retinoid acid responsive element 

(RARE) pada gene I DNA untuk memodulasi ekspresi gen (Miquel, 1992 ; Goss, 

1992; Husman, 1992 ; Shen, 1993). 
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Dengan maping genetik (genetic mapping) telah diketahui bahwa loki Rxra, Rxrb, 

Rxrg, mengcoding RXR a. , RXR ~ , RXR y . Tidak ada loki Rxr yang kosegregasi 

satu dengan yang lain atau dengan loki retinoic acid receptor (Rar). Rxra terletak 

pada chromosome 2 dekat dengan centromere, Rxrb terletak di regio H-2 dari 

chromosome 17, dan Rxrg terikat pada Pbx gene bagian distal chromosome 1. Jadi 

Rxr tersebar dalam genome. (Hoopes, 1992) 

Dalam keadaan defisiensi vit A, ekspresi RAR dan transglutaminase berubah 

diberbagai jaringan. Ekspresi RAR beta mRNA 80% lebih rendah dikandung kemih, 

otak, liver, paru-paru, trachea, sedangkan RAR y mRNA 50% lebih rendah di 

kandung kemih, paru-paru dan trachea, dibandingkan dengan krontrol. 

Ekspresi RAR a. mRNA 90% lebih rendah di otak dan 30% lebih tinggi di liver, 

ginjal, paru-paru dan usus. 

2.4. Hubungan Status Vitamin A dan Kekebalan 

Vitamin A I retinoid dan derivatnya adalah esential untuk proses biologi, 

misalnya untuk pertumbuhan, diferensiasi sel, interaksi antara sel dengan sel, sel 

dengan substrat. Vitamin A mempunyai kemampuan untuk meningkatkan 

pemantauan kekebalan (immune surveillance). Sejak ditemukan adanya reseptor 

untuk retinoic acid akhirnya dapat diketahui peranan retinoic acid dalam regulasi 

ekspresi gene. 

Dari bukti klinik dan percobaan binatang dapat ditunjukkan bahwa defisiensi vitamin 

A dapat mempengaruhi kekebalan melalui beberapa mekanisme (Ross, 1992) : 

1. Perubahan dalam limfopoisis dan maturasi limfosit. 
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2. Produksi sitokin abnormal. 

3. Perubahan pad a struktur set membrane yang mempengaruhi reseptor untuk 

antigen, accesory molecule I cytokine. 

4. Meningkatkan penetrasi bakteri, virus parasit melalui barier epitel. 

5. Gangguan pembersihan (clearance) patogen oleh mekanisme sitotoksik dan 

fagositosis. 

Secara morfologi defisiensi vitamin A akan menyebabkan perubahan pada organ 

limfoid, dimana thymus menjadi atropi dan terjadi pelepasan limfosit dari kortek, 

demikian juga lien menjadi atrofi dan juga splenosit berkurang jumlahnya. 

Khrisnan, Gershwin, dan Nauss melaporkan bahwa jaringan limfonodi JUga 

mengalami atropi, jumlah limfosit perifer berkurang (Maria, 1990; Yamamoto, 

1991). Sebagai konsekuensinya fungsi kekebalan akan terganggu akibat defisiensi 

vitamin A. Pemberian vitamin A tidak hanya meningkatkan status imunitas pada 

keadaan defisiensi vitamin A tetapi juga dalam keadaan status vitamin yang cukup. 

2.5. Mekanisme Kerja Retinoid pada Sistem Kekebalan 

Vitamin A mempunyai bermacam macam efek pada sistem kekebalan. Vitamin 

A tidak hanya meregulasi sintesis ensim dan ekspresi gene tetapi juga mengatur 

fungsi membran melalui pengaruhnya terhadap glikoprotein. 

Peranan vitamin A pada sistem kekebalan sangat kompleks, beberapa 

diantaranya (Yamamoto 1991) 

1. Retinoid merangsang aktivitas transglutaminase di makrofag. Ekspresi 

transglutaminase ini akan menyebabkan aktivasi hambatan sitostatik, regulasi 
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aktivasi omithin decarboxylase yang dirangsang oleh tumor promotion factor 

dan dihambat oleh retinoid. 

2. Retinoid meningkatkan aktivasi fagositosis dan potensiasi dengan IL-l yang 

berguna untuk ekspresi surface molecule sel T. 

3. Retinoid meningkatkan ekspresi reseptor IL-2. 

4. Retinoid meningkatkan kadar IJ. dank chain mRNA di hibridoma set B .. 

Jadi retinoid dapat memodulasi ekspresi gen. 

Disamping itu retinoid juga mempengaruhi sistem kaskade protein kinase C yang 

berguna untuk sistem transduksi signal untuk respons set (Ross, 1992; Ross, 1994) 

Mengenai ekspresi gen, lebih jauh (Pohl, 1993) melaporkan hasil penelitiannya 

bahwa cara kerja retinoic acid melalui nuclear retinoic acid receptor (RARs) dimana 

bekerjanya seperti faktor yang meningkatkan induksi transkripsional pada ligand 

(ligand inducible transcriptional enhancer factor) dan RAR tersebut termasuk dalam 

steroid I thyroid receptor superfamily. 

Pada manusia dan tikus terdapat tiga bentuk RAR ( a, J3, y ). Ekspresi RAR 

terbanyak di jaringan cerebellum, adrenal, testis, thyroid, thymus. Ekspresi RAR J3 

terutama ditemukan di ginjal. Prostat, cortex cerebri, sedangkan RAR y di 

ekspresikan terbanyak di kulit. 

Analisis steroid receptor gene menunjukkan kesamaan struktur dan fungsi, yaitu 

cystein rich DNA binding domain. 

DNA binding domain dari ke tiga RAR hampir identik, bahwa ketiganya mampu 

mengikat retinoic acid responsive element (RARE) yang identik baik in vitro 
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maupun in vivo. Dalam rangka pengikatan terhadap elemen responn ya (RARE), 

RAR membentuk hetero dimer dengan reseptor X retinoid (RXR) yang merupakan 

subfamily dari reseptor retinoid . 

Penelitian untuk melihat pengaruh dari RA terhadap sistim imune yang dijembatani 

oleh RAR dengan menggunakan transgenic mouse, sistem dan analisa dengan PCR 

dapat disimpulkan bahwa ekspresi berlebihan RAR (hRAR= high RAR) di sel T 

dapat memodulasi sistem imun seluler. 

Tikus yang mengekspresikan h RAR y transgene menunjukkan peningkatan (CD4) 

CDS+ sel sitotoksik di thymus dan limfonodus (Pohl 1993). 

2.6. Sistem Imun Mukosa 

2.6.1 Anatomi 

Sistim imun mukosa di susun oleh jaringan limfoid yang terdapat di mukosa 

gastrointestinal, saluran pemafasan dan urogenital. Susunan tersebut dipengaruhi 

oleh komplek antigen yang ada dalam permukaan mukosa. 

Secara kuantitatif jaringan limfoid tubuh, sebagian besar terdapat di jaringan mukosa 

usus. Hal ini menunjukkan bahwa pentingnya respon imun lokal untuk mengatasi 

adanya rangsangan yang terus menerus dari agen patogen atau antigen yang normal 

memang terdapat pada permukaan mukosa. 

Gambaran yang penting dari sistem imun mukosa dan berbeda dengan sistem imun 

sistemik adalah (Sigal 1994) : 

a. Sistem imun mukosa terdiri dari struktur yang khusus berupa jaringan limfoid 

terorganisir seperti Peyer's patches, tempat induksi respon imun mukosa dimulai. 
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b. Adanya set T yang mempunyai sifat meregulasi yang spesifik dan mempunyai 

kemampuan efektor (Me Ghee,1993; James, 1994). 

c. Sistem trafik set dalam mukosa dimana pada mulanya set di induksi di folikel 

mukosa kemudian mengalami resirkulasi dan migrasi ke jaringan limfoid yang 

tersebar di mukosa dibawah epitel, yang disebut mucosal homing. 

(James, 1994; Kraehenbuhl, 1992; Mc.Ghee, 1993; Sigal, 1994) 

d Imunoglobulin yang paling berperan adalah secretory lgA (Knight, 1994; 

Mcintyre, 1999) 

2.6.2. Fungsi 

Komponen komponen dalam sistem imun mukosa berfungsi bersama-sama 

untuk membangkitkan respon imun, dimana disatu pihak memberikan proteksi 

terhadap agen patogen yang berbahaya, tetapi dilain pihak toleran terhadap antigen 

dalam diet dan flora komensal pada permukaan mukosa. 

Fungsi utama dari sistem imun mukosa adalah untuk pertahanan tubuh pada 

permukaan mukosa. Untuk fungsi ini bekerja sama dengan beberapa faktor-faktor 

protektifnon imunologik seperti (Jacobowitz, 1988) : 

a. Adanya flora bakteri dalam lumen usus yang menghambat pertumbuhan bakteri 

patogen yang lain. 

b. Adanya peristaltik yang memelihara aliran isi usus, yang akan mengurangi 

interaksi antara patogen-patogen yang potensial dengan set epitel. 

c. Adanya asam lambung dan garam empedu (bile salt) yang membuat lingkungan 

mikro (microenvironment) dalam usus tidak menguntungkan untuk pertumbuhan 

bakteri patogen. 
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d. Adanya mukus yang membentuk barrier antara patogen dengan epitel . 

e. Adanya bahan-bahan lactoferin, lactoperoxidase dan lysozyme yang menghambat 

pertumbuhan mikroorganisme 

Untuk fungsi yang optimal dari pertahanan mukosa tergantung pada respon imun 

mukosa yang baik dan fungsi proteksi non imunologi yang adekuat. 

Jadi fungsi yang penting dari sistem imun mukosa adalah untuk mencegah masuknya 

antigen melalui mukosa (ummune exclusion). 
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2.6.3 Repertoire sel T 

Yang dimaksud dengan repertoire sel T adalah jumlah total set T yang 

spesifik untuk antigen yang berbeda beda dalam individu. Setiap repertoire dewasa 

dari set T helper dan sel T sitolitik mempunyai dua sifat dasar yaitu; pertama self 

MHC restricted, yang dimaksud adalah set T dapat mengenali dan memberikan 

respons terhadap fragmen peptida antigen asing hanya yang terkait dengan molekul 

self major histocompatibility complex (MHC) , kedua adalah repertoire set T dewasa 

self tolerant yang dimaksud adalh set T tidak memberi respons terhadap self antigen 

yang terkait dengan molekul MHC (Abbas, 1994; Austyn, 1994). Gangguan pada self 

tolerant akan memicu terjadinya autoimun. 

Thymus adalah tempat maturasi sel T helper dan sel T sitolitik, gangguan 

pada proses maturasi dalam thymus akan menyebabkan defisiensi set T dalam 

sirkulasi dan jaringan limfoid sehingga terjadi imunodefisiensi. Sisa involusi thymus 

masih cukup untuk tempat maturasi set T. 

Populasi prekursor set T yang berasal dari susum tulang merupakan asal usul 

set T yang belum mengekspresikan TCR dan molekul tambahan (assecory molecule) 

sehingga belum mempunyai kemampuan mengenali antigen dan fungsi efektor, 

migrasi kedalam thymus dimana sebagian set akan terpicu tumbuh sedangkan yang 

lain mati. Didalam kortek thymus sebagian set proliferasi dan yang lain mati, set 

yang mengekspresikan MHC dan self tolerant yang tetap hidup. Set yang bertahan 

hidup migrasi ke medula dan akhirnya dilepaskan ke perifer. 
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Selama proses maturasi dalam thymus terjadi diferensiasi sel T yang mampu 

mengekspresikan komplek TCR melalui proses rearrangement genetik, disamping 

itu terjadi juga ekspresi CD4 dan CDS yang memegang peranan penting pengenalan 

antigen dan aktivasi sel T. Maturasi fungsi kemampuan sel T helper dan sel T 

sitolitik terjadi bersamaan dan tergantung pada ekspresi molekul permukaan (surface 

molecule). 

Proses seleksi pada repertoire set T antigen asing spesifik, self MHC­

restricted T cells, terjadi di thymus terhadap spesifitas yang luas yang telah dikode 

di germline. Semua individu set T dalam genome nya mengandung susunan yang 

sama gene TCR, gene TCR ini mengkode banyak macam reseptor yang mampu 

mengenali peptide yang her beda beda yang terkait dengan molekul MHC. Oleh 

karena prekursor set T berasal dari susum tulang maka mampu untuk mengenali 

semua jenis protein self dan asing yang terkait dengan MHC. Setelah ber macam 

macam reseptor diekspresikan pada permukaan set T yang sedang tumbuh dari klon 

yang berbeda-beda, akan terjadi proses seleksi. Seleksi positif adalah repertoire sel T 

menjadi selfMHC restriction. Seleksi negatif adalah proses eliminasi atau inaktivasi 

klon yang autoreaktif sehingga set yang dewasa adalah self tolerant. Penjelasan 

seleksi positif atau negatif dapat merujuk pada affinity hypothesis dan altered ligand 

hypothesis (Janeway, 1994) Dapat disimpulkan bahwa seleksi pertumbuhan dan 

kematian ber macam macam set menghasilkan self MHC restricted, self antigen 

tolerant dari repertoire sel T yang sudah dewasa (Abbas, 1994; Austyn, 1994). 
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2.6.4 Organisasi jaringan limfoid mukosa 

Sistem imun mukosa secara struktural merupakan bagian integral yang 

penting dari sistem imun, oleh karena luas permukaan mukosa pada tubuh manusia 

yang melapisi gastrointestinal, traktus respiratorius dan traktus urogenital mencapai 

luas 400 m2 yang dilapisi oleh sel-sel epitel. 

Pentingnyaa arti pertahanan mukosa ini terlihat dari banyaknya sel yang 

memproduksi antibodi yang jumlahnya melebihi yang ada di lien, limfonodi, 

sumsum tutang (bone marrow) secara keseturuhan. 

Dari mukosa usus sendiri dapat diproduksi 5-15 gram imunogtobutin per hari lebih 

banyak dibandingkan dengan yang diproduksi di sirkutasi (Neutra 1992). 

Sistem imun mukosa secara morfotogi dan fungsionat dapat dibagi menjadi 2 bagian 

utama (Kiyono, 1994; Croitoru, 1993; Kraehenbuht, 1992). 

1 Kumpulan jaringan limfoid mukosa (organized lymphoid tissue) GALT dan 

BALT. 

2 Jaringan timfoid yang tersebar di mukosa (diffuse lymfoid tissue) terutama di 

lamina propria. 

Kumpulan jaringan limfoid merupakan daerah timfoid aferen I induktif dimana 

antigen masuk ke datam sistem dan menginduksi respon imun. 

Jaringan limfoid tersebar adatah daerah timfoid eferen I efektor dimana antigen 

berinteraksi dengan set-set yang tetah berdiferensiasi dan merangsang sekresi 

antibodi oleh set B atau menginduksi reaksi sitotoksik oteh set T. Lokasi daerah 

induktif dan efektor yang berdekatan merupakan satu kesatuan tetapi memptinyai 

- -----------------------
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batas fungsional yang tegas. Kedua bagian dari sistem imun mukosa tersebut 

berhubungan dengan mekanisme homing mukosa, sehingga sel-sel yang telah 

mengalami sensitisasi dari folikel limfoid bergerak menuju daerah limfoid tersebar, 

setelah keluar melalui limfoid mesenteri kedalam sirkulasi dan kembali kemukosa 

(diffuse lympfoid area) dimana mereka dapat mengadakan interaksi secara baik 

dengan antigen. Perkembangan jaringan limfoid yang terorganisir (organized 

lymphoid area) dan daerah limfoid tersebar (diffuse lymphoid area) adalah sangat 

tergantung pada stimulasi antigen. Jumlahnya sangat sedikit dalam keadaan bebas 

kuman dan akan segera meningkat hila ada stimulasi antigen. 

a. Kumpulan jaringan Lymfoid Mukosa 

(Organized Mucosal Lymphoid Tissue/Mucosal Lymphoid Aggregate) 

Peyer's patches : 

Struktur Peyer's patches adalah terdiri dari regio kubah yang mengandung 

limfosit, makrofag, dendritik dan sejumlah kecil sel plasma dan regio Follicle (B 

cells zone) dengan 1 - 2 senter germinal (germinal centre) dan area parafolikuler ( T 

cells Zone) . Epitel yang menutupi kubah pad a Peyer's patches adalah F AE :follicle 

associated epithelium adalah unik yaitu bukan epitel kolumnar tapi epitel kuboid dan 

hanya beberapa sel goblet. Oleh karena struktur tersebut, maka hanya sedikit 

mengandung mukus, yang sebenarnya berfungsi untuk menghalangi masuknya 

antigen. Struktur yang unik tersebut adalah sel-sel yang khusus untuk memasukkan 

antigen disebut sebagai Microfold I membranous (M) cells. 
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Folikel pada Peyer's patches mengandung senter germinal yang kaya akan set B 

dengan IgA permukaan (s-.IgA + ). Set B tidak mengalami diferensiasi menjadi set 

plasma ditempat ini, sehingga Ig (antibodi) tidak diproduksi di PP. Jadi Peyer's 

patches adalah tempat induksi untuk IgA dan bukan tempat efektor untuk sintesis 

IgA (Me Ghee, 1990; Croitoru, 1993; James, 1994). 

GALT mengandung CD3 + T cells yang masak, dan hanya 60% adalah 

CD4+T Helper (TH) cells, juga terdapat CDS + T cells yang masak dan cytotoxic 

(CTL) serta supressor (TS) cells. Sebagai tambahan adalah CD3 + CD4 - T cells 

yang mempunyai fungsi contra st1pression (Me Ghee, 1990) 

Kumpulan jaringan limfoid mukosa secara morfologi berbeda dengan sistem limfoid 

sistemik, dimana menerima antigen melalui epitel dan bukan melalui sirkulasi 

limfatik atau sirkulasi darah. Hal yang lebih khusus adalah antigen masuk melalui 

epitel yang khusus yang disebut M cells (Membranous I microfold cells) di dalam 

deretan epitel yang melapisi agregat limfoid 

1. Set M 

Adalah epitel yang rata, yang khas ditandai adanya brush border yang tidak 

berkembang, lapisan tipis gycocalix dan sitoplasma yang kaya vesikel pinositotik 

tetapi tidak mengandung enzyme proteolitik seperti halnya ditemukan pada epitel 

absorpsi. 

Transport antigen oleh sel M melalui proses : 

I. Pengikatan kepermukaan sel M melalui binding site 

2. Pengambilan/pemasukan kedalam vesikel pinositotik 
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3. Transport vesikel di dalam sel 

4. Pelepasan material dalam bentuk yang tak terdegradasi kedalam daerah di 

bawah epitel. 

Transport ini berlaku untuk virus, bakteri, protozoa dan protein, jadi tidak selektif 

(Kato, 1994~ Kraehenbuhl, 1992~ Neutra, 1992). 

2. Area Kubah 

Daerah tepat dibawah epitel dari aggregat limfoid disebut area kubah yang 

kaya akan sel-sel yang memiliki major histocompatibility complex (MHC) antigen 

antara lain, makrofag, sel dendritik dan sel B, sehingga mampu mempresentasikan 

antigen kepada sel T melalui TCR (Kraehenbuhl, 1992~ Kelsall, 199~ Stumbles, 

1999). Sel M sendiri tidak mengekspresikan molekul MHC class II, oleh karena itu 

tidak terlibat dalam presentasi antigen. 

3. Folikel 

Di bawah area kubah adalah zona folikular terdiri dari senter germinal yang 

banyak mengandung sel B, meskipun beberapa sel T juga ditemukan sel B di daerah 

ini sampai 40% menampilkan IgA dalam permukaan set (surface IgA). Jadi agregat 

limfoid dalam sistem imun mukosa merupakan tempat pengembangan sel B lgA, 

tetapi bukan tempat diferensiasi akhir untuk menjadi sel plasma lgA sebab sel B 

telah meninggalkan daerah tersebut sebelum menjadi sel plasma. 

Daerah parafolikular (Interfollicular) diantara dan disekitar folikel banyak 

mengandung sel T terutama dari fenotip sel T CD8 + (Kelsall, 1999). 
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b. Diffuse Mucosal Lympltoid Tissue (Jaringan Limfoid Mukosa Tersebar) 

Jaringan limfoid mukosa tersebar (Diffuse mucosal lymphoid tissue) dari 

sistem imun mukosa terdiri dari populasi sel yang terdapat dalam 2 kompartemen 

yaitu Kompartemen limfosit intra epitelial (IEL) dan Kompartemen limfosit lamina 

propria (LPL). 

1. Limfosit Intra epitelial (IEL) 

IEL adalah populasi limfosit yang terletak di atas membran basalis di antara 

sel epitel.Meskipun populasi dari sel-sel ini lebih kecil dari populasi sel di lamina 

propria, dalam keadaan normal terdapat 6-40 IEL/100 sel epitel, jumlah tersebut 

meningkat dalam keadaan inflamasi.. 

IEL dari manusia, tikus (Rat) , mencit (Mice) adalah limfosit T dimana S5% adalah 

CDS+ dan 15% CD4+. IEL intestinal dari tikus paling sedikit terdiri dari 2 populasi 

CDS+ yang pertama adalah a. I P CDS+ chains dan a. p TCR, sedangkan yang lain 

adalah a. I a. CDS+ chains dan a. I p atau yeS TCR yang tak memerlukan stimulasi 

oleh antigen dan cara mengenali antigen berbeda dengan a. I p CDS+ IEL 

(Kraehenbuhl, 1992; Lefrancois, 1994). IEL intestinal mempunyai fungsi aktivitas 

sitotoksik produksi sitokin, berfungsi sebagai T helper, jadi mempunyai fungsi 

immunoregulator (Fuji Hashi 1993). 

Penelitian pada mencit melaporkan bahwa IEL mempunyai fungsi khusus efektor 

imun yaitu aktivitas sel NK, sitotoksisitas sel spesifik (specific cells cytotoxicity), 

sekresi IFN y yang dapat meningkatkan ekspresi y I cS TCR (Kelsall, 1999). 
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2. Limfosit Lamina Propria (LPL) 

Populasi limfosit dalam LPL dalam bentuk sel B dan sel T dalam jumlah 

yang seimbang. Populasi sel B terutama dalam bentuk yang sudah berdiferensiasi 

menjadi sel plasma. 

Pada mencit (mice) 40% limfosit lamina propna menghasilkan imunoglobulin 

terutama IgA isotype dan 25% mengekpresikan petanda sel T (T cells marker) yang 

terutama adalah sel Th2 CD4 (MCDonald, 1994) 

Pada manusia sel T CD4 + mengekspresikan petanda sel memori (memory cells 

marker), yang tidak berproliferasi sebagai respon terhadap stimulasi antigen tetapi 

mensekresi limfokin yang melaksanakan fungsi bantuan. 

Lamina propria adalah tempat utama untuk produksi IgA dimana sel B IgA (IgA B 

cells) yang datang dari organized lymphoid tissue (Peyer's patches) mengalami 

didiferensiasi menjadi sel plasma dibawah pengaruh IL-6 dari sel Th2. 

Sel Th1 di lamina propria mensekresi IL-2 dan IFN y yang berfungsi merangsang set 

Th2 untuk berproliferasi. Kemudian sel Th2 memproduksi IL-5 dan IL-6 dan 

mungkin dengan bantuan sitokin yang lain merangsang diferensiasi sel B lgA (lgA B 

cells) menjadi sel plasma yang memproduksi IgA (IgA producing plasma cells). 

(Kraehenbuhl, 1992; Mc.Ghee, 1993; Mcintyre, 1999). 

Lamina propria juga banyak mengandung sel makrofag, sel dendritik, neutrofil, 

eosinofil dan sel mast. Sel T CD4 + di lamina propria mengadakan interaksi dengan 
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sel-sel tersebut dalam rangka meningkatkan kompetensinya untuk fagositosis dan 

destruksi mikroorganisme yang masuk. 

3. Makrofag 

Makrofag ditemukan tersebar diseluruh sistem 1mun mukosa, tetapi 

terkonsentrasi di bagian yang lebih superfisial dari mukosa tepat dibawah epitel. 

Makrofag termasuk komponen yang penting dalam sistem imun mukosa, dimana sel 

tersebut memproses antigen dan menampilkannya melalui komplek MHC class II. 

Sel-sel tersebut mungkin berasal dari agregat limfoid mukosa (mucosal lymphoid 

aggregate). Dalam proporsi yang lebih banyak makrofag di lamina propria 

mengekpresikan MHC Class II dan petanda permukaan (surface marker) yang terkait 

dengan aktivitas sel fagositik. Sehingga sel-sel ini dalam keadaan teraktifasi (high 

activated state) daripada di jaringan limfoid yang lain. Makrofag ini juga 

memproduksi IL-l dan IL-6 yang penting untuk diferensiasi sel B (McDonald, 

1994~ Stumbles, 1999). 

4. Sel Dendritik 

Accesory cells dalam sistem imun termasuk didalamnya adalah subset sel 

khusus yaitu sel APC yang disebut juga immunostimulatory cells, sel tersebut 

diperlukan untuk mempresentasikan antigen dan membawa signal ke resting T cells, 

hal ini penting untuk memulai respons imun. Sel yang sangat poten untuk 

membangkitkan respons imun adalah sel dendritik.(Austyn, 1994; Randolph, 1998; 

Bottomly, 1999; Rissoan, 1999) 
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Sel dendritik folikuler adalah sel APC non fagositik yang sangat penting, sel ini 

terdapat di jaringan limfoid folikuler dan sangat penting untuk mempresentasikan 

antigen ke sel T CD4 maupun sel B. Sel dendritik tersebut dapat dikenali secara 

spesifik dengan antibodi monoklonal R4/23 (Clancy, 1989) 

Lymphoid dendritic cells (sel dentritik yang berasal dari jaringan limfoid) dapat 

diisolasi dari lien, limfodus, tonsil , thymus dan Peyer' s patches dari spesies yang 

berbeda mencit, tikus dan manusia. Sel dendritik tersebut kurang mampu untuk 

melakukan fagositosis dan pinositosis hanya mengandung sedikit lisosom, ER 

(endoplasmic reticulum) dengan bentuk inti yang ireguler. Sel dendritik diproduksi 

di susum tulang, mengekspresikan CD45 leucocyte common antigen, tetapi tidak 

mengekspresikan Fe receptor, marker sel T (CD3), TCR (T cell receptor) maupun 

membrane immunoglobulin. Sel 'dendritik mengekspresikan sangat banyak MHC 

class II molecule dan MHC class I melecule yang bersifat menetap (constitutive) 

sedangkan ekspresi MHC class II pada makrofag bersifat inducible (tergantung 

adanya stimulasi). Sel dendritik .mampu untuk menstimulasi resting T cell ( sel T 

yang berasal dari binatang yang belum pernah mendapat paparan antigen) sedangkan 

sel APC yang lain hanya mampu untuk menstimulasi sel T yang aktif (sel T yang 

berasal dari jaringan limfoid yang telah mendapat paparan antigen) ( Austyn, 1994; 

Stumbles, 1999). Sel dendritik imatur banyak terdapat disekitar masuknya antigen 

misalnya di mukosa usus terutama di Peyer' s patches mempunyai kemampuan untuk 

menangkap tetapi tidak mempunyai kemampuan untuk mengaktifasi sel T. Setelah 

menjadi matur sel dendritik migrasi ke jaringan limfoid perifer yang tidak mampu 
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lagi menangkap antigen tetapi menjadi mampu untuk mengaktifasi naive I resting T 

cells, jadi sel dendritik mempunyai kemampuan untuk membangkitkan respons imun 

sel T . (Bottomly, 1999; Stumbles, 1999) 

5. Sel NK 

Sel yang menampilkan NK marker (CD16, CD56) tersebar dalam lamina 

propria. Aktivitas sel NK di lamina propria lebih rendah daripada di tempat lain 

(lien, sel-sel darah tepi). Kurangnya aktivitas sel NK di lamina propria pada manusia 

oleh karena habitat pada manusia tak mendukung untuk stimulasi sel NK. 

Set dengan lymphokine activated killer (LAK) banyak ditemukan di lamina propria, 

yang termasuk dalam LAK cells adalah sel NK yang manifestasi sitotoksisitas nya 

adalah antigen non spesifik hila dirangsang oleh IL-2. Oleh karena lamina propria 

kekurangan sel dengan NK Markers, aktivitas LAK didalam populasi ini 

dilaksanakan oleh sel T(Abbas, 1994). 

Populasi LPL termasuk sel T CDS+ yang dapat diaktivasi oleh allogenic cells, anti 

CD3 antibodi dan antigen untuk memanifestasikan fungsi sitolitik dan supresor. 

Sitotoksisitas di laksanakan oleh CD57 negative cells di lamina propria tetapi oleh 

CD57 positive cells di darah tepi. 

Hal ini menunjukkan bahwa populasi sel sitolitik efektor mukosa (mucosal cytolytic 

effector cell population) berbeda dengan populasi di sistem imun sistemik 

6. Sel mast 

Mukosa banyak mengandung prekursor sel mast yang secara cepat dapat 

berdiferensiasi menjadi set mast yang masak hila mendapat stimulasi yang adekuat. 
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Melalui mediator yang diproduksi, mempunyai mekanisme yang penting untuk 

membantu masuknya sel-sel inflamasi kedalam mukosa yang akan berpartisipasi 

dalam pertahanan lokal. 

Pada manusia sel mast di jaringan mukosa mempunyai sedikit histamin dan 

trypticprotease sedangkan di jaringan ikat mengandung lebih banyak bahan tersebut. 

Perkembangan yang berbeda dari sel mast dalam 2 jaringan tersebut tergantung pada 

tipe sel dan sitokin yang ada dalam lingkungan tersebut. 

Dalam hal ini prekursor sel mast akan berdiferensiasi menjadi sel mast dibawah 

pengaruh IL-3 yang disekresi oleh sel T sedangkan sel mast di jaringan ikat 

mendapat stimulasi dari faktor yang dikeluarkan oleh fibroblast. Jadi peranan dari 

sel mast mukosa dalam sistem imune mukosa terletak pada kemampuannya untuk 

proliferasi dibawah pengaruh signal dari sel T(Sigal, 1994). 
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Tabel 1. Komponen esensial sistem imun mukosa gastrointestinal 

Komponen 

SelM 
Sel B 
SelT 

Fungsi 
Struktur limfoid teror~anisir (Peyer's patches) 
Transport antigen dari lumen usus 
Surface IgM+ primer, tetapi berubah untuk membuat IgA 

29 

CD4 
CD8 

Makrofag dan sel 
Dendritic 

Precursor memory sel T, isotype switching dari sel B ke IgA 
Precursor sitolitik sel T, T suppresor :oral tolerance 
Memproses dan mempresentasi antigen, produksi sitokin : 

Sel B dan sel 
plasma 
SelT 

CD4 
CD8 

Makrofag 

Sel Mast 

Komponen sekresi 
HLA-class II 

Stgal 1994 

IL-l, IL-6, 
TGF f3 
Struktur limfoid tersebar (Lamina propria) 

Sintesis IgA 

Sel memory Helper I efektor 
Efektor sitolotik sel T, IEL, fungsi sitolitik 
Pertahanan tubuh non spesifik, fagositosis, produksi 
sitokin 
IL-l, IL-6, TNF f3 
Pertahanan tubuh : parasit, alergi usus 

Sel Epitel 
Reseptor dan mekanisme transport untuk IgA 
polimerik presentasi antigen 

2. 7 RESPONS IMUN MUKOSA 

2.7.1 Arti Penting Sistem Imunitas Mukosa 

Permukaan mukosa pada manusia secara keseluruhan lebih luas dari 

lapangan basket, kurang lebih 400 m2 (Neutra, 1992). 

Imunitas humoral mukosa dilaksanakan oleh secretory JgA (slgA) antibodies yang 

mewakili lebih dari 80% total imunoglobulin dari sekresi ekternal dan diproduksi 
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sebagai polymeric IgA oleh plasma sel yang terdapat di jaringan efektor mukosa. 

IgA mukosa terbanyak diproduksi dilamina propria traktus gastrointestinal dimana 

diperkirakan terdapat 1010 sel plasma/m2 usus manusia (Brandtzaeg, 1989). Faktanya 

2/3 total Imunoglobulin yang dibuat oleh mamalia adalah IgA isotype. Mengapa IgA 

yang diproduksi lebih banyak di efektor mukosa? Dan bagaimana regulasi produksi 

IgA yang san gat ban yak ? . 

Sel T adalah titik sentral yang penting dalam regulasi imunitas mukosa, termasuk 

respon lgA dan set T helper (Th) adalah komponen terbesar dari sistem imunitas 

mukosa (Kiyono, 1994). Jadi respon lgA sangat tergantung pada sel T. 

Sistem imun mukosa dibagi menjadi 2 bagian yang penting yang sating 

berhu bu ngan. 

Jaringan induksi di mukosa termasuk GALT dan BAL T yang terletak di saluran 

cerna dan saluran pernafasan dimana selalu berhubungan dengan antigen. Beberapa 

penelitian telah menunjukkan bahwa stimulasi prekursor Th dan prekursor set B IgA 

di GALT dengan antigen per oral akan menyebabkan penyebaran sel B dan sel Th 

kedalam jaringan efektor mukosa yaitu lamina propria di traktus gastrointestinal dan 

traktus respiratorius (Me. Ghee, 1989; Kiyono, 1994). 

Jaringan efektor mukosa mempunyai ciri-ciri : 

1. Mengandung set Th dan sel B dengan jumlah yang banyak dari IgA set plasma. 

2. Dilapisi oleh epitel set yang memproduksi reseptor lgA polimerik (secretory 

component) yang mentransport PigA ke luar mukosa. 
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Induksi sel B dan sel Th di GALT yang diikuti dengan perpindahan sel-sel tersebut 

kearah tempat efektor untuk pengembangan sistem imun mukosa disebut Common 

Mucosal Immune System (Mc.Ghee, 1990). 

2.7.2 Tempat Induksi Respon Imun Mukosa 

Peyer's patches adalah agregat limfoid yang terdapat di ileum dan colon yang 

meluas melalui lamina propria dan sub mukosa. 

Patches ini tampak menonjol diantara villi usus dan pada permukaan serosa terlihat 

sebagai benjolan-benjolan kecil. 

Pada manusia Peyer's Patches ini makin banyak jumlahnya dan makin besar 

ukurannya kearah usus halus bagian distal. Peyer's patches berbeda dengan 

limfonodus di tempat lain yaitu tanpa saluran limfe yang masuk (afferent lymphatic). 

Antigen dari lumen masuk melalui epitel yang melapisinya, sedangkan efferent 

lymphatic masuk kedalam limfonodi mesenterik. 

Pada orang dewasa Peyer's Patches terdiri dari senter germinal yang banyak 

mengandung sel B dan zona interfolikuler yang banyak didominasi oleh sel T. 

Limfosit di daerah folikel sentral terdiri dari sel B yang memproduksi lgG, IgM, IgA 

dan IgE setelah berubah menjadi sel plasma didaerah efektor tetapi yang dominan 

adalah sel-sel yang memproduksi IgA. 

Sedangkan sel T yang terdapat di sela-selanya dimana sel T helper CD4 dan 

makrofag yang terbanyak, yang berfungsi sebagai antigen presenting cell (APC) 

(Kiyono, 1994). 
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2.7.3 Ambilan Antigen dan Presentasi 

Peyer's patches adalah tempat yang utama dimana dimulai respon tmune 

lokal di usus. Di dalam Peyer's patches ini antigen dimasukkan dan dipresentasikan 

ke limfosit mukosa. Proses masuknya antigen adalah melalui epitel yang melapisi 

folikel tersebut dan mengantarkan antigen tersebut ke APC yang berdekatan. 

Epitel yang memasukkan antigen tersebut ke usus, tak mengandung mikrovili tetapi 

diganti oleh micro fold sehingga sel tersebut disebut M cell. Sel M tersebut banyak 

mengandung vesikel di dalam sitoplasma nya yang berguna untuk mentransport 

antigen. 

Virus dan bakteri serta protein yang larut dapat terikat pada sel M tersebut. Antigen 

yang ditransport melalui Peyer's Patches ini kemudian diambil oleh APC (Antigen 

presenting cell) yang banyak ditemukan area kubah misalnya sel makrofag, sel 

dentritik yang lebih dominan dan sel B yang akan memproses dan menampilkan 

antigen tersebut ke sel T melalui MHC class II yang akan memicu sel T (Me. Ghee, 

1990; Kelsall, 1999). 

2.7.4 T helper Cells ditempat Jaringan Induksi Mukosa 

Aktivivasi sel T helper oleh antigen yang telah diproses dalam bentuk 

peptide yang spesifik oleh APC. Pemrosesan dan penampilan antigen oleh APC 

adalah merupakan langkah awal untuk pengenalan antigen dan stimulasi yang 

spesifik terhadap sel T CD4 dan sel T CDS. Tahap ini adalah tahap yang kritis untuk 

membangkitkan respon imun, antigen yang utuh tak dapat dikenali oleh sel T helper 
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atau set T sitotoksik, melainkan harus diproses lebih dahulu dan ditampilkan oleh set 

yang mempunyai ekspresi MHC class II. 

Yang termasuk APC di GALT adalah mafrofag, set B dan set dendritik. APC di 

GALT memproses antigen di kompartemen endositosis menjadi peptide yang 

imunogenik yang kemudian ditampilkan oleh MHC class II molecule. 

T helper adalah CD3 + ap T cells receptor (TCR) dan kebanyakan (60%) adalah 

CD4+ cells, set tersebut bereaksi dengan peptide epitope yang terkait MHC class II 

molecule di membrane APC. (Me Ghee, 1990). 

Kontak antara Th dan APC terjadi antara TCR dan peptide epitope yang ditampilkan 

oleh MHC class II membentuk ternary complex setelah diperkuat oleh ikatan CD4 

molekul dengan MHC.Sistem pengenalan yang lain juga diperkuat oleh ikatan Th 

dan APC ini menyebabkan aktivasi set Th melalui CD3 molekul yang selalu 

berikatan dengan TCR (Kiyono, 1994). 

Set Th yang telah teraktivasi akan memproduksi sitokin untuk menginduksi set B 

masuk kedalam fase Gl. untuk selanjutnya terjadi proliferasi, diferensiasi dan 

marurasi set B menjadi sel plasma. 

Sitokin IL-4, IL-5, IL-6 adalah produksi dari Th2 yang diperlukan untuk 

menginduksi ke tiga step tersebut. Akibat interaksi antara set Th dan sel B yang 

bertidak sebagai APC juga akan menginduksi set Th yang akan memproduksi sitokin 

dan ekspresi reseptor sitokin sehingga terjadi induksi set Th masuk ke Gl. 

lnduksi pertama kali set Th oleh APC terjadi di Peyer's Patches, sedangkan memory 

B cells dan set Th (Go) ditempat efektor mukosa yaitu lamina propria dari usus 
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halus yang mewakili tempat terjadinya interaksi Th - B cells yang menghasilkan IgA 

res pons 

lgA isotype specific T cells terdapat dalam jumlah yang banyak di Peyer's Patches, 

hal ini dapat menjelaskan mengapa IgA respon yang dominan di jaringan mucosa. 

Hal tersebut didukung oleh penelitian bahwa pemberian per-oral T cells dependent 

antigen sheep red blood cells (SRBC), bakteri, protein yang larut akan menginduksi 

Peyer's patches dengan hasil akhir akan terjadi respon IgA di regio efektor mukosa 

(Kiyono, 1994; Kelsall, 1999). 

Sel T CD 8+ juga terdapat di Peyer's patches, baik yang mempunyat aktivitas 

cytotoxic (CTL) dan supressor (Ts) . 

Sel T CD3+ CD4- juga ditemukan, yang berfungsi sebagai kontrasupresi. (Me 

Ghee, 1990 ). 

2.7.5 Peranan Sel Thl dan Th2 dalam Respon Imun Mukosa 

Konsep mengenai dua macam subset Th didasarkan pada kriteria fungsi 

dengan menggunakan uncloned Th cells populasi dari murin. 

Sel Th dibagi menjadi 2 macam sel Th 1 dan sel Th2 dengan perbedaan dalam 

memberikan signal bantuannya terhadap sel B. (Taguchi, 1990; Kiyono, 1994). 

Sel Th yang klasik memerlukan interaksi antara sel T dan sel B untuk memberikan 

efek bantuan terhadap sel B, dimana sel T respon terhadap antigen, sedangkan sel B 

mengenali molekul hapten. 
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Set Th tipe ini disebut sebagai Th 1 sedang subset sel Th yang lain adalah Th2 yang 

tidak memerlukan interaksi dengan MHC untuk signal bantuan nya, tetapi hanya 

memperkuat signal (Kiyono 1994). 

Kebanyakan set Th adalah CD4+, yang mengenali peptide antigen yang ditampilkan 

oleh MHC class II ini sudah cukup untuk menginduksi aktivitasnya. Jadi perbedaan 

Th1 dan Th2 didasarkan pada interaksinya. 

Konsep yang baru untuk fungsi Th 1 dan Th2 diperkenalkan tahun 1986 yang 

didasarkan pada sitokin yang diproduksi (Romagnani, 1994). 

Th1 mampu memproduksi IL2, IFNy, TNF~ sedangkan Th2 mensekresi IL-4, IL-5 

dan IL-l 0 setelah stimulasi antigen. Sampai saat ini tak ada molekul permukaan 

(surface molecule) yang spesifik yang dapat membedakan Th1 dan Th2. Th1 dan 

Th2 dapat sating meregulasi (cross regulation) melalui sitokin yang diproduksinya. 

IL-2 yang diproduksi oleh Th 1 dan IL-4 yang diproduksi Th2 adalah sitokin yang 

penting untuk pertumbuhan di kedua T cells tersebut. 

IFNy yang diproduksi oleh Th 1 meregulasi negatif terhadap fungsi Th2, sedangkan 

IL-l 0 yang disekresi oleh Th2 menghambat fungsi sel Th 1 (Romagnani, 1994). 

Kedua subset sel T dapat memberikan aktivitas helper terhadap set B tetapi Th2 

lebih efektif, hal ini disebabkan oteh perbedaan sitokin yang diproduksi oteh Th 1 

dan Th2. IFNy dengan dosis yang tinggi adalah imunosupresive dan menghambat 

respon set B respon. Set Thl dapat membunuh set B secara tangsung, mungkin 

melalui limfotoksin dan IFNy. 2 molekul ini adalah sitokin yang kuat untuk 

eliminasi set host yang tetah terinfeksi melatui aktivasi makrofag dan aktivitas 
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sitolitik langsung. Set Th 1 mempunyai kemampuan yang baik untuk host defense 

terhadap parasit intra seluler (Romagnani, 1994). 

IL-4, IL-5,1L-6 yang diproduksi oleh Th2 adalah faktor larut ( soluble factor) yang 

kuat untuk aktivasi proliferasi pertumbuhan dan diferensiasi sel B. Th2 lebih 

merangsang untuk IgG, IgE, IgA respon dari pada Thl. IL-4 yang diproduksi oleh 

Th2 sangat penting untuk induksi sintesis IgE. Pemberian anti IL-4 atau IFNy akan 

menurunkan pembentukan IgE. 

Jadi ada regulasi silang Th1 dan Th2 yang penting dalam isotype spesific respon 

dimana IgE respon tergantung pada Th2 dan IL-4, sedangkan IFNy yang diproduksi 

set Th1 regulasi negatif IL-4, sedangkan produksi IL-5 dan IL-6 oleh Th2 yang 

esensial untuk sintesis Ig tetap dipertahankan. 

Sel Th2 meregulasi diferensiasi slgA + B cells menjadi IgA secreting plasma cells, 

penambahan IL-5 atau IL-6 ke dalam kultur sel B dari Peyer's Patches yang telah 

distimulasi oleh LPS, akan menginduksi sintesis IgA, tetapi hal ini tak terjadi hila 

supernatant yang diberikan berasal dari klon sel Th 1. 

Sekarang para peneliti sepakat bahwa IL-5 dan IL-6 yang diproduksi oleh Th2 

adalah sitokine yang esensial untuk perkembangan IgA plasma cells. 

Walaupun IL-2 yang diproduksi oleh Th1 juga dapat meningkatkan sintesis Ig oleh 

sel B yang di stimulasi LPS tapi tidak sekuat IL-5 dan IL-6 (McGhee, 1989) 

Penelitian-penelitian dengan menggunakan IFNy dan IL-5 spesific elispotassay dan 

m RNA analisis dapat menunjukkan bahwa sel Th1 dan Th2 telah ada insitu, baik di 

tempat induksi atau effektor dari lgA sintesis. 
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Bila sel T CD3+, CD4+, CDS-, di isolasi dari Peyer's Patches dan lamina propna 

mukosa usus dan diperiksa untuk Th 1 yang memproduksi IFNy dan Th2 yang 

memproduksi 11-5 akan dapat di lihat pola distribusi dari Th1 dan Th2. 

Sejumlah set T CD4+ yang memproduksi IFNy dan IL-5 selalu ditemukan di IgA 

effector site dari pada di lgA inductive site (McGhee, 1989) 

Di temp at induksi ditemukan dalam jumlah yang seimbang antara IFNy (Th 1) dan 

IL-5 (Th2) producing cells, hal ini penting untuk regulasi silang dari kedua subset Th 

cells tersebut yang dapat menekan diferensiasi permukaan IgA (slgA + B cells). 

Peyer's Patches sendiri banyak mengandung permukaan IgA (slgA + B cells) tetapi 

hanya sedikit Ig plasma cells (Kelsall, 1999). Penelitian-penelitian sebelumnya dapat 

menyimpulkan bahwa sel T CD4+ yang potensial dapat menjadi Th 1 atau Th2 

banyak ditemukan di IgA inductive site. Untuk menginduksi respon Th1 dan Th2 

terhadap antigen spesific IgA response diperlukan pemberian peroral T cells 

dependent antigen misalnya SRBC yang menginduksi terutama Th2 (IL-5) cells dari 

pada Th1 (IFNy) cells dalam kultur sel T yang berasal dari Peyer's patches. 

Jadi pemberian peroral T cells dependent antigen tebih banyak menginduksi antigen 

specific Th2 cells di tempat induktif. 

Sel Th2 yang telah teraktivasi akan meninggalkan Peyer's Patches dan migrasi ke 

IgA effektor site yaitu di lamina propria, dimana sel-sel tersebut dapat 

memproduksi IL-5 dan IL-6 yang diperlukan untuk merubah slgA+ B cells menjadi 

IgA secretory plasma cells. Di tempat efektor banyak ditemukan Th2 (IL-5) dari 

pada Th 1 (IFNy) cells (Kelsall, 1999). 
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2.7.6 Sel Th di Jaringan Efektor Mukosa 

Masuknya antigen melalui sel M atau follicle associated epithelial (F AE) 

cells kedalam GALT I BALT akan menyebabkan stimulasi antigen tersebut terhadap 

sel B dan limfosit selanjutnya sel tersebut meninggalkan jaringan induktif IgA 

melalui eferen limfatik, masuk ke sirkulasi selanjutnya limfosit-limfosit ini akan 

menempati (home) di jaringan efektor yaitu lamina propria gastrointestinal tract, 

respiratory tract dan reproduktif tract serta jaringan glandula exocrine melalui 

common mucosal immune pathway. 

Lamina propria gastrointestinal tract adalah bagian paling besar dari jaringan 

effektor mukosa ( Brandtzaeg 1988). 

Lamina propria usus terutama mengandung sel B (termasuk sel-sel plasma), limfosit 

T dan makrofag, disamping itu terdapat juga eosinofil dan sel mast. 

Sel B mewakili 20-40% dari set . di lamina propria dan hampir 80% sel plasma 

memproduksi IgA yang tampak berlebihan pada sekresi eksternal mukosa usus. Sel 

limfosit T yang terdapat di lamina propria 50% adalah CD3 + T cells sebagian besar 

CD3 + T cells adalah CD4 + CD8- T cells ( 40 - 60% dari CD3+ T cells ) dan ratio 

CD4 : CD8 : 2-3 : 1 (Brandtzaeg, 1988) 

CD4+ T cells ini mempunyai kemampuan untuk membantu produksi Ig oleh sel B 

dimana produksi IgA lebih banyak daripada IgG, IgM . Fungsi bantuan untuk IgA 

isotype oleh CD4+ T cells di jaringan efektor lebih kuat dari pada oleh CD4+ T cells 

di limfonodi mesenterik. 
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Kanaf melaporkan bahwa CD4+ T cells di lamina propria usus dapat dibagi menjadi 

2 yaitu : 

1. Helper inducer (Leu8- dan 2H4+ ) phenotype dan 

2. Suppresor inducer (Leu8+ dan 2H4+) phenotype yang didasarkan pada expressi 

leu8 dan 2H4+ (Kiyono 1994). 

Set T CD4+ di lamina propria lebih lebih banyak dengan phenotype helper inducer 

bila dibandingkan dengan daerah perifer yang lebih banyak type CD4+ T cells 

supressor inducer yang menekan produksi Ig. 

CD4+ T helper yang aktif dan jumlah yang banyak dari IgA plasma cells hampir 

selalu ditemukan di jaringan efektor lamina propria mukosa usus maka disimpulkan 

bahwa Th2 cells ban yak ditemukan di jaringan efektor tersebut. 

Bila CD4+ T cells yang di isolasi dari lamina propria murine yang normal dan 

dilakukan pengujian untuk IFNy producing Thl cells dan /L-5 secreting Th2 cells 

dengan elispot maka ditemukan bahwa Th2 lebih banyak dari Th1 cells dengan 

perbandingan Thl : Th2 : 1 : 3. Jadi jumlah yang lebih besar dari IL-5 producing 

Th2 cells yang terdapat dijaringan efektor IgA, dimana set T tersebut diaktivasi 

invivo sebagai respon terhadap antigen. Walaupun jumlah sel Th2 dan Th 1 berbeda 

di lamina propria keduanya mengalami aktivasi dan memproduksi sitokinnya untuk 

regulasi IgA respon. 

Di samping dilamina propna sel T juga banyak ditemukan di intraepithel 

compartement mukosa usus. IEL mengekspresikan TCR dari jenis a.f3 dan y dan 

pada murine IEL yang mengandung CDS+ T cells yang memproduksi sitokin 
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IFNy Th 1 dan IL-5 Th2 yang seimbang IEL T cells juga dapat berfungsi sebagai 

imunoregulator untuk respon Ig. 

TCR ap T cells dapat memberikan fungsi bantuan untuk IgA respon, sedangkan 

TCR y B T cells dapat memberikan proteksi atau memperkuat TCR ap T cells dalam 

hal adanya toleransi oral untuk mempertahankan respon IgA yang adekuat sebagai 

barier mukosa (Fuji Hashi, 1993). 
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Diferensiasi akhir dari set B adalah sebagai Ig producing blast dan plasma 

cells yang disebut sebagai immunocyte, yang memproduksi dimer dan polymer 

IgA (pigA). Polymeric IgA (plgA) mengandung 15 KDA poly peptide yang disebut 

y chain hal ini yang memungkinkan untuk berkaitan dengan SC (Secretory 

component) yang diproduksi oleh set epitel (Mc.Ghee, 1994; Brandtzaeg, 1994). 

Set B yang telah mendapat ''first signal" (signal pertama) oleh stimulasi antigen di 

GALT, migrasi dengan sel T yang telah masuk melalui mesentric lymphnode ke 

sirkulasi darah perifer. Kedua type memory cells tersebut melalui extravasasi 

masuk kedalam mukosa usus ( MC.Ghee, 1994; Brandtzaeg, 1994). 

"Second signal" yang dimodulasi oleh bermacam-macam sel yang mengekspresikan 

HLA class II molecule yang diregulasi oleh limfosit T yang menyebabkan maturasi 

akhir dari sel B menjadi Ig producing immunocyte. Tujuan dari fungsi 

immunoregulasi adalah membangkitkan ikatan SC dan poly Ig. Yang membentuk 

slgA dan slgM antibodi untuk dapat ditransfer keluar mukosa. 

Peyer's Patches adalah sumber utama dari precursor set B yang akhirnya 

berkembang menjadi /g. producing immunocyte. 

2.7.8 Distribusi Sel yang Memproduksi Ig (/g Producing Cells) 

Ig producing cells termasuk blast dan set plasma banyak ditemukan di 

mukosa usus, diperkirakan 1010 cells di dapat dalam 1 m2 usus dewasa terutama pada 

usus bagian atas dan bawah.80% set penghasil Ig. di dalam tubuh berada di mukosa 
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usus (Brandtzaeg, 1988). Meningkatnya umur tidak mengurangt kapasitas Ig 

producing cells di mukosa usus. 

Distribusi sel penghasil Ig di mukosa usus adalah heterogen, dimana 79% sel 

penghasil IgA, 18% sel penghasil IgM, 3% sel penghasil IgG ditemukan di mukosa 

jejunum bagian atas. Sebanyak 84% sel penghasil IgA, 11% sel penghasil IgM, 5% 

sel penghasil IgG ditemukan di mukosa ileum dan 90% sel penghasil IgA, 6% sel 

penghasil IgM, 4% sel penghasil IgG ditemukan di mukosa usus besar (Brandzaeg, 

1994). Sedangkan IgD dan IgE producing cell tak banyak ditemukan di mukosa 

usus. 

2.7.9 Sitokin Dalam Sistem Imun Mukosa 

Ekspresi Ig isotipe spesifik diatur oleh sitokin yang bekerja baik 

mempengaruhi heavy chain class maupun menstimulir maturasi set B yang 

mengekspresikan isotipe tertentu. 

Sistim imun mukosa berbeda dengan organ limfoid sekunder dalam hal dominasi 

sekresi IgA kedalam mukosa, hal demikian dapat terjadi oleh karena adanya isotipe 

switching ke IgA dan maturasi sel membrane yang mengekspresikan IgA menjadi 

set yang mensekresi IgA. 

Set prekursor yang mensekresi IgA terutama banyak terdapat di Peyer's patches, 

sedangkan set plasma yang mensekresi IgA banyak ditemukan juga di lamina 

propria. Sitokin yang berperan dalam stimulasi tersebut diproduksi secara lokal di 

mukosa usus dan hal ini membuat suasana yang kondusif (microenvironment) untuk 
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terjadi respon sekresi IgA. Penelitian menunjukkan bahwa regulasi isotipe in vitro 

sama dengan in vivo (Lehman, 1994; Husband, 1999). 

2.7.10 Sitokin yang mempengaruhi maturasi sel-sel yang mengekspresi IgA 

menjadi sel yang mensekresi IgA. 

a. Interleukin 5 (IL-5) 

Metode yang dipakai untuk melihat efek sitokin terhadap ekspresi isotipe adalah 

kultur set B yang telah distimulir dengan LPS (Lipopolysacharide) . 

IL-5 dapat meningkatkan 4 - 5x sekresi IgA dari kultur set B yang di stimulasi 

dengan LPS. Penambahan IL-4 kedalam kultur set B tersebut dapat lebih 

meningkatkan sekresi IgA, tetapi penambahan IL-4 saja tanpa stimulasi LPS tidak 

banyak berpengaruh terhadap produksi/sekresi IgA. Kedua sitokine tersebut IL-5, 

IL-4 di produksi oleh Th2 cells. Penambahan IL-5 kedalam kultur set B dari 

Peyer's patches atau lien yang telah distimulasi dengan LPS akan menyebabkan 

kenaikan 3 - 5 x lipat sekresi IgA. Mekanisme IL-5 dalam meningkatkan sekresi 

IgA dapat dilihat dengan memakai beberapa sistim kultur yang berbeda-beda. 

Sebagai ganti dari set B yang dstimulasi dengan LPS dapat dipakai set B yang di 

stimulasi dengan autoreactive set T helper yaitu Thl yang tak memproduksi IL-5, 

IL-4 yang dapat menstimulasi poliferasi tetapi hanya sedikit merangsang sekresi 

Imunoglobulin. 

Dalam kultur set T yang telah distimulasi, set B dari Peyer's patches lebih banyak 

mensekresi IgA dari pada sel B lien. 
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Kehanyakan lgA yang disekresi dalam kultur tersehut herasal dari populasi m 

lgA+. Hal ini menunjukkan hahwa IL-5 menstimulasi maturasi precursor lgA dan 

hukan pada tingkat heavy chain class swiching JgA. 

Salah satu sifat dari GALT adalah adanya aktivasi kronik pada senter germinal di 

Peyer's Patches, sehingga sel-sel m IgA+ di Peyer's selalu mengalami aktivasi 

(Lehman 1994). 

IL-5 invivo menginduksi populasi sel mlgA+ (sel-sel yang mengekspresikan lgA) 

yang telah teraktivasi untuk mensekresi IgA yang hanyak. Meskipun Peyer's 

Patches merupakan sumher dari precursor sel-sel yang mensekresi IgA tetapi 

maturasi tak terjadi disini . IL-5 menstimulasi maturasi sel sel yang 

mengekspresikan lgA menjadi sel yang mensekresi IgA, yang terjadi di luar 

lingkungan Peyer's patches. 

Menurut Tominaga 1991 transgenic mice yang memhawa gene IL-5 mempunyai 

kadar yang tinggi serum IL-5, lgA, lgM (Lehman, 1994). 

b. Interleukin 2 (IL-2) 

Menurut Coffman, 1987, sitokine, IL-l, IL-3, GM-CSF (Granulocyte­

Macrophage Colony Stimulating Factor) dan IFNy tidak mempengaruhi sekresi 

IgA dalam kultur sel B yang distimulasi dengan LPS sedangkan IL-2 dapat 

meningkatkan 2-3 sekresi IgA dalam kultur tersehut (Lehman 1994). IL-2 juga 

merangsang sekresi lgA dari sel B yang herasal dari Peyer's patches yang 

dirangsang oleh sel T, tetapi tidak dari sel B yang herasal dari lien. 
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Sekresi IgA dalam kultur berasal dari populasi sel mlgA+, yang dipicu oleh IL-2 

berfungsi untuk maturasi sel mlgA+ menjadi sel plasma yang mensekresi IgA. 

Sebenarnya IL-2 sendiri kurang efektif hila dibandingkan dengan kombinasi IL-

4 + IL-5 untuk stimulasi sekresi IgA. Jadi sitokin yang berasal dari Th1 dan Th2 

mempunyai peranan untuk diferensiasi akhir dari sel yang mengekspresikan 

mlgA (Husband, 1999). 

c. Interleukin-6 (IL-6) 

IL-6 yang di produksi oleh makrofag. mempunyai aktivitas yang luas dalam 

jaringan limfoid dan non limfoid. IL-6 menginduksi sekresi IgA lebih tinggi dari 

pada IL-5 terhadap sel B dari Peyer's Patches.Kombinasi IL-5 dan IL-6 sangat 

efektif untuk menginduksi sekresi IgA, dari pada masing-masing IL-5 atau IL-6. 

Meskipun IL-6 menginduksi mlgA+ untuk mensekresi IgA tetapi tidak 

meningkatkan sekresi IgG dan IgM dalam kultur sel B dari Peyer's patches. IL-6 

tidak merangsang mlgA- mensekresi lgA hal ini menunjukkan bahwa IL-6 tidak 

menstimulasi isotype switching ke IgA. Jadi ketiga macam sitokin IL-2, IL-5, IL-

6 mempunyai peranan penting untuk maturasi sel yang mengekspresikan mlgA+ 

menjadi sel yang mensekresi Ig.(Husband, 1999) 

2.7.11 Sitokin yang menginduksi isotype switching ke IgA 

Transforming Growth Factor ~ (TGF~) adalah 25-k.Da peptide yang 

tersebar dalam mukosa mempunyai aktivitas yang pleiotropik. TGF~ dapat 

menghambat proliferasi T cell (human) dan sekresi imunoglobulin dan mencegah 
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maturasi pre sel B menjadi mature sel B (murni) dapat dikatakan bahwa 

TGF~ adalah imunosupresive, diproduksi oleh fibroblast (Lehman 1994). 

Kim dan Kognof 1990 melaporkan bahwa penambahan TGF~ kedalam sel B yang 

telah distimulasi dengan LPS akan meningkatkan 5-10 kali sekresi IgA dan 

penurunan sekresi IgM (Lehman, 1994) 

Penamhahan IL-2 dan TGF~ kedalam sel B yang telah distimulasi dengan PLS akan 

meningkatkan sekresi IgA yang telah lehih hesar daripada kombinasi dari 

rangsangan masing-masing sitokine saja, hal ini menunjukkan hahwa IL-2 

sinergistik dengan TGF~ untuk memhangkitkan respon lgA (Lehman 1994). 

Sonoda 1989 dalam penelitiannya melaporkan bahwa IL-5 sinergistik dengan TGF~ 

untuk meningkatkan sekresi IgA (Lehman 1994). TGF~ berfungsi untuk stimulasi 

isotype switching ke IgA, TGF~ mampu untuk meningkatkan sekresi IgA oleh sel 

IgA- , tetapi menghamhat sekresi IgA oleh sel mlgA+. Penelitian pada tingkat 

seluler menunjukkan hahwa TGF~ mempunyai efek untuk menstimulasi isotype 

switching ke IgA. TGF~ meningkatkan proporsi sel mlgA+ (Lehman 1994). 

Penamhahan IL-2 kedalam kultur yang mengandung LPS dan TGF~ tidak 

meningkatkan proporsi sel IgA+ dan tidak menghalangi hamhatan proliferasi oleh 

TGF~ .Penamhahan IL-2 kedalam kultur yang mengandung TGF~ menyehahkan 

kenaikan 10-20 kali sekresi IgA. Komhinasi TGF~ dan IL-2 menyehahkan transisi 

dari mlgA- menjadi IgA+ menjadi sel yang mensekresi IgA (Lehman, 1994) .. Dalam 

keadaan defisiensi vitamin A akan terjadi gangguan regulasi TGF~ (Glick, 1991) 
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TGFj3 dapat meningkatkan 20 kali sel yang mensekresi IgA, penambahan IL-2 

kedalam kultur yang mengandung TGFj3 akan meningkatkan sekresi IgA tapi tidak 

meningkatkan jumlah sel yang mensekresi lgA. Jadi TGFj3 menginduksi isotype 

switching ke IgA dan IL-2 menginduksi diferensiasi akhir sel yang mengekspresi 

mig A. 

Analisis molekuler menunjukkan bahwa sitokin dari sel T helper mempunyat 

peranan penting untuk membangkitkan respon IgA pada mukosa. 

Heavy chain class switching memerlukan rekombinasi antara switch (S) region yang 

terletak 51 dengan masing-masing heavy chain locus (CH). 

Rekombinasi juxtaposes, suatu regia variable yang spesifik (VH) dengan CH yang 

baru.Rekombinasi ini sebetulnya didahului oleh transkripsi germ line Transkripsi ini 

mulai dari 51 ke regia S dimana rekombinasi diarahkan dan proceed down stream 

melalui regia constant (Knight 1994). 

2.7.12 lmunoglobulin class switching 

Ekspresi IgA adalah hasil dari class switching, dimana Ccx gene didalam 

lymphocyte B yang mengekspresikan IgM, IgD di rearranged ke regia downstream 

dan rearranged VDJ gene. 

Van schwedler 1990 selama isotype switching ke IgA gene 51 C~, Co, Cy, Ce dan 

switch Ccx gene dan 31 dari gene VDJ dihilangkan germ line (Knight, 1994). 

Isotype switch hanya terjadi dengan rekombinasi antara switch sequence yang 

ditemukan 51 dari masing-masing CH gene kecuali Co. 
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Switching diregulasi oleh switch region dengan rekombinasi sedangkan cara 

rekombinasi sendiri belum diketahui . Induksi lgA isotype switching dilakukan oleh 

TGFf3. Coffman 1989 melaporkan bahwa penambahan TGFf3 kedalam kultur set B 

dari murine spleen dan Peyer's patches yang telah distimulasi dengan LPS akan 

meningkatkan produksi IgA lOx lipat (Knight, 1994) dikatakan bahwa 

TGFf3 berfungsi sebagai isotype spesific factor untuk produksi lgA. 

2.7.13 Cara menginduksi respon imun mukosa usus 

Untuk menginduksi respon imun mukosa dapat digunakan antigen LPS 

(Lipopolysacharide) (Soesatyo, 1990; Soesatyo, 1992; Dobbelteen, 1991; Sigal 

1994, Chow 1995, Reife 1995, Zheng 1995) LPS adalah komponen glikolipid dari 

set bakteri gram negatif, yang merupakan endotoksin. Cara kerja LPS melalui lipid 

A moiety (Chow 1995). 

LPS akan menempel pada monosit, makrofag atau dendritik melalui reseptor pada 

set membran yaitu CD14, interaksi ini akan optimal hila ada faktor plasma (protein). 

Disamping itu LPS juga dapat berikatan dengan reseptor yang lain, tetapi peranan 

reseptor ini dalam signaling membran akan aktivasi makrofag belum jelas, tidak 

seperti halnya dengan CD 14 yang sudah jelas. 

Peristiwa intraseluler sebagai respon terhadap stimulasi LPS dilaksanakan oleh 

phospolipase C (PLC), PLA2, PLD, proteinkinase. 

Stimulasi LPS terhadap makrofag akan menyebabkan aktivasi protein kinase C 

(protein tyrosine kinase) yang menjembatani produksi sitokin, proliferasi dan 

deferensiasi set (Chow, 1995). 
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Sitokin yang diproduksi antara lain IFN y, dan akan lebih meningkat hila terdapat 

BSA (Zheng, 1995), IL-2 (proinflamatory cytokine) yang memodulasi respon imun 

adaptif IL-2 adalah induktor yang poten untuk memproduksi IFN y, oleh sel T 

I 

l 
helper dan sel NK (Max, 1996; Hilken, 1996). 

IFN akan meningkatkan kemampuan sel-sel fagositik untuk memproduksi 11-2 dan 

proinflamatory cytokine yang lain (Durum, 1993) 

Setelah distimulasi oleh LPS sel APC akan terinduksi untuk transkripsi IL-12 p40 

gene yang mengkode heavy chain heterodimer IL-12, sedangkan IFN y, langsung, 

menginduksi transkripsi IL-12 p35 gene yang menkode light chain IL-12 (Max, 

1996). Untuk menginduksi respon imun dapat digunakan polysaccharide (Soesatyo, 

1990; Soesatyo, 1990; Dobbelsteen, 1994), lipopolysaccharide (Kelsall, 1999; 

Stumbles, 1999; Elson, 1999) dosis LPS yang dipakai berkisar 2-10 mg/kg bb 

(Arden, 1995; Barsig, 1995), 1-2 mg/kg bb (Sugahara, 1996; Zingarelli, 1995), 5 

mg/kg bb (Uchiba, 1995).Route pemberian dapat melalui intravena, intra peritoneal, 

intratracheal, intra PP ataupun per oral. 
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Table 2.2 : Sifat subset sel T murine ditempat induksi dan efektor mukosa 

Jaringan Frekuensi Ekspresi TCR % Frekuensi Ratio Ratio% 
Mucosa SeiTCD3% Sel T % CD4:CD8 

CD4+ %(a) Thl: 
Th2 

aJ3 yl> 

Tern pat 23-35 >90 1-5 60-65 1:1 2:1 
induksi (PP) 
Tern pat 40-60 >95 1-5 55-60 1:2-3 2:1 
efektor (LP) 
Intraepitheial 80-90 35-45 45-65 5-10 1: 1(b) 1:7-8 
(IEL) 
a. Frekuensi sel CD4+T dalam fraksi sel CD3+T 
b. Sel IEL CD8+ dibagi menjadi sel penghasil IFNy dan sel T penghasil IL-5 

(Kiyono, 1994) 

Table 2.3: Sel Thl dan Th2 untuk regulasi respons Ig 

Th subset 

Th1 

Th2 

Kiyono 1994 

Produksi sitokin 

IL-2 

IFNy 
TGF J3 

IL-4 

IL-5 

IL-6 

IL-10 

Pengaruh terhadap respons IgA 

Meningkatkan sintesis lgA ,sinergistik IL-
5 dan TGFJ3 meningkatkan sintesis IgA 
Regulasi negatif sel Th2 
Mengiduksi IgA isotype switching 

Terlibat dalam IgA isotype switching, 
meningkatkan IL-5 menginduksi sintesis 
lgA 
lnduksi diferensiasi slg+ B cells ke sel 
plasma sinergistik dengan TGFJ3 untuk 
meningkatkan produksi lgA 
Induksi maksimum sintesis IgA melalui 
pengaruh pada sel IgA+B dan induksi 
sekresi lgA oleh sel plasma 
Regulasi negatifTh1 
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2.8 Peranan status imunitas mukosa usus pada imunisasi per oral 

Kebanyakan infeksi, virus, bakteri, parasit masuk kedalam tubuh melalui 

jaringan mukosa. Infeksi dengan organisme yang patogen akan menyebabkan 

penyebaran penyakit yang menyebabkan kematian, terutama pada bayi dan anak 

yang menderita penyakit infeksi gastrointestinal dan saluran pernafasan. 

Dengan kemajuan imunologi dan biologi molekuler memungkinkan pengembangan 

teknik untuk membuat vaksin terhadap penyakit bakteri, virus, parasit untuk 

membentuk imunitas yang profektif 

Dengan perbaikan sistem pelepasan antigen untuk tujuan imunisasi akan 

merangsang usaha-usaha untuk produksi vaksin yang efektif yang dapat memberikan 

respons imun yang berlangsung lama. Meskipun telah dicapai kemajuan yang pesat 

mengenai vaksin untuk mencegah penyakit, kebanyakan keberhasilan tersebut dalam 

lingkup imunisasi parenteral. Induksi respons imun humoral yang keberhasilannya 

akan diukur dengan meningkatnya titer antibodi spesifik dalam serum penderita 

telah banyak dilakukan untuk penyakit yang port of entry nya baik melalui sistemik 

maupun mukosal, hal ini dapat dibenarkan dalam usaha mencegah penyakit infeksi 

misalnya tetanus, malaria dimana agen infeksius masuk kedalam tubuh melalui route 

parenteral, tetapi kebanyakan agen infeksius penyebab infeksi masuk tubuh melalui 

permukaan mukosa, misalnya difteri, pertusis, campak, diare, tifus. 

Sebenarnya telah lama dipikirkan bahwa lokasi imunisasi adalah paralel dengan 

tempat terjadinya infeksi dan tempat masuknya mikroorganisme. 

Penelitian-penelitian sebaiknya diarahkan untuk meningkatkan status imunitas 

jaringan mukosa melalui imunisasi per oral sehingga mirip infeksi alami. 
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Tantangan-tantangan penelitian tentunya akan diarahkan untuk lebih efektif untuk 

memanipulasi imunitas mukosa yang terkait dengan presentasi antigen, regulasi 

imun, dan penyebaran respons imun yang protektif. 

Saat ini telah banyak diketahui bahwa sel-sel efektor di jaringan mukosa yang 

sebenarnya sangat berbeda dengan sel-sel efektor di sistemik, hal ini yang 

menyebabkan gambaran sel-sel imune mukosa menjadi unik dan usaha-usaha 

memanipulasi sel-sel tersebut diharapkan dapat memberikan proteksi jangka panjang 

melalui induksi imunisasi mukosa (Manganaro, 1994). 

Yang paling penting dari faktor humoral yang protektif di mukosa adalah antibodi 

yang diproduksi secara lokal dalam bentuk secretory IgA (SlgA), yang diinduksi, di 

transport dan diregulasi oleh suatu mekanisme yang sangat berbeda dengan regulasi 

pada imunitas sistemik. Semua isotype Ig pada cairan sekresi eksternal distribusinya 

jauh berbeda dengan yang diukur pada serum. IgA yang dominan pada cairan sekresi 

adalah oleh karena transport yang selektif dari IgA polimerik oleh reseptor yang 

spesifik yaitu secretory component (S .C), (komponen sekresi), dimana S.C tersebut 

di ekskresikan pada permukaan bermacam-macam sel epitel. Transudasi pasif dari 

Ig yang berasal dari plasma kedalam jaringan mukosa terutama dalam bentuk lgA, 

lgG, lgD, lgE monomerik. 

Sedangkan IgA polimerik pada cairan sekresi berasal dari produksi lokal oleh sel-sel 

plasma. Pemberian secara intravena IgA polimerik yang dilabel radioaktif ditemukan 

sangat sedikit di cairan sekresi mukosa usus dan mukosa hidung (Me Ghee, 1990). 

S.C yang berikatan dengan polimerik IgA diekresikan ke permukaan epitel mukosa, 

jadi SC mempunyai peranan penting dalam transport IgA. 
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lgA polimerik (telah digabungkan oleh J chain) yang diproduksi oleh sel plasma sub 

epitel akan bereaksi dengan S.C pada permukaan dalam sel epithel melalui ikatan 

nonkovalen, komplek ini akan distabilisasi dengan membentuk jembatan disulfide. 

Komplek SC lgA polimerik di transport dalam bentuk vesikel melalui sel epitel, 

yang memerlukan waktu 30 menit untuk sampai kedalam permukaan epitel. 

' , 
S.C sendiri bertindak sebagai reseptor membrane untuk ligand IgA. 

Setelah selesai transport reseptor tersebut tetap terikat pada IgA sehingga tidak dapat 

di pakai lagi (Tomasi, 1994) 

2.8.1 Keuntungan dari IgA sekretori 

IgA bergabung dengan antibodi isotype yang lain, yang akan berinteraksi 

dengan spektrum yang luas dari antigen bakteri, virus, parasit dengan spesifisitas 

yang tinggi. IgA dalam cairan sekresi yang dalam bentuk dimerik atau tetramerik 

(dengan 4 atau 8 tempat pengikat antigen) sehingga mempunyai aviditas yang lebih 

besar dari pada IgA monomerik. IgA polimerik menetralisir virus lebih efektif dari 

pada IgA monomerik dan memungkinkan untuk aglutinasi bakteri lebih baik. 

Disamping menetralisir virus, IgA juga menetralisir toxin, bakteri, ensim. 

Dengan adanya S.C yang berikatan dengan lgA, maka kompleks tersebut menjadi 

lebih tahan terhadap perusakan oleh ensim proteolitik sehingga fungsional lebih 

menguntungkan dari pada Ig isotype lain yang tanpa S.C (McGhee, 1990; Tomasi, 

1994) 

2.8.2. Sel-sel yang membentuk lgA dalam jaringan mukosa. 

Sel-sel yang memproduksi Ig (/g Producing Cells) ditemukan di jaringan 

lymphoid dan non lymphoid. 
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Sumsum tulang dan jaringan mukosa mengandung jumlah terbesar di sel-sel yang 

memproduksi Ig. Mendekati jumlah 1010 sel-sel pembuat Ig terdapat didalam 1 

meter usus manusia. Lebih 75% sel-sel tersebut ditemukan di mukosa usus ini 

adalah jauh melebihi dan jumlah kombinasi dari sumsum tulang, lien, limfonodi 

(2.5 x 1010
). Sejumlah besar studi imunohistokimia menunjukkan bahwa 65 - 90% 

sel-sel yang memproduksi Ig akan memproduksi IgA, jadi 2/3 total produksi Ig 

didalam tubuh adalah IgA (Me Ghee, 1990). 

2.8.3. Tempat lnduksi 

Peyer's Patches 

Para peneliti sepakat bahwa agregat limfoid Peyer's Patch adalah titik sentral untuk 

induksi set T dan sel B setelah imunisasi . Peyer's patch terletak dibawah lapisan 

epithet khusus yang banyak mengandung sel M. Sel M lebih porus dari pada sel 

epitel yang melapisi viii dan kripte, sehingga lebih mudah dilewati antigen dari 

lumen usus yang akan di proses secara imunologis (McGhee, 1993; Kelsall, 1999). 

2.8.4. Tempat efektor 

Lamina Propia dan Epitelium 

Kebanyakan sel imun, sel T dan sel B yang berasal dari intestin akan masuk kedalam 

saluran limfe dan mencapai kelenjar mesenterium (mesenteric lymphnodes) dan 

akhirnya mengikuti aliran limfe masuk kedalam sirkulasi, selanjutnya mengalami 

proses homing akan tersebar didalam beberapa jaringan mukosa yang berbeda-beda. 

Sel-sel ini akan ditemukan di lamina propia dan epitelium yang merupakan bagian 

efektor dari respon imun mukosa (McGhee 1993). 
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Lamina propia usus mengandung sejumlah besar sel plasma dan beberapa sel B yang 

hampir semuanya memproduksi IgA.Ditemukan juga banyak sel T yang kebanyakan 

mengekspresikan CD4 helper T cells. Dalam epitel mukosa usus, 4-6 dari 10 sel 

epitel adalah limfoid. 85% dari sel-sel ini mengekspresikan reseptor sel T dan tidak 

ditemukan adanya sel B dalam populasi epitel tersebut. Kompartemen ini juga 

mengandung sel NK antivirus atau cytolytic T lymphocytes (CTLs) dan beberapa 

prekursor sel mast yang juga penting untuk imunitas terhadap infeksi lokal. 

2.9 Pengujian terhadap komponen respon imun di mukosa usus 

2.9.1. Respon imun seluler non spesifik di mukosa usus 

Respon inflamasi, seperti halnya respon imun dapat dibangkitkan oleh sel-sel 

neutrofil, oesinofil, basofil, makrofag, sel mast, platelet, endotelium dan protein 

dalam sirkulasi, komponen koagulasi, komplemen, fibrinol isis. 

Respon inflamasi seluler adalah suatu mekanisme dimana tubuh melawan infeksi 

dan memperbaiki jaringan yang rusak. Manifestasi klinik akan tergantung pada 

lokasi inflamasi dan jenis sel dalam respon inflamasi. Untuk mempercepat aktivasi 

sel-sel dalam respon inflamasi telah tersedia mediator-mediator inflamasi yang 

belum siap pakai dan yang siap pakai yang tersimpan didalam granula sitoplasma 

atau sebagai phospholipid didalam membrane sel. Dalam respon inflamasi dapat 

dibedakan 2 macam sel yaitu : short lived circulating inflamation cells; neutrofil 

eosinofil dan basofil, dan sel-sel yang telah ada dalam jaringan yaitu : long lived 

resident non circulating inflamatory cells, sel mast dan makrofag ( Sigal, 1994). 

Neutrofil dan makrofag mempunyai fungsi mensekresi mediator-mediator inflamasi 

yang meningkatkan permiabilitas pembuluh darah dan faktor khemotaktik yang 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



56 

merekrut sel-sel inflamasi sehingga membantu fagositosis atau efek langsung 

terhadap sel target. 

2.9.2. Neutrofil 

Polimorphonuclear neutrofil adalah leukosit yang paling dominan dalam 

sirkulasi dan keberadaanya hanya singkat saja, sejak dibentuk di sumsum tulang dan 

aktivitas fogositik dan mikrobial dalam jaringan yang inflamasi (Sigal, 1994; Abbas, 

1994). Neutrofil terutama bertanggung jawab untuk pertahanan tubuh yang normal 

melawan invasi mikroorganisme dan merupakan elemen seluler yang utama pada 

kebanyakan inflamasi akut. 

Sitoplasma neutrofil mengandung granula yang merupakan enzym yang poten yang 

akan membunuh atau merusak mikroorganisme. Untuk melaksanakan tugasnya 

dijaringan, neutrofil dilengkapi kemampuan untuk melekat pada dinding pembuluh 

darah dan bergerak kearah partikel yang akan dicerna (chemotaxis) dan melakukan 

fagositosis, degranulasi dan opsonisasi. Neutrofil mepunyai inti yang bersegmen 2-5, 

dengan chromatin yang padat tanpa mempunyai nukleoli . 

Dengan pengecatan Wright, granula berwarna pink, sedangkan granula pada 

eosinofil berwarna bringht orange dan pada basofil berwarna purple black. 

Mediator inflamasi terhadap endotel sehingga lebih adhesive terhadap neutrofil. 

Pelekatan ini melalui reseptor glikoprotein yang masuk didalamnya adalah CR3 

reseptor (C3BI) dan lymphocyte function antigen (LF AI). Adanya reseptor untuk 

komponen matrix extraceluler laucinin dan fibronectin, neutrofil akan lebih mudah 

melekat pada jaringan dan bakteri. 
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Adanya faktor khemotaksis yang berasal dari bakteri, makrofag, limfosit, thrombosit 

dan sel mast walaupun dalam jumlah yang kecil (nanomolar), neutrofil akan 

memberikan respon dengan meningkatkan pelekatan dan jumlah chemotactic factor 

receptor, dan akan melepaskan isi dari granula sitoplasma dan siap untuk proses 

oxidative burst. 

Dalam keadaan normal neutrofil tak ditemukan di jaringan, kecuali bila ada proses 

inflamasi. Disamping kemampuan tersebut diatas, neutrofil mempunyai kemampuan 

untuk fagositosis, pinositosis dan membentuk vesikel fagositik (phagosome). 

Dengan adanya fagositosis ini bakteri akan didegradasi oleh ensime. 

Kemampuan fagositosis akan dirangsang oleh adanya komplemen C3b dan antibodi 

lgG. Selama proses fagositosis, membrane granula sitoplasmik dari neutrofil akan 

mengadakan fusi dengan membrane dari vakuola fagositik, yang membentuk 

phagolysosome. 

Proses degranulasi yang melepaskan isi granula sitoplasmik akan masuk kedalam 

phagolysosome. Pembentukan phagolysosome adalah sangat penting untuk 

pertahanan tubuh dimana bakteri yang telah dicerna akan dibunuh di dalam 

phagolysosome. Pelepasan granula sitoplasmik juga dapat terjadi keluar dari sel 

neutrofil dalam bentuk protease yang dapat mengaktivasi komplemen, 

membangkitkan kinin, meningkatkan permiabilitas pembuluh darah, degradasi 

kolagen, elastin, sehingga pengaruhnya cukup signifikan dalam inflamasi . Bila 

dilihat dari molekul permukaan, lekosit mengandung 132 integrin yang membentuk 4 

anggota famili (CD18) yang terkait dengan rantai a. integrin : aL (CDlla), yang 
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diekspresikan pada semua lekosit, aM (CDllb) dan ax (COlle) yang terutama 

diekspresikan oleh sel PMN (Poupon, 1999) 

2.9.3. Basofil 

Basofil adalah neutrofil yang beredar, dimana mempunyai sifat-sifat dan 

fungsi seperti set mast jaringan. Basofil yang mempunyai ukuran 5-7 J..lm adalah 

granulosit yang terkeeil. Basofil mempunyai reseptor terhadap IgE dan membentuk 

granula yang mengandung histamin tetapi lebih sedikit dari set mast, tidak seperti sel 

mast basofil hanya terdapat didalam sirkulasi, tak didapatkan di jaringan, keeuali 

hila ada proses inflamasi (Sigal, 1994; Abbas, 1994). 

2.9.4. Eosinofil 

Jumlah eosinofil dalam sirkulasi 1 - 2% dari leukosit yang beredar, merupakan 

bagian kecil dari total body eosinofil. Jangka hidup eosinofil adalah pendek 6 - 12 

jam, sedangkan di jaringan dapat beberapa hari. Bila dalam sirkulasi terdapat I 

eosinofil berarti dalam sumsum tulang terdapat 200 eosinofil dan yang terdapat di 

jaringan sebesar 500. Dalam satu sel eosinofil terdapat 200 granula sitoplasmik, ini 

hanya 1110 dari granula yang terdapat di neutrofil. Ukuran eosinofil 12 - 17 J..l m, 

sedikit lebih besar dari neutropil. Dalam granula sitoplasmik terdapat peroxidase dan 

3 maeam jenis protein yang salah satunya adalah mempunyai intensitas terhadap 

eosin. Eosinofil mengandung resptor terhadap IgE (Fe E R ll) yang mempunyai 

ikatan yang sangat lemah terhadap IgE hila dibandingkan dengan (FeE R I) reseptor 

pada sel mast terhadap IgE, sedangkan reseptor Fey R terhadap IgG juga lemah. 
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Hampir 10 - 30% eosinofil dari individu yang normal mempunyai IgG reseptor, 

selain memiliki reseptor terhadap IgE dan IgG eosinofil juga memiliki reseptor 

terhadap komplemen sebanyak 40 - 50% dibandingkan dengan 90% reseptor 

terhadap komplemen pada neutrofil. Jumlah reseptor ini meningkat pada infeksi 

cacing, atopi dan sindroma hipereosinofilik. Faktor khematoktik dan faktor aktivasi 

eosinofil berasal dari sel mast, monosit. Limfosit T yang meregulasi fungsi efektor 

dari eosinofil untuk membunuh cacing. Oleh karena parasit tak dapat dicerna oleh 

eosinofil, maka fungsi sitotoksik terhadap paras it diperlukan parasite - cells contact. 

Eosinofil akan berkumpul di sekitar parasit yang terdapat di dalam jaringan, dan 

akan mengeluarkan granula sitoplasmik untuk membunuh parasit. Meskipun 

eosinofil mampu melakukan fagositosis tetapi tak efisien dibandingkan dengan 

neutrofil (Sigal, 1994). 
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2.9.5. Sel Mast 

Sel mast adalah sel didalam jaringan, yang memegang peranan penting 

dalam inflamasi yang dijembatani oleh IgE. Sel-sel tersebut banyak ditemukan 

dijaringan kulit, 104 sel mast I mm3
, terdapat 106 sel/gram jaringan paru-paru, 

gastrointestinal, mukosa hidung, sel-sel tersebut akan cepat bereaksi terhadap 

adanya inhalant dan antigen yang dimakan, sehingga akan mensekresi mediator 

inflamasi yang kuat, yang menyebabkan permiabilitas pembuluh darah yang 

meningkat, kontraksi otot, sekresi mukus, mengeluarkan chemofactor untuk 

eosinofil, neutrofil dan sel-sel mononuklear. 

Sel Mast mengandung resptor dengan aktivitas yang tinggi terhadap IgE (Fe e R I) 

dan granula sitoplasmik yang berisi histamin (50 - 200 granula) per sel. Meskipun 

sel mast dan basofil mengandung granula dan histamin dan reseptor dengan afinitas 

yang tinggi terhadap IgE, tetapi sel mast berbeda dengan basofil dalam hal 

morfologi, mediator-mediator, dan sensitifitas terhadap obat (Sigal 1994). IgE terikat 

pada reseptor spesifik pada permukaan sel mast. Bilamana reseptor-reseptor yang 

telah mengikat molekul lgE mengadakan cross link dengan mengikat antigen maka 

sel mast akan diaktivasi. Peristiwa efektor pada sel mast adalah degranulasi granula 

yang mengandung histamin, protease, carboxypeptidase, dan hiporin dan peristiwa 

efektor yang kedua adalah produksi dan pelepasan mediatro-mediator untuk 

inflamasi PGD2, LTB4, LTD4 dan PAF, serta cytokin TNFa, TGF~, IL-l , IL-3, 

IL-4, IL-5, IL-6) (James 1994). 
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Identifikasi sel mast dengan microskop biasa dapat diketahui bahwa dengan 

pengecatan toluidin blue, granula nya mengandung proteoglycan akan berwarna 

metachromic red atau violet. Granula pada sel mast mengandung lebih banyak 

histamin 5 J.Lgram I 106 sel dari pada basofil yang hanya 1 J.Lgram I 106 sel. 

Sel mast mukosa pada tikus berbeda dengan sel mast pada jaringan ikat dalam hal 

ketergantungannya terhadap sel T, mediator-mediator, proteoglycan, protease, dan 

respon terhadap neuropeptide, obat-obat anti allergen. Sel mast di mukosa usus 

banyak mengandung tryptase sedangkan disubmukosa mengandung tryptase dan 

chymase (Sigal, 1994) 

2.9.6. Makrofag 

Makrofag bekerja sama dengan neutrofil mempunyai peranan yang sangat 

penting untuk pertahanan tubuh terhadap infeksi, dengan mekanisme mencerna dan 

membunuh mikroorganisme dan mensekresi faktor-faktor yang terlibat dalam 

pertahanan tubuh dan inflamasi. Fungsi penting yang lain dari makrofag adalah 

sebagai antigen presenting cells (APC) dalam proses respon imun. 

Seperti halnya neutrofil, makrofag mempunyai kemampuan fagositosis dan 

mempunyai granula yang mengandung ensim hidrolitik dan memproduksi toxic 

oxygen metabolite. Makrofag mempunyai jangka hidup yang lebih lama dari 

neutrofil, dapat ber-diferensiasi insitu, respon terhadap stimulan eksternal agak 

lambat dan baru ada dalam inflamasi setelah 8 - 12 jam. Makrofag dapat 

menggunakan kembali phagolysome untuk menyusun membrane plasma. Makrofag 

yang telah teraktivasi akan menunjukkan perbedaan dalam hal morfologi, 
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metabolisme dan fungsi dari resting macrophage, dan mempunyat kemampuan 

meningkat untuk membunuh bakteri intraselular atau sel tumor. 

Selama proses infeksi, limfosit T yang telah disensitisasi oleh antigen dari 

mikroorganisme akan mensekresi y interferon (IFN y ) yang akan mengaktifkan 

makrofag. Jadi induksi aktivasi makrofag melalui proses imunologi spesifik 

sedangkan ekspresi aktivasinya adalah non spesifik untuk aktivitas mikrobial. 

Makrofag akan tertarik (migrasi) ke tempat inflamasi oleh adanya faktor 

khemotaktik yang berasal dari serum (Csa), limfosit, neutrofil, fibroblas. Disamping 

berfungsi sebagai sel fagositik mempunyai fungsi regulasi dan sekresi .. 

Makrofag mempunyai kemampuan untuk mensekresi 100 macam mediator untuk 

respon terhadap inflamasi. Secara umum dikatakan bahwa spektrum antimicrobial 

dari makrofag melebihi neutrofil. Fungsi yang lain dari makrofag adalah anti tumor, 

regulasi fungsi imune, penyembuhan luka (Abbas, 1994). Terdapat banyak 

phenotype makrofag yang berbeda-beda. Konversi makrofag yang kurang 

diferensiasi menjadi bentuk yang lebih diferensiasi dipengaruhi oleh sitokin dan 

mediator-mediator lain. IFNy menginduksi diferensiasi makrofag responsif menjadi 

antigen presenting macrophages yang tak dapat lagi berpoliferasi. 

Dibawah pengaruh LPS (bacterial lipopolysacharide) antigen presenting 

macrophages dapat berubah menjadi tumoricidal macrophages yang dapat 

membunuh sel tumor. 
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2.9. 7 Sel dendritik 

Sel dendritik adalah termasuk sel APC non fagositik yang penting. Banyak 

ditemukan di jaringan folikel limfoid dan sangat esensial untuk mempresentasikan 

antigen terhadap sel T CD4+ maupun sel B. Sel ini dapat dikenali dengan 

pemeriksaan imunohistokima dengan menggunakan antibodi monoklonal spefifik, 

misalnya R4/23 (Clancy, 1989). Set APC yang sangat poten untuk membangkitkan 

respons imun adalah sel dendritik ( Austyn, 1994; Randolp, 1998; Bottomly, 1999; 

Rissoan, 1999; Kelsall, 1999). 

Dalam respons imun mukosa, antigen atau mikroorganisme yang tertelan akan 

ditransportasikan dari dari lumen usus ke regie dibawah kubah (SED) di Peyer' s 

patches melalui sel khusus (set M) yang terdapat di F AE (follicular associated 

epithelium). Didaerah ini antigen akan bertemu set dendritik, makrofag, set T CD4+ 

dan set B. Interaksi pertama kali terjadi antara sel dendritik dan sel T atau set T dan 

sel B. Alternatif yang lain, sel dendritik imatur didaerah ini memfagositosis 

mikroorganisme atau mengambil antigen larut (soluble antigens) selanjutnya migrasi 

ke regie interfolikuler atau masuk ke folikel set B untuk memulai respons imun pada 

daerah ini. Akibat dari interaksi ini adalah senter germinal (GC) yang ditandai 

dengan kemampuan untuk memproduksi IgA, dimana didaerah ini tesedia 

lingkungan yang untuk te~adinya class switching dari slgM+ B cell menjadi slgA+ 

B cell, sehingga sel B matur banyak ditemukan didaerah ini tanpa diferensiasi lebih 

lanjut. Setelah mengalami homing baru terjadi diferensiasi menjadi set plasma yang 

mensekresi IgA yang penting untuk pertahanan imun mukosa. Keluaran lain yang 

penting dari masuknya antigen kedalam Peyer' s patches dan bertemu dengan set 
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dendritik adalah terjadinya aktivasi dan diferensiasi sel T CD4+ di area SED, suatu 

daerah yang kaya sel dendritik. Alternatif yang lain, aktifasi terjadi di regie 

interfolikuler setelah sel dendritik migrasi kedaerah tersebut, dimana makrofag juga 

banyak ditemukan. Disamping itu sel T CD4+ secara tersebar juga ditemukan 

difolikel sel B yang juga dapat diaktivasi oleh sel dendritik yang juga ditemukan 

didaerah ini . Sel T CDS+ Peyer' s patches banyak ditemukan diregio interfolikuler 

yang tampaknya dapat diaktivasi oleh sel dendritik dan makrofag (Kelsall, 1999). 

Seperti halnya dengan sel B, sel T akan keluar dari Peyer' s patches melalui proses 

homing yang akan menempati lamina propria. Didaerah ini sel T yang distimulasi 

oleh set dendritik dan makrofag akan mensekresi sitokin yang esensial untuk 

diferensiasi sel B dan regulasi respons imun. Hal yang sebaliknya adalah sel T 

Peyer' s patches mampu untuk memproduksi sitokin supresif TGFJ3 dan IL-l 0 yang 

diinduksi oleh dosis rendah antigen protein larut setelah sel tersebut mengalami 

proses homing dan bertemu kembali dengan antigen (Kelsall, 1999) 

2.9.8 Sel NK 

Sel NK adalah subset dari limfosit yang berasal dari prekursor di sumsum 

tulang. Set NK yang mature banyak ditemukan di darah, sumsum tulang, dan lien 

tetapi sedikit di limfonodi atau thymus. Set NK dapat di identifikasi dengan adanya 

differentiation antigen yaitu CD56, dan CD16 tetapi tak mengandung CD3 I TCR. 

Kebanyakan sel NK matur adalah limfosit granula besar- large granular lymphocyte 

(LGL). Pada individu yang normal dalam darah tepi terdapat 10 - 15% sel NK 
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dan hanya 1 - 2 % di lien. Tidak seperti CTL, sel NK mengenali dan membunuh 

tumor tanpa memerlukan pengenalan oleh MHC antigen pada sel target. 

Aktivitas sel NK ini penting untuk pemantauan imun (immune survellance), untuk 

mencegah metastase tumor melalui darah. Fungsi penting yang lain set NK adalah 

pertahanan terhadap infeksi virus, set NK hanya membunuh sel-sel yang telah 

terinfeksi oleh virus dengan cara aktivasi ikatan (cross linking) antara komplek 

imunoreseptor NKG2D dan DAPIO pada sel NK dan ligan MICA pada sel yang 

terinfeksi dan bukan set normal yang tanpa infeksi virus (Hackman M, 1999; Bauer 

S, 1999; Wu J, 1999). 

Oleh karena sel NK tak memerlukan pemaparan sebelumnya oleh antigen untuk 

responnya, maka penting untuk pertahanan terhadap virus pada saat periode latent 

sebelum munculnya antibodi dan antigen spesifik CTL. Sel NK yang memilki 

antigen spesifik dan tidak memerlukan immune memory setelah pemaparan yang 

pertama terhadap virus. 

Aktivitas yang lain dari set NK adalah menjembatani antibody dependence cellular 

cytotoxcity (ADCC), suatu mekanisme dimana sel efektor sitotoksik dapat 

membunuh target cells yang telah di lapisi oleh antibodi. Pengikatan dan signal 

transduksi terjadi melalui reseptor pada permukaan sel yang mengikat Fe lg (Tizard, 

1995). ADCC memberikan mekanisme sel NK untuk menggunakan antigen binding 

specificity antibody untuk aktivitas killing. Sel NK dapat diaktivasi oleh sitokin 

untuk meningkatkan aktivasi sitotoksik dan proliferasi, misalnya oleh IL-2. 

Phenomena ini disebut sebagai lymphokine aktivated killer (LAK) activity. IL-2 

disamping meningkatkan aktivitas sitotoksisitas, bekerja juga sebagai faktor 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



66 

pertumbuhan dan menginduksi proliferasi . Aktivitas sitotoksik sel NK juga dapat 

dirangsang oleh IFN a dan hanya sedikit oleh IFN y, hal ini penting pada infeksi 

virus (Abbas, 1994). 

2.9.9 Cytotoxic Supressor cells ( Sel supresor sitotoksik) 

Sel T CD4-8+ melaksanakan kebanyakan fungsi antigen spesifik 

sitotoksisitas, kemampuan untuk membunuh sel yang lain yang dianggap asing, 

misalnya sel-sel yang terinfeksi virus. Molekul sel T CD4-8+ mengenali peptide 

yang terikat oleh MHC class I pada permukaan sel target. Selama infeksi dengan 

virus peptide dan virus terikat pada molekul MHC didalam sitoplasma dari sel-sel 

yang terinfeksi virus dan kemudian di transport kepermukaan sel yang akan dikenali 

oleh cytotoxic T cells (CTL). 

Sebagai akibat aktivasi sel T CD4-8+ akan melepaskan sitokin (IL-2, IFN y ) yang 

akan meningkatkan respons imun oleh sel B dan limfosit T. Selain fungsi sel T 

sitotoksik CD4-8+ juga dapat mensupresi respons imun melalui pelepasan mediator­

mediator yang larut, yang akan mempengaruhi fungsi dari sel yang lain. Oleh karena 

fungsi ini, sel T CD4-8+ disebut juga T cytotoxic-supressor subset (Tc/s) 

(Lefrancois, 1994; Abbas, 1994). 

2.9.10 Helper T cells 

Limfosit T CD4+ 8- adalah subset yang termasuk dalam Helper/inducer T 

(Th atau Th/i) cells, oleh karena kemampuannya untuk meningkatkan respon sel B 

dan memperkuat sel T CD4- 8+. Dalam keadaan tertentu sel T CD4+ 8- dapat juga 

melaksanakan fungsi sitotoksik dan supresor respons imun. Sel T CD4+ 8-
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mengenali peptide antigen yang terikat oleh molekul MHC (glycoprotein) class II 

pada permukaan APC. Setelah terikat dengan peptide antigen MHC, sel T CD4+ 8-

teraktivasi dan berproliferasi. Sel T CD4+ 8- yang aktif mensekresi faktor-faktor 

yang mempengaruhi fungsi efektor yang dilaksanakan oleh leukosit yang lain, 

misalnya akan mensekresi IL-2 yang merupakan faktor pertumbuhan (growth factor) 

untuk proliferasi sel-sel yang tak tergantung pada sel T yang lain dan memperkuat 

aktivitas sitotoksik dari CTL dan sel NK (Abbas, 1994). IL-4 juga disekresi oleh sel 

T yang diaktivasi oleh antigen, dan memperkuat pertumbuhan sel B dan sel T serta 

memperkuat fungsi CTL dan menginduksi ekspresi Fe receptor untuk IgE pada sel B 

dan monosit. Disisi lain IL-4 juga dapat menghambat aktivasi sel B dan sel NK oleh 

IL-2. Sitokin yang lain IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-6 GM-SCF (granulocyte 

macrophages colony stimulating factor), TNF dan IFN juga diproduksi oleh limfosit 

T CD4+ 8- yang distimulasi oleh antigen spesifik. Jadi limfosit T CD4+ 8- membuat 

faktor regulasi, baik yang meningkatkan maupun menekan fungsi dari keseluruhan 

sistim imun (Abbas, 1994). 

2.9.11 Sel-sel yang memproduksi IL-2 

IL-2 diproduksi oleh sel T yang teraktivasi, thymocyte, limfosit granula besar 

yang teraktivasi, IL-2 adalah protein (15.4 k Da) yang mempengaruhi sel T yang 

aktif tetapi kurang pengaruhnya terhadap sel B, demikian juga terhadap sel NK yang 

menyebabkan sel-sel ini berproliferasi dan berfungsi sitotoksik. Limfosit 

mempunyai reseptor dengan afinitas rendah, sedang dan tinggi, yang hal ini 

disebabkan oleh adanya kombinasi dari rantai peptide yang berbeda-beda. 
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Reseptor dengan afinitas tinggi adalah heterodimer yang disusun oleh P55 moiety 

(tac antigen) sedang P75 moiety yang berikatan dengan IL-2, dengan afinitas 

intermediate. Reseptor IL-2 juga ditemukan di sel B, makrofag, monosit (Lehman, 

1994). Bermacam-macam stimuli dapat menginduksi sintesis IL-2 misalnya : antigen 

spesifik, antibodi yang bereaksi dengan molekul dipermukaan sel yang penting 

untuk aktivasi CD3 dan CD2. Sintesis IL-2 dihambat oleh kortikosteroid, dan 

prostaglandin (Abbas, 1994; Husband, 1999) 

2.9.12 Sel-sel yang memproduksi IL-4 

IL-4 diproduksi oleh sel T, sel mast. Fungsi utamanya adalah untuk 

merangsang proliferasi, diferensiasi sel T, dan sel B, meningkatkan sintesis IgG, IgE 

oleh sel B, dan merangsang deferensiasi sel Th2. IL-4 pertama-tama ditemukan 

sebagai faktor yang meningkatkan proliferasi sel B, sitokin tersebut diproduksi oleh 

Th2 dan dapat mempengaruhi ekspresi MHC class II molecule, ekspresi CD23, dan 

regulasi reseptor IL-4 sendiri . Hal ini akan menyebabkan sel B memberikan respon 

terhadap sitokin yang lain dan interaksi dengan sel yang lain (Lehman, 1994; 

Husband, 1999). 

IL-4 juga mempunyai peranan untuk diferensiasi isotype B cells. Sel B yang 

distimulasi oleh LPS (Lyphopolysacharide) dan adanya IL-4 akan mengekspresikan 

IgG 1. Induksi ekspresi IgG 1 oleh IL-4 dihambat oleh IFNy. 

Sebenarnya tak hanya IL-4 saja yang penting untuk diferensiasi isotype dari sel B 

tetapi sitokin yang lain juga berperan. Pada tikus IL-4 mempengaruhi proliferasi 
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makrofag dan sel mast. Jadi IL-4 mempunyai fungsi yang luas sebagai growth factor 

dan diferensiasi faktor terhadap berbagai macam sel (Abbas, 1994; Husband, 1999) 

2.9.13 Sel-sel yang memproduksi IL-5 

IL-5 diproduksi oleh sel T, sitokin ini menyebabkan proliferasi dan 

diferensiasi sel B untuk produksi antibodi (James, 1994; Abbas, 1994, Lehman, 

1994; Husband, 1999). IL-5 disebut juga sebagai T cells replacing factor (TRF) atau 

B cell growth factor II (BCGF II). IL-5 juga mempunyai efek isotipe spesifik yaitu 

aktivasi sel B oleh LPS dimana terdapat IL-5 akan meningkatkan produksi IgA, 

tetapi bukan IgG. Seperti halnya IL-4, IL-5 juga mempunyai efek terhadap 

diferensiasi eosinofil dan juga meningkatkan kapasitas sel T sitotoksik melalui 

mekanisme induksi ekspresi reseptor IL-2. 

2.9.14 Sel-sel yang memproduksi IL-6 

IL-6 diproduksi oleh makrofag, sel T dan sel B, sel endotel, sel epitel, 

fibroblast. Nama lain dari sitokin ini adalah B cell differentiation factor 

(BCDF/BSF2) IFNP 2 (James, 1994, ). Fungsi dari IL-6 adalah induksi maturasi 

akhir dari sel B menjadi sel plasma yang memproduksi antibodi (Lehman, 1994; 

Abbas, 1994; Husband, 1999). IL-6 mempunyai peranan yang penting dalam 

pertahanan tubuh yaitu merangsang sekresi imunoglobulin oleh sel B, produksi 

acute phase protein oleh sel-sel hati, merangsang pertumbuhan bermacam-macam 

sel B (myeloma cells, hybridoma cells, maturasi megakariosit, diferensiasi neuron) ( 

James, 1994). Disamping itu IL-6 bersama-sama dengan IL-l, IFNy mempunyai 

peranan penting dalam inflamasi. 
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2.9.15 Sel-sel yang memproduksi IL-10 

IL-l 0 diproduksi oleh sel T subclass tipe Th2, sel B, monosit, makrofag 

setelah stimulasi oleh antigen atau produk-produk bakteri. Produksi IL-l 0 akan 

dihambat oleh IL-4 dan IFNy (Abbas, 1994; Husband, 1999) Aktivitas IL-10 pada 

makrofag adalah regulasi negatif (down regulate) ekspresi MHC class II molecule 

dan menghambat makrofag untuk memproduksi sitokin IL-l, IL-6, IL-8 setelah 

dirangsang oleh LPS atau IFNy. Fungsi lain yang penting IL-l 0 adalah menghambat 

produksi sitokin oleh sel T Th I dan sel NK serta merangsang pertumbuhan sel B, 

sel T dan sel mast. IL-l 0 dapat merubah respons imun dari tipe delayed type 

hypersensitivity menjadi antibody type. Nama lain dari IL-10 adalah cytokine 

synthesis inhibitory factor (CSIF), mast cell growth factor (MCGF), lymphocyte 

growth promoting factor (Abbas, 1994). IL-l 0 juga menghambat makrofag untuk 

memproduksi IL-l, IL-6, IL-8 setelah dirangsang oleh LPS atau IFNy. 
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2.9.16 Sel-sel yang memproduksi IL-12 

IL-12 adalah sitokin yang terutama diproduksi oleh set dendritik, set 

makrofag dan set B, yang mendorong diferensiasi kearah set Th l juga merupakan 

stimulus yang paten untuk produksi IFNy oleh sel NK, tetapi potensinya lemah pada 

sel T untuk produksi IFNy (Kelsall, 1999) .IL-l 0 dan IL-4 regulator negatif yang 

potent untuk produksi IL-12 oleh makrofag (Howard, 1993; Abbas, 1994). 

2.9.17 Sel-sel yang memproduksi interferon (IFNy) 

IFNy adalah aktivator yang paten untuk makrofag dan monosit, yang 

memperkuat aktivitas mikrobisidal dan tumorisidal (Howard, 1993; Abbas, 1994). 

Fungsi yang lain adalah meregulasi ekspresi Fe reseptor dengan afinitas yang tinggi 

untuk IgG pada monosit dan makrofag. 

Untuk fungsi imunoregulasi, IFNy mampu memodulasi ekspresi class I dan class II 

MHC antigen pada bermacam-macam tipe sel, misalnya APC (monosit, makrofag, 

sel dendritik). Sebagai konsekuensi dari regulasi ekspresi class II MHC antigen 

adalah akan memperkuat dan mempercepat respon imun dalam fase kognitif ( 

Howard, 1993; Abbas, 1994). Dalam hal respon imun, IFNy mampu meregulasi 

mekanisme efektor imun yang spesifik dengan cara aktivitasnya terhadap sel T 

helper, sel T sitotoksik dan sel B. IFNy akan meningkatkan induksi subpopulasi sel 

Th1, yang meregulasi cell mediated immunity. (Howard, 1993; Brandtzaeg, 1994). 

Hal yang sebaliknya IFNy akan menghalangi induksi, proliferasi, dan fungsi efektor 

dari subpopulasi sel Th2, yang meregulasi komponen-komponen imunitas humoral. 
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\ 
Meskipun IFNy mempunyai bermacam-macam aktivitas stimulasi , termasuk 

induksi ekspresi MHC antigen dan aktivasi makrofag, tetapi juga mempunyat 

aktivitas inhibisi termasuk pengaruhnya terhadap replikasi virus, menghambat 

proliferasi sel-sel bone marrow, supresi IL-9 yang menginduksi proliferasi set B dan 

produksi antibodi (Fitch, 1990). 

Pada murin IFNy secara selektif meningkatkan produksi complement fixing 

cytotoxic lgG2a antibody, melalui mekanisme meningkatkan precursor lgG2a+cells 

dan meningkatkan IgG2a+daughter cells. Dalam konsentrasi yang tinggi, 

IFNy secara nonspesifik menghambat produksi semua Ig isotype. (Howard, 1993). 

IFNy juga meningkatkan respon imun sitotoksik dengan cara aktivasi langsung sel 

NK dan sel T sitotoksik. IFNy disebut juga immune atau tipe II interferon, suatu 

homodimeric glycoprotein yang mengandung 21-24 kD subunit. (Abbas, 1994). 

Sel-sel yang memproduksi IFNy adalah ThO, Th 1 CD4 +helper T cells, set T CDS+ 

dan set NK. (Howard, 1993; Abbas, 1994). 

Transkripsi secara langsung dimulai sebagai akibat aktifasi dan antigen dan IL-2, IL-

12. Efek akhir dari aktifitas IFNy adalah mendorong set Thl dan makrofag dalam 

reaksi inflamasi dan supresi set Th2 serta reaksi dari eosinofil. 

Pada mencit (mice) yang menderita kerusakan gene untuk IFNy , akan terjadi 

beberapa defek imunologis, lebih sensitif terhadap infeksi bakteri intraseluler yang 

tak dapat dihilangkan oleh karena gangguan aktivasi makrofag, berkurangnya 

produksi nitrix oxide oleh makrofag, berkurangnya kadar IgG2a dan IgG3a 
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berkurangnya ekspresi class II MHC molecule pada makrofag, dan gangguan fungsi 

sel NK. (Abbas, 1994). 

2.9.18 Sel-sel yang memproduksi TNF~ 

TNF~ disebut juga lymphotoxin atau cytotoxic factor yang merupakan 25 kD 

glycoprotein yang diproduksi oleh subset sel Th 1 CD4+ dan sel T sitotoksik CD8+, 

setelah diaktivasi oleh antigen atau mitogen yang dipresentasikan oleh class I MHC, 

atau oleh sel B setelah diaktivasi oleh produk-produk bakteri misalnya LPS . 

(Howard, 1993; Abbas, 1994). Komponen aktif dari bakteri gram negatif adalah 

lipoplysacharide (LPS) molekul, disebut juga endotoxin, yang berasal dari dinding 

bakteri . Dalam kadar yang sedikit, LPS merangsang fungsi fagositosis monosit dan 

bekerja juga sebagai polyclonal aktifator sel B, suatu pertahanan tubuh yang 

mengeliminasi bakteri. IFNy yang diproduksi oleh sel T memperkuat sintesis TNF 

oleh sel mononuklear fagosit yang distimulasi oleh LPS . 

TNF~ mempunyai efek terhadap bermacam-macama aktifitas biologi, induksi 

proliferasi dari bermacam-macam sel untuk membunuh yang lain, faktor yang 

menstimulasi sel B, merangsang proliferasi fibroblast, merupakan mediator 

sitotoksik untuk fungsi sitolitik sel T, helper-killer sel T, sel NK, sel LAK (Howard, 

1994; Abbas, 1994). 

2.9.19 CD4+ T cells ( Sel T CD4+) 

CD4 adalah glycoprotein transmembrane dengan ukuran 55 kD, yang 

diekspresikan sebagai monomer pada permukaan sel T (sel T perifer), thymocyte 

(Abbas, 1994), sel T Peyer's patches (Me Ghee, 1990; Kelsall, 1999; Mcintyre, 
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1999). Pada manusia juga ditemukan pada monosit dan makrofag. Fungsi dari sel T 

CD4+ pada awalnya ditunjukkan kemampuan anti CD4 antibodies untuk mengeblok 

MHC class II antigen yang menstimulasi sel T CD4+ baik in vivo atau in vitro. 

Molekul CD4 mempunyai 2 fungsi penting dalam aktifasi sel T, 

1. Molekule CD4 bertindak sebagai a cell - cell adhesion molecule dengan 

afinitasnya yang lebih spesifik untuk molekul MHC class II. Ikatan CD4 dengan 

molekul MHC class II akan menstabilisasi dan memperkuat interaksi antigen 

yang diekspresikan oleh molekul MHC class II pada APC dengan sel T melalui 

TCR. 

2. Molekul CD4 merupakan signal tranduksi atau memfasilitasi TCR complex 

mediated signal transduction pada ikatan molekul MHC class II yang 

mengakibatkan respon dari sel T (Abbas, 1994; ). 

a. Heterogenitas fungsi dari CD4+ T cells (Sel T CD4+) 

Telah diketahui ada hubungan timbal balik antara cell mediated immunity (CMI) 

dan imunitas humoral. Imunisasi sering kali mengoptimalkan respon DTH dan 

produksi antibodi yang rendah, atau sebaliknya. 

Kenyataannya bahwa DTH dan produksi antibodi dilaksanakan oleh sel T CD4+. 

Set T CD4+ sendiri menunjukkan heterogenitas fungsi dari populasi sel T helper 

yang terbagi menjadi 2 macam menurut sitokin yang diproduksi (Taguchi, 1990; 

Abbas, 1994; Romagnani, 1997) 

b. Pola sitokin CD4+ T cells (Sel T CD4+) (mencit). 

Subset set T helper dengan fungsi yang berbeda beda dalam sintesis sitokin, 

dikenali dari clonal Th cells line pada mencit. Subset tersebut adalah Th 1 dan Th2 
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yang dibedakan dari produksi sitokin nya, klon Th 1 yang teraktivasi membuat IL-2 

IFNy , TNF~ , sedangkan klon sel Th2 membuat IL-4, IL-5, IL-6, IL-9 dan IL-l 0 

pada mencit.Sitokin IL-3 , GM CSF (Granulocyte Macrophage Colony Stimulating 

Factor) dibuat oleh kedua subset.Oleh karena aktivitas sel T CD4+ dilaksanakan 

oleh sitokin yang diproduksinya, maka kedua subset tersebut mempunyai fungsi 

yang berbeda. Sel Th 1 menjembatani DTH, mengaktivasi makrofag, dan 

melaksanakan bermacam-macam fungsi yang terkait dengan cell mediated 

immunity, walaupun membantu sel B tetapi peranannya kecil (Taguchi, 1990; 

Abbas, 1994). Sebaliknya Th2 lebih efisien dalam menstimulasi produksi Ig dan 

tidak menjembatani DTH atau cell mediated immunity yang lain (Abbas, 1994; 

Romagnani, 1997). 

Subset ketiga adalah ThO yang memproduksi IL-2, IL-4, IL-5, dan IFNy . 

Klon dengan phenotype ini kebanyakan secara in vitro berasal dari sel T in vivo 

yang tak dirangsang, atau keberadaannya hanya sementara, selama proses 

pembentukan klon, mungkin sel ThO merupakan prekursor Th 1, Th2 (Romagnani, 

1997). Dengan stimulasi antigen sel Th in vivo akan menjadi Thl, Th2, yang 

dibedakan dari sitokin yang diproduksi.Beberapa macam antigen atau patogen 

menstimulasi populasi Th dengan pol a sitokin nya yang mirip dengan clone Th 1, 

Th2. 

2.9.20 CDS+ T cells (Sel T CDS+) 

Stuktur molekul CDS bervariasi diantara spesies dan mempunya1 tingkat 

yang berbeda-beda dalam proses maturasi dari sel T. 
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Sel T pada darah manusia, molekul CD mengandung ikatan disulfide heterodimer 

dari 2 macam glycoprotein 32-34 kD yang disebut CDS IFNa. dan CDSf3 atau 

homodimer CDSa..Kebanyakan antibodi yang dipakai untuk mengenali epitope CDS 

manusia adalah CDSa.. Pada mencit (mice) molekul CDS tersusun dari heterodimer 

homologus terhadap CDSa.f3 heterodimer.CDSa. dan CDSf3 adalah anggota dari Ig 

superfamily dengan N terminal extracelullar Ig V like domin, connecting peptide, 

hydrophobic transmembrane region, dan basic cytoplasmic tail dari 25-27 amino 

acids (Abbas, 1994). 

Molekul CDS mempunyai fungsi : 

1. CDS melaksanakan cell - cell adhesion molecule melalui ikatan dengan 

nonpolymorphic immunoglobulin like a.3 domain dari class I MHC restricted T 

cell (CTL dengan set target, yang menampilkan antigen melalui class I MHC 

molecule. Anti CDS antibody dapat mengeblok pembentukan ikatan class I 

MHC restricted CTL cell dan class I MHC expressing target cell, sehingga 

menghambat aktivitas sitolitik. 

2. Molekul CDS menstranduksi signal atau memfasilitasi TCR : CD3 mediated 

signal transduction melalui ikatan class I MHC molecule sehingga akan 

merangsang respon fungsional dari class I MHC - restricted T cells. Koagregasi 

CDS dan TCR complex dengan bifunctional monoclonal antibodies akan 

meningkatkan aktivasi sel T, sedangkan pemisahan CDS dari TCR complex 

akan menghambat aktivasi set T (Abbas, 1994; Tizard, 1995). 
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Respons imun 

Respons imun adalah suatu tahapan proses kejadian yang teregulasi dengan 

sangat komplek yang melibatkan beberapa tipe sel, sel yang menampilkan antigen 

(APC antigen presenting cells), sel T (thymus derived lymphocytes), sel B (bone 

marrow derived lymphocytes) sel- sel tersebut mengadakan interaksi satu sama lain 

baik langsung atau melalui mediator interleukin. Sistem imun dapat berhubungan 

dengan sistem komplemen, sistem pembekuan dan sistem fibrinolitik. (Stites, 1991; 

Kulby, 1992; Austyn, 1994; Tizard, 1995; Peackman, 1997; Stites, 1997;) 

Untuk membangkitkan respons imun yang efektif diperlukan adanya antigen (Ag) 

yang bersifat asing dan ditampilkan sedemikian rupa oleh antigen presenting cells 

(APC) yang sebelumnya telah mengalami proses yang cukup komplek sehingga 

mudah dikenali oleh sistem imun sebagai ancaman, antigen ditampilkan secara 

efisien oleh antigen presenting cells (APC) akan dikenali oleh sel T helper. Sel T 

helper tersebut menjadi aktif yang selanjutnya akan memicu aktifasi sel limfosit 

yang lain, yaitu sel B dan sel T sitotoksik. Limfosit yang telah aktif akan 

mengadakan proliferasi dan menjalankan fungsi efektornya yang spesifik .. dengan 

tujuan akhir untuk melenyapkan antigen baik yang bebas maupun yang terkait 

dengan sel. Setiap step ini diregulasi oleh sistem signal yang terdapat dalam sel 

sistem imun yang dibangkitkan dari lingkungannya. Signal ditangkap oleh sel 

melalui reseptor untuk Ag, reseptor untuk sitokin, reseptor untuk protein matrik 

ekstraseluler, dan reseptor untuk molekul permukaan sel (cells surface molecules) 

yang diekspresikan oleh limposit, APC, dan sel endotel atau sel epitel.(Tizard, 1995; 

Stites, 1997). Sel yang menerima signal akan memberikan respon bermacam macam 
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dalam bentuk aktivasi, proliferasi dan deferensiasi sel efektor dan relokasi dari sel 

atau produknya ketempat dimana harus menjalankan fungsinya. Signal tersebut 

harus ditranduksikan melalui membran plasma dan sitoplasma untuk mencapai 

nukleus, dengan tujuan akhir untuk aktivasi transkripsi, transelasi dan produksi akhir 

spesifik protein biologis (Stites, 1997). 

Respons imun mukosa 

Sistem imun mukosa yang memberi perlindungan gastrointestinal tract sangat unik, 

sistem ini tampaknya tidak tergantung pada sistem imun sistemik.(Brandtzaeg 1989, 

Cebra, 1994; Kelsall, 1999). Limfosit yang melapisi mukosa usus harus mampu 

bertahan terhadap serangan infeksi patogen, sedangkan dilain pihak harus 

mengijinkan absorpsi partikel makanan yang mungkin bersifat antigenik. Pemberian 

antigen secara parenteral akan mengaktifasi limfosit, sedangkan pemberian antigen 

yang sama per oral akan menyebabkan supresi respons imun sistemik. Pusat 

regulasi sistem imun mukosa terletak pada set T yang terdapat di epitel, 

intraepithelial lymphocyte (IEL), di lamina propria, lamina propria lymphocyte 

(LPL), dan di Peyer' s patches sel T di zona interfolikuler PP (Cebra, 1994; Kelsall, 

1999)). Peranan yang utama adalah membantu deferensiasi sel B menjadi plasma sel 

yang terutama memproduksi IgA dan membangkitkan set T supresor. 

Untuk membangkitkan respons imun mukosa, antigen yang masuk akan berinteraksi 

dengan barier epitel mukosa. Patogen akan mengadakan replikasi di permukaan 

mukosa dan sebagian mengadakan penetrasi kedalam epitel dan mengadakan 

replikasi didalam host. Set target yang dituju adalah sel M yang terdapat pada 

permukaan Peyer' s patches. 
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Peyer' s patches disebut sebagai daerah khusus untuk memulai respons imun 

mukosal. sehingga disebut sebagai daerah induksi. ( Soesatyo, 1990; Dobbelsteen, 

1994; James, 1994; Kelsall, 1999) 

Setelah menempel pada sel M patogen akan mengalami internalisasi oleh sel M, hal 

ini merupakan tahap awal mekanisme sampling antigen untuk membangkitkan 

respons imun mukosa. Pemilihan perlekatan yang lebih kuat terhadap sel M didaerah 

Peyer' s patches dibandingkan perlekatan terhapat enterocyte dicirikan melalui 

mekanisme spesifik induksi pembentukan actin pedestral structure pada permukaan 

apical sel M. Kebanyakan patogen mempunyai mekanisme perlekatan spesifik 

terhadap sel M misalnya, E.coli, Salmonella, Shigella, dan kebanyakan enteric viral 

patogens.(James, 1994). Makromolekul, molekul kecil atau partikel, maupun 

protozoa juga dapat diambil oleh sel M (Soesatyo, 1990; James, 1994). Jadi sel ini 

mempunyai kapasitas untuk transport berbagai macam patogen yang berada didalam 

lumen usus masuk kedalam jaringan limfoid dibawahnya. Meskipun sel M mampu 

untuk mengambil hampir semua macam patogen dari lumen, tetapi dalam keadaan 

normal proses transport berjalan sangat selektif, flora usus normal tidak terambil 

oleh sel M tanpa adanya proses patologis. Patogen yang sampai di jaringan limfoid 

Peyer' s patches berarti respons imun mukosal usus telah dimulai. Patogen akan 

bertemu dengan sel dendritik (DC), sel makrofag, sel T CD4+ dan sel B, dimana 

terjadi interaksi antara DC dan sel T, atau sel T dan sel B. Alternatifyang lain adalah 

DC prematur memfagositosis mikroorganisme atau mengambil antigen yang larut 

dan migrasi ke regia interfolikular atau ke folikel sel B dan memulai respons imun 

didaerah ini (Kelsall, 1999) 
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KERANGKA KONSEPTUAL DAN HIPOTESIS PENELITIAN 

3.1 Kerangka Konseptual Penelitian 
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Penjelasan kerangka konseptual 

Kerangka konseptual penelitian tersebut diatas merupakan pegangan dan 

pengarahan untuk melakukan penelitian yang menggunakan paradigma patobiologis 

sistem imun mukosa yang berkonsep pada stress immunocompetent cells. 

Paradigma patobiologi adalah model berpikir yang didasarkan pada perubahan 

biologis yang merugikan sebagai akibat dari interaksi antara individu dan 

lingkungannya,dalam hal ini pengertian individu termasuk juga individu sel yang 

mengadakan interaksi dengan lingkungannya. Pengertian konsep stress cell yang 

dimaksud adalah adanya interaksional dan transaksional antara sel dan lingkungannya. 

Sel imunokompeten akan mengalami stres sebagai akibat dari lingkungan yang 

kekurangan vitamin A.sehingga sel tersebut akan mengalami perubahan perilaku dan 

fungsi bilamana mendapat paparan dengan antigen.dengan akibat terjadinya perubahan 

respons imun yang dilaksanakan oleh sel imunokompeten. 

Untuk mendapatkan variabel yang bersumber dari kerangka konseptual 

penelitian digunakan rancangan ekperimental dengan jenis the post test only control 

group design 

Untuk mengempirikan variabel yang ada pada kerangka konsep menjadi data 

penelitian yang dapat dianalisis, digunakan prosedur imunohistokimia yang 

mendasarkan pada konsep morfofungsi .(Putra 1990) 

Untuk melihat ganggaun respons imun pada mukosa maka perlu dibandingkan 

antara kelompok yang mengalami defisiensi vitamin A, kelompok kontrol dan 

kelompok defisiensi vitamin A yang tclah mendapat terapi vitamin A yang masing 

masing setelah mendapat paparan dengan antigen (LPS) . 
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Untuk menggambarkan perubahan respons imun mukosa sebagai akibat dari 

pengaruh defisiensi vitamin A (stressor) dibuat pola. 

3.2 Hipotesis Penelitian 

1. Ada penurunan status imun mukosa usus pada defisiensi vitamin A 

dan perbaikan setelah pemberian vitamin A 

2. Ada penurunan respons imun mukosa usus pada defisiensi vitamin A dan 

perbaikan setelah pemberian vitamin A 

3. Ada perbedaan model imunopatobiogenesis status 1mun antara mukosa 

usus yang defisiensi vitamin A dan yang mendapat terapi vitamin A. 

4. Ada perbedaan model imunopatobiogenesis respons imun antara mukosa 

usus yang defisiensi vitamin A dan yang mendapat terapi vitamin A . 
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4.1. Metode Penelitian 

4.1.1 Jenis penelitian 

BAB 4 

METODE PENELITIAN 

Jenis penelitian yang digunakan untuk melaksanakan penelitian ini adalah 

studi eksperimental murni. Rancang bangun penelitian jenis ini adalah sangat baik 

untuk melihat suatu efek perlakuan dan menghasilkan data dengan kualitas tinggi . 

Pada studi ini paparan dapat direkyasa oleh peneliti .pada subyek yang telah 

ditentukan (Pudjirahardjo, 1993). Digunakannya studi eksperimental ini oleh karena 

peneliti akan melihat pengaruh paparan defisiensi vitamin A terhadap respons imun 

mukosa usus, paparan tersebut diberikan pada kelompok perlakuan defisiensi 

vitamin A (def.A) dan kelompok perlakuan defisiensi vitamin A yang diberikan 

terapi vitamin A (terapi A) yang dibandingkan dengan kelompok kontrol, untuk 

selanjutnya dicari perbedaan respons imun antara kelompok perlakuan (def.A) dan 

kontrol serta kelompok (terapi A) dan kelompok kontrol. Randomisasi dilakukan 

pada saat pembagian sampel pada kelompok. Kelompok kontrol diperlukan disini 

untuk menambah validitas data penelitian (Pudjirahardjo, 1993; Zainuddin, 1999) 

Data didapatkan dengan pengamatan dan hasil pengamatan dianalisa secara statistik 

inferensial dan dijelaskan hubungan antar veriabelnya. 
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4.1.2 Rancangan penelitian 

Untuk memecahkan masalah penelitian digunakan studi eksperimental 

dengan rancangan The post test only control group design. 

Rancangan tersebut dipilih dengan asumsi bahwa di dalam suatu populasi tertentu 

tiap unit populasi adalah homogen yaitu semua kharakteristik antar unit populasi 

adalah sama. Pengukuran awal tidak dilakukan oleh karena dianggap sama untuk 

semua kelompok yang berasal dari satu populasi, sehingga dapat dikembangkan 

rancangan eksperimental tanpa ada pengukuran awal (pretes) tetapi hanya 

pengukuran akhir (Pudirahardjo, 1993; Zainuddin, 1999). 

LPS +/-

~ 01 

LPS +/-

Ptp -----R---~ S tJ 02 

LPS +/-

EJ 03 

Keterangan : 

Ptp : Populasi tikus putih (I 00 ekor) 

S : Sampel (60 ekor) 

R : Randomisasi tikus putih 

Pl : Kelompok tikus putih yang dibuat defisiensi vitamin A 

K : Kelompok kontrol 

P2 : Kelompok tikus putih yang dibuat defisiensi vitamin A yang kemudian 
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diberi terapi vitamin A 

01,02,03 : Observasi dalam kelompok setelah diberi perlakuan 

LPS : Paparan antigen dengan menggunakan Lipopolysaccharide 

4.1.3 Pendekatan 

Dalam penelitian m1 digunakan paradigma patobiologis yang berkonsep 

stress immunocompetent cells, sel imunokompeten yang mengalami stres akibat 

defisiensi vitamin A. Sel tersebut akan mengalami perubahan respons imun mukosal 

setelah mendapat paparan antigen. Perubahan tersebut secara morfofungsi akan 

dapat dipolakan untuk mengetahui kontribusi dari masing masing variabel respons 

imun terhadap aktifitas biologisnya. Oleh karena variabel respons imun banyak 

(multivariabel) maka uji statistiknya akan menggunakan analisis multivariat dan 

analisis diskreminan. 

Pola gangguan respons imun mukosa dianalisis dari : 

1. Hasil uji diskreminan PI 

2. Hasil uji diskreminan P2 

3. Hasil uji diskreminan K untuk perbandingan 

4.2 Populasi, sampel dan besar sampel 

4.2.1 Populasi 

Populasi penelitian adalah tikus putih jenis Wistar yang dibeli dari pusat 

pengembangan hewan penelitian Yogyakarta. 
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4.2.2 Sampel 

Sampel penelitian menggunakan tikus putih jenis Wistar secara fisik dipilih 

yang jantan dan sehat dengan berat badan berkisar 100 gram. Pemilihan tikus yang 

berumur 3 minggu dimaksudkan masih bayi tetapi sudah disapih yang akan dibuat 

defisiensi vitamin A dan dipilih hanya jenis jantan supaya tidak terjadi kehamilan 

yang dapat mengacaukan penelitian. 

Untuk meyakinkan bahwa semua anggota kelompok berasal dari populasi yang 

homogen maka dilakukan randomisasi dengan metode simple random sampling 

dengan menggunakan tabel random. Dari 100 ekor populasi tikus putih diperoleh 60 

ekor. Sample penelitian dibagi secara random menjadi 3 kelompok. 

Kelompok I 

Kelompok II 

Kelompok III 

: Kelompok perlakuan : hewan coba dibuat difisiensi vitamin A. 

: Kelompok kontrol : hewan coba diberi makanan normal. 

: Kelompok perlakuan : hewan coba dibuat defisiensi vitamin A 

dan kemudian diterapi dengan vitamin A. 

Masing-masing kelompok sebanyak 20 ekor dibagi menjadi 2 subkelompok (10 ekor 

setiap subkelompok), dimana subkelompok 1 diberi stimulasi dengan LPS dan 

subkelompok 2 tanpa diberi stimulasi LPS. 

4.2.3 Besar sampel (Hulley, 1988) 

Uji banding 2 kelompok Estimasi mean 

Pertanyaan penelitian adalah membandingkan pengaruh defisiensi vitamin A dan 

tanpa defisiensi vitamin A terhadap respons imun mukosa usus pada tikus. Variabel 

tergantung (salah satu) adalah jumlah sel plasma penghasil IgA diperkirakan 75/mm2 
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mukosa usus (60% dari normal) dengan SD : 8. Peneliti akan mampu untuk 

mengetahui perbedaan sebanyak 10% atau lebih dari mean sel plasma penghasil IgA 

diantara kedua group. 

Besarnya nilai a (two tailed) = 0.05 dan power= 0.80. 

Hipotesis alternatif : ada perbedaan mean sel plasma penghasil IgA antara defisiensi 

vitamin A dan tanpa defisiensi vitamin A Effect size= 7.5 (10% X 75) 

Standardized effect size= effect size dibagi SD = 7.5 I 8 = 0.9 

a (two tailed)= 0.05 ~ = 1-0.8 = 0.2 (p = 1-power). 

Dengan melihat tabel ditemukan besar sam pel adalah I 9. Dibulatkan 20. 

4.3 Tehnik Pengambilan Sampel 

Penggunaan metode simple random sampling didasarkan pada alasan bahwa 

walaupun populasi tikus putih dalam kandang pemeliharaan diusahakan dalam 

kondisi yang sama dalam hal makanan dan minuman, situasi kandang, jenis, spesies, 

dan umur tetapi masih terdapat perbedaan (variasi) berat badan. Perbedaan berat 

badan setara dengan perbedaan set set imunokompeten dalam tubuh. 

Randomisasi pengambilan sampel dilakukan dengan menggunakan tabel 

bilangan random : populasi tikus yang berumur 3 mmggu dengan berat badan 

berkisar 100 gram, diberi nomor mulai dari 001 sampai 100. 

Oleh karena terdiri dari 3 kelompok maka dipakai : 

Kelompok (PI ) A : untuk digit 1 - 3 

Kelompok ( K ) B 

Kelompok ( P2 ) C 

: untuk digit 4 - 6 

: untuk digit 7 - 9 digit 0 diabaikan 
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Sehingga diperoteh 20 ekor tiap ketompok. 

4.4 ldentifikasi dan Pengukuran Variabel 

4.4.1 Skema hubungan antar variabel 

Sebab Penghubung 

Variabet bebas ~ ....-----------, 

Variabel random ----...:::;.. Variabel 
Penghubung 

Variabet kendati _______. 

4.4.2 Klasifikasi variabel penelitian 

88 

Akibat I· 

Varia bel 
Tergantung 

1. Variabel bebas : a) Defisiensi vitamin A, pembuatan hewan coba menjadi 

defisiensi vitamin A dengan pemberian diet khusus yang tidak dan sedikit 

mengandung vitamin A dengan menggunakan protokot khusus kemudian diterapi 

dengan vitamin A. b) Paparan dengan LPS untuk membangkitkan res pons imun. 

2. Variabel random : Berat badan dan umur tikus putih. 

3. Variabel kendali : l.tikus putih jantan (Wistar), 2.kandang tikus, 3.pakan petet, 

4.Minuman air, 5.pemetiharaan tikus putih, 6.metode pemeriksaan, cara pemberian 

dan dosis bahan paparan. 

4. Variabel penghubung : Cara kerja LPS datam membangkitkan respons imun. 

5. Variabel tergantung : Variabel tergantung adatah variabet yang akan 

ditetiti . Variabet tersebut adatah variabet yang dapat mencerminkan konsep stress 

immunocompetent cells sehingga terjadi perubahan respons imun mukosa. Variabet 

yang dimaksud adatah : (1) APC/Set dendritik, (2) Set CDllb, (3) Set NK, (4) Set T 
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CD4, (5) Set T CDS, (6) STp IFNy, (7) STp IL-2, (8) STp IL-4, (9) STp IL-10, (10) 

SPp IgA, (11) SPp IgG, (12) SPp IgM. 

4.4.3 Definisi operasional variabel 

l. Paparan LPS adalah : Pemberian larutan LPS 50j..l.g/ml dengan dosis 250j..l.g/kg 

bb melalui sonde. Paparan LPS tersebut dimaksudkan untuk membangkitkan 

respons imun pada sistem imun mukosa. 

2. Defisiensi vitamin A adalah : kadar vitamin A plasma < 20 j..l.g/dl 

3. Paradigma Patobiologis pada sistem imun mukosa yang berkonsep 

stress immunocompetent cell adalah model berfikir yang berdasar pada 

perubahan biologis sistem imun mukosa yang merugikan yang disebabkan oleh 

karena sel immunokompeten mengalami stres. 

4. Daerah induktif adalah : daerah mukosa usus yang mengandung Peyer' s patches, 

yang pada pemeriksaan mikroskop tampak sebagai kumpulan jaringan limfoid 

5. Daerah efektor adalah : daerah mukosa usus diluar Peyer' s patches 

6. SIM (status imun mukosa) adalah : interaksi antara komponen sistem imun 

mukosa usus yang tidak mendapat paparan LPS 

7. RIM (respons imun mukosa) adalah : interaksi antara komponen sistem imun 

mukosa usus yang mendapat paparan LPS 

8. Imunopatobiogenesis adalah : proses kejadian respons imun yang tidak lazim. 

9. Imunopatobiogenesis pada defisiensi vitamin A adalah : proses kejadian 

perubahan respons imun yang tidak lazim pada defisiensi vitamin A. 

10. Pendekatan morfofungsional adalah suatu pendekatan yang berdasarkan konsep 
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patobiologik dan imunopatologik yang bertujuan untuk dapat mengungkapkan 

perubahan-perubahan pada sejumlah komponen respons imun yang dicerminkan 

dari perubahan imunopatologiknya (Putra, 1990). 

Pendekatan yang digunakan untuk menampilkan variabel yang diteliti dalam 

penelitian ini adalah pendekatan morfofungsional. 

4.4.4 Materi Penelitian 

1. Hewan yang dipakai dalam penelitian ini adalah tikus putih strain Wistar yang 

diperoleh dari pusat pengembangan hewan percobaan UGM. Tikus putih yang 

berumur 3 minggu yang baru lepas dari penyapihan. 

Untuk unit analisisnya digunakan mukosa usus yang mengandung Peyer' s 

patches yang diproses secara imunohistokimia untuk menampilkan variabelnya. 

2. Vitamin A tablet produk dari Kimia Farma. Tiap Tablet mengandung 6000 IU. 

3. LPS adalah Lipopolysaccharide yang berasal dari E. Coli serotype 026B6 suatu 

endotoksin yang dipakai untuk membangkitkan respons imun pada sistem imun 

mukosa yang dibeli dari Sigma. 

4. Antibodi monoklonal spesifik, dibeli dari berbagai sumber di luar negeri . 

4.5 Tata laksana Penelitian 

4.5.1 Pemeliharaan hewan percobaan 

Tikus putih dipelihara sebaik baiknya menurut persyaratan yang telah ada 

untuk memperoleh kondisi dan persyaratan yang sesuai untuk penelitian imunologi. 
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Tikus putih yang telah dipilih secara random dimasukan kedalam kandang selama 1 

minggu supaya terjadi penyesuaian lingkungan yang stabil sebelum dipakai untuk 

pengujian penelitian. 

1. Kandang hewan percobaan 

Tikus putih dimasukan kedalam bak plastik yang berukuran 50 x 40 x 20 em, 
' 

ditutup dengan anyaman kawat, dasar bak diberi alas sekam. 

Sebelum digunakan bak tersebut dibersihkan dengan alkohol 70%, sedangkan 

sekam dioven pada suhu 160 derajat Celcius selama 2 jam dan disimpan dalam 

tempat yang bersih dan rapat. Bak I kurungan tikus tersebut ditempatkan dalam 

kandang hewan coba yang telah memenuhi syarat di Laboratorium Biokimia 

FK. Unair. 

2. Makanan hewan percobaan 

Selama pemeliharaan dan pengujian hewan coba tikus putih diberikan makanan 

khusus untuk kelompok defisiensi vitamin A dan makanan normal untuk 

kelompok kontrol. Bahan baku pakan tikus dibeli dari PT.Pockpan Surabaya. 

Makanan tikus diberikan secara ad libitum, ditempatkan disetiap kurungan tikus 

sesuai dengan kelompoknya, kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol, 

untuk kelompok terapi setelah selesai pembuatan defisiensi vitamin A kemudian 

diberikan terapi vitamin A. 
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Tabel 4.1 Komposisi pakan tikus bebas vitamin A 

Jenis bahan Pcrbanding Protein Lcmak Kalori Mctionin Lis in Vit.A 
an bahan 

% % Kkal/ kg % % IU/gr 
Beras * 35 11 12 3,300 0,18 0,49 0 
Tepungikan 21 ,5 60 7 2,860 1,5 3,9 0 
B .kede1ai 8,5 41 7,6 2,310 1,6 2 0 
T.terigu 18 25 7 3,000 0,42 1,37 0 
Kaeang hij au 8 25,7 1,4 2,370 0,25 1,52 0 
M.babi 2 - 90,4 7,700 - - -
MBM 5 45 8,5 1,716 0,53 2,2 -
Di Cap I 
Premix *** 1 
Jumlah 100 29,32 9,85 29,65 0,65 1,68 0 

* Berdasarkan pada formulasi tesis lshananto 
***Premix, formula improved OMFAC (CIBA- GEIGY Ltd Basel Switeherland 

Diet bebas viatmin A : formula bebas vitamin A 
Diet rendah vitamin A : formula bebas vitamin A+ vit.A 2- 2.5 meg I gram 

makanan (2000- 2500 meg /kg makanan) 
Diet normal : formula bebas vittamin A + vit.A 4- 5 meg I gram 

makanan (5000 meg I kg makanan) 
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Tabel 4.2 Komposisi OMA V AC improved (Ciba Geigy Basel Switcherland 

Komposisi: Protein 27%, Lemak 2.8%, Serat 5%, Ca 0.75%, P 0,8%, Nacll% 

Kandungan asam amino % Tiap kg mengandung : Jlg 
Alanina 0.75 Bl 4000 
Arginina 1.3 B2 23000 
Asam aspartat 1.2 B6 12000 
Sistina 0.5 B12 2 
Asam glutamat 2 Asam pantotenat 8000 
Glisina 2.5 pp 50 
Histidina 0.6 Asam folat 500 
Isoleusina 1.15 Biotin 300 
Leusina 1.8 E 20 
Lisina 0.8 Kolina 2000 
Metionina 0.4 Inositol 3000 
Fenilalanina 0.75 Besi 240 
Prolina 0.6 Tembaga 30 
Serina 0.5 Mangan 25 
Treon ina 0.9 Seng 60 
Triptofan 0.21 Kobalt 50 
Tirosina 0.65 Selenium 200 
Val ina 1.35 

OMAV AC imprroved suatu pelengkap makanan unggas dan ternak yang baru yang 
diproduksi dan dipasarkan melalui berbagai uji biologis, kaya akan asam amino pada 
tingkat protein yang tinggi . 

3. Minuman hewan uji 

Selama pemeliharaan dan pengujian hewan coba diberikan minum air ad libitum 

yang ditaruh dalam botol yang ditempatkan diatas kurungan .. 

4.5.2 Persiapan hewan uji 

Tikus putih diambil secara random dimasukan kedalam kandang hewan coba, 

20 ekor untuk kelompok defisiensi, 20 ekor untuk kelompok kontrol dan 20 ekor 

untuk kelompok defisiensi yang mendapat terapi vitamin A Pembuatan defisiensi 

vitamin A sesuai dengan protokol (Sirisinha 1980). Setiap hari tikus putih ditimbang 
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dan komsumsi makanan diukur setiap 3 hari, secara fisik setiap hari diamati 

kesehatannya untuk melihat ada yang sakit atau tidak. Proses pembuatan defisiensi 

vitamin A memerlukan waktu 3 bulan. 

4.5.3 Penangan selama pengujian 

Setelah proses pembuatan defisiensi selesai kelompok Ill diberikan terapi 

vitamin A secara oral dengan dosis 2 x 500J..tg vitamin A dengan interval 1 hari. 

Untuk membangkitkan respons imun mukosa setiap tikus putih diberikan paparan 

dengan LPS sebanyak 2 x 250 J..tg/kg bb secara personde dengan interval 7 hari . 

Jumlah tikus putih yang diberi paparan dengan LPS sebanyak 10 ekor (1/2 jumlah 

dari masing masing kelompok).Tiga hari kemudian setelah paparan dengan LPS 

yang terakhir tikus putih dimatikan dengan cara pembiusan yang sebelumnya 

diambil darahnya untuk pemeriksaan kadar vitamin A 

Kemudian dibuka perutnya untuk diambil usus halus bagian ileum yang banyak 

mengandung Peyer' s patches yang secara makroskopik dicirikan sebagai benjolan 

kecil berwarna keputihan. Ileum yang mengandung Peyer' s patches dipotong kecil 

kecil selanjutnya disimpan dalam suhu -80 derajat Celcius sebelum dilakukan 

pemeriksaan imunohistokimia dilaboratorium seksi Patobiologi, Laboratorium 

Patologi Anatomi FK Unair. 

4.5.4 Prosedur pengecatan imunohistokimia 

Sebelum dilakukan penyayatan dengan Cryostat sampel jaringan segar diblok 

dengan medium blok tissue tek II, untuk mendapatkan sayatan yang bagus setebal 8 

J..tm (5-1 0 J..tm) suhu dalam ruang Cyostat dipertahankan - 25 s/d - 30 derajat 
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Celcius. Setelah disayat sam pel dikeringkan dalam suhu ruangan selama 10 menit 

kemudian difiksasi dengan aceton 100% selama 10 menit kemudian disimpan 

sebelum dilakukan pemeriksaan imunohistokimia. 

Sampel dalam slide dibatasi dengan Dako Pen, kemudian ditetesi dengan 

H202 3% selama 2-3 menit selanjutnya direndam dalam PBS (PH 7.2-7.4) selama 

1-2 menit, diulang sebanyak 3 kali . Kemudian ditetesi dengan tripsin ditunggu 6 

menit pada suhu 37 derajat C, dicuci dengan PBS 3 kali masing masing 1-2 menit. 

Tahap selanjutnya sampel ditetesi dengan antibodi primer (yang dikehendaki) 

inkubasi selama 30 menit pada suhu kamar, kemudian dicuci dengan PBS 1-2 menit, 

diulangi sebanyak 3 kali . Tahap berikutnya adalah ditetesi dengan antibodi sekunder 

(Biotynilated antibody label sering disebut Link antibody), inkubasi selama 15 menit 

kemudian dicuci dengan PBS 3 menit diulang 3 kali . Tahap berikutnya adalah 

ditetesi dengan streptavidin diinkubasikan selama 15 menit, kemudian dicuci dengan 

PBS 3 menit diulang 3 kali . Tahap berikutnya sampel ditetesi dengan larutan 

Chromogen (2 ml substrat ditambah I tetes Chromogen ) diinkubasikan selama 5 

menit kemudian dicuci dengan PBS 3 menit diulang 3 kali, dibilas dengan 

aquadestilata dan dicuci dengan air kran .. Setelah selesai tahap ini sampel direndam 

dalam larutan HE Meyer selama 10-15 menit kemudian dicelupkan I 0 kali dalam 

air, kemudian dijernihkan dengan xylol. . Tahap terakir adalah sam pel ditetesi 

mounting medium dengan entelan dan ditutup cover glass, untuk pemeriksaan 

mikroskop (Soesatyo M, 1990; Yuliati, 1997). 
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Bahan untuk pemeriksaan imunohistokimia (metode indirek 3 tahap I LSB) 

1. H202 3% 

2. Tripsin 0.025% 

3. Antibodi monoklonal terhadap variabel yang diperiksa lihat tabel. 

4 . PBS mines (PH : 7,4) 

5. Streptavidin peroksidase 

6. Chromogen (DAB) 

7 . Meyer's Haematoxylin 

8. Ethanol 

9. Xylol 

10. Entelan 

Peralatan mikroskop 
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Mikroskop yang dipakai pada penelitian ini adalah merk Nikon yang 

dilengkapi dengan len sa untuk pembesarana 40x, 1 OOx, 1 OOOx, graticulae 10 x 10. 

Daerah pengamatan 

Daerah induktif : adalah Peyer' s patches, suatu daerah kumpulan jaringan 

limfoid yang berbatas jelas, mengandung germinal senter. 

Daerah efektor : adalah lamina propria, daerah mukosa usus diluar daerah 

induktif. 
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Cara penghitungan sel : 

Pada pemeriksaan mikroskop tahap awal adalah untuk orientasi daerah yang 

akan diperiksa digunakan pembesaran 40x sehingga tampak daerah induktif dan 

daerah efektor, selanjutnya digunakan pembesaran 400x - 1 OOOx untuk identifikasi 

sel yang dimaksud. Pewarnaan dengan chromogen (DAB) akan memberikan warna 

kecoklatan pada sel yang mengandung antigen antibodi kompleks. 

Sel yang berada didaerah induktif seluruhnya dihitung jumlahnya dengan 

bantu an graticulae yang berukuran 10 x 10 kotak, demikian juga seluruh sel yang 

berada didaerah efektor juga dihitung. Sel yang dimaksud adalah sel yang 

mengandung sitoplasma yang berwarna kecoklatan. Sel yang dinilai positif adalah 

warna kecoklatan berbentuk bulat lonjong yang hampir mengisi seluruh sitoplasma 

atau hanya berbentuk bulan sabit. Sel yang diidentifikasi adalah sesuai dengan 

monoklonal antibodi spesifik yang dipakai . Pada penelitian ini menggunakan kontrol 

negatif internal (internal negative control), dimana sel berwarna biru yang berarti 

tidak mengandung antigen antibodi kompleks. 

4.6 Tempat dan Waktu Penelitian 

4.6.1 Tempat penelitian 

Penelitian dikerjakan di : 

1. Laboratorium Biokimia FK Unair untuk pembuatan defisiensi vitamin A 

pada hewan coba dan pengambilan sample penelitian setelah hewan coba 

dimatikan. 
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2. Seksi Patologi Anatomi, Laboratorium Patologi Anatomi FK Unair di 

RS .Dr.Soetomo untuk mengerjakan sayatan sampel penelitian dengan 

cryostat. 

3. Laboratorium TDC FK Unair untuk mengerjakan preparas1 pemeriksaan 

vitamin A. 

4. Laboratorium Anatomi dan Histologi FK Unair untuk melakukan pemotretan 

hasil pengecatan imunohistokimia. 

5. Seksi Patobiologi, Laboratorium Patologi Anatomi FK Unair untuk 

melakukan pengecatan imunohistokimia. 

4.6.2 Waktu penelitian 

Waktu penelitian samapai selesainya pelaporan hasil penelitian memerlukan 

waktu selama 36 bulan dengan rincian sebagai berikut : 

1. Studi Pustaka 6 bulan 

2. Persiapan bahan penelitian 4 bulan 

3. Persiapan tern pat penelitian 2 bulan 

4. Pembuatan kurungan tikus 2 bulan 

5. Pelaksanaan penelitian hewan coba 5 bulan 

6. Pemeriksaan imunohistokimia 5 bulan 

7. Pemeriksaan kadar vitamin A 4 bulan 

8. Pengumpulan, pengolahan dan analisis hasil penelitian 4 bulan 

9. Penulisan hasil penelitian 4 bulan 
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4.7 Prosedur Pengambilan atau Pengumpulan Data 

Prosedur pengambilan atau pengumpulan data telah dimulai sejak awal proses 

penelitian. Mulai dari randomisasi hewan coba untuk memperoleh kelompok 

kelompok perlakuan, prosedur pembuatan defisiensi vitamin A, setiap hari tikus 

putih selalu ditimbang berat badannya, jumlah makanan yang dimakan dihitung, 

pemeriksaan fisik tikus putih untuk melihat adanya kesakitan, prosedur pemberian 

terapi vitamin A, paparan antigen LPS, cara mematikan hewan coba dan proses 

pengambilan darah untuk pemeriksaan kadar vitamin A, dan pengambilan usus halus 

Ileum yang mengandung Peyer' s Patches dipakai sebagai unit anal isis untuk 

pemeriksaan imunohistokimia.Semua hal tersebut diatas dilakukan secara lege artis 

untuk memperoleh data penelitian yang akurat dengan prosedur pemeriksaan 

imunohistokimia .. 

Unit analisis 

Bahan yang dipakai untuk analisis diambil dari jaringan mukosa usus bagian 

ileum, dimana banyak mengandung Peyer's Patches. 

Jaringan yang didapat dimasukkan ke dalam botol yang langsung dimasukan ke 

dalam deep freezer dengan suhu - 80° C. Untuk menampilkan semua variabel maka 

untuk analisis jaringan segar dilakukan perwarnaan imunohistokimia, dengan reagen 

antibodi monoklonal terhadap sel dendritic, sel NK, sel neutrofil CD 11 b, sel T CD4, 

sel T CD8, sel Th 1 yang mensekresi IL-2, sel Th 1 yang mensekresi IFNy, sel Th2 

yang mensekresi IL-4, sel yang mensekresi IL-l 0, sel plasma penghasil Ig A, Ig G, 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



100 

Ig M . Antibodi monoklonal yang digunakan untuk mengekspresikan variabel adalah 

Species specific monoclonal antibodies to animal immunoglobulins. 

4.8 Pemeriksaan Respons lmun Mukosa 

Pemeriksaan respons imun mukosal dilakukan pada daerah induktif dan 

daerah efektor mukosa usus pada kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol, 

dan kelompok defisiensi vitamin A yang mendapat terapi vitamin A baik yang 

mendapat paparan antigen LPS untuk membangkitkan respons imun mukosa 

ataupun yang tidak mendapat paparan, data yang diperoleh adalah data post test. 

Spcsifikasi LPS : Lipopolysacharides, lyophilized powder from E Coli serotype 026 : 

B6 100 mg Contain> 10000 endotoxin units per mg lipopolysacharide 

No product : L 8274 (Sigma). 

Pemeriksaan pengecatan imunohistokimia dilakukan dengan memakai jaringan segar 

mukosa usus halus daerah ileum yang mengandung Peyer' s Patches untuk 

memeriksa semua variabel komponen respons imun . 

Variabel yang diperiksa adalah : APC(Sel dendritik), Set NK, Sel neutrofil CD 11 b, 

Sel T CD4, Sel T CD8, STp IL-2 (Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil 

IFNy), STp IL-4 (Sel T penhasillL-4), STp IL-10 (Sel T penghasil IL-10), SPp IgA 

(Sel Plasma penghasil IgA), SPp lgG (Sel Plasma penghasil IgG), dan SPp IgM (Sel 

Plasma penghasil lgM). 

Spesifikasi antibodi monoklonal yang dipakai untuk pengecatan imunohistokimia 

adalah : 
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Tabel 4.3 Antibodi monolonal spesifik yang dipakai 

Antibodi Spesivisitas Produksi dari 
monoklonat 
clone 
OX62 Set dendritik R&D 
10/78 Set NK R&D 
WT5 Set neutrofil COil b R&D 
OX35 Set T CD4 R&D 
OX8 Sel T CD8 R&D 
A38-3 Set T penghasil IL-2 R&D 
2975-0 IS Set T penghasil IFNg Biosource International 
ox 81 Set T penghasil IL-4 R&D 
A 5-4 Set T penghasil IL-l 0 R&D 
RTA-14 Sel plasma penghasil IgA Sigma 

lmmunoChemicals 
RG88 Set plasma penghasil IgG Sigma 

ImmnuoChemicals 
RTM-32 Sel plasma penghasil IgM Sigma 

ImmunoChemicats 

4.9 Tehnik Analisis Data 

Untuk analisis data dilakukan langkah sebagai berikut : 

4.9.1 Uji homogenitas 

Untuk meyakinkan bahwa data berasal dari populasi homogen, dilakukan uji 

homogenitas.Variabel yang diuji homogenitasnya adalah berat badan tikus pada saat 

awal dan akhir yang menggunakan uji anova. 

4.9.2 Uji normalitas 

Untuk mengetahui apakah data yang diperoleh berasal dari distribusi normal 

dilakukan uji normalitas. 

Variabel yang diuji dari daerah induktifadalah : 
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APC(Sel dendritik), Sel NK, Neutrofil CD 11 b, Sel T CD4, Sel T CD8, STp IL-2 

(Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil IFNy), STp IL-4 (Sel T penghasil 

IL-4), STp IL-10 (Sel T penghasillL-10), SPp lgA (Sel Plasma penghasillgA), SPp 

IgG (Sel Plasma penghasil IgG), dan Spp lgM (Sel Plasma penghasil IgM). 

Variabel yang diuji dari daerah efektor adalah : 

APC(Sel Dendritik), Sel NK, Sel neutrofil CD 11 b, Sel T CD4, Sel T CD8, STp IL-2 

(Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil IFNy), STp IL-4 (Sel T penghasil 

IL-4), STp IL-10 (Sel T penghasil IL-10), SPp IgA (Sel plasma penghasil IgA), SPp 

IgG (Sel plasma penghasil IgG), dan SPp lgM (Sel plasma penghasil IgM). 

Pengujian dengan menggunakan, Histogram-Kolmogorov dan Normal Probability 

Plot. Pengujian ini perlu dilakukan untuk memenuhi prasyarat supaya data dapat 

dianalisis dengan Multivariate Analysis . 

4.9.3 Uji konsistensi atau keajegan pengamatan 

Pemeriksaan variabel respons imun mukosa dilakukan oleh pengamat I 

(Peneliti) kemudian diberi kode baru dan dilakukan pemeriksaan ulang oleh 

pengamat II . Untuk mengetahui apakah tidak ada perbedaan dalam pemeriksaan oleh 

pengamat I (Peneliti) dan pengamat II, dilakukan uji konsistensi dengan uji statistik 

manova. 

Variabel yang diuji dari daerah induktif adalah : 

APC(Sel dendritik), Sel NK, Sel neutrofil CD 11 b, Sel T CD4, Sel T CD8,STp IL-2 

(Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil IFNy), STp IL-4 (Sel T penghasil 
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IL-4), STp IL-10 (Sel T penghasil IL-10), SPp IgA (Sel plasma penghasil IgA), SPp 

IgG (Sel plasma penghasil IgG), dan SPp IgM (Sel plasma penghasil IgM). 

Variabel yang diuji dari daerah efektor adalah : 

APC(Sel dendritik), Sel NK, Sel neutrofil CD11 b, Sel T CD4, Sel T CD8,STp IL-2 

(Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil IFNy), STp IL-4 (Sel T penghasil 

IL-4), STp IL-l 0 (Sel T penghasil IL-l 0), SPp IgA (Sel plasma penghasil IgA), SPp 

IgG (Sel plasma penghasil IgG), dan SPp IgM (Sel plasma penghasil IgM). 

4.9.4 Uji perbedaan antar kelompok sampel 

Untuk menguji adanya perbedaan status imun maupun respons imun mukosa 

antar kelompok yang mengalami defisiensi vitamin A, kelompok kontrol dan 

kelompok defisiensi vitamin A yang telah mendapat terapi vitamin A yang mendapat 

paparan antigen LPS atau tidak mendapat paparan dilakukan uji statistik manova. 

Pengujian ini dimaksudkan untuk mengetahui adanya perbedaan respons imun 

mukosa antar kelompok, kelompok defisiensi vitamin A , kelompok kontrol, dan 

kelompok defisiensi vitamin A yang telah mendapat terapi vitamin A, serta untuk 

melihat perbedaan respons imun mukosa dari kelompok defisiensi vitamin A 

terhadap kelompok kontrol dan kelompok defisiensi vitamin A yang telah mendapat 

terapi vitamin A terhadap kelompok kontrol, kelompok defisiensi vitamin A 

terhadap kelompok yang telah mendapat terapi vitamin A. Variabel respons imun 

mukosa yang diuji adalah dari daerah induktif baik yang mendapat paparan antigen 

LPS maupun yang tidak mendapat paparan dan daerah efektor baik yang mendapat 
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paparan antigen LPS maupun yang tidak mendapat paparan. Variabel respons imun 

tersebut adalah : 

APC(Sel dendritik), Sel NK, Sel neutrofil CD II b, Sel T CD4, Sel T CDS, STp IL-2 

(Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil IFNy), STp IL-4 (Sel T penghasil 

IL-4), STp IL-l 0 (Sel T penghasil IL-l 0), SPp IgA (Sel plasma penghasil IgA), SPp 

IgG (Sel plasma penghasil IgG), dan SPp IgM (Sel plasma penghasil IgM). 

4.9.5 Uji diskreminan 

Untuk menguj i variabel respons tmun mukosa yang merupakan variabel 

pembeda terkuat dan untuk memperoleh nilai kontribusi (Coefficient Fisher) maka 

dilakukan uji diskreminan. Variabel respons imun mukosa yang diuji adalah dari 

daerah induktif maupun daerah efektor baik yang mendapat paparan antigen LPS 

maupun yang tidak. 

Variabel respons imun tersebut adalah : 

APC(Sel dendritik), Sel NK, Sel neutrofil CDll b, Sel T CD4, Sel T CD8, STp IL-2 

(Sel T penghasil IL-2), STp IFNy (Sel T penghasil IFNy), STp IL-4 (Sel T penghasil 

IL-4), STp IL-10 (Sel T penghasil IL-IO), SPp IgA (Sel plasma penghasil IgA), SPp 

IgG (Sel plasma penghasil IgG), dan SPp IgM (Sel plasma penghasil IgM). 

Hasil uji ini dipakai untuk membuat pola respons imun dan status imun mukosa. 

4.9.6 Pembuatan pola respons imun mukos ausus 

Untuk pembuatan pola respons imun mukosa dilakukan langkah langkah 

pengujian sebagai berikut : uji statistik manova dari data respons imun mukosa dari 

kelompok perlakuan; kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok defisiensi 
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vitamin A yang telah mendapat terapi vitamin A terhadap kelompok kontrol. Data 

yang didapat dianalisis dengan uji diskreminan metode stepwise akan diperoleh hasil 

variabel pembeda dengan koefisien kontribusi yang besar. Variabel variabel ini 

dipakai untuk membuat pola respons tmun mukosa. Pola ini dipakai untuk 

memprediksi aktifitas biologis komponen respons tmun yang digabung dengan 

kerangka konseptual digunakan untuk menyusun imunopatobiogenesis respons imun 

dan status imun mukosa dalam keterkaitannya dengan defisiensi vitamin A. 

4.9. 7 Stimulasi res pons imun mukosa usus 

Untuk membangkitkan respons imun mukosa usus ketiga kelompok 

diberikan stimulasi antigen dengan menggunakan lipopolysacharide (LPS) E Coli 

(Sigma) secara peroral sebanyak 2 kali dengan interval 7 hari . 

Lipopolysacharides, lyophilized powder from E Coli serotype 026 : B6 100 mg 

Contain > I 0000 endotoxin units per mg lipopolysacharide. No product : L 8274 

(Sigma). 

4.9.8 Cara pengukuran kadar vitamin A : 

Sampel diambil dari serum dan analisis menggunakan HPLC. Pemeriksaan tersebut 

dilakukan di TDC dan dilaboratorium seksi Patobiologi Laboratorium Patologi 

Anatomi FK. Unair. 

Semua kegiatan penelitian dilakukan di FK. Unair, Laboratorium Patologi Anatomi, 

Laboratorium Anatomi-Histologi, Laboratorium Biokimia dan Seksi Patobiolgi, 

Laboratorium Patologi Anatomi FK Unair dan Laboratorium TDC FK Unair 

Surabaya 
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.... ..................................................................... ........... .. ...................................... ................................................................... ~ ............................................ .... 

1 

5 J..Lg Rctinoate/g diet 
(18 hari) 

18 

Bebas Retinoat 
(10 hari) 

28 

2 J..Lg Retinoate/g diet 
(25 hari) 

53 

Bebas rctinoate 
(7 hari) 

60 

Gambar 4.1 : Protokol cara pembuatan defisiensi vitamin A untuk percobaan 
hewan (Sirisinha 1980) 
Sebelum masuk keprotokol ini sudah diberikan diet bebas vitamin A selama 3 
mmggu 
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Gambar 4.2 : Rancangan Penelitian 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



BAB 5 

HASIL PENELITIAN DAN ANALISIS 

5.1 Hasil Penelitian 

5.1.1 Hasil Penelitian lmunohistokimia 

I . Sel dendritik, adalah sel APC yang dalam memproses dan menampilkan 

antigen dalam kaitannya dengan MHC lebih kuat dari makrofag,tetapi dalam hal 

fagositisis makrofag lebih poten.Sebagai sel APC, sel dendritik ditemukan didaerah 

induktif dan daerah efektor mukosa usus (Kelsall, 1999). Pada penelitian ini dengan 

pengecatan imunohistokimia yang menggunakan antibodi monoklonal terhadap sel 

dendritik dan DAB ditemukan sel dendritik didaerah induktif dan efektor, dengan 

warn a sitoplasma kecoklatan sepert tampak pad a gam bar 5. 13. 

2. Sel NK, adalah sel yang mampu me !isis sel target tanpa lebih dahulu 

mengalami sensitisasi. Sel ini merupakan bagian dari imunitas natural (alami), 

mengekspresikan reseptor Fe untuk IgG sehingga mempunyai peranan penting pada 

ADCC (antibodi dependent cell mediated cytotoxicity). Se! tersebut tidak banyak 

ditemukan dalam mukosa (Kelsall, 1999). Pada penelitian ini untuk mengenali sel 

tersebut digunakan antibodi monoklonal yang spesifik terhadap sel tersebut Tabel 

4.2. Sitoplasma akan berwarna kecoklatan sepert terlihat pada gambar 5.14. 

3. Sel T CD4, adalah sel yang mepunyai peranan penting dalam sistem imun 

termasuk sistem imun mukosa. Sel T di lamina propria yang terutama adalah sel T 

CD4, dapat memproduksi IL-2, IFNy, IL-4, IL-5 dan lain lain sitokin. Sel tersebut 

ditemukan didaerah induktif dan di lamina propria, sel tersebut bersifat sangat aktif 
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dalam memproduksi sitokin tetapi daya proliferasinya resndah. Dengan antibodi 

monoklonal spesifik dapat mengenali sel tersebut dengan sitoplasma yang berwama 

kecoklatan seperti terlhat pada gambar 5.12. 

4 . Sel T CD8, adalah sel yang mepunyai kemampuan sitolitik. Dibandingkan 

dengan sel T CD4 jumlah sel tersebut lebih sedikit ditemukan didaerah induktif dan 

daerah efektor. Sel tersebut dapat dikenali dengan antibodi spesifik terhadap CD8, 

sitoplasma berwarna kecoklatan oleh karena menggunakan DAB pada pengecatan 

imunohistokimia seperti terlhat pada gambar 5.11. 

5. Sel T penghasil IL-2 (STp IL-2), adalah sel Thl yang memproduksi IL-2. 

Belum ada cara yang langsung dapat mengenali sel Thl , untuk mengenali sel 

tersebut dengan cara memeriksa sitokin yang dihasilkannya. Se1 tersebut sebenarnya 

termasuk dalam kelompok sel T CD4 yang banyak ditemukan dala mukosa usus dan 

mempunyai peranan penting dalam regulasi sitem imun di mukosa. Untuk mengenali 

sel tersebut dapat digunakan antibodi monoklonal spesifik untuk IL-2, yang dengan 

pengcatan imunohistokimia terlihat sitoplasma yang berwarna kecoklatan seperti 

terlihat pada gambar 5.15. 

6. STp IFNy (sel T penghasil IFNy), adalah termasuk kelompok sel T CD4, 

melihat sitokin yang diproduksi termasuk dalam kelompok sel Thl, sel ini sangat 

penting untuk regulasi sistem imunitas seluler.Untuk mengenali sel Th1 ini secara 

tidak langsung melalui deteksi sitokin yang diproduksi, IFNy. Dengan antibodi 

monoklonal yang spesifik terhadap IFNy pada pengecatan imunohistokimia dengan 
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DAB akan tampak sitoplasma yang berwarna kecoklatan seperti terlihat pada 

gambar 5.16. 

7. STp IL-4 (sel T penghasil IL-4), sel ini termasuk dalam kelompok sel Th2 

yang sangat penting untuk regulasi sistem imun mukosa terutama jalur lokal 

humoral. . Untuk mendeteksi sel tesebut secara tidak langsung melalui salah satu 

sitokin yang diproduksi yaitu IL-4 dengan menggunakan antibodi monoklonal yang 

spesifik. Pada pengecatan imunohistokimia dangan DAB sitoplasma akan berwarna 

kecoklatan seperti terlihat pada gambar 5.17. 

8. STp IL-l 0 (sel T penghasil IL-l 0), seperti halnya STp IL-4, sel ini termasuk 

dalam kelompok sel Th2 yang penting pada sistem imun mukosa terutama untuk 

jalur imunitas humoral. Melalui IL-l 0 sebagai sitokin yang diproduksi Th2 dapat 

dideteksi dengan antibodi monoklonal pada pengecatan imunohistokimia, sitoplasma 

berwarna kecoklatan seperti terlihat pada gambar 5.18 . 

9. SPp IgA (sel plasma penghasil IgA), adalah sel yang memproduksi IgA yang 

sangat penting dalam sistem imun mukosa, penggabungan dengan komponen sekresi 

akan dikeluarkan kedalam lumen usus yang bertanggung jawab terhadap ketahanan 

imunologis mukosa usus. Untuk mendeteksi sel tersebut digunakan antibodi 

monoklonal spesifik terhadap IgA, pengecatan imunohistokimia dengan DAB 

sitoplasma sel plasma tampak berwarna kecoklatan seperti terlihat pada gambar 

5.19. 

10. SPp IgG (sel plasma penghasil IgG), sel tersebut didapatkan di mukosa usus 

tetapi jumlahnya tidak sebanyak sel plasma penghasil IgA, tidak terlalu banyak 

berperan dalam sistem ketahanan imunologis mukosa. Dengan antibodi monoklonal 
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spesifik terhadap IgG yang pada pengecatan imunohistolimia dengan DAB tampak 

sitoplasma sel plasma berwarna kecoklatan seperti terlihat pada gambar 5.20. 

11. SPp IgM (sel penghasil IgM), seperti halnya IgG, sel penghasil IgM 

didapatkan di mukosa usus tetapi jumlahnya tidak sebanyak sel plasma penghasil 

IgA, tidak terlalu banyak berperan dalam sistem ketahanan imunologis mukosa. 

Dengan antibodi monoklonal spesifik terhadap IgM yang pada pengecatan 

imunohistolimia dengan DAB tampak sitoplasma sel plasma berwarna kecoklatan 

seperti terlihat pada gambar 5.21 

12. Sel PMN CD11b (sel Polymorphonuclear(netrofil) CD11b), J32 integrin 

lekosit membentuk membentuk 4 anggota famili yang mengandung rantai J32 

(CD 18), yang terkait dengan rantai a integrin : aL (CD 11 a), yang diekspresikan 

oleh lekosit, aM (CD 11 b) dan ax (CD 11 c) yang terutama diekspresikan oleh sel 

PMN, dan rantai ad integrin yang diekspresikan oleh lekosit. Dengan antibodi 

monoklonal spesifik terhadap CD 11 b dapat dikenali PMN dalam mukosa usus, yang 

dengan pengecatan imunohistikimia yang menggunakan DAB sitoplasma berwarna 

kecoklatan seperti terlhat pada gambar 5.22. 

5.1.2 Basil Pembuatan defisiensi vitamin A 

Pembuatan defisiensi vitamin A pada hewan coba mengikuti protokol seperti 

pada gambar 4 .1 dengan waktu 3 bulan, didapatkan hasil terjadinya defisiensi 

vitamin A yang mendapat paparan LPS pada kelompok I (defvit.A) (rerata kadar 

vitamin A : 8.920 mcg/dl), dan perbaikan pada kelompok III (rerata kadar vitamin A 
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: 41.597 mcg/dl) dan kelompok II (kontrol) (rerata kadar vitamin A : 55 .078 mcg/dl) 

dengan nilai kemaknaan F sebesar 0.000. Untuk yang tidak mendapat paparan LPS 

pada kelompok I (def.vit.A) (rerata kadar vitamin A : 8.530 mcg/dl), dan perbaikan 

pada kelompok III (rerata kadar vitamin A : 37.402 mcg/dl) dan kelompok II 

(kontrol) (rerata kadar vitamin A : 49.793 mcg/dl) dengan nilai kemaknaan F sebesar 

0.000. 

5.2 Basil Uji Statistik Sampel 

5.2.1 Uji homogenitas sampel 

Untuk meyakinkan bahwa sampel kelompok berasal dari populasi yang 

homogen dilakukan uji statistik dengan anova. Oleh karena sampel berumur sama,uji 

homogenitas dilakukan terhadap berat badan. Uji tersebut menghasilkan koefisien F 

: .147. Tak terdapat perbedaan yang bermakna berarti populasi homogen. 

5.2.2 Uji normalitas 

Untuk membuktikan bahwa data yang akan dianalis mempunyai distribusi 

normal maka dilakukan uji normalitas dengan Normal probabilty plot (paper) atau 

IIDN (Identic Independency Normality). Hasil dapat dilihat pada lampiran 4 

Dengan melihat grafik pada frequency histogram dan normal probability plot maka 

dapat disimpulkan bahwa data data berdistribusi normal. 

5.2.3 Uji konsistensi pengamatan 

Untuk menguji apakah pengamatan setiap variabel yang dilakukan oleh peneliti 

sudah benar maka dilakukan uji konsistensi terhadap hasil pengamatan yang 

dilakukan oleh pengamat kedua yang sudah pakar dalam bidangnya, dengan uji 

Manova. Hasiluji tersebut dapat dilhat pada tabel dibawah ini . 
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Varia Kel.def. vit.A Kel.kontrol Kel.terapi vit.A 
bel Pen2amatl Pen2amat 2 Pen2amat 1 

Mean SD Mean SD Mean SD 
DC 3.100 1.449 2.500 .972 3.500 2.224 
NK 2.900 1.729 2.400 1.075 2. 700 2.163 
CD 1.600 .699 1.200 .632 1.300 .483 
llb 

CD4 6.000 3.590 3.300 1.767 5.400 2.547 
CDS 5.600 3.502 3.200 2. 700 4. 700 3.498 
IL-2 2. 700 1.160 2.500 1.354 4.300 5.677 
IFN2 3.100 2.132 3.000 2.055 5.300 2.541 
IL-4 1.800 1.033 1. 700 .949 4.500 1.509 
IL-10 2.200 1.135 2.100 1.197 2.100 1.524 
lgA 1.100 .316 1.100 .316 2.100 1.595 
lgG 1.200 .422 1.100 .316 1.300 .483 
lgM 2.100 1.449 2.000 1.414 2.000 1.247 

Tes umvanat vanabel 1-12 s1g.ofF : .999 
Tes multivariat sig.ofF (Wilk) : .983 

Pen2amat 2 Penamat 1 Pengamat 2 
Mean SD Mean SD Mean SD 
2.200 1.398 4.300 .949 2.500 1.179 
2.500 1.434 3.900 .994 2.200 .919 
1.400 .516 2.100 .738 1.500 .850 

3.600 1.506 5.300 3.129 4.300 2.830 
3.300 3.268 3.300 1.418 1. 700 1.418 
5.200 7.729 2.300 1.418 1.900 1.449 
4.300 3.093 3. 700 2.163 2.400 1.350 
3.500 2.550 4.900 3.247 4.400 4.088 
1.800 1.033 2.100 1.835 1.900 1.921 
1.600 1.578 1. 700 .675 1.300 .675 
1.200 .422 1.200 .422 1.100 .316 
2.200 1.619 I. 900 .876 1. 700 .949 

Tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara pengamat pertama dan pengamat 
kedua dalam pengamatan ketiga kelompok, lampiran 5 

Uji konsistensi Pengamat pertama dan Pengamat kedua dengan menggunakan uji 

manova dan anova tidak ditemukan perbedaan yang bermakna dari ketiga kelompok 

penelitian, sehingga data untuk analisis dapat diambil dari pengamat pertama. 

Tabel 5.2 Tes konsistensi pengamat pertama dan pengamat kedua daerah 
induktif mukosa usus tanpa paparan LPS 

Vari Kel.def. vit.A Kel.kontrol Kel.terapi vit.A 
abel Pen2amat1 Pengamat 2 Pengamat 1 Pengamat 2 Penamat 1 Pengamat 2 

Mean SD Mean SD Mean SD Mean SD Mean SD Mean SD 
DC 1.300 1.059 .900 1.197 4.200 2.348 1. 700 1.418 2.100 .994 1. 700 .675 
NK 1.900 1.197 1.100 1.370 3.500 1.958 1.900 1.449 1.900 1.197 2.100 1.524 

CD .800 .632 .600 .516 1.400 .843 1.600 1.265 1.500 .850 1.500 .850 
llb 
CD4 5.600 7.648 4.900 9.231 4.600 2.413 2.900 2.885 1.800 1.687 1.900 1.912 
CDS 6.500 9.778 3.500 8.985 4.300 2.452 1.400 1.075 2.200 1.398 1.200 .422 
IL-2 1.200 .789 .700 .675 1.100 .568 1.100 .316 1.800 1.476 1.800 1.476 
IFNg 6.300 16.08 6.500 17.41 3.200 .919 2.200 1.549 2.800 1.476 1. 700 .949 

3 8 
IL-4 1.100 .876 1.200 1.229 2.900 1.729 1.900 1.969 3.300 2.058 3.200 2.098 
IL-10 ,800 .632 .700 .675 3.600 6.535 1.400 .966 1.400 .966 1.300 .675 
lgA 1.000 .000 1.000 .000 1.200 .422 1.200 .422 1.400 .843 1.100 .316 
lgG 1.200 .632 1.200 .632 1.000 .000 1.000 .000 1.100 .316 1.000 .000 
lgM 1.000 .943 .900 1.197 2.000 1.563 2.300 2.111 1.300 .675 1.100 .316 

Tes 
signifi 

kan 

.416 

.235 

.239 

.603 

.835 

.863 

.690 

.852 

.978 

.712 
1.000 
.878 

Tes 
signi 
fikan 

.028 

.163 

.763 

.862 

.815 

.655 

.973 

.564 

.389 

.467 

.895 

.807 
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Tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara pengamat pertama dan pengamat 
kedua dalam pengamatan ketiga kelompok, lampiran 6 

Uji konsistensi Pengamat pertama dan Pengamat kedua dengan menggunakan uji 

manova dan anova tidak ditemukan perbedaan yang bermakna dari ketiga kelompok 

penelitian, sehingga data untuk analisis dapat diambil dari pengamat pertama. 

Untuk daerah efektor data yang diperoleh oleh pengamat pertama juga dilakukan tes 

konsistensi dengan hasil pengamat kedua,hasil tersebut dapat dilihat pada tabel 

dibawah ini . 

Tabel 5.3 Tes konsistensi pengamat pertama dan pengamat kedua 
daerah efektor mukosa usus dengan paparan LPS 

Vari Kel.def. vit.A Kel.kontrol Kel.terapi vit.A 
abel Pcngamatl Pengamat 2 Pcngamat 1 

Mean SD Mean SD Mean SD 
DC 9.500 3.308 4.800 3.225 9.700 7.40'J 

NK 6.100 3.479 3.600 2.366 9.800 3.553 

CD 6.500 2.121 4.300 2.359 11.10 7.445 
llb 0 

CD4 20.20 17.02 11.30 11.91 31.80 24.60 
0 2 0 7 0 3 

CDS 24.00 19.19 12.00 15.10 23.50 23.38 
0 5 0 0 0 2 

IL-2 4.600 1.647 4.600 5.060 25.50 16.82 
0 8 

IFNg 10.50 4.673 5.300 5.438 17.30 7.675 
0 0 

IL-4 4.900 1.524 5.000 8.969 20.30 14.98 
0 9 

IL-10 3.200 .919 3.400 4.502 18.50 15.88 
0 3 

lgA 3.600 2.459 2.100 1.595 14.20 7.569 
0 

IgG 5.300 2.111 22.90 2.331 8.300 4.809 
0 

lgM 8.200 3.190 7.800 8.053 11.10 6.54 
0 

Tes univariat variabel 1-12 sig.ofF : .996 
Tes multivariat sig.ofF (Wilk) : .340 

Pcngamat 2 Penamat 1 Peneamat 2 
Mean SD Mean SD Mean SD 
7.700 5.355 10.70 4.191 6.800 2.936 

0 
6.700 4.945 12.20 4.367 6.900 2.470 

0 
8.700 8.557 10.70 6.183 10.90 7.415 

0 0 
26.60 23.65 26.10 14.94 23.10 15.43 

0 1 0 0 0 8 
18.50 23.03 11.80 9.484 6.400 6.363 

0 3 0 
19.60 11.82 22.30 17.61 18.90 19.43 

0 5 0 3 0 3 
15.10 7.047 22.80 17.38 27.00 27.98 

0 0 3 0 0 
14.30 10.52 15.00 10.07 14.80 13.12 

0 0 0 7 0 2 
7.400 5.038 18.30 16.61 17.00 23.43 

0 4 0 3 
8.600 6.114 13.10 10.04 10.50 9.992 

0 9 0 
8.100 6.951 9.600 6.535 11.70 8.782 

0 
1100 7.958 8.900 4.654 9.300 5.658 

0 

Tcs 
signi 
fikan 

.646 

.448 

.764 

.879 

.774 

.795 

.577 

.602 

.373 

.644 

.475 

.979 
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Tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara pengamat pertama dan pengamat 

kedua dalam pengamatan ketiga kelompok, lampiran 7 

Melihat pada hasil uji statistik anova dan manova tidak ditemukan adanya perbedaan 

yang bermakna antara pengamat pertama dan pengamat kedua dari variabel variabel 

ketiga kelompok dari daerah efektor yang mendapat paparan LPS, dengan demikian 

untuk analisis dapat digunakan data dari pengamat pertama. 

Tabel 5.4 Tes konsistensi pengamat pertama dan pengamat kedua 
daerah efektor mukosa usus tanpa paparan LPS 

Vari Kel.def. vit.A Kel.kontrol Kel.terapi vit.A 
abel Pcn2amatl Pcn2amat 2 Pcn2amat 1 

Mean SD Mean SD Mean SD 
DC 8.400 1.955 5.400 2.633 12.60 7.749 

0 
NK 12.80 19.18 3.900 2.470 9.800 5.371 

0 8 
CD 1.900 .568 1.300 .675 7.000 3,621 
llb 

CD4 14.10 14.80 15.20 25.70 28.20 24.09 
0 6 0 3 0 1 

CDS 13.40 14.44 6.200 8.942 20.80 27.96 
0 7 0 7 

IL-2 4.400 1.174 2.600 .699 6.500 5.255 

IFNg 7.000 4.522 5.900 8.999 21.20 18.43 
0 8 

IL-4 5.500 2.915 4.700 4.191 18.60 16.04 
0 3 

IL-10 3.900 3.446 1.900 1.197 9.400 7.214 

lgA 1.300 .483 1.600 .843 5.600 1.713 
lgG 2.300 .823 1.500 .527 3.900 1.287 
lgM 3.000 1.414 2.300 2.359 5.100 2.923 

Tes univariat variabel 1-12 sig.ofF : .723 
Tes multivariat sig.ofF (Wilk) : .647 

Pcn2amat 2 Penamat 1 Pen2amat 2 
Mean SD Mean SD Mean SD 
7.900 6.420 6.300 2.163 9.600 6.346 

9.000 8.718 7.100 4.228 8.600 6.004 

6.300 4.968 10.00 8.000 11.20 9.739 
0 0 

15.40 13.02 27.40 28.14 32.60 36.70 
0 3 0 7 0 4 

4.600 3.169 22.30 25.21 29.50 45.56 
0 5 0 9 

3.300 2.710 19.10 13.50 20.00 16.79 
0 3 0 3 

9.900 8.439 29.60 22.15 33.40 29.47 
0 2 0 8 

11.10 10.45 34.20 28.99 33.90 26.94 
0 0 0 0 0 2 

5.000 4.243 10.90 10.80 15.40 14.56 
0 6 0 9 

3.600 2.503 7.100 4.458 8.900 9.362 
4.200 2.616 5.700 4.347 8.300 6.651 
3.600 2.413 15.90 20.10 18.00 23.18 

0 8 0 0 

Tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara pengamat pertama dan pengamat 

kedua dalam pengamatan ketiga kelompok, lampiran 8 

Tes 
signi 
fikan 

.041 

.196 

.841 

.497 

.340 

.772 

.393 

.782 

.223 

.399 

.296 

.895 
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Oleh karena tidak ada perbedaan yang bermakna dalam pengamatan variabel 

variabel dari ketiga kelompok oleh pengamat pertama dan pengamat kedua maka 

data untuk analisis diambil dari pengamat pertama. 

5.2.4 Basil uji perbedaan antar kelompok sampel 

Untuk melihat perbedaan antar kelompok sampel dilakukan uji beda anova 

(Univariate analysis of variance dan manova.(multivariate analysis of variance) . 

Variabel yang diuji adalah variabel tergantung dari respons imun.mukosa usus 

daerah induktif dan daerah efektor yang masing masing dengan paparan LPS dan 

tanpa paparan LPS. 

Tabel 5.5 Komparasi komponen respons imun daerah efektor mukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol dengan 
paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelom Jok kontrol 
Bel Rerata Simpan~ baku Rerata 

DC 9.500 3.308 9.700 
NK 6.100 3.479 9.800 
CD llb 6.500 2.121 11.100 
CD4 20.200 17.022 31.800 
CDS 24.000 19.195 23.500 
IL2 4.600 1.647 25 .500 
IFNG 10.500 4.673 17.300 
IL4 4.900 1.524 20.300 
ILlO 3.200 0.919 18.500 
lgA 3.600 2.459 14.200 
lgG 5.300 2.111 8.300 
IgM 8.200 3.190 11.100 

Analisis lengkap lihat lampiran 9 
Multivariate tests of significance (S=1, M=51/2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.007 

Simpan~ baku 
7.409 
3.553 
7.445 
24.603 
23 .382 
16.828 
7.675 
14.989 
15 .883 
7.569 
4.809 
6.154 

Dari 12 variabel komponen respons imun yang ditampilkan 6 variabel dengan 

Signifikan 
si 

0.939 
0.030 
0.077 
0.236 
0.959 
0.001 
0.028 
0.005 
0.007 
0.001 
0.088 
0.202 

analisis unnivariat menunjukan tidak ada perbedaan antara kelompok defisiensi 
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vitamin A dan kelompok kontrol dari variabel sel dendritik, sel CD 11 b, sel T CD4, 

sel T CD8, SPp IgG dan SPp IgM sedangkan sisa variabellain menunjukan 

perbedaan yang signifikan,hal demikian menunjukan bahwa defisiensi vitamin A 

mempunyai pengaruh yang tidak sama terhadap komponen respons imun. Analisis 

secara keseluruhan dari variabel respons imun dengan analisis multivariat 

menunjukan perbedaan yang sangat signifikan hal tersebut dapat disimpulkan bahwa 

respons imun pada defisiensi vitamin A daerah efektor dengan paparan LPS 

mengalami penururnan. 

Tabel 5.6 Komparasi komponen respons imun daerah efektor mukosa usus 
kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A dengan paparan 
LPS 

Variab Kelompok kontrol Kelompok terapi vitamin A Signifikan 
el Rerata Simpang baku Rerata Simpang 

baku 
DC 9.700 7.409 10.700 4.191 
NK 9.800 3.553 12.200 4.367 
CDllb 11.100 7.445 10.700 6.183 
CD4 31.800 24.603 26.100 14.940 
CDS 23 .500 23 .382 11 .800 9.484 
IL2 25 .500 16.828 22 .. 300 17.613 
IFNG 17.300 7.675 22.800 17.383 
IL4 20.300 14.989 15 .000 10.077 
ILlO 18.500 15.883 18.300 16.614 
lgA 14.200 7.569 13 .100 10.049 
IgG 8.300 4.809 9.600 6.535 
lgM 11.100 6.154 8.900 4.654 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1, 18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari semua variabel 
Analisis lengkap lihat lampiran 10 
Multivariate tests of significance (S=1, M=51/2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.589 

si 

0.715 
0.194 
0.897 
0.539 
0.160 
0.683 
0.372 
0.336 
0.978 
0.785 
0.619 
0.379 
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Hasil uji anova dan manova untuk semua variabel komponen respons imun mukosa 

menunjukan tidak ada perbedaan yang signifikan. Hal ini dapat disimpulkan bahwa 

setelah mendapat terapi vitamin A respons imun mukosa membaik, fungsi menjadi 

normal kembali, sehingga dapat dikatakan bahwa vitamin A sebagai imuno-

modulator. 

Tabel 5.7 Komparasi komponen respons imun daerah efektor mukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok terapi vitamin A 
dengan paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelompok terapi vitamin A Signifikan 
Bel Mean SD Mean SD 

DC 9.500 3.308 10.700 4.191 
NK 6. 100 3.479 12.200 4.367 
CD llb 6.500 2.121 10.700 6.183 
CD4 20.200 17.022 26.100 14.940 
CDS 24.000 19.195 11.800 9.484 
IL2 4.600 1.647 22.300 17.613 
IFNG 10.500 4.673 22.800 17.383 
IL4 4.900 1.524 15.000 10.077 
ILlO 3.200 0.919 18.300 16.614 
lgA 3.600 2.459 13.100 10.049 

I2G 5.300 2.111 9.600 6.535 
lgM 8.200 3.190 8.900 4.654 

Test signifkansi dengan univariate F -tests with ( 1, 18) D .F. efek kelompok 
Terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel (60%) 
Analisis lengkap lihat lampiran 11 
Multivariate tests of significance (S= I , M=51/2, N=2) 
Wilks test ofSig. ofF : 0.014 

si 
0.486 
0.003 
0.057 
0.421 
0.088 
0.005 
0.044 
0.006 
0.010 
0.009 
0.063 
0.699 

Dari hasil uji statistik tersebut menunjukan bahwa terdapat perbedaan yang 

signifikan antara kedua kelompok atas variabel sel NK, Sp IL-2, Sp IFNy, Sp IL-4, 

Sp IL-l 0, Sp IgA dengan univariat anal isis, sedangkan keseluruhan variabel dengan 

multivariat analisis berbeda bermakna antara kelompok defisiensi dan kelompok 

yang telah mendapat terapi vitamin A. Dari hasil tabel diatas dapat disimpulkan 
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bahwa terjadi perbaikan fungsi respons tmun mukosa setelah mendapat terapi 

vitamin A sebagai imunomodulator .. 

Tabel 5.8 Komparasi komponen respons imun daerah efektor mukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol tanpa 
paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelompok kontrol 
Bel Mean SD Mean SD 

DC 8.400 1.955 12.600 7.749 
NK 12.800 19.188 9.800 5.371 
CD llb 1.900 0.568 7.000 3.621 
CD4 14.100 14.806 28.200 24.091 
CDS 13.400 14.447 20.800 27.967 
IL2 4.400 1.174 6.500 5.255 
IFNG 7.000 4.522 21.200 18.438 
IL4 5.500 2.915 18.600 16.043 
ILlO 3.900 3.446 9.400 7.214 
I~A 1.300 0.483 5.600 1.713 
I~G 2.300 0.823 3.900 1.287 
I~M 3.000 1.414 5.100 2.923 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with ( 1, 18) D.F.efek kelompok 
Terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel (60%) 
Analisis lengkap lihat lampiran 12 
Multivariate tests of significance (S= 1, M=51/2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.024 

Signifikan 
si 

0.114 
0.640 
0.000 
0.132 
0.467 
0.233 
0.029 
0.020 
0.043 
0.000 
0.004 
0.056 

Untuk daerah efektor mukosa yang tidak mendapat paparan LPS terdapat perbedaan 

yang signifikan antara kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol atas 

variabel, sel CD1lb, STp IFNy, SPp IL-4, STp IL-10, SPp IgA, SPp lgG, sedangkan 

keseluruhan variabel dengan analisis multivariat terdapat perbedaan yang signifikan 

dengan nilai kemaknaan Wilk sebesar 0.024 

Dari tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa status imunitas mukosa usus 

didaerah efektor mengalami penurunan atau kualitas yang lebih rendah dari normal. 
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Tabel 5.9 Komparasi komponen respons imun mukosa usus daerah efektor 
kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A tanpa stimulasi 
LPS 

Varia Kelompok kontrol Kelompok terapi vit.A 
Bel Rerata Simpan2 baku Rerata Simpan2 baku 

DC 12.600 7.749 6.300 2.163 
NK 9.800 5.371 7.100 4.228 
CD llb 7.000 3.621 10.000 8.000 
CD4 28.200 24.091 27.400 28.147 
CDS 20.800 27.967 22.300 25 .215 
IL2 6.500 5.255 19.100 13.503 
IFNG 21 .200 18.438 29.600 22.152 
IL4 18.600 16.043 34.200 28.990 
ILlO 9.400 7.214 10.900 10.806 
lgA 5.600 1.713 7.100 4.458 
I2G 3.900 1.287 5.700 4.347 
lgM 5.100 2.923 15.900 20.108 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1,18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel, kecuali 
DC,IL2 
Analisis lengkap lihat lampiran 13 . 
Multivariate tests of significance (S=l , M=51/2, N=2) 
Wilks test ofSig. ofF : 0.142 

Signifikan 
si 

0.023 
0.228 
0.294 
0.946 
0.901 
0.013 
0.369 
0.154 
0.719 
0.334 
0.225 
0.110 

Untuk daerah efektor mukosa usus yang tidak mendapat paparan LPS hanya terdapat 

perbedaan variabel sel dendritik dan STp IL-2 antara kelompok kontrol dan 

kelompok yang telah mendapat terapi vitamin A, sedangkan dengan analisis 

multivariat atas semua variabel tidak terdapat perbedaan yang bermakna dengan 

nilai kemaknaan Wilk sebesar 0.142 

Dari tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa kualitas status imunitas mukosa 

menjadi normal setelah mendapat terapi vitamin A. 
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Tabel 5.10 Komparasi komponen respons imun daerah efektor mukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok terapi vitamin A tanpa 
paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelompok terapi vit.A 
bel Rerata Simpang baku Rerata Simpang baku 

DC 8.400 1.955 6.300 2.163 
NK 12.800 19.188 7.100 4.228 
CD llb 1.900 0.568 10.000 8.000 
CD4 14.100 14.806 27.400 28.147 
CDS 13.400 14.447 22.300 25 .215 
IL2 4.400 1.174 19.100 13 .503 
IFNG 7.000 4.522 29.600 22.152 
IL4 5.500 2.915 34.200 28 .990 
ILlO 3.900 3.446 10.900 10.806 
IgA 1.300 0.483 7.100 4.458 
I2G 2.300 0.823 5.700 4.347 
lgM 3.000 1.414 15.900 20.108 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with ( 1, 18) D.F.efek ke1ompok 
Terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel,(65%) 
Analisis lengkap 1ihat lampiran 14. 
Multivariate tests of significance (S=1 , M=51/2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.011 

Dengan analisis univariat terdapat perbedaan yang bermakna atas variabel sel 

Signifikan 
si 

0.035 
0.371 
0.005 
0.203 
0.346 
0.003 
0.005 
0.006 
0.067 
0.001 
0.026 
0.058 

dendritik, set CD 11 b, STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, SPp IgA, SPp lgG an tara 

kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok terapi vitamin A, sedangkan untuk 

keseluruhan variabel analisis multivariat menunjukan hasil yang signifikan dengan 

nilai Wilk sebesar 0.011. Dari tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa terapi 

vitamin A memberikan modulasi positifterhadap status imunitas mukosa sehingga 

kualitas status imunitas mukosa kembali normal. 
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Tabel 5.11 Komparasi komponen respons imun daerah induktif mukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol dengan 
paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelom pok kontrol 
bel Rerata Simpang baku Rerata Simpang baku 

DC 3.100 1.449 3.500 2.224 
NK 2.900 1.729 2.700 2.163 
CD llb 1.600 0.699 1.300 0.483 
CD4 6.000 3.590 5.400 2.547 
CDS 5.600 3.502 4.700 3.498 
IL2 2.700 1.160 4.300 5.677 
IFNG 3.100 2.132 5.300 2.541 
IL4 1.800 1.033 4.500 1.509 
ILlO 2.200 1.135 2.100 1.524 
lgA 1.100 0.316 2.100 1.595 
lgG 1.200 0.422 1.300 0.483 
lgM 2.100 1.449 2.000 1.247 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1, 18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel,(80%) 
Analisis lengkap lihat lampiran 19 
Multivariate tests of significance (S=l, M=51/2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF: 0.023 

Signifikan 
si 

0.639 
0.822 
0.279 
0.672 
0.572 
0.394 
0.050 
0.000 
0.870 
0.068 
0.628 
0.870 

Analisis statistik dengan univariat tes menunjukan tidak ada perbedaan yang 

signifikan. Dari komponen respons imun mukosa daerah induktif yang mendapat 

paparan LPS kecuali STp IFNy dan STp IL-4, tetapi analisis kese1uruhan variabel 

dengan multivariat memberikan hasil tes yang signifikan dengan nilai kemaknaan 

Wilk sebesar 0.023. Dari tabel tersebut diatas disimpu1kan bahwa akibat defisiensi 

vitamin A akan menurunkan respons imun didaerah induktif . 
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Tabel 5.12 Komparasi komponen respons imun daerah induktif mukosa usus 
kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A dengan paparan 
LPS 

Variab Kelom pok kontrol Kelompok terapi vit.A 
el Rerata Simpan2 baku Rerata Simpan2 baku 

DC 3.500 2.224 4.3'00 0.949 
NK 2.700 2.163 3.900 0.994 
CD llb 1.300 0.483 2.100 0.738 
CD4 5.400 2.547 5.300 3.129 
CDS 4.700 3.498 3.300 1.418 
IL2 4.300 5.677 2.300 1.418 
IFNG 5.300 2.541 3.700 2.163 
IL4 4.500 1.509 4.900 3.247 
ILlO 2.100 1.524 2.100 1.853 
lgA 2.100 1.595 1.700 0.675 
IgG 1.300 0.483 1.200 0.422 
I 2M 2.000 1.247 1.900 0.876 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1 , 18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel,kecuali 
CD11b 
Analisis lengkap lihat Jampiran 20 
Multivariate tests of signi fica nee (S= 1, M=51 /2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.365 

Signifikan 
si 

0.309 
0.128 
0.010 
0.938 
0.256 
0.294 
0.147 
0.728 
1.000 
0.475 
0.628 
0.838 

Antara kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A atas variabel komponen 

respon imun mukosa usus daerah induktif yang mendapat paparan LPS analisis 

univariat tidak menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan kecuali variabel set 

CD 11 b, sedangkan anal isis keseluruhan variabel antara kedua kelompok tidak 

menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan dengan nilai kemaknaan Wilk 

sebesar 0.365 . Dari data pada tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa akibat 

pemberian terapi vitamin A terjadi perbaikan respons imun didaerah induktif 

mukosa usus. 
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Tabel 5.13 Komparasi komponen respons imun daerah induktif mukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok terapi vitamin A 
dengan paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelompok terapi vit.A 
Bel Rerata Simpang baku Rerata Simpang baku 

DC 3.100 1.449 4.300 0.949 
NK 2.900 1.729 3.900 0.994 
CD llb 1.600 0.699 2.100 0.738 
CD4 6.000 3.590 5.300 3.129 
CDS 5.600 3.502 3.300 1.418 
IL2 2.700 1.160 2.300 1.418 
IFNG 3.100 2.132 3.700 2.163 
IL4 1.800 1.033 4.900 3.247 
ILlO 2.200 1.135 2.100 1.853 
lgA 1.100 0.316 1.700 0.675 
lgG 1.200 0.422 1.200 0.422 
lgM 2.100 1.449 1.900 0.876 

Test signitkansi dengan univariate F-tests with (1, 18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel, kecuali 
DC,IL-4,IgA 
Analisis lengkap lihat lampiran 21 
Multivariate tests of significance (S=l, M=5112, N=2) 
WilkstestofSig. ofF : 0.166 

Signifikan 
si 

0.042 
0.130 
0.137 
0.648 
0.070 
0.499 
0.540 
0.010 
0.886 
0.020 
1.000 
0.713 

Komponen respons imun mukosa daerah induktif dengan paparan LPS tidak terdapat 

perbedaan yang bermakna antara kelompok defisiensi dan kelompok terapi vitamin 

A kecuali atas variabel sel dendritik, STp IL-4 dan SPp IgA dengan menggunakan 

analisis univariat, sedangkan keseluruhan variabel dengan analisis multivariat tidak 

menunjukkan perbedaan yang signifikan antara kedua kelompok dengan nilai 

kemaknaan Wilk sebesar 0.166. Dari tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa 

respons imun daerah induktif dalam keadaan defisiensi vitamin A ataupun setelah 

mendapat terapi vitamin A tidak banyak mengalami perubahan yang berarti induksi 

respons imun tetap terjadi . 
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Tabel5.14 Komparasi komponen respons imun daerah induktifmukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol tanpa 
paparan LPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelompok kontrol 
Bel Rerata Simpan~ baku Rerata Simpan~ baku 

DC 1.300 1.059 4.200 2.348 
NK 1.900 1.197 3.500 1.958 
CD llb 0.800 0.632 1.400 0.843 
CD4 5.600 7.648 4.600 2.413 
CDS 6.500 9.778 4.300 2.452 
IL2 1.200 0.789 1.100 0.568 
IFNG 6.300 16.083 3.200 0.919 
IL4 1.100 0.876 2.900 1.729 
ILlO 0.800 0.632 3.600 6.535 
IgA 1.000 0.000 1.200 0.422 
leG 1.200 0.632 1.000 0.000 
IgM 1.000 0.943 2.000 1.563 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1, 18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel,kecuali 
DC,IL4 
Analisis lengkap lihat lampiran 22 
Multivariate tests of significance (S= I, M=SI/2, N=2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.113 

Signifikan 
si 

0.002 
0.041 
0.089 
0.698 
0.499 
0.749 
0.550 
0.009 
0.194 
0.151 
0.331 
0.100 

Analisis univariat atas komponen respons imun daerah induktifyang tidak mendapat 

paparan LPS untuk kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol tidak 

terdapat perbedaan yang bermakna kecuali variabel sel dendritik dan STp IL-4, 

sedangkan analisis multivariat untuk keseluruhan variabel juga tidak menunjukan 

adanya perbedaan antara kedua kelompok dengan nilai Wilk sebesar 0.113. Dari 

data dalam tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa akibat defisiensi vitamin 

A tidak banyak mempengaruhi kualitas status imun mukosa usus di daerah induktif 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



126 

Tabel 5.15 Komparasi komponen res pons imun daerah induktif mukosa usus 
kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A tanpa paparan 
LPS 

Varia Kelompok kontrol Kelompok terapi vit.A 
Bel Rerata Simpan2 baku Rerata Simpan2 baku 

DC 4.200 2.348 2.100 0.994 
NK 3.500 1.958 1.900 1.197 
CD llb 1.400 0.843 1.500 0.850 
CD4 4.600 2.413 1.800 1.687 
CDS 4.300 2.452 2.200 1.398 
IL2 1.100 0.568 1.800 1.476 
IFNG 3.200 0.919 2.800 1.476 
IL4 2.900 1.729 3.300 2.058 
ILlO 3.600 6.535 1.400 0.966 
lgA 1.200 0.422 1.400 0.843 
lgG 1.000 0.000 1.100 0.316 
I 2M 2.000 1.563 1.300 0.675 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1, 18) D.F.efek kelompok 
· Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari sebagian besar variabel, kecuali 
DC,NK,CD4,CD8 
Anal isis lengkap lihat Iampi ran 23 
Multivariate tests of significance (S=l, M=5, N=21/2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.259 

Signifikan 
si 

0.018 
0.041 
0.795 
0.008 
0.030 
0.179 
0.476 
0.644 
0.306 
0.511 
0.331 
0.210 

Analisis statistik univariat atas variabel komponen respons imun mukosa daerah 

induktif tanpa paparan LPS antara kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A 

tidak menunjukan adanya perbedaan yang bermakna kecuali 4 variabel, sel 

dendritik, sel NK, sel T CD4 dan set T CD8, walaupun demikian analisis 

keseluruhan variabel tidak menunjukkan perbedaan yang signifikan antara kedua 

kelompok dengan nilai kemaknaan Wilk sebesar 0.259. Dari data dalam tabel 

tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa pemberian terapi vitamin A mempengaruhi 

perubahan kualitas status imun mukosa usus di daerah induktif, sehingga tidak 

berbeda dengan kontrol. 
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Tabel5.16 Komparasi komponen respons imun daerah induktifmukosa usus 
kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok terapi vitamin A 
tanpa paparanLPS 

Varia Kelompok def.vit.A Kelompok terapi vit.A 
Bel Rerata Simpane baku Rerata Simpane baku 

DC 1.300 1.059 2.100 0.994 
NK 1.900 1.197 1.900 1.197 
CD llb 0.800 0.632 1.500 0.850 
CD4 5.600 7.648 1.800 1.687 
CDS 6.500 9.778 2.200 1.398 
IL2 1.200 0.789 1.800 1.476 
IFNG 6.300 16.083 2.800 1.476 
IL4 1.100 0.876 3.300 2.058 
ILlO 0.800 0.632 1.400 0.966 
lgA 1.000 0.000 1.400 0.843 
leG 1.200 0.632 1.100 0.316 
lgM 1.000 0.943 1.300 0.675 

Test signifkansi dengan univariate F-tests with (1,18) D.F.efek kelompok 
Tidak terdapat perbedaan yang bermakna dari semua variabel,kecuali IL4 
Analisis lengkap lihat lampiran 24 
Multivariate tests of significance (S=1 , M=5, N=21/2) 
Wilks test of Sig. ofF : 0.021 

Signifikan 
si 

0.099 
1.000 
0.051 
0.142 
0.186 
0.272 
0.502 
0.006 
0.118 
0.151 
0.660 
0.424 

Dengan analisis univariat atas variabel komponen respons tmun mukosa daerah 

induktif tanpa paparan LPS menunjukan tidak terdapat perbedaan yang signifikan 

antara kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok terapi vitamin A kecuali sel Sp 

IL-4, namun demikian dengan menggunakan analisis multivariat terhadap seluruh 

variabel komponen respons imun menunjukan adanya perbedaan yang signifikan 

antara kedua kelompok dengan nilai kemaknaan Wilk sebesar 0.021. Dari data 

dalam tabel tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa pemberian vitamin A dapat 

memperbaiki kualitas status imun mukosa daerah induktif 
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Tabel 5.17 Barga rerata dan simpang baku variabel komponen respons 
imukosa usus dari 12 variabel di daerah induktif dengan paparan 
LPS. Lampiran 25 

Variabel Kei.Def. vit.A Kei.Kontrol Kel. Terapi vit.A 
Rerata S.baku Rerata S.baku Rerata S.baku 

DC 3.100 1.449 3.500 2.224 4.300 .949 
NK 2.900 1.729 2.700 2.162 3.900 .994 

CDllb 1.600 .699 1.300 .483 2.100 .738 
CD4 6.000 3.590 5.400 2.547 5.300 3.129 
CDS 5.600 3.502 4.700 3.498 3.300 1.418 
IL-2 2.700 1.160 4.300 5.677 2.300 1.418 
IFNg 3.100 2.132 5.300 2.541 3.700 2.163 
IL-4 1.800 1.033 4.500 1.509 4.900 3.247 

IL-10 2.200 1.135 2.100 1.524 2.100 1.853 
lgA 1.100 .316 2.100 1.595 1.700 .675 
IgG 1.200 .422 1.300 .483 1.200 .422 
I 2M 2.100 1.449 2.000 1.247 1.900 .876 

7~--------------------~--------------------------~ 
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Gambar 5.1 : Grafik rerata setiap variabel komponen respons imun mukosa 
daerah induktif dengan paparan LPS 
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Tabel 5.18 Harga rerata dan simpang baku variabel komponen respons imun 
mukosa usus dari 12 varia bel di daerah induktif tanpa paparan 
LPS. Lampiran 26 

Varia bel Kei.Def. vit.A Kei.Kontrol Kel. Terapi vit.A 
Rerata S.baku Rerata S.baku Rerata S.baku 

DC 1.300 1.059 4.200 2.348 2.100 .994 
NK 1.900 1.197 3.500 1.958 1.900 1.197 

CDllb .800 .632 1.400 .843 1.500 .850 
CD4 5.600 7.648 4.600 2.413 1.800 1.687 
CDS 6.500 9.778 4.300 2.452 2.200 1.340 
IL-2 1.200 .789 1.100 .568 1.800 1.476 
IFN2 6.300 16.083 3.200 .919 2.800 1.476 
IL-4 1.100 .876 2.900 1.729 3.300 2.056 
IL-10 .800 .632 3.600 6.635 1.400 .966 
I2;A 1.000 .000 1.200 .422 1.400 .843 
I2G 1.200 .632 1.000 .000 1.100 .316 
lgM 1.000 .943 2.000 1.563 1.300 .675 
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Gam bar 5.2 : Grafik rerata setiap variabel komponen respons imun mukosa 
daerah induktif tanpa paparan LPS 
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Tabel 5.19 Harga rerata dan simpang baku variabel komponen respons imun 
mukosa usus dari 12 variabel di daerah efektor dengan paparan 
LPS. Lampiran 15 

Varia bel Kei.Def. vit.A Kei.Kontrol Kel. Terapi vit.A 
Rerata S.baku Rerata S.baku Rerata S.baku 

DC 9.500 3.308 9.700 7.409 10.700 4.191 
NK 6.100 3.479 9.800 3.553 12.200 4.367 

CDllb 6.500 2.121 11.100 7.445 10.700 6.183 
CD4 20.200 17.022 31 .800 24.603 26.100 14.940 
CDS 24.000 19.195 23 .500 23 .382 11.800 9.484 
IL-2 4.600 1.647 25 .500 16.828 22.300 17.613 
IFNg 10.500 4.673 17.300 7.675 22.800 17.383 
IL-4 4.900 1.524 20.300 14.989 15.000 10.077 
IL-10 3.200 .919 18.500 15.883 18.300 16.614 
lgA 3.600 2.459 14.200 7.569 13 .100 10.049 
lgG 5.300 2.111 8.300 4.809 9.600 6.535 
lgM 8.200 3.190 11.100 6.154 8.900 4.654 

35~----------------------------------------------, 
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Gambar 5.3 : Grafik rerata setiap variabel komponen respons imun mukosa 
daerah efektor dengan paparan LPS 
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Tabel 5.20 Harga rerata dan simpang baku variabel komponen respons imun 
mukosa usus dari 12 variabel di daerah efektor tanpa paparan LPS 
Lampiran 16 

Variabel Kei.Def. vit.A Kei.Kontrol Kei.Terapi vit.A 
Rerata S.baku Rerata S.baku Rerata S.baku 

DC 8.400 1.956 12.600 7.449 6.300 2.163 
NK 12.800 19.188 9.800 5.371 7.100 4.228 

CDllb 1.900 .568 7.000 3.621 10.000 8.000 
CD4 14.100 14.806 28.200 24.091 27.400 28.147 
CDS 13.400 14.447 20.800 27.967 22.300 25.215 
IL-2 4.400 1.174 6.500 5.255 19.100 13.503 
IFNg 7.000 4.522 21.200 18.438 29.600 22.152 
IL-4 5.500 2.915 18.600 16.043 34.200 28.990 
IL-10 3.900 3.446 9.400 7.214 10.900 10.806 
IgA 1.300 .483 5.600 1.713 7.100 4.458 
IgG 2.300 .823 3.900 1.287 5.700 4.347 
lgM 3.000 1.414 5.100 2.923 15.900 20.108 
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Gambar 5.4 : Grafik rerata setiap variabel komponen respons imun mukosa 
daerah efektor tanpa paparan LPS 
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5.2.5 Uji Diskreminan Untuk ldentifikasi Variabel Pembeda 

Uji dengan metode ini sangat diperlukan untuk menentukan variabel yang 

mana dari komponen respons imun mukosa yang mengadakan interaksi satu sama 

lain mempunyai kontribusi yang paling besar dalam interaksi tersebut sehingga nilai 

kontribusi ini dapat dipakai sebagai faktor pembeda terkuat dari ketiga kelompok, 

kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol, kelompok terapi vitamin A. 

Untuk tujuan tersebut diatas analisis diskreminan dilakukan terhadap seluruh 

variabel komponen respons imun dan status imun mukosa usus yang secara 

fungsional dikelompokan menjadi kelompok respons imun dan status imun mukosa 

usus daerah induktifbaik dengan paparan maupun tanpa paparan LPS dan kelompok 

respons imun dan status imun mukosa usus daerah efektor baik dengan maupun 

tanpa paparan LPS. 

Analisis diskreminan dengan metode stepweis dilakukan terhadap variabel 

komponen respons imun mukosa daerah induktif dengan paparan LPS dengan 

menampilkan 12 variabel, sel dendritik, set NK, sel CD 11 b, sel T CD4, sel T CD8, 

STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-l 0, SPp IgA, SPp IgG, SPp IgM melalui 

9 step analisis diperoleh hasil 7 variabel pembeda terkuat yaitu, sel dendritik, sel T 

CD8, STp IL-2, STp IL-4, SPp IgA, SPp IgG, dan sel CD11b dengan Wilks' 

lambda sebesar .29482 dan a= .0104 

Hasil rekapitulasi dapat dilihat pada tabel berikut : 
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Tabel 5.21 Rekapitulasi variabel pembeda komponen respons imun 
mukosa daerah induktif dengan paparan LPS 

Step Action Action Vars Wilks' 
Entered Removed In Lambda 

1 STp IL-4 1 .68732 
2 Sel CD11b 2 .52121 
3 STp IL-2 3 .46508 
4 SPplgA 4 .40684 
5 STp IFNy 5 .36523 
6 Sel T CD8 6 .34061 
7 Sel dendritik 7 .31869 
8 SPp IgG 8 .27977 
9 STp IFNy 9 .29482 
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Sig 

.0063 

.0017 

.0029 

.0035 

.0052 

.0100 

.0182 

.0204 

.0104 

Dari tabel rekapitulasi ini dapat dilihat bahwa setelah melalui 9 step analisis variabel 

STp IFNg harus diambil, maka terdapat 7 variabel pembeda terkuat. Dengan 7 

variabel tersebut yang dipakai bersama sama memberikan kekuatan pembeda 

sebesar 76.67%, sedangkan dengan keseluruhan 12 variabel yang dipakai bersam 

sama memberikan pembeda sebesar 80%. 

Analisis diskreminan dengan metode stepweis dilakukan terhadap variabel 

komponen respons imun mukosa daerah induktif tanpa paparan LPS dengan 

menampilkan 12 variabel, sel Dendritik, sel NK, sel CD 11 b, sel T CD4, sel T CD8, 

STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-l 0, SPp IgA, SPp IgG, SPp IgM, melalui 

10 step anal isis diperoleh hasil 10 variabel pembeda terkuat yaitu, sel Dendritik, 

STp IL-4, SPp IgA, sel T CDS, sel CD 11 b, STp IFNy, SPp IgG, STp IL-2, STp 

IL-10, SPp IgM dengan Wilks' lambda sebesar .15368 dan a= .0036 

Hasil rekapitulasi dapat dilihat pada tabel berikut : 
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Tabel 5.22 Rekapitulasi variabel pembeda komponen respons imun 
mukosa daerah induktif tanpa paparan LPS 

Step Action Action Vars Wilks' Sig 
Entered Removed In Lambda 

1 Sel Dendritik 1 .60458 .0011 
2 SPp IL-4 2 .47034 .0005 
3 SPp lgA 3 .39507 .0005 
4 Sel T CDS 4 .34185 .0006 
5 Sel CDllb 5 .30061 .0009 
6 STpiFNy 6 .26492 .0013 
7 SPplgG 7 .24013 .0022 
8 STp IL-2 8 .20041 .0020 
9 STp IL-10 9 .17097 .0022 
10 SPp lgM 10 .15368 .0036 

134 

Dengan 1 0 variabel pembeda terkuat tersebut yang dipakai secara bersama 

memberikan kekuatan pembeda sebesar 80%, sedangkan dengan keseluruhan 12 

variabel memberikan kekuatan pembeda sebesar 90%. 

Analisis diskreminan dengan metode stepweis dilakukan terhadap variabel 

komponen respons imun mukosa daerah efektor dengan paparan LPS dengan 

menampilkan 12 variabet, set dendritik, set NK, set CDllb, set T CD4, set T CD8, 

STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-l 0, SPp lgA, SPp IgG, SPp lgM, melalui 

9 step analisis diperoteh hasit 9 variabet pembeda terkuat yaitu, sel NK, SPp IL-4, 

STp IL-2, SPp IgA, SPp IgG, STp IL-l 0, STp IFNy, set T CD8, set T CD4 dengan 

Wilks' lambda sebesar .10008 dan a= .0000 

Hasit rekapitutasi dapat ditihat pada tabet berikut : 
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Tabel 5.23 Rekapitulasi variabel pembeda komponen respons imun 
mukosa daerah efektor dengan paparan LPS 

Step Action Action Vars Wilks' Sig 
Entered Removed In Lambda 

1 SelNK 1 .67602 .0051 
2 STp IL-4 2 .49413 .0009 
3 STp IL-2 3 .403SO .0006 
4 SPp IgA 4 .3450S .0007 
5 SPplgG 5 .19332 .0000 
6 STp IL-10 6 .142SO .0000 
7 STp IFNy 7 .12505 .0000 
s Sel T CDS s .10900 .0000 
9 Sel T CD4 9 .1000S .0000 
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Dengan 9 variabel terkuat dari hasil analisis diskreminan dipakai bersama sama akan 

memberi kekuatan pembeda sebesar S6.67% sedangkan keseluruhan variabel dipakai 

bersama sama tidak meningkatkan kekuatan pembeda masih tetap sebesar S6.67%. 

Analisis diskreminan dengan metode stepweis dilakukan terhadap variabel 

komponen respons imun mukosa daerah efektor tanpa paparan LPS dengan 

menampilkan 12 variabel, sel dendritik, sel NK,sel CDllb, sel T CD4, sel T CDS, 

sel Sp IL-2, sel Sp IFNy, sel Sp IL-4, sel Sp IL-l 0, sel Sp IgA, sel Sp IgG, sel Sp 

IgM, melalui 10 step anal isis diperoleh hasil S variabel pembeda terkuat yaitu, sel 

Sp IgA, sel dendritik, sel Sp IFNy, sel Sp lgG, sel Sp IgM, sel Sp IL-l 0, sel CD 11 b, 

sel Sp IL-2. Dengan nilai Wilks' lambda sebesar .05333 dan nilai a= .0000 

Hasil rekapitulasi analisis diskreminan dapat dilihat pada tabel berikut : 
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Tabel 5.24 Rekapitulasi variabel pembeda komponen respons imun 
mukosa daerah efektor tanpa paparan LPS 

Step Action Action Vars Wilks' Sig 
Entered Removed In Lambda 

1 PSplgA 1 . . 53362 .0002 
2 STp IL-2 2 .32058 .0000 
3 Sel Dendritik 3 .21126 .0000 
4 STpiFNy 4 .17056 .0000 
5 SPplgG 5 .11560 .0000 
6 SGp lgM 6 .08784 .0000 
7 STp IL-2 5 .09122 .0000 
8 STp IL-10 6 .06669 .0000 
9 Sel CDllb 7 .05858 .0000 
10 STp IL-2 8 .05333 .0000 
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Dengan 8 variabel pembeda terkuat yang dipakai bersama sama dapat memberi 

kekuatan pembeda sebesar 93 .33%, sedangkan keseluruhan variabel tidak 

menambah kekuatan pembeda tetap sebesar 93 .33%. 

5.2.6 Pembuatan Pola Gangguan Respons Imun Mukosa Usus 

Untuk dapat mengungkap dan menjelaskan masalah imunopatobiogenesis 

gangguan respons imun dan status imun mukosa akibat adanya defisiensi vitamin A 

maka pada penelitian ini yang menggunakan paradigma Pabiologis yang berkonsep 

stress mucosal immunocompetent cells, perlu dibuat pola gangguan respons imun 

dan status imun mukosa kelompok defisiensi vitamin A, respons imun dan status 

imun mukosa pada kelompok kontrol dan pada kelompok terapi vitamin A. Untuk 

dapat membuat pola tersebut diperlukan harga kontribusi diskreminan dari setiap 

variabel komponen respons imun mukosa yang saling interaksi. Pola yang dibuat 

adalah pola respons imun mukosa daerah induktif dan daerah efektor. Variabel yang 
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diuji adalah variabel tergantung respons imun dan status imun mukosa dengan uji 

manova dan diskreminan. 

Tabel 5.25 Pola komponen respons imun mukosa usus daerah induktif 
dengan paparan LPS dari kelompok defisiensi vitamin A, 
kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A 

Varia Kel.def. vit.A Kel.kontrol Kel.tera ~i vit.A 
bel Rerata S.baku Rerata S.baku Rerata S.baku 
DC -.346 .162 1.286 .817 4.214 .930 
NK 

CDllb 6.972 3.047 5.275 1.960 12.461 4.378 
CD4 
CDS 4.278 2.676 1.952 1.453 .962 .413 
IL-2 .252 .109 2.541 3.356 1.002 .618 
IFNy 
IL-4 1.194 .685 6.306 2.115 7.324 4.854 

IL-10 
- · 

lgA -.602 .173 2.9930 2.225 2.079 .825 
IgG 7.463 2.622 3.878 1.441 1.813 .637 
IgM 

Keterangan : lampiran 27 

Tes 
sig. 
.000 

.000 

.001 

.044 

.000 

.000 

.000 

Rerata : harga rerata diskreminan dari setiap variabel komponen respons 

tmun. 

Simpang baku : simpang baku diskreminan dari setiap variabel komponen respons 

tmun. 

Sel dendritik, sel CD 11 b, sel T CD8, STp IL-2, STp IL-4, SPp IgA, dan SPp IgG . 

adalah variabel pembeda terkuat. 

Dengan 7 variabel tersebut yang diperoleh dari analisis diskreminan menunjukan 

nilai Wilks' sebesar 0.01586 dan taraf signifikansinya sebesar .000. Dapat 
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disimpulkan bahwa terdapat perbedaan pola dari ketiga kelompok tersebut pada 

daerah induktif yang diberikan paparan dengan LPS. 
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lm Def.A • Kontrol D Terapi A I 
Gam bar 5.5 Grafik pola respons imun mukosa daerah induktif dengan 

paparan LPS 

Dari tabel 5.25 dan gambar 5.5 mencerminkan bahwa pada daerah induktif yang 

mendapat paparan LPS pada kelompok defisiensi vitamin A sel dendritik dan SPp 

IgA terletak pada titik terendah dengan nilai -.346 dan -.602 menyusul variabel STp 

IL-2 dengan nilai .252 sedangkan variabel yang lain relatif masih baik. Pada 

kelompok terapi vitamin A variabel terendah pada sel T CDS dan SPp IgG dengan 

nilai 1.453 dan 1.441. 
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Tabel 5.26 Pola komponen res pons imun mukosa usus daerah induktif tanpa 
paparan LPS dari kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol 
dan kelompok terapi vitamin A 

Varia Kel.def. vit.A Kel.kontrol 
bel Mean SD Mean 
DC .026 .021 8.119 
NK 

CDllb 2.975 2.352 5.745 
CD4 
CDS 7.120 10.711 .591 
IL-2 -2.068 1.360 -2.017 
IFNy -3.443 8.789 -.215 
IL-4 .821 .654 3.282 

IL-10 -.156 .124 .526 
IgA 4.294 .000 7.327 
IgG 16.301 8.592 8.686 
lgM -3 .277 3.089 -3 .907 

Tes univariat variabel 1-12 sig.ofF : .000 
Tes multivariat sig.ofF (Wilk) : .000 

Keterangan : lampiran 28 

SD 
4.538 

3.461 

.337 
1.041 
.062 
1.956 
.955 

2.575 
.000 

3.054 

Kel.tera l)i vit.A Tes 
Mean SD sig. 
1.416 .671 .000 

8.172 4.630 .012 

.272 .173 .032 
-.713 .585 .011 
-.244 .129 .280 
6.098 3.802 .000 
-.293 .202 .007 

10.039 6.047 .008 
10.548 3.032 .009 
-4.253 2.208 .736 

Rerata : harga rerata diskreminan dari setiap variabel komponen respons 

tmun. 

Simpang baku : simpang baku diskreminan dari setiap variabel komponen respons 

imun. 

Sel Dendritik, sel CD 11 b, sel T CDS, STp IL-2, STp IFNy, STp IL-A, STp IL-l 0, 

SPp IgA, dan SPp IgG dan SPp IgM adalah variabel pembeda terkuat. 

Dengan 10 variabel tersebut yang diperoleh dari anal isis diskreminan menunjukan 

nilai Wilks' sebesar 0.03342 dan taraf signifikansinya sebesar .000. Dapat 

disimpulkan bahwa terdapat perbedaan pola dari ketiga kelompok tersebut pada 

daerah induktif yang tidak diberikan paparan dengan LPS. 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



140 

20 

15 

10 

5 

0 

-5 
DC CD11b CDS 

-10 

I• Def.A II Kontrol 0 Terapi A I 
Gambar 5.6 Grafik pola gangguan respons imun mukosa usus daerah induktif 

tanpa paparan LPS 

Dari tabel 5.26 dan gambar 5.6 mencerminkan bahwa pada daerah induktif yang 

tidak mendapat paparan LPS pada kelompok defisiensi vitamin A sel dendritik pada 

titik terendah dengan nilai .026 dan STp IL-2, STp IFNy, STp IL-10, SPp IgM 

terletak pada titik negatif dengan nilai -2.068, -3.443, -.156, dan -3.277 sedangkan 

variabel yang lain relatif masih baik tertinggi pada SPp lgG. Pada kelompok kontrol 

terdapat negatif untuk STp IL-2, STp IFNy dan SPp IgM. Pada kelompok terapi 

vitamin A variabel negatif pada STp IL-2, STp IFNy, STp IL-l 0, SPp IgM 

dengan nilai -.713, -.244, -.293, -4.253 . 
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Tabel 5.27 Pola komponen respons imun mukosa usus daerah 
efektor dengan paparan LPS dari kelompok defisiensi vitamin A 
kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A 

Varia Kel.def. vit.A Kel.kontrol 
bel Mean SD Mean 
DC 
NK 3.206 1.828 17.183 

CDllb 

CD4 .217 .183 4.539 
CDS 1.524 1.219 -1.485 
IL-2 .275 .099 14.532 
IFNy .243 .108 -3 .552 
IL-4 .261 .081 11.727 
IL-10 -.379 .109 -11.041 
lgA -.118 .081 27.150 
lgG .333 .133 -19.530 
lgM 

Tes univariat variabet1-12 sig.ofF : .000 
Tes muttivariat sig.ofF (Wilk) : .000 

Keterangan : tampiran 17 

SD 

6.229 

3.511 
1.478 
9.590 
1.576 
8.659 
9.479 
14.472 
11.315 

Kel.tera l)i vit.A 
Mean SD 

20.311 7.269 

2.891 1.655 
-.996 .801 
9.087 7.177 
-.915 .698 
6.813 4.577 
-8.649 7.852 
17.589 13.493 
-16.764 11.413 

Tes 
sig. 

.000 

.001 

.000 

.000 

.000 

.000 

.006 

.000 

.000 

Rerata : harga rerata diskreminan dari setiap variabet komponen respons 

tmun. 

Simpang baku : simpang baku diskreminan dari setiap variabet komponen respons 

tmun. 

Set NK, set T CD4, set T CD8, STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-10, SPp 

IgA, dan STp IgG adatah variabet pembeda terkuat. 

Dengan 9 variabel tersebut yang diperoleh dari analisis diskreminan menunjukan 

nilai Wilks' sebesar 0.02092 dan taraf signifikansinya sebesar .OOO.Dapat 
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disimpulkan bahwa terdapat perbedaan pola dari ketiga kelompok tersebut pada 

daerah efektor yang diberikan paparan dengan LPS. 
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Gam bar 5. 7 Grafik pola gangguan res pons imun mukosa usus daerah 

efektor dengan paparan LPS 

Dari tabel 5.27 dan gambar 5.7 mencerminkan bahwa pada daerah efektor yang 

mendapat paparan LPS pada kelompok defisiensi vitamin A sel Sp IL-l 0 dan sel Sp 

IgA terletak pada nilai negatif dengan nilai -.379 dan -.118 sedangkan komponen 

yang lain walaupun mempunyai nilai rendah tapi pada level positif tertinggi sel NK 

dan sel T CD8. Pada kelompok kontrol terdapat nilai negatifuntuk sel T CD8, STp 

IFNy dan STp IL 10 dan SPp lgM. Pada kelompok terapi vitamin A variabel 

negatif pada sel T CD8, STp IFNy, STp IL-l 0, SPp lgG. 
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Tabel 5.28 Pola komponen respons imun mukosa usus daerah efektor 
tanpa paparan LPS dari kelompok defisiensi vitamin A , kelompok 
kontrol dan kelompok terapi vitamin A 

Varia Kel.def. vit.A Kel.kontrol Kel.tera >i vit.A 
bel Mean SD Mean SD Mean SD 
DC 9.286 2.161 8.508 5.232 -1 .304 .448 
NK 

CDllb -.902 .270 4.170 2.157 8.196 6.557 
CD4 
CDS 
IL-2 2.238 .597 .865 .699 6.587 4.657 
IFNy -2.985 1.928 -2.933 2.551 2.864 2.144 
IL-4 

IL-10 -.015 .013 1.532 1.176 -5.844 5.794 
IgA -2.093 .778 11.951 3.655 3.398 2.134 
IgG 4.105 1.469 -7.526 2.483 6.753 5.150 
lgM .925 .436 -1.768 1.013 -1.893 2.393 

Tes univariat variabel 1-12 sig.ofF : .000 
Tes multivariat nilai Wilks' .01052 tarafsig.ofF: .000 

Keterangan : lampiran 18 

Tes 
sig. 
.000 

.000 

.000 

.000 

.000 

.000 

.000 

Rerata : harga rerata diskreminan dari setiap variabel komponen respons 

tmun. 

Simpang baku : simpang baku diskreminan dari setiap variabel komponen respons 

tmun. 

Sel dendritik, sel CD11b, STp IL-2, STp IFNy, STp IL-10, SPp IgA, dan SPp 

lgG dan SPp IgM adalah variabel pembeda terkuat. 

Dengan 8 variabel tersebut yang diperoleh dari analisis diskreminan menunjukan 

nilai Wilks' sebesar .01052 dan tarafsignifikansinya sebesar .000. Dapat 
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disimpulkan bahwa terdapat perbedaan pola dari ketiga kelompok tersebut pada 

daerah efektor yang tidak mendapat paparan dengan LPS. 
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Gambar 5.8 Grafik pola respons imun mukosa usus daerah efektor tidak 
mendapat paparan LPS 

Dari tabel 5.28 dan gambar 5.8 mencerminkan bahwa pada daerah efektor yang 

tidak mendapat paparan LPS pada kelompok defisiensi vitamin A sel CDllb, STp 

IFNy, STp IL-10 dan SPp IgA terletak pada nilai negatif dengan nilai -.902 , -

2.985, -.015, -2.093 sedangkan komponen yang lain walaupun mempunyai nilai 

rendah tapi pada level positif tertinggi sel dendritik dan SPp IgG. Pada kelompok 

kontrol 
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terdapat nilai negatif untuk STp IFNy dan SPp IgG dan SPp IgM, nilai tertinggi 

untuk sel IgA dan sel Dendritik. Pada kelompok terapi vitamin A variabel negatif 

pada sel dentritik, STp IL-l 0, SPp IgM. 
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Induktif 

Efektor 

Gambar 5.9 : Model imunopatobiogenesis resp.ons imun mukosa usus kei.Def.A, 
kei.Kontrol,' kel. terapi A 
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Gambar 5.10: Model imunopatobiogensis status imun mukosa usus 
Kel. Def.A, kel.kontrol, kel.terapi A 
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Gambar 5.11 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap CD 8 pada daerah efektor mukosa dari kelompok defisiensi vitamin 
A, tampak sel T CDS dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. 
Pembesaran lOOOX 

Gambar 5.12 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap CD 4 pada daerah efektor mukosa dari kelompok defisiensi vitamin 
A, tampak sel T CD4 dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. 
Pembesaran lOOOX 
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Gambar 5.13 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap sel Dendritik pada daerah efektor mukosa dari kelompok defisiensi 
vitamin A, tampak sel Dendritik dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. 
Pembesaran lOOOX 

Gambar 5.14 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap sel NK pada daerah efektor mukosa dari kelompok kontrol, tampak 
sel NK dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran lOOOX 
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Gambar 5.15 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap IL-2 pada daerah efektor mukosa dari kelompok kontrol, tampak 
STp IL-2 dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran 1000X 

Gambar 5.16 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap IFNy pada daerah efektor mukosa dari kelompok terapi vitamin A, 
tampak STp IFNy dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran 1000X 
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Gambar 5.17 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap IL-4 pada daerah efektor mukosa dari kelompok terapi vitamin A, 
tampak STp IL-4 dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran 1000X 

Gambar 5.18 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap IL-10 pada daerah efektor mukosa dari kelompok kontrol, tampak 
STp IL-10 dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran 1000X 
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Gambar 5.19 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap lgA pada daerah efektor mukosa dari kelompok terapi vitamin A, 
tampak SPp IgA dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran lOOOX 

Gambar 5.20 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap IgG pada daerah efektor mukosa dari kelompok terapi vitamin A, 
tampak SPp IgG dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran lOOOX 
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Gambar 5.21 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap IgM pada daerah efektor mukosa dari kelompok terapi vitamin A, 
tampak SPp IgM dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. Pembesaran lOOOX 

Gambar 5.22 : Sediaan imunohistokimia dengan antibodi monoklonal 
terhadap CD llb pada daerah efektor mukosa dari kelompok terapi vitamin A, 
tampak sel PMN CDllb dengan sitoplasma berwarna kecoklatan. 
Pembesaran lOOOX 
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BAB 6 

PEMBAHASAN 

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengungkap imunopatobiogenesis 

gangguan respons imun mukosa usus akibat adanya pengaruh defisiensi vitamin A. 

Untuk mencapai tujuan tersebut dibuat rancangan penelitian eksperimental dengan 

rancangan post test only control group design yang dilakukan pada tikus putih jenis 

Wistar. Penelitian ini tidak dapat dilakukan pada manusia oleh karena untuk 

mendapatkan unit sampel penelitian subyek harus dimatikan, oleh karena itu 

penelitian dilakukan pada hewan coba sebagai model penelitian. 

Penelitian ini dirancang dalam 3 kelompok yang diberikan perlakuan yang 

berbeda, kelompok defisiensi vitamin A, kelompok terapi vitamin A dan kelompok 

kontrol. Maksud pembagian tersebut supaya dapat membandingkan respons imun 

yang dicerminkan dari pola respons imunopatobiologik dari masing masing 

kelompok perlakuan yang dibandingkan dengan kontrol. 

Penelitian eksperimental adalah jenis penelitian yang dapat menghasilkan 

data dan hasil penelitian dengan kualitas dan validitas yang tinggi dengan tingkat 

akurasi yang sukar dicapai hila menggunakan rancangan penelitian yang lain 

(Pudjihardjo 1993). Paparan yang ada merupakan hasil rekayasa peneliti, dalam hal 

ini paparan adalah perlakuan membuat defisiensi vitamin A untuk dilihat 

pengaruhnya terhadap respons imun mukosa. 

Untuk memenuhi persyaratan supaya memperoleh hasil penelitian yang 

akurat dengan validitas yang tinggi maka pada data penelitian dilakukan uji awal 

untuk melihat apakah populasi penelitian bersifat homogen, maka dilakukan uji 
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homogenitas dengan anova, ternyata pada penelitian ini sampel memang homogen, 

hasil tes anova terhadap berat badan tidak menunjukan perbedaan yang signifikan 

dengan nilai kemaknaan F sebesar 0.147 (Lampiran 3) 

Data yang dipakai untuk analisa statistik adalah variabel komponen respons 

1mun yang terdiri dari 12 variabel, untuk mengekspresikan variabel tersebut 

digunakan metode pengecatan imunohistokimia dengan menggunakan antibodi 

monoklonal yang spesifik untuk masing masing variabel, cara pemeriksaan tersebut 

telah diakui keakuratannya (Soesatyo, 1990; Dobbelsteen, 1994; Shi, 1995; Juliati, 

1997) 

Untuk mengetahui bahwa sampel berasal dari distribusi yang normal, dilakukan uji 

normalitas dengan normal probability plot ternyata hasilnya normal. (Lampiran 4) . 

Paradigma Patobiologi yang berkonsep imunopatobiologi mukosal yang ber 

konsep stress mucosal immunocompetent cell digunakan sebagai arahan atau 

pegangan untuk dapat mengungkap imunopatobiogenesis respons imun pada mukosa 

usus dimana komponen respons imun adalah sel imunokompeten mukosa usus yang 

sedang mengalami stres akibat defisiensi vitamin A. 

Paradigma Patobiologi didifinisikan sebagai cara atau model berpikir untuk menalar 

segala perubahan biologik yang tidak lazim yang terjadi sebagai akibat dari tubuh 

yang berinteraksi dengan lingkungan yang merusak (Hill, 1980). 

Seiring dengan penggunaan paradigma Patobiologi untuk memecahkan 

masalah penelitian maka pemanfaatan kerangka konseptual penelitian adalah sangat 

penting dan diperlukan untuk memperoleh variabel penelitian. Supaya dapat 

mengungkapkan variabel penelitian menjadi data penelitian maka konsep 
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morfofungsi dipilih untuk mengempirikan data penelitian tersebut dalam bentuk 

komponen respons imun (sel imunokompeten) yang sedang melakukan aktivitas 

fungsi biologisnya ber interaksi satu dengan yang lain dalam melaksanakan fungsi 

respons imun (Putra, 1990). 

Untuk mengetahui pengaruh defisiensi vitamin A terhadap respons imun 

mukosa yang dapat dibangkitkan dengan paparan terhadap Lipopolysaccharide (LPS 

: bagian antigen didalam bakteri gram negatif yang merupakan endotoksin) 

(Soesatyo, 1990; Dobbelsteen, 1994) maka dipilih uji statistik yang dapat mengukur 

adanya fungsi interaksi diantara komponen-komponennya (variabel) untuk 

dibedakan diantara kelompok penelitian yaitu uji beda multivariat (Manova). Untuk 

mengetahui besarnya kontribusi aktivitas biologis dari masing masing variabel yang 

terkait dengan status imun dan respons imun mukosa usus yang mengalami 

defisiensi vitamin A maka satu tahap berikutnya perlu dilakukan uji diskreminan. 

Hasil dari analisis tersebut dalam bentuk besarnya kontribusi aktivitas biologisnya 

dapat dipolakan. Untuk dapat membuat pola maka harga rerata masing masing 

variabel pembeda dari komponen respons imun perlu dikalikan dengan besaran nilai 

kontribusinya yaitu koefisien Fisher yang mencerminkan besarnya peran dan 

kontribusi antar variabel komponen respons imun dalam mekanisme interaksi 

biologik yang sedang terjadi . Dengan membuat narasi yang cermat dan tajam dari 

pola yang diperoleh maka dapat diungkapkan imunopatobiogenesis status imun dan 

respons imun mukosa usus akibat pengaruh dari defisiensi vitamin A. 

Pola yang terbentuk dari hasil penelitian ini adalah pola imunopatobiologik 

status imun dan respons imun mukosa usus pada daerah induktif dan daerah efektor 
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mukosa usus. Pola tersebut adalah pola imunopatobiologik defisiensi vitamin A, 

pola imunopatobiologik terapi vitamin A dan pola normal pada kelompok kontrol. 

Pola yang dibahas adalah pola imunopatobiologik pada daerah induktif dan daerah 

efektor mukosa usus. Pola imunopatobiologik diharapkan dapat menjelaskan 

imunopatobiogenesis status imun dan respons imun pada mukosa usus atau proses 

kejadian mengapa status imun dan respons imun mukosa usus akibat defisiensi 

vitamin A mengalami gangguan. Dan setelah mendapat terapi vitamin A status imun 

dan respons imun tersebut akan mengalami perbaikan. 

Untuk menjelaskan hipotesis dan membuktikan tujuan penelitian diperlukan 

penjelasan yang didasarkan pada hasil penelitian. 

Respons imun mukosa (RIM) usus pat/a tlaeralt e{ektor yang mentlapat 

paparan LPS. 

Hasil penelitian menunjukan bahwa secara keseluruhan respons imun 

mukosa (RIM) usus pada kelompok defisiensi vitamin A berbeda secara bermakna 

dengan respons imun kelompok kontrol dengan nilai kemaknaan Wilks' sebesar 

0.007 dimana terjadi penurunan RIM kelompok defisiensi vitamin A dengan nilai 

kompenen respons imun yang lebih rendah.(Tabel 5.5). Peneliti lain melaporkan 

adanya penurunan respons imun sistemik akibat pengaruh defisiensi vitaimin A 

(Semba 1993, Wiedermann 1993, Arora 1994, Cantorna 1994, Zhao 1994, 

Pasatiempo 1992). Penelitian ini menemukan penurunan RIM usus.akibat defisiensi 

vitamin A. .Hal tersebut dapat dilihat pada komponen respons imun sel NK, STp IL-

2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-10 dan SPp lgA yang menurun secara nyata. 

Penurunan sel NK juga dilaporkan oleh peneliti lain dan akan terjadi aktivitas 
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normal kembali setelah pemberian vitamin A (Bowman, 1990). SPp lgA (3 .600) 

menurun secara signifikan dibandingkan dengan kelompok kontrol (14.200) hal iini 

didukung oleh penelitian Sirisinha 1980 dimana terjadi penurunan S-IgA pada cairan 

di lumen usus pada tikus yang menderita defisiensi vitamin A. Pada penelitian ini 

terjadi penurunan dari STp IFNy, hal ini agak berbeda dengan yang dilaporkan oleh 

peneliti lain dimana terjadi peningkatan IFNy sistemik pada tikus dengan defisiensi 

vitamin A yang mendapat paparan dengan parasit Trichinela spiralis (Carman, 1991; 

Carman, 1992; Cantorna, 1994). Tampaknya defisiensi vitamin A mempunyai 

pengaruh negatif terhadap sel imunokompeten secara tidak merata, tetapi pada 

umumnya terjadi penurunan. Walaupun beberapa komponen respons imun secara 

terpisah tidak berbeda bermakna dengan univariat tes tapi tetap memepunyai nilai 

yang lebih rendah pad a defisiensi vitamin A, sel dendritik, neutrofil CD 11 b, sel T 

CD4, sel T CD8, SPp lgG, SPp lgM dibandingkan dengan kelompok normal. 

Stephensen 1993 melaporkan hasil penelitiannya bahwa akibat defisiensi vitamin A 

akan menurunkan respons imun sistemik IgG dan IgM dan akan terjadi perbaikan 

setelah pemberian vitamin A (Chun, 1992). Walaupun terjadi penurunan sel 

dendritik akibat defisiensi vitamin A, tetapi tampaknya sel tersebut masih mampu 

untuk membangkitkan respons imun mukosa. 

Respons imun mukosa (RIM) usus pada daerah indukti( vang mendapat 

paparan LPS. 

Pada penelitian ini menunjukkan bahwa pada daerah induktif mukosa usus 

terjadi penurunan RIM (respons imun mukosa) pada kelompok defisiensi vitamin A 

dibandingkan kelompok kontrol dengan derajat kemaknaan Wilk sebesar 0.023 
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(tabel 5.11) Terjadi penurunan yang signifikan dari komponen STp IFNy dan STp 

IL-4 dengan nilai 3.100 dan 1.800 dibandingkan dengan nilai 5.300 dan 4.500 pada 

kelompok kontrol, demikian juga terjadi penurunan pada komponen sel dendritik, 

STp IL-2, SPp IgA. Walaupun terjadi penurunan sel dendritik masih mampu untuk 

membangkitkan respons imun dalam keadaan defisiensi vitamin A. 

Hal yang sebaliknya terjadi peningkatan dari komponen sel NK, sel netrofil CDllb, 

sel T CD4, sel T CD8 pada kelompok defisiensi vitamin A tetapi kenaikan tersebut 

tidak signifikan. Tampaknya komponen yang bertanggung jawab atas innate 

immunity dan cell mediated immunity masih dipertahankan. Fakta ini menunjukkan 

bahwa defisiensi vitamin A mempunyai pengaruh yang selektif pad a daerah induktif 

mukosa usus. Melihat pada penjelasan diatas dapat disimpulkan secara umum bahwa 

defisiensi vitamin A menurunkan RIM usus baik pada daerah efektor maupun pada 

daerah induktif.(analisis multivariat signifikan). 

Status imun mukosa (SJM) usus pada daerah e(ektor mukosa usus yang 

tidak mendapat paparan LPS 

Basil penelitian menunjukan bahwa pada kelompok defisiensi vitamin A 

menunjukan penurunan status imun mukosa (SIM) usus secara signifikan hila 

dibandingkan dengan kelompok kontrol dengan nilai kemaknaan Wilks' sebesar 

.024 (tabel 5.8). Seluruh komponen respons imun menurun, kecuali komponen sel 

NK. justru terjadi peningkatan walaupun tidak signifikan, tetapi secara keseluruhan 

terjadi penurunan SIM usus pada jalur imunitas seluler. Demikian juga terjadi 

penurunan yang signifikan pada imunitas humoral lokal terutama penurunan SPp 

IgA Pada daerah ini yang tidak mendapat paparan LPS ratio CD4/CD8 sebesar 
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14.1/13.4 = 1.05 dibandingkan dengan ratio CD4/CD8 pada kelompok normal 

sebesar 28.200 I 20.800 = 1.4 gambaran demikian disebut sebagai gangguan SIM 

akibat abnormalitas pada subset sel T. (Semba 1993). 

Status imun mukosa (SIM) tlSUS pada daerah indukti( yang titlak 

mendapat paparan LPS 

Hasil penelitian menunjukan bahwa tidak terdapat perbedaan SIM usus yang 

signifikan antara kelompok defisiensi vitamin A dengan kelompok kontrol, 

walaupun terjadi penurunan mayoritas dari komponen respons imun pada kelompok 

defisiensi vitamin A tetapi sedikit terjadi peningkatan dari komponen sel T CD4 dan 

sel T CD8. Tampaknya paparan dengan LPS merupakan hal yang penting untuk 

membangkitkan respons imun, hal ini dapat terlihat fakta bahwa walaupun terjadi 

penurunan komponen respons imun pada kelompok defisiensi vitamin A tetapi tidak 

berbeda bermakna dengan kelompok kontrol (tabel 5.14) defisiensi vitamin A tidak 

terlalu banyak menggaggu daerah induktif, tetapi begitu mandapat paparan dengan 

LPS akan terjadi penurunan respons imun (tabel 5.11). Tanpa adanya paparan 

dengan LPS sebenarnya respons imun mukosa memang sudah terjadi oleh karena 

peranan dari flora normal didalan lumen usus. 

Defisiensi vitamin A menyebabkan penurunan RIM baik daerah ejektor 

maupun daerah induktif, dan terjadi penurunan SJM daerah efektor dan terjadi 

penunman SIM daerah induktifwalaupun tidak signi.fikan akibat defisiensi vitamin 

A. 

Untuk menjelaskan hipotesis dan tujuan penelitian akan digunakan hasil penelitian 

sebagai berikut 
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Perbaikan respons imun mukosa (RIM) usus daerah e(ektor mukosa usus 

yang mendapat paparan LPS setelalt mendapat terapi vitamin A. 

Dari tabel 5.7 dapat dilihat bahwa ada perbedaan yang signifikan dengan 

nilai kemaknaan Wilks' sebesar .014 antara kelompok defisiensi vitamin A dengan 

kelompok terapi vita-min A. Jelas terlihat adanya perbaikan dari seluruh komponen 

respons imun. Terjadi perbaikan dari innate immunity (non specific arm of the 

immune system) yang terutama didominasi oleh peranan dari sel NK, hal ini 

didukung oleh penelitian bahwa dengan pemberian vitamin A pada tikus yang 

mengalami defisiensi vitamin A akan meningkatkan jumlah dan fungsi sel NK, sifat 

sitotoksisitas dari sel tersebut berkaitan dengan persentasi sel NK, vitamin A 

dikatakan penting untuk mempertahankan jumlah dan aktifitas sel NK tetapi bukan 

untuk aktifasi sel tersebut (Bowmann, 1990; Zhao, 1994; Zhao, 1995). Dalam 

keadaan defisiensi vitamin A terjadi juga penurunan aktifitas sitotoksik dari CTL 

(cytotoxic T lymphocyte) yang mendapat paparan dengan patogen virus. 

Meningkatnya frekuensi sel dendritik setelah mendapat terapi vitamin A 

menunjukan adanya perbaikan aktivitas dari sel tersebut, hal ini akan mendukung 

fungsi sel tersebut dalam imunitas alami. 

Cells mediated immunity yang dicerminkan dengan ratio CD4 I CDS mengalami 

perbaikan setelah pemberian vitamin A dari 0.84 menjadi 2.2. Penemuan ini 

didukung oleh hasil penelitian Semba 1993 dimana anak yang menderita defisiensi 

vitamin A setelah mendapatkan terapi vitamin A akan terjadi perbaikan ratio CD4 I 

CD8 (cell mediated immunity) hal ini menunjukkan terjadi perbaikan dari populasi 

sel Th 1 dan Th2 (Wiedermann, 1993; Canto rna, 1994) 
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Akibat pemberian terapi vitamin A akan terjadi juga perbaikan dari RIM jalur 

imunitas humoral lokal (local humoral immunity) terutama yang didominasi oleh 

SPp IgA yang meningkat tajam (signifikan) dari 3.600 menjadi 13.100, penemuan 

ini sesuai dengan laporan penelitian bahwa imunitas humoral lokal pada mukosa 

didominasi oleh peranan dari SPp IgA yang memproduksi S IgA.(Sirisinha, 1980; 

Knight, 1994; Me Intyre , 1999). 

Pemberian vitamin A juga akan memperbaiki respons imun IgG oleh karena 

terjadinya perbaikan fungsi dari sel T helper (Carman, 1991 ; Chun, 1992; 

Stephensen, 1993) hal ini sesuai dengan hasil penelitian ini dimana terjadi 

peningkatan frekuensi SPp IgG setelah mendapat terapi vitamin A. 

Bila dibandingkan respons imun pada kelompok kontrol dengan kelompok terapi 

tidak terdapat perbedaan yang signifikan terlihat dari nilai kemaknaan Wilks' 

sebesar .589 (tabel 5.6) . Peningkatan frekuensi melebihi frekuensi normal dari 

beberapa komponen respons imun, sel dendritik, sel NK, STp IFNg, SPp IgG dan 

peningkatan frekuensi yang masih dibawah normal dari komponen respons imun, sel 

CD11b, sel T CD4, sel T CDS, STp IL-2, STp IL-4, SPp IgA dan SPp IgM 

walaupun demikian perbedaan tidak signifikan. Perbaikan yang tidak merata tersebut 

menunjukan pengaruh vitamin A tidak merata pada sel imonokompeten. 

Respons imun mukosa (RIM) usus daerah indukti( yang mendapat 

paparan LPS setelah terapi vitamin A 

Hasil penelitian ini menunjukan bahwa didaerah induktif yang mendapat 

paparan LPS tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok defisiensi 

vitamin A dan kelompok terapi vitamin A dengan nilai kemaknaan Wilks' sebesar 
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.166 (tabel 5.13) Hal ini menunjukan bahwa daerah tersebut tidak terlalu banyak 

dipengaruhi oleh defisiensi vitamin A walaupun beberapa komponen respons imun 

secara terpisah menunjukkan adanya perbedaan, sel dendritik. STp IL-4, dan SPp 

IgA dimana terjadi peningkatan frekuensi dari sel tersebut. 

Dengan merujuk pada tabel 5.12 terlihat bahwa tidak terdapat perbedaan 

yang bermakna antara kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A dengan 

nilai Wilks' tset of significant ofF sebesar .365. Beberapa komponen sel dendritik, 

sel NK, sel CD 11 b, STp IL-4 frekuensinya melebihi normal, hal demikian 

menunjukkan bahwa pada daerah induktif baik dalam keadaan defisiensi maupun 

setelah mendapat terapi vitamin A fungsi imunitas alami (innate immunity) masih 

tetap dipertahankan. 

Perbaikan status imun mukosa (SJM) usus daeralt e(ektor tanpa paparan 

LPS setelalt mendapat terapi vitamin A. 

Hasil penelitian menunjukan bahwa status tmun mukosa (SIM) daerah 

efektor yang tidak mendapat paparan LPS terdapat perbedaan yang signifikan antara 

kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok kontrol dengan nilai kemaknaan 

Wilks' sebesar .011 (tabel 5.10). Setelah terapi terjadi perbaikan pada sebagian besar 

frekuensi dari komponen respons imun kecuali pada komponen innate immunity 

dimana frekuensi sel dentritik dan sel NK masih lebih rendah sedangkan frekuensi 

sel CD 11 b terjadi perbaikan yang signifikan, tetapi sebenarnya fungsi innate 

immunity banyak ditentukan oleh peranan sel APC (sel dendritik) dan sel NK. Pada 

daerah ini vitamin A mempunyai pengaruh yang besar terhadap fungsi respon imun 

mukosa. Pada daerah yang sama yang mendapat paparan, RIM jalur innate immunity 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



164 

lebih baik dari yang tidak mendapat paparan, hal ini menunjukan bahwa innate 

immunity setelah terapi vitamin A menjadi lebih responsif terhadap paparan 

LPS .dapat dilihat pada tabel 5.7 dari komponen innate immunity. 

Dengan melihat pada tabel 5.9 terlihat bahwa pada daerah efektor tanpa 

paparan LPS tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok kontrol 

dengan kelompok terapi vitamin A dengan kemaknaan nilai Wilks' sebesar .142 

bahkan terjadi frekuensi yang melebihi kelompok kontrol atas sel netrofil CD 11 b, 

sel T CDS, STp IL-2, STp IFNy, STp IL-4, STp IL-l 0 dan sel sel yang 

bertanggung jawab pada imunitas humoral lokal tetapi kenaikan tersebut tetap tidak 

signifikan, hal ini menunjukkan bahwa setelah mendapat terapi status imunitas 

kembali normal. 

Perhaikan status imun mukosa usus (SJM) daeralt indukti(tanpa paparan 

LPS setelalt mendapat terapi vitamin A 

Basil penelitian yang merujuk pada tabel 5.16 menunjukkan bahwa terdapat 

perbedaan status imun mukosa (SIM) daerah induktif tanpa paparan yang signifikan 

antara kelompok defisiensi vitamin A dan kelompok yang mendapat terapi vitamin 

A dengan kemaknaan nilai Wilks' sebesar .021. Walaupun terjadi perbaikan 

kenaikan frekuensi komponen respons imun tetapi juga terjdi penurunan frekuensi 

dari beberapa komponen respons imun, sel T CD4, sel T CDS, STp IFNy, namun 

demikian secara interaksi fungsional SIM berbeda bermakna. 

Dengan mengikutsertakan data penelitian seperti pad a tabel 5. 15 terlihat 

adanya perbedaan yang tidak signifikan SIM daerah induktif yang tidak mendapat 
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paparan LPS antara kelompok kontrol dan kelompok terapi vitamin A tidak 

signifikan dengan kemaknaan nilai Wilks' .259. 

Secara individual sel dendritik, sel NK, sel T CD4 dan sel T CD8 secara signifikan 

belum dapat mencapai normal. Fenomena demikian menunjukkan bahwa dengan 

terapi vitamin A tidak dapat memperbaiki secara bersama sama komponen respons 

imun pada daerah induktif yang tidak mendapat paparan LPS setelah terapi dengan 

vitamin A belum sepenuhnya membaik terlihat dari masih terdapatnya gangguan 

SIM pada jalur imunitas alami dan jalur cell mediated immunity, tetapi secara 

keseluruhan fungsi respons imun sebagai akibat interaksi dari seluruh komponen 

respons terjadi perbaikan hal ini terbukti tidak terdapatnya perbedaan yang 

bermakna dengan kelompok kontrol. Penemuan in didukung oleh peneliti lain 

dimana pemberian terapi vitamin A dapat menormalisir kembali SIM pada keadaan 

defisiensi vitamin A.(Cantorna, 1994; Zhao, 1994; Zhao, 1995; Bowmann, 1990; 

Chun, 1992) 

Kesimpulan yang dapat diambil bahwa dengan terapi vitamin A terjadi perbaikan 

SIM daerah efektor dan daerah induktif. 

Pemberian terapi vitamin A terjadi perbaikan RIM daerah efektor, 

sedangkan RIM daerah induktif tidak banyak mengalami perubahan. SIM untuk 

daerah efektor dan daerah induktif mengalami perbaikan setelah mendapat terapi 

vitamin A. 

Dengan analisis statistik yang tepat dan penjelasan yang lengkap dapat disimpulkan 

bahwa tujuan penelitian pertama dan kedua dapat dicapai dan hipotesis pertama dan 

kedua dapat dibuktikan. 
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Untuk menjelaskan rasionalisasi pola imunopatobiologik mukosa usus yang 

mengalami defisiensi vitamin A yang terpapar LPS yang digunakan untuk 

mengungkap imunopatobiogenesis RIM usus pada defisiensi vitamin A digunakan 

hasil analisis data penelitian sebagai berikut 

Pola respons imun mukosa usus (RIM) tlaeralt e(ektor dengan paparan 

LPS dari kelompok de(isiensi vitamin A.. kelompok kontrol, kelompok terapi 

vitamin A untuk mengungkap imunopatobiogenesis RIM 

Untuk membuat pola respons imun mukosa telah diambillangkah langkah uji 

statistik seperti terlihat pada tabel 5.23 dan tabel 5.27 dengan 12 variabel yang diuji 

didapatkan 9 variabel diskreminan sebagai pembeda antar kelompok, 9 variabel 

tersebut : 

Pola imunopatobiologik kelompok kontrol adalah : sel NK (17.184). sel T 

CD4 (4.539). sel T CD8 (-1.485). STp IL-2 (14.532). STp IFNy (-3.552). STp IL-4 

(11.727). STp IL-10 (-11.041). SPp IgA (27.150) dan SPp IgG (-19.530). Dengan 

membuat penjelasan dari nilai variabel pembeda tersebut dan merujuk pada 

kerangka konseptual penelitian maka akan dapat diungkapkan imunobiogenesis RIM 

dalam keadaan normal. 

Adanya antigen atau imunogen yang dalam penelitian ini digunakan LPS yang 

ditangkap oleh sel M akan disalurkan kearea kubah (sub epithelial dome, SED ) 

dibawahnya yang banyak mengandung APC terutama sel dendritik (Kelsall, 1999), 

sel dendritik folikular adalah sel APC non fagositik dan sangat esensial untuk 

mempresentasikan antigen ke sel T CD4+ demikian juga terhadap sel B. Sel tersebut 
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dapat dikenali dengan antibodi monoklonal spesifik pada pengecatan 

imunohistokima (Clancy, 1989; Bottomly, 1999; Kelsall , 1999). 

Stimulasi oleh imunogen akan menyebabkan APC menjadi aktif dan memproduksi 

IL-l (Lymphocyte activatingfactor), mulai saat ini terjadi inisiasi dari respons imun. 

IL-l tersebut akan memicu aktivasi sel T CD4 (Tho), oleh karen a ratio sel T CD4 I 

set T CDS yang cukup tinggi sebesar 3.05 hal demikian menunjukkan bahwa 

imunitas seluler dalam keadaan baik. 

Dalam keadaan normal aktivasi APC mukosa oleh stimulasi imunogen akan 

menyebabkan terpicunya CD4+Th0 kearah dominasi Th2 yang memproduksi IL-4 

yang meningkat dengan akibat regulasi negatif terhadap sel Th 1 sehingga produksi 

IFNy menurun cukup tajam. Oleh karena produksi IL-l 0 oleh set Th2 tidak adekuat 

maka sifat regulasi negatif akan menyebabkan peningkatan produksi IL-2 oleh sel 

Th I . Ad any a produksi IL-4 masih cukup tinggi mampu untuk memicu sel B dan 

dibawah pengaruh dari IL-5, IL-6 (Tokuyama, 1996) untuk berubah menjadi sel 

plasma yang memproduksi IgA yang cukup tinggi (27.150). Dalam keadaan normal 

fungsi imunitas humorallokal pada mukosa didominasi oleh fungsi S-IgA dengan S­

IgG yang rendah (Knight,1994; Mcintyre, 1999; Husband, 1999). Dari penjelasan 

diatas dapat disimpulkan bahwa dalam keadaan normal terjadi dominasi sel Th2 

yang menghasilkan IL-4, IL-5, IL-6, IL-l 0 yang akan memicu sel plasma untuk 

memproduksi antibodi IgA yang cukup pada mukosa. 

Pada penelitian ini ditemukan frekuensi sel NK yang tinggi dengan IFNy 

yang rendah hal ini dapat dijelaskan sebagai berikut, IFNy yang cukup diperlukan 

untuk pemicuan set NK, tetapi pada keadaan ini justru IFNy rendah hal ini masih 
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mungkin terjadi oleh karena sel NK dapat dipicu tidak hanya oleh IFNy saja tetapi 

juga oleh IL-2 yang diproduksi oleh sel Th1 dan IL-12 yang diproduksi oleh APC 

(Tizard 1995). Frekuensi sel T CD8 yang rendah sehingga ratio sel T CD4 I sel T 

CD8 yang tinggi hal ini mencerminkan fungsi cell mediated immunity yang baik. 

Pola imunopatobiologik kelompok defisiensi vitamin A adalah sel NK 

(3 .206), sel T CD4 (.217), sel T CD8 (1.524), STp IL-2 (.275), STp IFNy (.243), 

STp IL-4 (.261), STp IL-10 (-.379), SPp IgA (-.118) dan SPp IgG (.333). Dengan 

membuat penjelasan dari nilai variabel pembeda tersebut yang merujuk pada 

kerangka konseptual akan dapat diungkapkan imunopatobiogenesis RIM usus pada 

defisiensi vtamin A. Akibat defisiensi vitamin A sel imunokompeten mengalami 

stres sehingga perilaku sel tersebut dapat berubah dalam merespon terhadap 

stimulasi dari luar. Patogen atau imunogen yang disalurkan oleh sel M akan diterima 

oleh APC (sel dendritik) yang mengalami stres akibat dari defisiensi vitamin A, 

aktivasi tersebut sangat mungkin tidak sempurna sehingga produksi IL-l menjadi 

tidak adekuat untuk aktivasi sel T CD4 Tho dengan akibat frekuensi sel tersebut 

tidak banyak sehingga ratio sel T CD4 I sel T CD8 menjadi sangat rendah 0.14. 

Gambaran demikian menunjukkan adanya respons imun seluler tidak adekuat. 

Dalam keadaan defisiensi vitamin A aktivasi APC mukosa oleh stimulasi 

imunogen akan menyebabkan terpicunya CD4+Th0 dengan dominasi kearah Th1 

sehingga produksi IFNy meningkat, walaupun frekuensi STp IFNy tidak terlalu 

tinggi (0.243 tetapi kecepatan produksinya dapat meningkat tajam mencapai 6 kali 

lipat dari normal. (Cantorna 1994). IFNy yang tinggi akan menyebabkan regulasi 

negatif terhadap sel Th2 sehingga produksi IL-4 dan IL-l 0 menurun, diduga IL-5 
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dan IL-6 juga menurun dengan akibat stimulasi terhadap set B juga menurun 

sehingga produksi IgA menurun tajam (-.118) sedangkan dalam keadaan normal 

tinggi (27.150), menurunnya IgA diikuti dengan meningkatnya IgG sebagai 

kompensasi . Penemuan ini didukung oleh peneliti lain dimana S-IgA rendah dalam 

cairan usus pada tikus yang menderita defisiensi vitamin A (Sirisinha 1980) 

Adanya fakta frekuensi sel NK yang menurun (3.206) dibandingkan kontrol 

(17.183) dengan frekuensi STp IFNy (.243) yang meningkat dibandingkan dengan 

kontrol (-3 .552) memerlukan penjelasan sebagai berikut dalam keadaan defisiensi 

vitamin A produksi IL-2 oleh sel Th1 menurun dan produksi IL-12 oleh sel APC 

juga menurun sehingga pemicuan terhadap sel NK tidak cukup walaupun 

IFNy meningkat. 

Meningkatnya sel T CDS pada defisiensi vitamin A oleh karena adanya IFNg yang 

tinggi yang memang diperlukan untuk menstimulasi sel T CD8. (Peakman 1997, 

Kulby 1992) Rendahnya sel T CD8 dan sel NK pada keadaan defisiensi vitamin A 

menunjukkan adanya penurunan fungsi cell mediated immunity 

Pola imunopatobiologik kelompok terapi vitamin A adalah : sel NK 

(20.311), sel T CD4 (2.S91), sel T CDS (-.996), STp IL-2 (9.0S7), STp IFNy (­

.915), STp IL-4 (6.Sl3), STp IL-10 (-.S .649), SPp IgA (17.589) dan SPp IgG (-

16.764). Dengan membuat penjelasan dari nilai variabel pembeda tersebut dan 

merujuk pada kerangka konseptual penelitian maka akan dapat diungkapkan 

imunopatobiogenesis RIM usus setelah mendapat terapi vitamin A. Setelah 

mendapat terapi vitamin A kadar vitamin A dalam serum menjadi normal 41.597 

mcg/dl, sel imunokompeten dapat berfungsi normal kembali. 
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LPS yang digunakan sebagai imunogen akan ditangkap oleh set M untuk ditransport 

kearea dibawahnya (SED) yang banyak mengandung APC (sel dendritik), stimulasi 

oleh imunogen ini akan menyebabkan APC menjadi aktif dan memproduksi IL-l 

(Lymphocyte activating factor), mulai saat ini terjadi inisiasi dari respons imun. IL-l 

akan memicu aktivasi sel T CD4 (Tho), oleh karena ratio sel T CD4 I sel T CD8 

yang cukup tinggi sebesar 2.90 yang mendekati nilai kelompok kontrol hal demikian 

menunjukan bahwa imunitas seluler mengalami perbaikan .. 

Setelah mendapat terapi vitamin A fungsi imunokompeten diharapkan 

menjadi normal, perilaku sel menjadi normal dalam memberi respon terhadap 

stimulasi dari luar. Dalam keadaan vitamin A normal setelah terapi, aktivasi APC 

oleh stimulasi imunogen akan menyebabkan terpicunya CD4+Th0 dengan dominasi 

kearah Th2 yang memproduksi IL-4 yang meningkat (frekuensi STp IL-4 sudah 

mendekati kelompok kontrol) dengan akibat terjadi regulasi negatifterhadap sel Th1 

sehingga produksi IFNy menurun cukup tajam. Oleh karena produksi IL-l 0 oleh sel 

Th2 tidak adekuat maka sifat regulasi negatif akan menyebabkan peningkatan 

produksi IL-2 oleh sel Th I . Adanya produksi IL-4 masih cukup tinggi dan pengaruh 

dari IL-5 dan IL-6 mampu untuk memicu sel B untuk berubah menjadi sel plasma 

yang memproduksi IgA yang cukup tinggi ( 17.589) nilai ini jauh lebih tinggi dari 

kelompok defisiensi vitamin A tetapi sedikit dibawah nilai kelompok kontrol..Hal ini 

menunjukkan bahwa setelah terapi vitamin A fungsi imunitas humoral lokal pada 

mukosa kembali kearah normal yang didominasi oleh fungsi SPp-IgA dengan IgG 

yang rendah (Knight, 1994; Mcintyre, 1999). Dari penjelasan diatas dapat 

disimpulkan bahwa setelah terapi vitamin A sel Th2 akan terpicu untuk memsekresi 
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sitokin yang diperlukan untuk memproduksi antibodi IgA oleh sel plasma yang 

cukup pada mukosa. 

Pada penelitian ini ditemukan frekuensi sel NK yang meningkat tajam 

setelah terapi vitamin A (20.311) bahkan melampaui harga kelompok kontrol 

(17.183) dengan IFNy yang rendah hal ini memerlukan penjelasan sebagai berikut 

IFNy yang cukup diperlukan untuk pemicuan sel NK, tetapi pada keadaan ini justru 

IFNy rendah hal ini masih mungkin terjadi oleh karena sel NK dapat dipicu tidak 

hanya oleh IFNy saja tetapi juga oleh IL-2 yang diproduksi oleh sel Thl dan IL-12 

yang diproduksi oleh APC (Tizard 1995). Pada penelitian ini setelah terapi vitamin 

A diharapkan bahwa fungsi sel Th 1 dan sel APC menjadi normal. 

Setelah terapi vitamin A frekuensi sel T CD8 menurun dan frekuensi sel T 

CD4 meningkat dibandingkan dengan kelompok defisiensi vitamin A sehingga ratio 

sel T CD4 I sel T CD8 menjadi lebih tinggi . Adanya frekuensi sel NK yang cukup 

dan ratio sel T CD4 I sel T CD8 yang tinggi, hal ini mencerminkan fungsi cell 

mediated immunity menuju perbaikan kearah normal.. 

Dengan penjelasan rasionalisasi pola imunopatobiologik mukosa usus tikus 

pada daerah efektor yang mendapat paparan imunogen LPS dari ketiga ke/ompok 

tersebut, kelompok dejisiensi vitamin A, kelompok kontro/ dan kelompok terapi 

vitamin A dapat dismpu/kan bahwa imunopatobiogenesis RIM dari ketiga kelompok 

terse but adalah berbeda dengan kekuatan pembeda sebesar 86,67% dan derajat 

kemaknaan Wilk sebesar 0. 000. Pola imunopatobologik kelompok kontrol dengan 

kelompok terapi vitamin A tampaknya ada kemiripan walaupun frekuensi komponen 

respons imun mukosa pada kelompok terapi vitamin A sedikit /ebih rendah. 
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Pola respons imun nmkosa tuus (RIM) daerah indukti( dengan paparan 

antigen LPS dari ke/ompok tle{isiensi vitamin A ,kelompok kontro/, kelompok 

terapi vitamin A untuk mengungkap imunopatobiogenesis RIM 

Untuk membuat pola RIM daerah induktiftelah diambillangkah langkah uji statistik 

diskreminan seperti terlihat pada tabel 5.21 dan tabel 5.25, dengan 12 variabel yang 

diuji didapatkan 7 variabel diskreminan sebagai pembeda antar kelompok, 7 variabel 

tersebut: 

Pola imunopatobiologik kelompok kontrol adalah : sel dendritik (1.286). sel 

CDllb (5.275). sel T CD8 (1.952). STp IL-2 (2.541). STp IL-4 (6.306). SPp lgA 

(2.993). SPp IgG (3 .878). Dengan membuat penjelasan dari nilai variabel pembeda 

tersebut dan merujuk pada kerangka konseptual penelitian maka akan dapat 

diungkapkan imunopatobiogenesis RIM pada daerah induktif yang mendapat 

paparan dengan LPS . Dalam keadaan normal pemberian LPS setelah melalui sel M 

akan ditangkap oleh sel APC (sel dendritik) sehingga terjadi aktivasi sel tersebut 

yang akan memproduksi IL-l . 

Pad a penelitian ini ternyata IL-l akan memicu sel T CD4 ThO kearah sel T CD4 Th I 

dengan akibat meingkatnya IL2, oleh karena tidak munculnya IL-l 0 dari sel T CD4 

Th2 maka oleh karen a sifat regulasi negatif dari IL-l 0 sehingga tidak mampu untuk 

menekan sel T CD4 Thl akibatnya IL-2 tetap tinggi . IFNy yang tidak memberikan 

kontribusi aktivitas biologisnya pad a Sel T CD4 Th I menyebabkan tidak adanya 

supresi pada sel T CD4 Th2 sehingga produksi IL-4 meningkat dan pengaruh dari 

IL-5 dan IL-6 dengan akibat terpicunya sel B untuk memproduksi IgA dan IgG 
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permukaan. Adanya IL-l yang tinggi juga dapat menstimutasi set B dengan hasil 

meningkatnya produksi antibodi. 

Aktivitas yang tinggi dari APC dan IL-l akan menstimutasi set T CDS dan set 

CD 11 b, tidak adanya kontribusi aktivitas biotogis IFNy menyebabkan tidak ada 

stimutasi terhadap set NK sehingga set tersebut tidak memberikan kontribusi 

aktivitas biotogis. Hal ini menunjukan bahwa pada daerah induktif mukosa usus 

yang mendapat paparan fungsi imunitas seluler didominasi oteh APC, sel T CDS dan 

sel CDllb. Jadi dalam keadaan normal pada daerah induktifyang mendapat paparan 

antigen fungs i imunitas setuler dan imunitas humorallokal berjalan normal. 

Pola imunopatologik kelompok defisiensi vitamin A adalah : set dendritik (­

.346). set CDllb (6.972). set T CDS (4.27S). STp IL-2 (.252). STp IL-4 (1.194). 

SPp IgA ( -.602). SPp IgG (7.463). Dengan membuat penjelasan dari nilai variabel 

pembeda tersebut dan merujuk pada kerangka konseptual penelitian maka akan 

dapat diungkapkan imunopatobiogenesis RIM pada daerah induktif yang mengalami 

defisiensi vitamin A yang mendapat paparan dengan LPS 

Akibat adanya defisiensi vitamin A pemberian LPS setelah melalui sel M akan 

ditangkap oleh sel APC (sel dendritik) yang telah mengalami stres sehingga terjadi 

aktivasi sel tersebut tidak adekuat sehingga produksi IL-l menjadi rendah. 

Pada penelitian ini ternyata IL-l akan memicu sel T CD4 ThO kearah sel T CD4 Thl 

dengan akibat meingkatnya IL2 tetapi nilai masih dibawah kontrol, oleh karena tidak 

ada kontribusi aktivitas bilogis IL-10 dari sel T CD4 Th2 maka oleh karena sifat 

regulasi negatif dari IL-l 0 sehingga tidak mampu untuk menekan sel T CD4 Th 1 

akibatnya IL-2 tetap tinggi. IFNy yang tidak memberikan kontribusi aktivitas 
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biologis sel T CD4 Th 1 menyebabkan tidak adanya supresi pada sel T CD4 Th2 

sehingga produksi IL-4 meningkat dengan akibat terpicunya sel B untuk 

memproduksi IgA dan IgG permukaan, oleh karena defisiensi vitamin A sangat 

mungkin terjadi gangguan pada class switching sehingga lgA menurun sedangkan 

IgG meningkat sebagai kompensasi . Dalam keadaan normal IgA ini merupakan 

dominasi pada imunitas humoral lokal sedangkan pada keadaan defisiensi vitamin A 

dominasi oleh IgG tetapi fungsinya dalam imunitas humoral lokal tidak efektif 

Adanya IL-l yang rendah maka bantuan stimulasi sel B menjadi kurang adekuat 

dengan hasil produksi antibodi yang rendah. 

Adanya fakta sel T CDS yang meningkat dan sel CD 11 b yang meningkat tanpa 

adanya stimulasi yang adekuat dari APC dan IL-l dan IFNy memerlukan penjelasan 

sebagai berikut, stimulasi yang dilakukan oleh IL-2 walaupun rendah masih cukup 

untuk menstimulasi sel T CDS sedangkan pemicuan sel CD 11 b mungkin melalui 

mekanisme lain. Tidak adanya kontribusi aktivitas aktivitas biologis 

IFNy menyebabkan tidak ada stimulasi terhadap sel NK sehingga sel tersebut tidak 

menunjukkan kontribusi aktivitas biologisnya. Hal ini menunjukkan bahwa pada 

daerah induktif mukosa usus yang mengalami defisiensi vitamin A yang mendapat 

paparan LPS fungsi innate immunity nya oleh sel T CDS dan sel CD 11 b. Jadi dalam 

keadaan defisiensi vitamin A pada daerah induktif yang mendapat paparan antigen 

fungsi imunitas alami dan imunitas humorallokal mengalami penurunan 

Pola imunopatologik kelompok terapi vitamin A adalah : sel dendritik 

(4 .214). sel CDllb (12.461). sel T CDS (.962). STp IL-2 (1.002). STp IL-4 (7.324). 

SPp IgA (2.079). SPp IgG (1.813). Dengan membuat penjelasan dari nilai variabel 
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pembeda tersebut dan merujuk pada kerangka konseptual penelitian maka akan 

dapat diungkapkan imunopatobiogenesis RIM pada daerah induktif yang mendapat 

paparan dengan LPS 

Setelah pemberian vitamin A keadaan menjadi normal, pemberian LPS setelah 

melalui sel M akan ditangkap oleh sel APC (sel dendritik) sehingga terjadi aktivasi 

sel tersebut yang akan memproduksi IL-1. 

Pad a penelitian ini ternyata IL-l akan memicu sel T CD4 ThO kearah sel T CD4 Th l 

dengan akibat meingkatnya IL2, oleh karena tidak ada kontribusi aktivitas biologis 

IL-10 dari sel T CD4 Th2 maka oleh karena sifat regulasi negatif dari IL-10 

sehingga tidak mampu untuk menekan sel T CD4 Thl akibatnya IL-2 tetap tinggi . 

IFNy yang tidak memberikan kontribusi aktivitas biologis dari Sel T CD4 Th l 

menyebabkan tidak adanya supresi pada sel T CD4 Th2 sehingga produksi IL-4 

meningkat dengan akibat terpicunya sel B untuk memproduksi IgA dan IgG 

permukaan . Adanya IL-l yang tinggi juga dapat menstimulasi sel B dengan hasil 

meningkatnya produksi antibodi . 

Aktifitas yang tinggi dari APC dan IL-l akan menstimulasi sel T CDS dan sel 

CD 11 b, tidak adanya IFNy menyebabkan tidak ada stimulasi terhadap sel NK 

sehingga sel tersebut tidak menunjukkan kontribusi aktifitas biologisnya. Hal ini 

menunjukan bahwa pada daerah induktif mukosa usus yang mendapat paparan 

fungsi imunitas seluler nya didominasi oleh APC, sel T CDS dan sel CD 11 b. Jadi 

dalam keadaan normal pada daerah induktif yang mendapat paparan antigen fungsi 

imunitas seluler dan imunitas humorallokal kembali normal. 
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Dengan penjelasan rasionalisasi po/a imunopatobiologik mukosa usus tikus 

pada daerah induktif yang mendapat paparan imunogen LPS dari ketiga kelompok 

tersehut, kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol dan kelompok terapi 

vitamin A dapat dismpulkan hahwa imunopatohiogenesis /UM dari ketiga kelompok 

tersehut adalah herheda dengan kekuatan pemheda sehesar 76,67% dan derajat 

kemaknaan Wilk sehe'sar 0. 000. Pola imunopatohologik kelompok kontrol dengan 

kelompok terapi vitamin A tampaknya ada kemiripan walaupun frekuensi komponen 

respons imun mukosa pada kelompok terapi vitamin A sedikit lehih rendah. 

Dapat disimpulkan bahwa tujuan penelitian 4 dapat dicapai dan hipotesis 4 

dapat dibuktikan. 

Pola imunopatobiologik status imun mukosa (SIM) usus daeralt e(ektor 

tanpa paparan LPS rlari kelompok de(isiensi, kelompok kontrol, kelompok terapi 

vitamin A untuk mengungkap imunopatobiogenesis SIM 

Langkah untuk membuat pola gangguan respons imun mukosa usus telah dilakukan 

uji manova dan uji diskreminan seperti terlihat pada tabel 5.24 dan tabel 5.28 dengan 

memasukan 12 variabel yang diuji, didapatkan 8 variabel diskreminan sebagai 

pembeda antar kelompok, 8 variabel tersebut : 

Pola imunopatobiologik kelompok kontrol adalah : sel dendritik (8 .508). set 

CD1lb (4.170). STp IL-2 (.865). STp IFNy (-2.933). STp IL-10 (1.532). SPp IgA 

(11.951). SPp IgG (-7.526). SPp IgM (-1.768). Dengan membuat penjelasan dari 

nilai kontribusi aktivitas biologis variabel pembeda tersebut dan merujuk pada 

kerangka konseptual penelitian maka akan dapat diungkapkan imunobiogenesis 

respons imun mukosa dalam keadaan normal pada daerah efektor yang tidak 
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mendapat paparan antigen.Tanpa adanya patogen LPS sebagai paparan, masih dapat 

terjadi stimulasi respons imun oleh karena adanya flora dalam lumen usus yang 

ditangkap oleh sel M akan disalurkan ke area dibawahnya yang banyak 

mengandung APC/sel dendritik dengan akibat terjadinya aktifasi APC yang 

jumahnya cukup ban yak dan memproduksi IL-l, inisiasi respons imun dimulai . 

Dengan tidak munculnya nilai kontribusi dari sel T CD4 dan sel T CD8 [tetapi 

sebenarnya nilai absolut dari kedua variabel tersebut cukup tinggi 28.200 dan 20.800 

(tabel 5.2.4.16)] hal ini menunjukan bahwa sel tersebut tidak memberi kontribusi 

atau sangat kecil kontribusinya dalam status imun mukosa hila tidak mendapat 

paparan yang cukup. Keadaan tersebut akan memberi akibat turunnya IL-2 dan IFNy 

sehingga regulasi negatif akan menyebabkan peningkatan IL-l 0 walaupun tak terlalu 

tinggi yang dibantu IL-l dapat menstimulasi sel B untuk berubah menjadi sel plasma 

yang memproduksi IgA yang dominan dengan penurunan IgG dan IgM, hal 

demikian memang menunjukan gambaran yang normal pada mukosa usus. (Knight, 

1999; Mcintyre, 1999). Rendahnya kontribusi aktivitas biologis IFNy menyebabkan 

tidak terstimulasi nya sel NK dan sel T CD8. Sedangkan IL-l masih mampu untuk 

merangsang sel CD 11 b. Dari fakta tersebut dapat disimpulkan bahwa pada daerah 

efektor yang tidak mendapat paparan antigen yang adekuat fungsi imunitas seluler 

tidak menonjol tetapi fungsi imunitas lokal humoral masih bagus. 

Pola imunopatobiolgik kelompok defisiensi vitamin A adalah : sel dendritik 

(9.286). sel CDllb (- .902). STp IL-2 (2.238). STp IFNy (-2.985). STp IL-10 (­

.015). sel Sp lgA (-2.093). SPp lgG (4.105). SPp IgM (.925). Adanya defisiensi 

vitamin A akan menyebabkan kerusakan set M sehingga flora dalam lumen usus 
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dapat dengan mudah dan dalam jumlah yang cukup besar dapat mencapai APC yang 

banyak ditemukan diarea dibawah sel M. Oleh karena tak adanya paparan antigen 

LPS yang poten sel T CD4 dan sel T CD8 yang bersifat inducible tidak muncul 

dalam memberikan kontribusi untuk inisiasi respons imun. Sebagai akibat tidak 

munculnya kontribusi dari sel tersebut dan kontribusi negatif dari CD 11 b, IFNy, IL­

l 0, IgA dan tidak munculnya kontribusi dari IL-4 maka dapat disimpulkan bahwa 

akibat adanya defisiensi vitamin A terjadi gangguan pada sistem imunitas seluler 

dan sistem imunitas humurallokal pada daerah efektor. 

Pola imunopatobiologik kelompok terapi vitamin A adalah : set dendritik (-

1.304). set CDllb (8 .196) STp IL-2 (6.587). STp IFNy (2.864). STp IL-10 (-

5.844). SPp IgA (3 .398). SPp IgG (6.753). SPp IgM (-1.893). Dengan terapi 

vitamin A akan terjadi perbaikan dari set imunokompeten tetapi tampaknya tidak 

menyeluruh, hal ini terlihat dari mekanisme kerja biologisnya yang memberi 

kontribusi yang negatif dari set dentrik, STp IL-l 0, dan STp IgM. Secara 

keseluruhan kontribusi yang lebih banyak positif dari komponen respons imun 

menunjukan adanya perbaikan dari sistem imun seluler dan sistem imun humoral. 

Mengenai imunopatobiogenesis nya dapat dijelaskan sebagai berikut, berdasar pada 

fungsi biologis nya ternyata set APC/dendritik yang memberi peran kontribusi yang 

negatif hal ini menunjukan bahwa pemicuan respons imun tidak melalui set tersebut 

tentunya melalui mekanisme lain sangat mungkin melalui set epitel yang bertindak 

sebagai APC . Melihat pada fakta meningkatnya peran dari IL-2 dan IFNy yang 

positif yang berarti terjadi polarisasi kearah Th 1, dengan demikian terjadi supresi 

fungsi Th2 yang terbukti dari peran negatif dari IL-l 0 dan tidak munculnya peran 
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dari IL-4 .Adanya fakta peran positif dari sel SPp lgA dan sel SPp IgG hal ini 

menunjukan adanya mekanisme lain yaitu adanya peran langsung dari IL5 dan IFNy 

terhadap sel B (Austyn, 1994) Peran positif dari IL-2 dan IFNy tampaknya tidak 

cukup untuk memicu sel T CDS dan sel NK sehingga fungsi imunitas seluler hanya 

diwakili oleh sel CD 11 b yang pemicuannya tidak melalui peran IL-l oleh karena 

disini perannya negatif, tetapi melalui mekanisme lain yang belum jelas. Tampak 

adanya perbaikan imunopatobiogenesis respons imun setelah terapi vitamin A 

terlihat dari perbaikan fungsi imunitas seluler dan humoral hila dibandingkan dengan 

keadaan defisiensi vitamin A. 

Dengan penjelasan rasionalisasi pola imunopatologik mukosa usus tikus 

pada daerah efektor yang tanpa paparan imunogen LPS dari ketiga kelompok 

tersebut, kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol dan kelompok terapi 

vitamin A dapat dismpulkan bahwa imunopatobiogenesis SIM dari ketiga kelompok 

tersebut adalah berbeda dengan kekuatan pembeda sebesar 93,33% dan derajat 

kemaknaan Wilk sebesar 0. 000. 

Pola status imun imun mukosa (SJM) usus tlaeralt indukti(tanpa paparan 

LPS tlari kelompok tle{isiensi, kelompok kontro/, kelompok terapi vitamin A untuk 

mengungkap imunopatobiogenesis. 

Langkah untuk membuat pola gangguan status imun mukosa usus telah dilakukan uji 

manova dan uji diskreminan seperti terlihat pada tabel 5.22 dan tabel 5.26 dengan 

memasukan 12 variabel yang diuji, didapatkan 10 variabel diskreminan sebagai 

pembeda an tar kelompok, 10 variabel tersebut : 
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Pola imunopatobiologik kelompok kontrol adalah : sel dendritik (S. 119). sel 

CD11b (5 .745). sel T CDS (.591). STp IL-2 (-2 .017). STp IFNy (- .215). STp IL-4 

(3.2S2). STp IL-10 (.526). SPp IgA (7.327). SPp IgG (S.6S6). SPp IgM (-3.907). 

Dengan membuat penjelasan dari nilai kontribusi aktifitas biologis variabel pembeda 

tersebut dan merujuk pada kerangka konseptual penelitian maka akan dapat 

diungkapkan imunobiogenesis status imun mukosa dalam keadaan normal pada 

daerah induktif yang tidak mendapat paparan antigen.Tanpa adanya patogen LPS 

sebagai paparan, masih dapat terjadi stimulasi respon imun oleh karena adanya flora 

dalam lumen usus yang ditangkap oleh sel M akan disalurkan ke area dibawahnya 

yang banyak mengandung APC/sel dendritik dengan akibat terjadinya aktifasi APC 

yang jumahnya cukup banyak dan memproduksi IL-l, inisiasi respons imun dimulai. 

Aktifasi tersebut akan menyebabkan produksi IL-l yang meningkat sehingga terjadi 

pemicuan sel T CD4 ThO yang pada penelitian ini ternyata mendorong polarisasi 

kearah Th2 yang terlihat dari meningkatnya produksi IL-l 0 dan IL4 dengan akibat 

terjadinya aktifasi terhadap sel B yang diikuti dengan peran positif dari IgA dan IgG. 

Adanya dominasi dari Th2 akan menyebabkan supresi pada Th 1 dengan akibat 

aktifitas biologik dengan peran negatif dari IL-2 dan IFNg dengan akibat tak ada 

pemicuan terhadap sel T CDS dan sel NK dimana sel ini tidak menunjukan 

perannya. Adanya peran aktif dari IL-l yang diproduksi oleh APC akan 

menstimulasi sel T CD8 dan sel CD 11 b sehingga terjadi aktifitas biologik dengan 

peran positif dari kedua sel tersebut. Dari penjelasan diatas dapat disimpulkan bahwa 

pada daerah induktif status imunitas seluler dan humoral dapat dikatakan dalam 

keadaan cukup baik. 
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Pola imunopatobiologik kelompok defisiensi vitamin A adalah : set dendritik 

(.026). set CD11b (2 .975). sel T CDS (7.120). STp IL-2 (-2.06S). STp IFNy (-

3.443). STp IL-4 (.S21). STp IL-10 (-.156). SPp IgA (4.294). SPp IgG (16.301). 

SPp IgM (-3 .277). Adanya defisiensi vitamin A menyebabkan kontribusi aktifitas 

biologik set Dendritik menurun dari normal tetapi masih positif sehingga masih 

terdapat produksi IL-l yang masih mampu memicu set T CD4 ThO yang mendorong 

terjadinya polarisasi kearah Th2 yang terlihat dari aktifitas biologik yang positif dari 

IL-4 tetapi oleh karena pemicuan tidak adekuat terjadi penurunana aktifitas biologik 

dari IL-l 0 dengan peran negatif Oleh karena dominasi Th2 maka terjadi supresi Th 1 

yang terlihat dari menurunnya aktifitas biologik dari IL-2 dan IFNy dengan 

kontribusi negatif, sebagai konsekuensi dari keadaan ini tidak terjadi pemicuan 

terhadap sel T CDS dan sel NK sehingga tidak muncul kontribusi aktifitas 

biologiknya. Sel CD 11 b dan sel T CDS masih mendapat kesempatan pemicuan oleh 

aktifitas biologik positif dari IL-l sehingga terlihat peran aktifitas biologik positif 

dari sel T CDS dan sel CD 11 b. 

Adanya dominasi TH2 akan memicu set plasma untuk memproduksi Ig yang pada 

penelitian ini walupun terdapat peran dari IgA tapi didominasi oleh IgG bahkan 

terjadi kontribusi aktifitas biologik negatif dari IgM, hal demikian dapat dikatakan 

pada defisiensi vitamin A terjadi gangguan class switching dari IgA. Gambaran ini 

menunjukan inferioritas dari sistem imunitas humoral lokal yang dalam keadaan 

normal didominasi oleh IgA. (Knight, 1994; Me Intyre, 1999). Dari penjelasan diatas 

dapat disimpulkan bahwa pada defisiensi vitamin A terjadi penurunan kualitas 

imunitas seluler dan imunitas humorallokal pada daerah induktif 
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Pola imunopatologik kelompok terapi vitamin A adalah : sel dendritik 

(1.416), sel CDllb (S .l72). sel T CDS (.272). STp IL-2 (-.713), STp IFNy (-.244). 

STp IL-4 (6.09S). STp IL-10 (-.293), SPp IgA (10.039), SPp IgG (10.54S), sel Sp 

IgM (-4.253). Dengan terapi vitamin A terjadi perbaikan dari fungsi imunitas daerah 

induktif mukosa usus. Hal demikian dapat dijelaskan sebagai berikut, dengan peran 

kontribusi aktifitas biologik yang positif dari APC/dendritik akan menyebabkan 

produksi IL-l yang berfungsi untuk pemicuan sel T CD4 ThO yang pada penelitian 

ini ternyata terjadi polarisasi kearah Th2 yang menunjukan peran positif aktivitas 

biologik dari IL-4 sedangkan aktifitas biologik dari IL-l 0 menunjukan peran yang 

negatif, tetapi hal ini tidak mempengaruhi penekanan pada fungsi Th 1 oleh IL-4 

sehingga terlihat aktivitas biologik dengan peran negatif dari IL-2 dan IFNy dengan 

akibat tidak terpicunya sel T CDS dan sel NK sehingga tidak menunjukan peran 

aktifitas biologik. Oleh karena peran aktivitas biologik yang positif dari sel 

APC/dendritik maka pemicuan terhadap sel T CDS dan set CDllb masih terjadi 

sehingga kedua sel tersebut menunjukan peran aktivitas biologiknya yang positif 

Peran positif dari IL-4 akan menyebabkan pemicuan terhadap sel B yang dapat 

memproduksi IgA, IgG dan IgM permukaan yang pada penelitian ini ditemukan 

dominasi peran positif dari IgA daripada IgG sedangkan aktivitas biologik dari IgM 

menunjukan peran yang negatif, gambaran demikian menunjukan fungsi yang 

normal dari sistem imunitas humoral lokal pada mukosa. Dari penjelasan diatas 

dapat disimpulkan bahwa setelah pemberian vitamin A terjadi perbaikan dari sistem 

imunitas seluler dan sistem imunitas humoral pada daerah induktif mukosa usus. 
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Dengan penjelasan rasionalisasi pola imunopatologik mukosa usus tikus 

pada daerah induktif yang tanpa paparan imunogen LPS dari ketiga kelompok 

tersebut, kelompok defisiensi vitamin A, kelompok kontrol dan kelompok terapi 

vitamin A dapat dismpulkan bahwa imunopatobiogenesis SIM dari ketiga kelompok 

tersebut adalah berbeda dengan kekuatan pembeda sebesar 80% dan derajat 

kemaknaan Wilk sebesar 0. 000. 

Dari penjelasan tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa tujuan penelitian 3 

dapat dicapai dan hipotesis 3 dapat dibuktikan. 

Kajian temuan penurunan Sp-IgA dan peningkatan IgG pada daerah efektor 

yang mendapat paparan LPS pada defisiensi vitamin A dan teriadinya peningkatan 

IgA dan penurunan IgG setelah mendapat terapi vitamin A. 

Fenomena demikian perlu dicermati dan memerlukan penjelasan lebih lanjut. 

Dalam keadaan normal fungsi imunitas humoral lokal (local humoral immunity) 

pada mukosa ditumpukan pada peranan IgA, yang berbeda dengan fungsi imunitas 

humoral sistemik yang diperankan oleh IgG dan IgM. Dalam keadaan normal 

didalam mukosa terjadi IgA class switch melalui 2 mekanisme berbasis molekuler, 

direct switching dan successive switching (Me Ghee, 1989; Me Intyre, 1999). Pada 

direct switching Sll dan Sa sequence mengalami penyatuan Uoinning) dan 

nucleotide diantaranya dihilangkan (deleted). Fungsional VDJ-Ca mRNA 

ditranskripsikan untuk membentuk a chain dalam molekul IgA. Pada successive 

switching sel B mengalami rekombinasi S-S dari 5' ke 3' dalam genome, hal ini 

akan melibatkan switch kearah y dan kemudian kearah E sebelum switching menjadi 

a. Pada level VDJ pada sel B mlgM+ tahap awal terjadi delesi VDJ CJ.! dan Co 
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sehingga VDJ Cy terekspresikan sebagai mlgG+ B cell (membrane IgG+ B cell) , 

selanjutnya terjadi delesi Ce sehingga akhirnya yang terekspresi VDJ Ca dalam 

bentuk mlgA+ B cell . Populasi ini banyak ditemukan di daerah PP.Untuk terjadinya 

switching tampaknya dipengaruhi oleh peranan dari T sw Cells (T switching cells), 

IL-4, IL-5, IL-6, TGFf3, antigen (Me Ghee, 1989; Tomasi, 1994). Antigen dan IL-4 

diperlukan untuk aktifasi switching dan proliferasi sedangkan 11-5 dan IL-6 

diperlukan untuk proliferasi dan deferensiasi set B menjadi set plasma yang 

memproduksi IgA, IgG, IgM. Pada penelitian ini ditemukan defisiensi vitamin A 

menyebabkan penurunan IgA dan peningkatan IgG, gambaran demikian adalah 

kebalikan dari keadaan normal, fenomena demikian perlu dicermati melalui 

penilaian terhadap lgA isotype class switching, untuk terjadinya class switching 

tampaknya ada pengaruh dari IL-4 dan IL-5 dimana pada penelitian invitro IL-5 

mempunyai pengaruh yang kuat untuk terjadi IgA switching dalam keadaan vitamin 

A yang cukup dan mendapat paparan dengan LPS terhadap surface IgM-positif 

(p+B-ce/l) sehingga terjadi peningkatan IgA tetapi hila keadaan defisiensi vitamin A 

IgA switching tidak terjadi walaupun IL-5 cukup sehingga IgA menurun 

(Tokoyama, 1996). Hal yang sebaliknya dalam keadaan defisiensi vitamin A terjadi 

peningkatan IgG dan IgE dalam hal IL-4 yang cukup, dengan pemberian vitamin A 

keadaan berubah sebaliknya, terjadi peningkatan IgA dan terjadi penghambatan IgG 

dan IgE switching dengan akibat penurunan IgG dan IgE (Tokoyama, 1996). Dari 

data penelitian invitro tersebut peneliti menyimpulkan bahwa vitamin A ikut 

bertanggung jawab terhadap terjadinya Ig class switching, dimana sebenarnya letak 

pengaruh vitamin A, apakah mempengaruhi ekspresi genetik dari IL-4, IL-5 atau 
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pengaruh langsung vitamin A pada Ig class switching,hal ini masih harus dilakukan 

penelitian dengan paradigma genetik molekular. Aspek lain dari pengaruh vitamin A 

terhadap produksi IgA,IgG atau IgE adalah melalui pengaruhnya terhadap 

phosphokinase C yang mempunyai peranan penting dalam proses ensimatik 

perubahan retinol menjadi 14-hydroxy retro retinol (HRR) yang akan 

ditranslokasikan kedalam nukleus yang akan bertindak sebagai ligand untuk aktifasi 

transkripsi (Ross, 1994) hipotesis tersebut masih memerlukan penelitian lebih lanjut. 

Kajian temuan penelitian imunopatobiogenesis RIM pada defisiensi vitamin 

A dan setelah terapi vitamin A. 

Pada keadaan defisiensi vitamin A yang terpapar antigen terjadi gangguan 

pada cellular immunity yang dicerminkan dari menurun nya aktifitas biologis sel 

APC, sel NK sedangkan aktifitas biologis dari sel T CD8 masih memberikan 

kontribusi yang positif, CD 11 b dari jalur imunitas seluler a! ami tidak memberi 

kontribusi sama sekali dan gangguan pada imunitas humoral lokal yang dicerminkan 

dari penurunan aktifitas biologis IgA dengan kontribusi negatif sehingga fungsi 

pertahanan imunologis mukosa usus yang ditumpukan pada fungsi IgA menjadi 

terganggu walaupun ada kontribusi positif aktifitas biologis dari IgG tetapi hal ini 

tidak protektif untuk fungsi ketahanan imunologis mukosa usus. Konsekuensi hal 

tersebut adalah patogen sangat mudah menempel (adderence) dan cepat berkembang 

mengadakan kolonisasi sehingga mudah terjadi diare. Konsekuensi yang lain adalah 

terjadinya kerusakan pada mukosa usus oleh karena sel NK mengandung Fe 

reseptor untuk IgG sehingga akan me !isis sel yang terlapisi IgG. Fenomena 
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demikian sangat perlu untuk dicermati oleh karena memberikan dampak yang 

merugikan. 

Setelah mendapat terapi vitamin A keadaan menjadi lebih baik dimana 

aktifitas biologis IgA memberikan kontribusi yang positif sehingga terjadi perbaikan 

pada fungsi ketahanan imunologis mukosa usus sehingga kemungkinan mendapat 

serangan diare menjadi lebih kecil atau diare akan menjadi lebih cepat sembuh. 

Adanya aktifitas biologis yang memberi kontribusi negatif dari IgG dan tidak adanya 

kontribusi dari IgM tidak terlalu banyak mempengaruhi fungsi ketahanan 

imunologis mukosa usus oleh karena memang imunoglobulin tersebut tidak 

memberi kontribusi pada sistem imunitas mukosa dalam keadaan normal. 

Tampaknya fungsi imunitas seluler belum sepenuhnya kembali normal setelah 

pemberian terapi vitamin A. 

Kaiian temuan penelitian imunopatobiogenesis SIM pada defisiensi vitamin 

A dan setelah terapi vitamin A. 

Mukosa usus yang mengalami defisiensi vitamin A terjadi perubahan pada 

status imun nya, terjadi gangguan yang serius dari fungsi cellular immunity dimana 

tidak ada kontribusi aktifitas biologis dari sel NK dan sel T CDS dan bahkan 

kontribusi aktifitas biologis yang negatif dari CD 11 b Galur imunitas alami). 

Imunitas humoral lokal pada mukosa juga mengalami gangguan dimana aktifitas 

biologis IgA memberi kontribusi yang negatif yang berarti terjadi gangguan dari 

fungsi ketahanan imunologis mukosa usus walupun adanya kontibusi aktifitas 

biologis yang positif dari IgG, dan IgM tetapi hal ini tidak mempunyai arti yang 

penting untuk ketahanan imunologis mukosa usus, justru peningkatan Ig tersebut 
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dapat menimbulkan fenomena bam kemungkinan terjadinya kerusakan sel mukosa 

usus oleh karena adanya Fe reseptor IgG pada sel NK sehingga akan me !isis sel 

yang terlapisi oleh IgG. 

Perlu dieermati dengan serius kerusakan status imunitas mukosa usus baik 

imunitas seluler maupaun imunitas humoral lokal akibat dari defisiensi vitamin A, 

hasil temuan penelitian ini mengenai imunopatobiogenesis RIM atau SIM usus yang 

seeara konseptual mirip dengan sistem imunitas pada manusia sehingga 

kemungkinan dapat dipakai sebagai dasar untuk meneermati keadaan di masyarakat 

karena banyaknya populasi anak dengan defisiensi vitamin A, kondisi ini merupakan 

risiko akan sangat mudah menderita serangan diare manakala mendapat paparan 

dengan enteropatogen, dan adanya defisiensi vitamin A kronik akan merupakan 

risiko timbulnya kerusakan mukosa melalui mekanisme Fe reseptor. Aspek lain yang 

perlu dieermati adalah ke hati hatian pemberian imunisasi peroral pada keadaan 

defisiensi vitamin A, tindakan tersebut justru akan memieu kerusakan sistem 

imunitas mukosa usus dimana pemieuan dengan antigen akan menyebabkan respons 

imun yang menurun, IgA memberikan kontribusi aktifitas biologis negatif yang 

menyebabkan penurunan ketahanan imunologis mukosa. Dasar pemikiran ini dapat 

dilihat pada model imunopatobiogenesis respons imun mukosa daerah efektor pada 

defisiensi vitamin A dengan dan tanpa paparan antigen (Gambar 5.9) 

Keadaan defisiensi vitamin A yang diberi terapi vitamin A akan terjadi 

perbaikan status imunitas mukosa baik imunitas humoral lokal ataupun imunitas 

seluler sehingga hila terjadi paparan dengan antigen misalnya enteropatogen atau 

imunisasi peroral akan memberikan respons imun yang positif dan protektif yaitu 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



188 

adanya kontribusi aktivitas biologis dari lgA yang positif Pemikiran ini didasarkan 

pada model imunopatobiogenesis RIM yang telah mendapat terapi vitamin A baik 

dengan paparan atau tanpa paparan antigen (Gambar 5.10) 

Dari kajian tersebut diatas dapat disimpulkan bahwa vitamin A memegang peranan 

yang sangat penting pada sistem imunitas mukosa usus, pemikiran secara konseptual 

kampanye masal pemberian vitamin A pada populasi anak untuk menjamin status 

vitamin A yang cukup pada populasi tersebut terutama yang mempunyai risiko 

tinggi defisiensi vitamin A sangat diperlukan, untuk meningkatkan status imun 

mukosa usus yang adekuat sehingga tidak mudah mengalami serangan diare dan bila 

mengalami diare akan lebih cepat sembuh sesuai dengan waktunya, hal ini didukung 

oleh penelitian klinik pemberian vitamin A pada diare yang memperpendek 

perjalanan diare (Diah, Sudarmo, 1998 unpublished), aspek lain yang penting untuk 

dicermati secara konseptual adalah kemungkinan terjadinya komplikasi vaksinasi 

peroral hila diberikan dalam keadaan defisiensi vitamin A dan akan menJamm 

keberhasilan imunisasi peroral yang protektif, hila status imunitas mukosa usus 

adekuat. 
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7.1 Kesimpulan 

BAB 7 

KESIMPULAN DAN SARAN 

1. Defisiensi vitamin A menurunkan SIM dan pemberian vitamin A 

meningkatkan SIM daerah efektor dan daerah induktif mukosa usus. 

2. Defisiensi vitamin A menurunkan RIM dan pemberian vitamin A 

meningkatkan RIM daerah efektor dan daerah induktif mukosa usus. 

3. Model imunopatobiogenesis SIM berbeda antara defisiensi vitamin A dan 

terapi vitamin A. 

4. Model imunopatobiogenesis RIM berbeda antara defisiensi vitamin A 

dan terapi vitamin A 

7.2 Saran 

1. Untuk mengetahui lebih menyeluruh interaksi aktifitas biologis dari 

komponen respons imun mukosa usus yang mengalami defisiensi vitamin 

A perlu dilakukan penelitian mengenai keterlbatan aktifitas biologis 

dalam respons imun dari produk sel APC yang lain yaitu, IL-l, IL-12. 

2. Untuk mengetahui lebih menyeluruh konsep polarisasi Th 1 dan Th2 pada 

sistem imun mukosa usus yang mengalami defisiensi vitamin A perlu 

diperiksa TNF~, IL-5, IL-6. 

3. Perlu dilakukan penelitian untuk mengungkap mekanisme kerja 

molekuler vitamin A pada masing masing komponen respons 1mun 

mukosa. 
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4. Perlu dilakukan penelitian mengenai imunisasi peroral untuk pencegahan 

penyakit gastrointestinal. 
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Lampiran 1 

Equipment 
Program 
Spesifikasi 

PROSEDUR PEMERIKSAAN VITAMIN A 
DENGAN HPLC BIORAD 

: Satu unit HPLC produk BIORAD (USA) 
: ValueChrom Chromatography Software 
: Eluant A : Acetonitril - Water 
------Eluant B : Ethylacetate - 2 Propanol 

Flow rate : 1.5 ml/min 
Colum : Superspher 100 RP 18 e 
Detector A: UV 1801 WL 310 nm 

203 

Prosedur ekstraksi vitamin A : 

Dalam tabung Ependorf2ml : 0.2 ml serum 

Di Vortex selama 3 menit 
Ditamabah 
Di Vortex selama 3 menit 

0.2 ml ethanol absolut 

0.6 ml N Hexan 

Di Centrifuged 6000 rpm selama 3 menit 
Akan terjadi 3 lapisan : supernatant N Hexan yang mengandung 
Vitamin A, Lapisan ethanol, Lapisan denaturated protein serum 
Diambil 0.5 ml supernatant dimasukan kedalam tabung Ependorf, 
dilakukan vakum selama 30 menit,cairan supernatant sudah 
menguap sempurna, tertinggal vitamin A. 

Prosedur pemeriksaan HPLC: 

Hasil ekstraksi dalam tabung Ependorf ditambahkan 
50 Jll larutan vitamin A standard dalam ethanol 
absolut dengan konsentrasi 10 Jlg/ml. 

Pemberian 50 J..tllarutan vitamin A standard (konsentrasi 10 Jlg/ml) 
pada sampel dimaksudkan untuk dapat mendeteksi vitamin A dalam 
serum sam pel yang kadarnya < I Jlg/ml, dimana kadar tersebut 
diluar kemampuan deteksi HPLC. 
Sebanyak 20 Jll diinjeksikan ke HPLC. 
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Can\ perhitungan kadar vitamin A : 

500/1000 X 200/600 X A= B (A= kadar vitamin A dalam serum, B = pembacaan 
HPLC) 
Satuan B adalah dalam konsentrasi 50 J.ll Uumlah larutan yang dibuat untuk HPLC) 
Pembacaan HPLC dalam satuan ~J.g/ml,berarti dalam perhitungan perlu 
dikalikan 20 = 20B 
20 B = HPLC (kf)- 10. (I 0 adalah tambahan vitamin A standard) 
B = (HPLC(kf) - 1 0)/20 
500/1000 X 200/600 X A = (HPLC(kf) - 1 0)/20 
1/2 X 2/6 X A = (HPLC(kf) -1 0)/20 
1/6 A = (HPLC(kf) - 1 0)/20 

Contoh perhitungan kadar vitamin A 

Pembacaan HPLC = 11,5 
500/1000 X 200/600 X A= (HPLC(Kf)- 10)/20 
Koreksi faktor 0.95 (Kadar 10 11£ dibaca HPLC 10.25 J.lg,diulang 1 x. pembacaan 
HPLC 10.75 . . ...... . >rata rata 10.5 
Koreksi faktor : 10110.5 = 0.95 
112 X 1/3 X A= (11,5X0.95)- 10)/20 
116 A= (10.925 -10)/20 
1/6 A= 0,925/20 
A= 0,04625 X6 = 0.2775 
Kadar vitamin A= 0.2775 IJ.g/ml 
Kadar vitamin A serum dalam satuan dl = 27,75 !J.g/dl 
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Pengecatan imunohistokimia 
Sam pel jaringan segar 
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Fiksasi : sayatan jaringan yang telah diletakan pada obyek glas direndam 
dalam cairan aceton selama 10 menit, kemudian dikeringkan diudara. 
Sediaan dapat disimpan disuhu ruangan untuk beberapa minggu . 

Langkah 1 
Langkah 2 

Langkah 3 

Langkah 4 

Langkah 5 

Langkah 6 

Langkah 7 

Langkah 8 

Proses pengecatan 

: object glass dipagari dengan Dako Pen 
: tetesi H202 3% selama 3 menit 

Rendam dalam PBS (PH 7.2-7.4 selama 5 menit 3X 
: Tetesi antibodi primer, inkubasi selama 30 menit, dicuci 

Dengan PBS selama 3 menit, diulang 3X kemudian 
Sekitar dihapus dengan tissue.(larutan antibodi 
berikutnya telah dipersiapkan sebelumnya) 

: Tetesi biotynilated antibody label (antibodi sekunder, 
link antibody), inkubasi 15 menit, kemudian dicuci 
dengan PBS 3 menit, diulang 3X. 
Persiapkan larutan (substrat ) Chromogen untuk langkah 
Keenam 2 ml ( 40 tetes) substrat ditambah 1 tetes larutan 
Chromogen 

: tetesi streptavidin, diinkubasikan 15 menit, cuci dengan 
PBS 3 menit, diulang 3X 

: tetsei larutan Chromogen, inkubasi 15 menit, cuci 
dengan PBS 3 menit, diulang 3X 

: rendam dalam HE Meyer 1-2 menit, cuci dengan air 
kran, dicelupkan selama lOX dalam amenia water(air 
kran), rendam dalam aqua (diionized water) 1-2 menit. 

: tetesi glycerogel (mounting media), entelan, tutup 
dengan cover glass 

Cara membuat larutan Chromogen 

I 0 ml aqua+ I tablet DAB + 10 tetes Tris buffer 
Diambil 2 mllarutan tersebut + 1 tetes H202 
Tersedia juga laruta chromogen yang sudah jadi produk Dako 
20 tetes substrat + I tetes Chromogen. 
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I I I A tl A L ~· S I S 0 > '·iC. P!AlHE I I I 

~~L 

BY !It 
e;;O_F 

3ulft of Mean Signi! 

Source of Var iolim SQuuB [!> Sou an~ F of F 

~in Eff~ls ~867 .~·~ 
c 1173.5ll 1.210 .314 .. 

m. 3821.778 2 1914 .BB'1 Lm .147 , ' 

EtKtf' 2037.778 ~ b7U'fl • 700 .555 _, 

E~plained ~7.556 5 1m.m 1.210 .314 

~:E-Sidual MOIS.2L2 bb 969 .m 

Total 6983~. 778 71 QS4.307 

I I I HULTIPLE C l A S S I F I C A T I 0 H ANALYSIS I I I 

Sr and Mean = 75.944 AdjustP':l for 
Adjust~ for lnd~dents 

lhadjust~ lndepEOdl'!lts • Covariatl'S 

Variable • Cateqory H Ot>v ' n Eta Dev'n Beta Dev 'n lleta 

m. 
1 A 24 1.22 9.22 

2B 24 -8.61 -8.61 

3 c 24 -.61 -.61 
.23 .2j 

~(lp 

1 --1 18 -6.00 -6.00 

2-2 18 U7 4.67 
~ .. 18 -4.50 -4.50 .. ' --.) 

4 -4 18 5.29 5.89 
.17 .17 

1\.11 tiplr R SQuared .004 

t\Jitiple R .m 
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Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0 . 164215 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = G. 0934571 
Estimated overall statistic DH = 0.164215 
Approximate significance level = 0.0786368 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.224888 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = 0.19062 
Estimated overall statistic DN = 0.224888 
Approximate significance level = 4.62731E-3 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.158698 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = 0.14248 
Estimated overall statistic DN = 0.158698 
Approximate significance level = 0.0973764 
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Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0 . 236639 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = 0 ~ 214714 
Estimated over~l1 statistic DN = 0.236639 
Approximate significance level = 2.41366E-3 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0 . 20367 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHIHUS = 0.204369 
Estimated overall statistic DH = 0.204369 
Approximate significance level = 0.0133153 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.210719 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = 0.168769 
Estimated overall statistic ON = 0.210719 
Approximate significance level = 9 . 70454E-3 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



J~ I- . .. . . . . . . . . . . . f 
[ 
I 

"..AI- ... . ·····•· ... 
~--~ 
c ....... 
j , ., 

• l 
... I~ 

-I 

~r~.1u~ 

I~ 'E 37 4~ 

MTA.I~ 

.. J 
j 
J 
I 

· 1 
j 

210 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.237164 
Estimated ROLHOGOROV statistic DHINUS = 0.193966 
Estimated overall statistic DN = 0 . 237164 
Approximate significance level = 2 . 34266E-3 

Estimated ROLHOGOROV statistic DPLUS = 0.234666 
Estimated ROLHOGOROV statistic DHINUS = 0.219123 
Estimated overall statistic DN = 0.234666 
Approximate significance level = 2.69864E-3 

Estimated ROLHOGOROV statistic DPLUS = 0.215419 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHIHUS = 0.182534 
Estimated overall statistic DN = 0.215419 
Approximate significance level = 7.63122E-3 
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Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.253351 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHIHUS = 0.16248 
Estimated overall statistic DN = 0.253351 
Approximate significance level = 9.03481E-4 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.262593 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = 0.241749 
Estimated overall statistic DN = 0.262593 
Approximate significance level = 5.09807E-4 

Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.179883 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHINUS = 0.134619 
Estimated overall statistic DN = 0 . 179863 
Approximate significance level = 0.0412144 
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Estimated KOLHOGOROV statistic DPLUS = 0.100143 
Estimated KOLHOGOROV statistic DHIHUS = 0.0833939 
Estimated overall statistic DH = 0.100143 
Approximate significance level = 0 . 584123 
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Lampiran Sa 

oro if (oosisi=l). 
6roe vita by }:el(1.3l/range M~y/stat all. 

- - - - - - - - - - a r ~ e w A v - - - - - - - - - -

Variable VITA 
Bv Variable m 

Scurce 

8etr~een Groups 

Wi tt,in Groups 

Total 

Group Ccunt 

f'l p-r 
~.>er 10 
iJJNT 10 
VlT ,, 10 -" 
iota! 30 

D.F. 

2 

27 

~ 

~an 

8.92(;(1 
55.0781) 
41 ':;';'70 

35.1983 

Fix::d EffKts l'bjel 

Random Effects !":edel 

Analysis of Variance 

Su,~~ of ~edn 
SQuares Sou ares 

11266.9488 5b33.47~ 

s:.n. nsa 31~· . :~481 

meum 

Standard Standard 
Deviation Error 

:~.024~c • c ."Y"l/""1 
l .. '007 

25.6487 8.1100 
10.2340 ~~.1~7 

2U209 4.7690 

17.7037 ~ .... .. .,. .... .. \ . ~, ).; 

13.7034 

F F 
Ratio ?rob . 

17 .8~t30 ,(l(,u)(j 

MiniiW:TJ 

.86(:.) 
20.9(:(() 
:0.9S)) 

.36C(J 

lo.s:.oo 
8'1.670') 
6'1.9'70\l 

89.6700 

Rar,do!: Effects Model - Estia:at~ of P~t~en Co!~ponen t Variar;:e 

Tests for Homogeneity of Variances 

Cochrar:s C = 1'\a:<. 'v'ariance/SUJ(Variances) = .6949, P = .00~ (A~oro:t.l 
Bartlett-so~ F = 8.530 , P = .C!~ 
~xi1u.r. Variar.ce I Mir.i~ '.Jarianc:: 2e.o:.s 

Multiple Range Test 

Tul;ev-HSD ?rocedure 
R~r.ges for the .0~ level -

3.50 3.50 

Tt:e ranges above are table ranges. 
H;e value actuallv co.toared with Mean(J)-Mear.(!) is .. 

12.~.0..'18 t Range t SQrt(liN(ll + 1/N(J)) 

(t) Oenot~s pairs of grouos significantly diffmnt at t~:e .o:.o level 

Mean Grc-J~ 

8.9200 Gro 1 
41.5970 Grp 3 
5~· .0780 Grp 2 

Hoacger.ecus Subsets 

G G G 
r r r 
PPP 
1 ~ ~ 

~ ' 

t 

• 
(Subsets of groups. whose hig~est ~~c lc~est means 

do not differ by aore than the shortest 
siqni fie ant range fer ;, su~set of that si:!!) 

./ 

95 Pet Conf !nt tor ~e-an 

~-~. 730) i () 
29. ·;s3'1 To 

-23.7632 To 9~ I 15?3 
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pro if (~·osisl=2 ) . 
c.ne vita b·, f.Ei(l,:.)J ranqe tukey /stat i!lL 

- - - - - - - - - - 0 N E W ~ Y - - - - - - - - - -

Variable ViTA 
By Variable KEL 

SGurce 

E-etift~EII Grc{Jp;: 

~ithin Groups 

!a tal 

Grc{Jp 

[~F 
~:GNi 
VI'l _A 

Tct~! 

Cwr:t 

10 
10 
10 

D.F. 

-. 

27 

':~ ... 

3.5300 
4?. 7'?30 

31 .'1032 

;\r;a !vsi s of Variance 

su~: ol 
Sq:Jares 

8'?6~ .826:. 

4i):.9. 4951 

1302: •. 3216 

·;tandard 
D~vi ation 

:!.8985 
14. :!440 
1 ~ 1 ~-~)8 ~1 

2~ .1931 

Mea;, 
Squa~es 

4432.913.3 

1 ~~ o . ~.:, 17 

Standard 
E;ror 

4.5248 

2. 238i 

12.2242 

Tests tor Homogeneity of '.iui~:~es 

~ .. r 
~:~tic ?~cb . 

29 .8102 .Oi))j 

25. 4~';}) 

1'1. : :)(:I.) 

2.=)):\l 

19. :3'?(10 
]b. ~t4i}) 
63 .. 0b5(l 

76 I 54~).) 

4.33. 2~·02 

CG:~trans C =Max. Vari~~ce i 2~~{Varianc?s) = .46'11). P = .436 (Ac·~r!jx . } 
&..:.rtlett-Bcx F = 3.m , P = .03(1 
Maxirum Variance 1 i'\ir.i!:U:, Visriance 6.030 

Multiple Range iest 

Tul.ey-HSD Procedure 
Rang~:s for the . 0~·0 lE1e l -

3.~.0 3.50 

The ranees a~ove are table r•r:r:es. 
Tl'.e value actually cc,r.pare-d with ~-ean(J)-r.ean(!) 1s .. 

8.6704 l Range I Sqrtt11N(Il ;. 1/!i(J)) 

(l) !Jer,otes pairs oi groups signliicantly dlf ierent at t~<? .05(! level 

~ec:n 

a. ~·300 
37.4015 
41. i'l~(l 

Group 

Gro 1 
Grp :· 
Grp 2 

G G G 
r r r 
p p 0 

~c:140qe~eous Sub:ets !Subsets ci qr\:ups, whose tu~r.;,st ~nd lw<ie;:.t me~r.s 
do r.ot differ b~ !!lOre than che 'E~oCrte;:t 
si~r, i!i::.nt ranqe ior a :ubset ~~ trd si:el 

,/ 

'i5 Pc t Can~ 

4.310:, To 
3'i.3888 Ta 
27 .lb:.s To 

27.3148 To 

-:·;.6288 To 

12.i~·;5 
CY-).1972 
.,~ ' .. ..,"\ 
., J.':J.'J :. 
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Lampiran 5 

T T TIE . ~.EL0:1F'O~ : HIDI_IC:T I 'v'E LF'S .. . . 
~·ro if (Q.AS=ll. 

~DC Nt: CO! COB IL2 lfNG ll4 !L10 lgA I~S lg~ CDI1b PY rtl(1 ,3l L!TI(l,2)/pri cpJ) (alll/pri hole (all) 
/pri signif (a) 1)/disc/d~ig. 

60 ~as~s acceotPd. 
(I cas~ rejectPd lx>cause of ool"i!f-ranqe factor valut>S. 
0 cases rejPCted because of •issinq data . 
6 non-peoty cells. 
1 dl'Sign Nil I be processed. 

CELL 10001 
. 2 3 • 6 J 

Variable 
m 1 2 2 ~ 3 .. 
LIT I 1 2 2 2 

Cell l'eans and Standard Deviations 
Variable •• OC 

FOCTffi CO!{ !'ean Std. Dev. 

m DEFISIEll 
UTI rn~ 2 2. ~o(l(\ .972 
LIT! CRA/13 1 3.100 1.449 

m tiJlTR(l 

UTI CR~ 2 2.200 1.!99 
UTI !JWlj 1 3.~ 2.224 

m. VIT_A 
LIT! IJWij 2 2.~ 1.179 
UTI !JWlj 1 4.300 .949 

For mtire saepl~ 3.017 1.546 

-- -- - - - ---
Variable .. 111: 

FOCTrn em: lie an Std. Dev. 

m DEFISIEM 
UTI (JWfj 2 2.400 1.075 
LIT! (JW6 1 2.900 1.7?1 

m r.oom.. 
UTI IJW{j 2 2.~ . 1.43-4 
LIT! !JWlj 1 2.700 . 2.163 

m VIT_A 
LIT I (Jl~ 2 2.200 .919 
UTI (JlfHj I 3.900 .994 

For entire saaple 2.767 l.:'(lO 

-- - - - - - - - -
'Jariable .. CD4 

Frt:Trn em l'ean Std. Dev. 

III.. I{FISIEM 
UTI (JlfH; 2 3.300 1.7b7 
UTI !JWlj 1 6.000 3.590 

' 

H ?S Pl'f'tenl Coof. lnteml 

10 1.805 3.195 
10 2.063 un 

10 1.200 3.200 
10 1.909 5.091 

10 1.657 3.343 
10 3.621 4.m 

E:IJ 2.617 3.416 

N 95 percent Conf. lnlPrVal 

10 1.631 3.169 
10 1.663 4.1l7 

10 1.474 3.526 
10 1.153 4.20 

10 1.~3 2.B57 
10 3.189 4.611 

E:IJ 2.J79 3.1~ 

N 95 pen:ent Conf. lntPrVal 

10 2.036 4.~ 

10 3.432 8.568 
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m rllffill. 
UTI CPmi 2 ; •. I:!·~ I. SOb 10 2.m U77 
UTI ffitffi 1 5.400 2547 iO 3.579 1.m 

m 'JlT _A 
LIT I ffi:Hj 2 4.~00 2.830 10 2.275 6.325 
LJTJ (F.Ah\'3 ! ~·.?.00 3.129 10 3.062 7.538 

For l'lllire sa11piP 4.650 2. 730 b(\ ~.m 5.357 

- - - - - - - - - -
Variable .. COO 

Fri:lCR CODE I'!! an Std. !lev. H ~ percent Coot. lnteml 

ITL ~JSJEJI 

LIT! (P.~ 2 3.200 2.700 10 1.2b9 5.131 
LIT! [}WI; J ~.biXl 3. ~1()2 10 3.095 8.105 

ffi Y.OORO.. 
UTI (JWij 2 3.:)00 3.268 10 .9b2 5./JB 
LIT! !JlfHj 1 4. 700 3.498 10 2.198 7.202 

m VIT _A 
UTI CJW¥3 2 1.700 1.418 10 .bllb 2.714 
LIT! IJWij 1 3.?.00 1.418 10 2.286 ~.314 

For l'lltire saaplt 3.633 2.940 bO 2.874 4.m 

- - - - - - - - - -
Variable •• IL2 

FriTIJl CO!:€ Kean Std. [lpv. H 95 percl'!ll Coot. lntmal 

m OCFISIOI 
LIT! r:wHi 2 2.500 1.354 10 1.531 3.4b9 
UTI (P.I\Ilj 1 2.700 1.100 10 1.871 3.529 

m Y.OOR!l. 
UTI IJlM:i 2 5.200 7.729 10 -.329 10.729 
LIT! IJlfni I 4.300 S.bn 10 .239 8.301 

m VIT _A 
UTI ~2 1.900 1.449 10 .863 2.'m 
LIT! (P.rHj 1 2.300 I.HS 10 1.286 3.314 

For l'lltire saepl~ 3.1~ 4.071 bO 2.098 4.202 

Variabl~ .. JFI(j 
Fri:TOO CO{{ !\>an Std. [lpv, H 95 percl'!lt Coot. Jnteml 

r.a IUISIEJI 
LIT I !Pmj 2 ~.ro:J 2.055 10 1.5..~ 4.470 
LIT I [Jl~Vfi I 3.100 2.132 10 1.575 4.625 

l'El tOO RD. 
LIT I [M(j 2 uoo 3.()93 10 2.097 Ul3 
UTI IJlfni 1 5.300 2.541 10 3.482 7.118 

m VIT A 
LIT I r:wHi 2 2.400 1.350 10 1.U4 3.30& 
UTI rnANi I 3.700 2.163 10 2.1Sl 5.247 

For l'lllire sa1ple 3.633 2.386 bO 3.017 4.2:10 

- - - - - - - - - -
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Variablp .. IL4 

Fr.::rrn CO!'{ ~an Std. !lev. N 95 ~m.•nt Cull. Jntrrval 

m DtFISIEII 
LIT! ffi~ 2 1. 700 .949 10 1.021 2.r19 
Llll ffifffi I 1.000 1.033 10 1.061 2.539 

l:U. Y.tJml(1 

LIT! CJmi 2 3.500 2.550 10 1.676 5.324 
LIT! ~! 4.~ 1.509 10 3.~20 5.~ 

m Vll _A 
UTI (pAl{) 2 4.400 um 10 l.Ub 7.314 
LIT! (p.MI) 1 4.900 3.247 10 2.577 1.m 

For Pnlire ~•ole 3.4b7 2.7~ li) 2.7b0 U73 

- - - - - - - - - -
Variable .. Ill (I 

HCT!:F. aJOC !lean Std. !lev. N 9S ~rcent Calf. lnterva I 

m IUISIEH 
UTI ~2 2.100 1.197 10 1.2« 2.956 
UTI (Jl~ 1 2.200 1.m 10 1.393 3.012 

Ill ID!TR!l. 
UTI CJW.l) 2 1.800 1.033 10 1.061 2.539 
LIT! (pmJ 1 2.100 t.m 10 1.010 3,1qo 

tn 'J!T _A 
UTI (AAI{j 2 1.900 1.912 10 .m 3.268 
LIT! (llf!Nj 1 2.100 1.853 10 .m 3.426 

For entire 54tple 2.033 1.426 60 U.b5 2.402 

- - - - - - - - - -
Variable .• LSA 

Ffi:TIP. cut{ !lean Std. !lev. N 9S percent Cmf. Interval 

m OO:ISIEN 
UTI I:WHi 2 1.100 .m 10 .874 1.326 
LIT! !JlAilj 1 1.100 .316 10 .874 1.326 

m Y.OOR!l. 
UTI (WHj 2 I. bOO 1.578 10 .471 2.729 
UTI (JlrH] 1 2.100 1.595 10 .959 3.241 

m VIT_A 
UTI !lWE 2 1.~ .m 10 .917 1.783 
LIT I rnrn; 1 1.700 .m 10 1.217 2.183 

For entirr saeplP 1.493 1.033 60 1.216 1.7~ 

- - - - - - - - - -
Varhblr .. L66 

Ff:CTffi COl{ !lean Std. ll!!v. N ~ percent Calf. lntrml 

m 00:1SIEN 
UTI ~2 1.100 .316 10 .BH 1.326 
UTI IJWfi I 1.200 .m 10 .898 1.502 

m. Y.OOR!l. 
UTI ~2 1.200 .m 10 .898 1.502 
UTI ~1 1.300 .483 10 .~ l.Mb 
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??" __ .) 
111_ 'J!T_A 
UTI ~2 1.100 .316 10 .874 1.326 
UTI rnrn; 1 1.200 .m 1(1 .898 1.502 

For entir~ sa•ple 1.183 .390 flj 1.003 1.284 

- - - ~ - - - - - -
Vanabl~ •• LGtl 

FOCiCP. an: Kean Std. Dev. H 95 percent Conf. Interval 

Y.El OCFISIEH 
UTI (JlNfi 2 2.00(\ Lm 10 • 9!ll 3.012 
LIT! !JW(l I 2.100 U49 10 l.Ob3 3.137 

m. YOOR£1 
LIT! ~AM; 2 2.200 !.b19 10 1.0-42 3.358 
LIT! {f.rffi 1 2.fXXl 1.247 10 1.100 2.8?2 

IIL VIT_A 
UTI rntHl 2 1.700 .m 10 1.021 2.!79 
LIT! (Jlrffi 1 1.900 .'Jlb 10 1.274 2.S2b 

For ~tire sa•ple 1.993 1.2U IIJ l.bb3 2.304 

Yariable •• CD11B 
Fri:TCJ! CO!{ liPan Std. DPv. H 95 Pfrcent Conf. lntl'f'Y~I 

m. !UISIEH 
UTI rntHl 2 1.200 .b32 10 .748 1.652 
UTI IJWE 1 1.600 .699 10 1.100 2.100 

m Y.OOR£1. 
UTI eRNE 2 1.400 .~16 10 1.031 1.769 
LIT! (MI; 1 1.300 .483 10 .954 l.Mb 

r.a VIT_A 
UTI (MI; 2 1.500 .850 10 .892 2.100 
UTI [JWl) 1 2. too .738 10 1.sn 2.628 

For entire saP.ple U17 .701 flj 1.336 1.699 
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I I I I I r.AALYSIS Cf VMirK!.- OESI&I 1 I I I I I 

FrET . . lB. BY UTI 

1\Jllivariate Tests cf Significance (5 = 2, II= 4 1/2, N = 20 112) 

Test Hate Value Approx. F Hy~th. If 

Pillais :nm .1,:,917 

~tel lings .257BS .~5124 

llilts .7BS!6 .4bOM 
P.ovs .1?-bSI 

Eigenvalul'S and Ca001ical Correlations 

Root lb. 

., 
L 

Eigenvalue 

.158m 
.rm76 

Di!Ension R~uction Analysis 

Pet. 

61.31039 
]1.6!!961 

ROO 
24.00 
24.00 

Error !.'f Sig . of F 

!ROO .991 
84.00 .985 
86.00 .993 

Cua. Pc t. Canro Cor. 

6!.31039 .36947 
100.00000 .30119 

Roots llilks L. F Hyp:>lh. If Error tf Sig. of F 

1 TO 2 
2 TO 2 

.7B516 .40W 
• 9C'fm • 39905 

Univariat~ F-tests •ilh (2,S4) D. F. 

2~.00 

11.00 
86.00 
«.00 

.983 

.m 

v 

Variable Hy~th. SS Error SS Hypoth. ItS Error ItS F Sig. of F 

oc 3.63333 110.10000 1.916b7 2.031119 .89101 .m 
HI: 6.=.0000 114.40000 3.15000 2.11952 1.4&89 .235 
CD4 7.23333 E.10000 3.61667 7.094-4-4 .Y!f'l9 .603 
coo 2.80000 418.40000 1.40000 7.74815 .1B)b9 .835 
IL2 4 • 90000 893. 30rol 2.4~ 16.~259 .14810 .Bbl 
IFNi 3.9('00.) 291.WXJ) 1.9~ 5.21481 . . !TID .690 
IL4 2 • 03333 34 2. 000)() 1.01667 6.:m33 .1b053 .852 
JLJO .1('()00 119.0000) .05000 2.20000 .02273 .971! 
Lr:A .70000 55.30rol .35000 1.02407 .34m .712 
LOO .~ 9.7())X) .00000 .1b111 ,(«)00 1.000 
Ull .43333 99 .5000) .21667 1.657H .13073 .979 
(]liB 1.30000 23. 90C«< . bSOOO .442~ 1.46862 .239 

- - - - - - - - - -
Averaqed F-test Mith (24,1.48) D. F. 

VMIAlUS Hy~th . ss Error SS Hy~th. 15 Error ItS 

1 to 12 n.nm 2839.10000 1.31B19 4.38133 

224 

v 

F Sig. of F 

.31700 .m 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



Lampiran 6 

T T TI._E . ~ : F.-~ I. ..flt·1F'm:: 1 NDUCTI'·.'E LF'S-- . . 
prt' i I fQ.KS=2l. 
1'-.W OC Nl: C04 COO ll2 IF'f IL4 !Ll(l lqA lq6 !tf: CD11b BY ffi(1,3l LITI(1,2)/pri cell (all)/pri t'Oio (~!ll 

/pri si9r.if falll/disc /desi9 . 

6(l c~ses acceptPI!. 
~ cases rej~ted because of out-t'f-ra~q~ factor values. 
0 cases rejected because of aissin9 data. 

Variable 
III. 
UTI 

b ncw't't'pty ce I Is. 

I design will be processed. 

cru tuffiER 
2 3 ~ 6 

2 2 3 3 
2 2 1 2 

Cell Means and Standard ~viations 
Variable .. OC 

F r(T Cll CDOC 

m. OCF ISlEII 
LIT! (JltU; 2 
UTI (WH; 1 

m I:OOR{l 

LIT! CWH; 2 
LIT! (Jl~ 1 

m VIT_A 
LIT! [JWfl 2 
LIT! llWfi 1 

For entire Sill!ple 

- - - -- - - - --
Variable •. m: 

FfCHJ! 1m: 

III.. lUISIEH 
UTI (JWfj 2 
LIT! (JlNfj 1 

m I:OORCl. 
LIT! rnN«i 2 
UTI !J!Mi 1 

m VJT_A 
UTI rntHi 2 
UTI (JWfj 1 

For entire sa•ple 

Mean Std.~. 

.?00 1.197 
1.300 1.059 

1.700 1.418 
uoo 2.348 

1. 700 .m 
2.100 .994 
1.983 1.702 

liPan Std. ~v. 

1.100 1.370 
1.900 1.197 

1.900 1.«9 
3.~ 1.'1!6 

2.100 1.524 
1.900 1.197 
2.067 1.~ 

N 95 ~rcent Cmf. lntmal 

10 .0« 1.7~ 

10 .~2 2.if.il 

10 .I& 2.714 
10 2.521 5.879 

10 1.217 2.1B3 
10 1.389 2.811 
6() 1.5« 2.423 

N 95 pt>rcent Cmf. Interval 

10 .120 2.~ 
10 1.0« 2.756 

10 .Bbl 2.rn 
10 2.0'19 4.901 

10 1.010 3.190 
10 1.0« 2.756 
EIJ 1.6~ 2.475 
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I I I I I r.'~YS!~ (f '•'rP.IfKt - OCSI~ 1 I I I I I 

EiTFCT • • ffi BY L1 T I 

I'I.Jltiv.lri~tP 1~~5 of Si111ificance (5 = 2, K = 4 1/2, N = 2(\ 1/2) 

ll"Et H4te Vallll' Approx. F Hypot h. If 

Pi llais .::.1oce .e~m 24.00 

lbtP II inqs .4b953 .8211>7 24.00 
IIi lks .6".>b77 .B382b 24.00 
Roys .21875 

Eigpnvalues and ~<Jlical Correlati<Jls 

Root lb. 

., 
L 

U~value 

. 200J1 
.18952 

Pt:t. 

59.63617 
40.3[,383 

Error If Sig. of F 

88.00 .b~9 

84.00 . 700 
Bb.OO .600 

Cui • Pc t. Can<Jl Cor • 

59.63617 
100.000Cl0 

.m11 
.39915 

Roots Wi!k.s L. F Hypoth. If Error If Sig. of F 

1 m 2 
2 TO 2 

.b5bn .B3B2b 
.E-WbB .7~ 

- - - - - - - - - -
lhivariate F-t~ts with (2,~) D. F. 

24.00 
11.00 

Bb.OO 
«.00 

.600 
.679 

/ 

Variable l+ypoll). ss Errtr SS ~th. IS Error 1!5 F Sig. of F 

oc IUOOOO 103.7t'l())) 7.35000 1.92037 3.82739 .029 
I« 8 .13333 117 • OC(lO() Ulob67 2.1bbb7 1.87692 .I~ 

CD4 8.13333 1m .It'~())) 4.06b67 T1.39074 .14847 .862 
coo 12.700)() 1670.700)() 6.35000 30.9311!9 .20524 .815 
Ill .s:m3 52 • 7 t'l())) .41667 .97593 .42694 .m 
lnE 5.23333 5115.~ 2.61667 94.73148 .0Tlb2 .m 
ll4 3. u:m too.ro:JOO 1.71667 2.96'!16 .sma .564 
lllO 14. 700)() 413. OC(lO() 7.35000 7 .MillS .96102 .389 
LSA .3-»:Xl 10.50000 .15000 .194« 0 .nm .4b7 
LGG .03333 8.10000 .01667 .15000 .11111 .995 
Ull • 7r:I1YJ 88.00000 .3~ 1.62963 .mn .007 
CDII9 .'0000 ~.00000 ,2()(\(X) .73704 .T113b .7~ 

- - - - - - - - - -
fNeraqed F-lest 11ith (24,648) D. F. 

VMIAJI..ES Hyp:lth. ss Error SS Hypoth. 1!5 Error P6 

1 to 12 69 ,3(00) 92~.10000 2.887:1l 14.29719 

- - - - - - - - - -

226 

\) 

F Sig. of F 

.20210 1.00) 
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Lampiran 7 

T I TI.E ' ~'ELOI'lF'm:: Et="FF.CTOF: LF'S+' . 
~0 if (Q..AS=3). 
~ OC ~~ CD4 COO IL2 Ifll.i IL4 IL!0 lgA lg6 !911 CDilb PY Y.El!1,3) LITI(1,2l/pri cell (all)/pri lao (all) 
l pri signif (alll/disc/desig . 

/:ll cases a(ce~ted. 
C cases rejected because of out-of-range factor values. 
0 cases rejected because of •issing data. 
6 non-e.ply cells. 

J design will be processed. 

CELL 10m! 
1 2 3 5 b 

Variable 
r.a 
UTI · 

1 2 2 3 
2 1 2 

Cell Hei!lls and Standard DPviations 
Variable .. OC 

FteHP. em 

m t:UISIE>I 
LIT! [WH; 2 
LIT! CRAM; 1 

m I:OOR(l 

LIT! (AAI,tj 2 
UTI (JlrH; 1 

111. VIT_A 
LIT! (AAI,tj 2 
UTI ~1 

For mtil'l' sap! e 

- - - - - - - - - -
Variable •• m: 

Fti:iCP. rnf 

111. t:UISIEM 
UTI (Jl(H) 1 
LIT! IJW(; 1 

111. Y.OOR{l 

UTI Ill~ 2 
UTI IJlM:i 1 

m VIT} 
LIT I [JW«; 2 
UTI (JWfj 1 

For mtire S41ple 

., 
' 

!~!.>an Std. Dev. 

4.8()') 3.225 
9.~ 3.300 

7.700 5.355 
9.700 7.4111 

b.9:YJ 2.93b 
10.700 4.191 
8.200 4.905 

Mean Std. DPv. 

3.600 2.3bb 
6.100 3.479 

6.700 4.m 
9.000 3.553 

6.900 2.470 
12.200 4.3b7 
7.5~ 4.462 

H 9S percmt Cmf. Intprva( 

10 2.493 7.107 
10 7.133 ll.Bb7 

10 3.Bb9 11.531 
10 4.400 15,00) 

10 4.699 8.901 
10 7.702 13.699 
bO 6.933 9.467 

H 9S percmt Cmf. Interval 

10 1.907 ~.m 

10 3.612 8.~ 

10 3.162 10.138 
10 7.251! 12.342 

10 ~.133 8.bb7 
10 9.076 15.324 

I:IJ 6.m 8.703 
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I I I t I ~YS!S Cf V~lrKt- 1{5!91 1 I I I t I 

::.rr ECT .. I:U BY LIT! 

~llivar i ate T~ts of Significance (S: 2, M: 4 1/2, H: 20 1/2) 

Test tlae 'Ja !liE' Approx. F Hypolh. ~ 

Pi llais .4b767 1.11969 
flote II in-;s .~35 1.12062 
Iii lks .~28 1.12070 
Roys .31~ 

Eigenvalues and Canmical CorrelaliCJls 

Root lb. 

2 
.4599'1 
.10030 

Di.ension Reduction Analysis 

Pd. 

71.S3378 
2B.I!.b22 

24.00 
2UXl 
24.00 

Error OF Sig. of F 

113.00 .:40 
84.00 .m 
Bb.OO .J40 

Cua. Pc t. CdnCJl Cor. 

71.113J11l 
100.oooo:l 

.56131 
.39090 

P.oots Wilks L. F Hypoth. OF Error OF Sig. of F 

1 TO 2 
2m2 

• 50029 1.12070 
• 8.c720 • 72145 

- - - - - - - - - -
Univariate F-tests with (2,~) D. F. 

24.00 
11.00 

86.00 
44.00 

.~ 

.712 

{ 

Variable Hypoth. ss Errtr' SS HyJK>lh. lfi Errtr" lfi F Sig. of F 

oc 19.23333 11~. 00000 9.61667 21.85185 '«cx:e .b-46 
I( 21.73333 719.50000 10.Bbb07 13.32407 .111557 .448 
CD4 !ll '90000 18521. 5000 44.45000 342.99074 .129!.0 .117V 
Cll8 154. 5m3 16237 '0000 n.2bbh7 300.68519 .'r.J697 .m 
IL2 117.70000 10252.7000 43.115000 199.86481 .23095 .m 
IFNi 230.s:tm 11205.2000 115.2bbh7 207.50..170 .55549 .m 
IL4 1111.23333 6226.70000 5'1.11667 115.30926 .51268 .1:112 
Il!O 37 6. &."1333 10119.0000 1113.31667 1117.38889 . 1.00495 .373 
LGA 45.03333 2736.70000 22.51667 50.67V63 .44429 .644 
L!li ~.633ll 1810.50000 25.31661 33.~719 .75510 .m 
L!JI l.blm 2069. I t:lCOO .81667 38.31!.b7 .02131 .97? 
CDllB 20. 93m 2090. bOOOO 10.4bbh7 38.71481 .2103~ .764 

- - - - - -- - - -
fr.ipraqed F-test 11i th (24 1MB) D. F. 

VMIA3..£S Hyroth. ss Error SS H)'poth. ItS Errtr" ItS 

1 to 12 1215.73333 113168.!'«00 !().65556 128.34045 

-- - - - - - - - -

228 
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F Sig. of F 

.39408 .996 
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Lampiran 8 

TITLE ' I<EI_Qt1F'm:: EFFF::CTOR LF'S- · . . 
pro if (Q.~). 
reM OC m: CD4 COO JL2 Jffil JL4 ILIO !gA Jg6 !gil CDllb BY til.(l,3) LITI(1,2)1pri cPll (a!l)lpri tuo !all) 
/pri signif (all )/disc/desig. 

ll) case~ accepterl. 
0 cases rejPCt~ betause of out-of-ranqe factor values. 
0 cases rejectPrl bec~use of 1issing data. 
b non-~pty cells. 

1 desi!]O wi II be processPd. 

. - - - - - - - - -
em !l'..tm~ 

1 2 ~ 

·' 
'Jariabl! 
m 1 2 2 
UTI 1 2 2 

Cell "-:ans and Standard Deviatirns 
Variable .. OC 

F riTOO C0!1.: 

m IUIS!tJI 
LIT I rnMi 2 
UTI [JlrHj 1 

In Y.lJITR!l. 
UTI (JlfH; 2 
UTI IJW(;l 

tiL VIT_A 
LIT! £JltHi 2 
UTI IJWIIS 1 

For mtire saaple 

- - - - - - - - --
Variable .. HY. 

FriTCR !lJII 

m rHISIEN 
UTI 00~ 2 
LIT I £JltHi 1 

m IOORQ 

LIT I (RN{; 2 
UTI OOAili I 

m VIT_A 
UTI [JW«j 2 
LIT I IJWfj 1 

For mtirP s.upl e 

5 b 

3 3 
2 

"-:an Std. Dev. 

5.400 2.b33 
8.400 1.955 

7.900 6.420 
12.600 7.749 

9.600 6.3% 
6.300 2.163 
8.:!(,7 5.431 

!lean Std. Dev. 

3.900 2.470 
12.9)() 19.100 

9.000 8.718 
9.1»:> 5.371 

8.600 6.004 
7.100 4.229 
8.533 9.418 

N 95 percmt Ccnf. lntmal 

10 3.516 7.294 
10 7.001 9.m 

10 3.300 12.492 
10 7.057 18.14l 

10 5.061 14.139 
10 4.753 7.847 

bO 6.964 9.no 

H 95 percent Ccnf. Interval 

10 2.1!5 5.607 
10 -.926 2b.526 

10 2.764 15.236 
10 5.9~ 13.642 

10 4.30~ 12.995 
10 4.m 10.125 

bO 6.100 10.960 
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I I I I I M't YSIS Cf './AAirN.! - l)tSISI/ 1 I I l I I 

~CT .. ffi BY UTI 

~ltivariate Tests cf Significance (5 = 2, 11 = 4 !'?,II= 20 lnl 

Test Nate 'Ja!Loe Approx. F Hy~lh. ix= 

Pillais .38bb2 .87Bb~ 

Hole II inQs .4em .85004 
Wilks .64906 .Bb448 
Rt'ys .2:54-47 

Eigl!flvaluPS and Canatical Cornlaliats 

Root I«J. 

2 
.3('1628 
.m4b 

Ditensiat P.eductiCX'I tflal~is 

Pet. 

63.o~n 

3b.mn 

24.00 
2t.OO 
24.00 

Error If Sig. of F 

ill.OO .629 
84.00 .665 
80.00 .647 

Cua. Ptt. Cznon Cor. 

b3. osm . 48422 
100. CVXXXl • 3900 7 

Roots Wills L. F Hyooth. DF Error DF Si9. of F 

1 TO 2 
2TO 2 

. 641% .Bb448 
• B4 785 • 71782 

- - - - - - - - --
Univariate F-tests with (2,~1 D. F. 

24.00 
11.00 

Bb.OO 
«.00 

.b-47 
.m 

{,· 

VariabiP Hypoth. ss Error SS Hypoth. IS Error IS F Sig. of F 

oc m .6m3 1m.60000 00.81667 26.1592.6 3.39523 .041 
II[ m.4:m:s 4m.40000 149.21667 93.84074 1.67'160 .196 
~ 890.03333 33923.3(.'® 445.01667 628.20926 .70039 .497 
coo 1393.20000 ~138.6000 696.60000 632.19630 1.10187 .340 
ll2 43.43333 4510.30000 21.71667 83.52407 .2JHIJ .m 
!Flli 593.43333 16850.200> 296.71667 312.04074 • 'r.l009 .m 
IL4 161. 63333 17 630. 4000 9).81667 316.4&9 . .24753 .782 
IUO 212.0:m3 3711.~ 106.01667 68.73148 1.54248 .n3 
L.6A 36. 6m3 1059.1 ()00) 18.31667 19.61296 .93391 .399 
LIJi 30.10000 6~.30000 1 ~ • 0 :'()00 12.0981~ 1.24399 ."l/6 
Llll Js. mn Bbn.JOOOO 17.86667 1&o.mm .l1125 .m 
CD liB 11.m .. u 1m.10000 5. 71667 32.90185 .1ms .841 

flvrrill}fd HKt with (24,648) D. F, 

YMIA£l.ES Hypoth. ss Error SS Hypoth. IS Error IS 

1 to 12 161.62222 
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F Sig. of F 

.81202 .m 1/ 
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Lampiran 9 

DrfP!f1 EFFECTffi DJ[{RJ LPS posi ti f 
pro if (POSISJ=1). 

231 

IWl OC Nl: CD4 COO IL2 IF~ IL4 IUO lgA lgG lgK CDllb BY IIL(1,2)/pri cell (all)/pri t0110 (all)/pri slgnif (all)/diS(/desig. 

20 cases accepted. 
10 cases rejected because of out-of-range factor values. 
0 cases rejected because of eissing data. 
2 noo-eepty cells. 
1 design wi II be processed. 

2 
Variable 
m 2 

Cell Keans and Standard Deviatioos 
Variable •• OC 

FACTffi 

m IUISI8l 
m mmu 

For entire sa~ple 

Variable •• NK 
F ACTffi COot 

1IL OEFISIEN 
ffi KOOI\'0.. 

For entire saaple 

Variable •• CD4 
FACTffi 

r.EL IUISIEN 
m r.£1mu 

For entire saaple 

Variable .. COO 
FACTffi COot 

Y.EL DEFISI8l 
m KOORO.. 

For entire saaple 

Variable .. IL2 
Fr£T!ll coot 

IfF IS IEN 
KEL KOORtl. 

For entire saaple 

l'lean Std. Dev. 

9.m 
9.700 
9.b00 

Kean 

6.100 
9.800 
7.9~ 

3.300 
7.409 

Std. Dev. 

3.479 
3.5~3 

3.913 

Kean Std. Dev. 

20.200 17.022 
31.800 24.003 
26.000 21.433 

Kean Std. Dev. 

24.000 
23.m 
23.7~ 

19.195 
23.382 
20.822 

Kean Std. Dev. 

4.000 1.047 
25.500 11..828 
15.0~ 15.823 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

N 

10 
10 
20 

7.133 11.967 
4.400 15.000 
b. 9Sb 12.214 

95 percent Conf. Interval 

3.612 8.588 
7 .2~8 12.~2 

6.119 9.781 

N 95 percent Coof. Interval 

10 8.024 32.376 
10 14.200 49.400 
20 15.969 30.031 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

10.269 
6.773 

14.005 

37.731 
40.227 
33.495 

H 95 percent Conf. Interval 

10 3.422 s.na 
10 13.41.2 37.538 
20 7.045 22.455 
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232 
- - - - - - - - - -
Variable •• !Fr-«J 

FACTffi CODE Mean Std. De·~. N 95 ~o~;rcent Coot. Interval 

ffi DEFISI8i 10. ~o()O 4.673 10 7.157 13.843 
m mmn 17.300 7.675 10 11.810 22.790 

For entire saaple 13.900 7.100 20 10.577 17.223 

- - - - - - - - - -
Variable .• IL4 

FACTOR CODE 1'\ean Std. Dev. H 95 percent Coot. lnterva I 

ffi DEFISI8l 4.900 1.524 10 3.810 5.990 
m. I:OORCl 20.~.00 14.989 10 9.5n 31.023 

For entire sa1ple 12.600 13.036 20 6.499 18.701 

- - - - - - - - - -
Variable •• IL10 

FACTOR CODE Kearr Std. Dev. N 95 percent Coot. Interval 

m DEFISIEN 3.200 .919 10 2.543 3.857 
m Y.OORCl 18. ~00 15.883 10 7.138 29.862 

For entire sa1ple 10.8~ 13.472 20 4.545 17.155 

- - - - - - - - - -
Variable •• IGA 

FACTffi CODE Kean Std. Dev. N 95 percent Cor.t. Interval 

m DEFISIEN 3.600 2.459 10 1.841 5.359 
m KOORCl 14.200 7. ~.09 10 8.786 19.614 

For entire saaple 8.900 7.713 20 5.288 12.512 

- - - - - - - - - -
Variable •• lffi 

FACTOO CODE Kearr Std. Dev. N 95 percent Conf. lntmal 

IIL DEFISIEH 5.300 2.111 10 3.790 6.810 
m. I:OORCl 8.300 4.809 10 4.860 11.740 

For en tire saJIP 1 e 6.800 3.928 20 4.961 8.639 

Variable •. 1611 
FOCTOO CODE Kean Std. Dev. N 95 percent Conf. Interval 

m DEFISIEN 8.200 3.190 10 5.918 10.482 
m K[)flR(l 11.100 6.154 10 6.697 15.503 

For entire sa1ple 9.6~ 4.998 20 7.311 11.989 

- - - - - - - - - -
Variable •. CD11B 

FOCTffi CODE ~.ean Std. Dev. li 95 percent Coot. Interval 

m. DEFISIEN 6.500 2.121 10 4.982 8.018 
m. KO«TRU.. 11.100 7.445 10 5.774 16.426 

For entire saaple 8.800 5.827 20 6.073 11.527 
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t t t t t rlW.YS IS (f VM!m:I - OCSJI:lj 1 t t t t t 

EFFECT •• KEL 

1\Jltivariate Tests of Significance (S = 1, tl = 5 , tl = 2 112) 

Test Nate Value Approx. F Hypoth. If Error If Sig. of F 

Pillais .92707 7.41~6 12.00 7.00 .007 
Hotel lings 12.71222 7 .41~6 12 .00 7.00 .007 
Wilks .07'!13 7 .41~40 12.00 7.00 .007 / 
Roys .92707 

Eigenvalues and Canonical Ccrrelations 

Root No. Eigenvalue Pet. Cua. Pet. Canon Cor. 

12.71222 100.00(X)J 100.00(X)J • 96285 

- - - - - - - - - -
lXlivariate F-tests with (1,18) D. F. 

Variable ftjpoth. ss Error 55 Hypoth. I1S Error tiS F Sig. of F 

DC .20000 S'rl..l:mYJ .20000 32.92222 .OOYJ7 .939 
Nl: b8.4~.000 222.~ b8.4~ 12.36111 5.S.,"T'}53 .030 
C04 672.80000 8055.20000 b72.80000 447.51111 1.50343 .23b 
coo 1. 2~.000 82?-.b. ~.0000 1.2~ 457.58333 .00273 .9~9 

IL2 2184.0~ 2572.90000 2184.0~ 142.93889 15.27961 .001 
IFN5 231.20000 726.b0000 231.20000 40.3bbb7 5. 72750 .028 
IL4 1185 • 80000 2043. C«llO 1185. BOOOO 113.50000 10.44758 .005 
IUO 1170.4~ 2278.10000 1170.4~ 120.56111 9.24810 .007 
!SA 5b 1. 80000 5 70. OO(X)J 5b 1. 80000 31.bbbb7 17.74105 .001 
193 45.00(X)J 248.20000 45.()0(X)O 13.78889 3.211350 .088 
I~ 42.0~ 432.50000 42.0~ 24.02n8 1.7500b .202 
CDllB 105.80000 539.40000 105.80000 'l1.9bbb1 3.53059 .077 

- - - - - - - - - -
Averag~ F-test with (12,216) D. F. 

VAA!AltES Hypoth. ss Error 55 Hypoth. tiS Error tiS F Sig. of F 

1 to 12 6268.85000 26517.50000 522.40417 122.7bb20 4.25528 .000 
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Lampiran 10 

!lAEilm EFFECT~ D I BER I l.PS pos i tif 
pro ii (POSISI=l). 

234 

~ OC NK CD4 COB IL2 IF!ol; IL4 IUO IgA IgG IgM CD11b BY IIL(2,3)/pri cell (all)/pri ta.o (all)/pri signif (all)/disc/deslg. 

20 cases accepted. 
10 cases rejected because of out-of-range factor values. 
0 cases rejected because of eissing data. 
2 nw-fflpty cells. 
1 design will be processed. 

CELL~~ 

Variable 
ffi 

2 

2 

Ce 11 !leans and Standard Deviations 
Variable •• DC . 

FACTffi coot 

Y.OORil. 
ffi. VIT_A 

For entire 541ple 

Variable •• H( 
FACTOO 

m (OORQ 

m. VIT_A 
For entire 541ple 

Variable •• CD4 
FOCT~ 

ffi. KOORil. 
m. VIT_A 

For entire sa1ple 

Variable •. COO 
FACTOO 

m. KOOR!l. 
ffi. VIT_A 

For entire sa1ple 

Variable •• IL2 
Fr£100 CODE 

m. KOOR!l. 
ffi. VITA 

For entire sa~ple 

!lean Std. !lev. 

9.700 
10.700 
10.200 

7.409 
4.191 
5.881 

1\ean Std. !lev. 

9.800 
12.200 
ll.OOJ 

3.553 
4.367 
4.005 

1\ean Std. Dev. 

31.800 24.003 
2b.100 14.940 
28.950 20.025 

1\ean Std. !lev. 

23.500 23.382 
11.800 9.484 
17.650 18.374 

Nean Std. !lev. 

25.500 
22.300 
23.900 

1b.828 
17.613 
1b.84b 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

4.400 15.00J 
7.702 13.b98 
7.4-47 12.953 

N ~ percent Coof. Inteml 

10 
10 
20 

7.~8 12.342 
9 .07b 15.324 
9.097 12.903 

H 95 percent Coof. Interval 

10 14.200 49.400 
10 15.412 30.788 
20 19.578 38.322 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

6.m 40.227 
5.015 1U85 
9.051 26.249 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

13.402 
9.700 

1b.016 

37.538 
34.900 
31.784 
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Variable .. JFt«l 
FACTffi 

ffi VIT_A 
For entire saaple 

Variable •• IL4 
FACTOO CDDE 

m mmu 
Y.EL VIT_A 

For entire sa1ple 

Variable •• IUO 
Fl'£100 

Y.OORCl 
I.'EL VIT_A 

For entire sa1ple 

Variable •• IGA 
FACTOO CODE 

YR KOORO.. 
m VJT_A 

For entire sa1ple 

Variable .. 100 
FOCTOO CO£€ 

Y.EL K!lmn. 
m. VIT_A 

For entire saaple 

Variable .• 191 
FOCTOO CO£€ 

m KOORO.. 
m VIT_A 

For entire saaple 

Variable .• CD11B 
FACTOO COD£ 

Y.OORU. 
m m_A 

For entire sa1ple 

Kean Std. Dev. 

17.300 7.675 
22.800 17.~1 

20.050 13.379 

Nean Std. ~. 

20.300 14.989 
15.000 10.077 
17.650 12.725 

Hean Std. ~. 

18.500 15.883 
18.~..00 16.614 
18.400 15.819 

He an Std. Dev. 

14.200 7.569 
13.100 10.049 
13.650 8.677 

~'lean Std. ~. 

8.300 4.809 
9.600 6.535 
8.950 5.624 

~'lean Std. Dev. 

11.100 6.154 
8.900 4.654 
10.000 5.429 

Nean Std. Dev. 

11.100 
10.700 
10.900 

7.445 
6.183 
6.664 

N 9S percent Conf. Interval 

10 11.810 22.790 
10 10.~~5 35.235 
20 13.788 26.312 

N 95 percent Coof. Interval 

10 9. 577 31.023 
10 7.J<11 'll.209 
20 11.695 23.605 

N 95 percent Cord. Interval 

10 7.138 29.862 
10 6.415 ~~.185 

20 10.996 25.004 

N 9S percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

N 

10 
10 
20 

N 

10 
10 
20 

8.78b 19.614 
s. 911 20.289 
9.~ 17.711 

9S percent Coof. Interval 

4.860 11.740 
4.m 14.275 
6.318 11.$2 

95 percent Coof. Interval 

6.697 15.503 
5.571 12.229 
7.459 12 .541 

H 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

5.774 16.426 
b.277 15.123 
7.781 14.019 
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t t t t t rwt..YSIS (f VAAir/U - DESH1l 1 l l l l l 

EFFECT .. ffi 

t\lltivariate Tests of Significance (S = 1, M = 5 , H = 2 112) 

Test Hale Value Approx. F Hypoth. llF Error llF Sig. of F 

Pillais .b04b4 .!m12 12.00 7.00 • ~.a</ 

flote llirKJS 1.52935 .8'1212 12.00 7.00 • ~o89 

Wilks .39~\b .!m12 12.00 7.00 .~o89 ./ 
Roys .b04b4 

Eigenvalues and Canooical Correlatioos 

Root 1«!. Eigenvalue Pet. Cua. Pc t. Canoo Cor • 

100.00000 100 • ()(X)()() .77759 

- - - - - - - - - -
lliivariate F-tests ~eith 11,18) D. F. 

Variable Hypoth. ss Error SS Hypoth. l.s Error l.s F Sig. of F 

DC 5 • ()(X)()() 652.20000 5 • ()(X)()() 36.23333 .13799 .715 
N( ?a.OOJOO 285.20000 28 • 9:)()00 15.8444~ 1.817b7 .194 
CD4 162.45000 7456.50000 162.45000 414.25000 .39215 .539 
CDB 684.45000 sr.J0.1oooo 684.4~.000 318.33889 2.1~7 .160 
IL1 51.20000 5340.60000 51.20000 296.70000 .17256 .633 
IFMl 151.~ 3249.70000 151.25000 180.53889 .83777 .rn 
IL4 140.45000 2936.10000 140.45000 163.11667 .86104 .366 
IUO • 20000 4754 .60000 .20000 2b4.100 .()()()76 .978 
IGA 6.05000 1424.50000 6.05000 79.13889 .07b4S .785 
166 8.4~.000 592.50000 8.45000 32.91667 .25671 .619 
I~ 24 .20000 535 ,801») 24.20000 29.76bb7 .81299 .m 
CDUB .80000 843.00000 .80000 46.83333 .01700 .897 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test Hith (12,216) 0. F. 

VMIAlUS Hypoth. ss Error SS Hypoth. l.s Error l.s F Sig. of F 

1 to 12 1263.30000 33000.80000 105.27500 156.48519 .67275 .777 
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Lampiran 11 

DA£Rfil EFFECTffi OllfRl LPS posi ti f 
pro if (POSlSl=l). 

237 

roAN OC NY. C04 COO IL2 lFMJ ll4 lllO lgA lg6 lgt1 COllb BY ffi.(1,2)/pri cell (all)/pri horo (all)/pri slgnif (all)/disc/dBlg. 

20 cases acc~pted, 
10 cases rejected because of out-of-range factor values. 
0 cases rejected because of 1issing data. 
2 noo-etpty cells. 
1 design will be processed. 

CEll tum: 
2 

Variabl~ 

m 2 

Cell Heans and Standard Deviatioos 
Variable •• OC 

FOCTOO am£ 

m DEFlSlEN 
ffi VIT A 

For entire saaple 

Variable •• NK 
FOCTOO 

r.EL DEFlSlEH 
m ·m_A 

For entire saaple 

'Jariable •• C04 
FOCTOO COli 

m DEFISIEH 
ffi VIT_A 

For entire saaple 

Variable •• COO 
FOCTffi 

IE.. 
m 

DEFlSlEN 
VIT_A 

For entire saaple 

Variable •. 1L2 
FOCTffi 

ffi DEFlSlEN 
ffi VIT_A 

For entire saaple 

tie an Std. ~v. 

9.~ 

10.700 
10.100 

3.300 
4.191 
3.726 

tie an Std. ~v. 

b.100 
12.200 
9.1~ 

3.479 
4.367 
4.955 

tie an Std. ~v, 

20.200 
26.100 
23.150 

17.022 
14.940 
15.879 

tie an Std. ~v. 

24.000 
11.800 
17.900 

19.195 
9.484 
16.010 

tlean Std. ~v. 

4.600 
22.300 
13.450 

l.b47 
17.613 
15.188 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

7.133 11.8b7 
7.702 13.b9S 
8.356 11.844 

N 95 percent Coot. Interval 

10 
10 
20 

3.b12 8.sg:j 
9.07b 15.324 
6.831 11.4b9 

N 95 percent Conf. Intervil 

10 
10 
20 

8.024 
15.412 
15.719 

32.37b 
36.788 
30.~1 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

10.269 
5.015 

37.731 
18.585 

10.407 25.393 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

3.422 s.na 
9.700 34.900 
b.342 20.5~ 
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Variable .• !Ftl!i 
FACT Ill CODE 

r.EL DEFIS!EH 
ffi Vll A 

For entire saaple 

Variable •. IL4 
FACTffi CODE 

m DEFISIE!l 
m VIT_A 

For entire saaple 

Variable •• IUO 
FACT Ill CODE 

KEL DEFISIEH 
m Vll A 

For entire saaple 

Variable •• IGA 
FACT!ll CODE 

IE. DEFISIEU 
KEL VJT_A 

For entire saaple 

Variable •• Iffi 
FACT!ll CODE 

r.EL DEF IS 181 
m. VJT_A 

For entire saaple 

Variable •• l~ 
FACT Ill CODE 

KEL DEFISIEH 
m. VIT_A 

For entire saaple 

Variable •. CD11B 
FACT!ll CODE 

rEl DEFISIEN 
m VITJl 

For entire saaple 

Kean Std. !lev. 

10.500 4.673 
22.800 17.383 
16.6~~ 13.903 

llean Std. Dev. 

4.900 
15.000 

9.950 

1.524 
1o.on 

8.721 

llean Std. !lev. 

3.200 • 919 
18.300 16.614 
10.750 13.826 

Kean Std. !lev. 

3.600 2.459 
13.100 10.049 

8.350 8.628 

llean Std. !lev. 

5.300 2.111 
9.600 6.535 
7.450 5.216 

llean Std. !lev. 

8.200 3.190 
8.900 4.654 
8.550 3.900 

llean Std. Dev. 

6.500 
10.700 

8.600 

2.121 
6.183 
4.988 

N 95 percent Conf. Interval 

10 7.157 13.843 
10 10.365 35.235 
20 10.143 23.157 

ll 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

3.810 5. 99() 

7. 791 22.2ffi 
5.809 14.031 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

2.543 3.857 
6.415 ~.0.185 

4.279 17.221 

II 95 percent Conf. Interval 

10 1.841 5.3~·9 

10 5.911 20.289 
20 4.312 12.388 

N 95 percent Conf. Interval 

10 3.790 6.810 
10 4.925 14.275 
20 5.009 9.891 

N 95 percent Conf. Interval 

10 5.918 10.482 
10 5.571 12.229 
20 6.725 10.375 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

4.982 8.018 
6.277 15.123 
6.265 10.935 
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t t t t t rJW..YSIS (f VAAirJU - DES!~ 1 t t t t t 

EFFECT •• KEL 

l't!ltivariate Tests of Significance (S = 1, H = 5 , !l = 2 112) 

Test Hall! Value Approx. F Hypoth. llF Error llF Sig. of F 

Pillais .90707 5.69~-.87 12.00 7.00 .014 

Hotellings 9. 7b092 5.69387 12.00 7.00 .014 

wms .om3 5.69387 12.00 7.00 .014 v 
Roys .90707 

Eigenvalues and Canooical Correlatioos 

Root Ho. Eigenvalue Pet. Cua. Pc t. Canoo Cor • 

9.71:1f12 100.(()000 100.00000 .95240 

- - - - - - - - - -
Lilivariate F-tests with (1,18) D. F. 

Variable Hypoth. ss Error SS Hypoth. HS Error HS F Sig. of F 

oc 7 .'l!XIYJ 250.000l0 7 .'l!XIYJ 14.25550 .50507 .480 
NK 18b.O!OOO 2!!0.!0000 18b.O~ 15.58333 11.93904 .003 
CD4 174.05000 4616.50000 174.05000 256.47222 .678b3 .421 
CDS 7 44 • 20000 4125. OOCXlO 7 4-4.20000 229.20000 3.24695 .008 
ll2 1566.45000 2316.50000 1566.45000 156.47222 10.01104 .005 
IFMl 750.4~.000 2916.10000 756.45000 162.00556 4.66928 .044 
IL4 510.05000 ~~.90000 510.05000 51.93889 9.82019 .006 
IUO 1140.0~.000 2491.70000 1140.~ 138.42n8 8.23570 .010 
ISA 451.25000 963.30000 451.25000 53.51667 8.43195 ,(111 

lei 92.4~.000 424.50000 92.45000 23.58333 3.92014 .063 
I~ 2. 45000 28b. 50000 2.45000 15.91667 .15393 .699 
CD11B 88. 20000 384.000l0 88.20000 21.36667 4.12793 .057 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test with (12,216) D. F. 

VMIAR.ES Hypoth. ss Error SS Hypoth. HS Error HS F Sig. of F 

1 to 12 5718.85000 20497. 300()() 476.57083 94.89491 5.02209 .000 
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Lampiran 12 

DrflWl EFFECTCR DIBERI LPS negati 1 
pro i1 (POSISI=2). 

240 

1W1 DC HK m4 CD8 IL2 IFJ.IJ IL4 IUO lgA lg6 lg~ CDllb BY IIL(1,2)/pri cell (all)/pri t10110 (all)/pri slgni1 (all)/disc/deslg. 

20 cases accepted . 
10 cases rejected because of rut-of-range factor values. 
0 cases rejected because of aissing data. 
2 non-eepty cells. 
1 design will be processed . 

2 
Variable 

m 2 

Ce 11 Heans and Standard Deviatioos 
Variable .. DC 

Fti:Tffi CO~ 

KEL ~ISIEN 

m KOOR!l. 
For entire satple 

Variable •• HK 
Fti:Tffi 

KEL ~ISIEN 

KEL ~OORO.. 

For entire saaple 

Variable •• CD4 
FN:Tffi 

kEL DEFISIEN 
kEL KOOF.'lt 

For entire satple 

Variable •• COO 
Fti:Tffi 

IIL 
m 

DEFISIEN 
Y.OORa. 

For entire sa•ple 

Variable •• IL2 
Fti:Tffi 

m 
m 

~ISIEN 

K(}ITR(l 

For entire saaple 

Heart Std. ~v. 

8.400 
12.600 
10.500 

1.955 
7.749 
5.907 

Heart Std. ~. 

12.800 19.188 
9.800 5.371 
11.300 13.800 

Heart Std. ~. 

14.100 
28.200 
21.150 

14.806 
24.091 
20. 7b3 

Heart Std. ~v. 

13.400 
20.000 

14.447 
27.%7 

17.100 21.995 

Heart Std. ~v. 

4.400 
b.SOO 
5.450 

1.174 
5.255 
3.859 

H 95 percEf,t Coof. Interval 

10 
10 
20 

7.001 9. 7'fl 
7.057 18.143 
7.735 13.265 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

-.92b 2b.52b 
5. 958 13.b42 
4.842 17.758 

N 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

3.509 
10. 9bb 
11.433 

24.691 
45.434 
30.867 

N 95 percent Coof . Interval 

10 
10 
20 

3.065 23.735 
• 793 40.007 

6.806 27.394 

N 95 percent Coot. Interval 

10 
10 
20 

3.560 
2.741 
3.b44 

5.240 
10.259 

7.256 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



VariablE' •• JFNJ 
FOCTffi CODE 

(EL DEFISIEN 
m (OOID.. 

For entirl! saaple 

Variable .. IL4 
FOCTffi CODE 

m 
m 

DEFISIEN 
Y.OORa. 

For entire saapll! 

Variabl!! •• IUO 
FOCTffi CODE 

KEL DEFlSIEN 
m nmRO.. 

For entire saapll! 

Variable .. I~ 
FOCTOO CODE 

KEl DEFISIEN 
m (001\11. 

For eotirl! saapll! 

Variabll! • • I~ 
FrLTffi CODE 

KEl DEFISIEN 
m mma.. 

For entirl! saapll! 

VariablE' •• lei 
FOCTffi CODE 

KEL DEFISIEN 
m mmn 

For entirl! saapll! 

Variabll! •• CDllB 
FOCTffi CODE 

tEL DEFISIEN 
KEl Y.IJHRO.. 

For entirl! saaple 

tlean Std. Dl!v. 

7.000 4.522 
21.200 18.4:~ 

14.100 14.959 

tlean Std. Dl!v. 

5.500 2.915 
18.600 1b.043 
12.050 13.081 

Mean Std. Dl!v. 

3.900 
9.400 
6.6~ 

3.44b 
7.214 
6.184 

tie an Std. Dl!v. 

1.300 
5.600 
3.4~ 

.483 
1.713 
2.523 

Mean Std. ~. 

2.300 .823 
3.900 1.287 
3.100 1.334 

Mean Std. Ol!v. 

3.000 1.414 
5.100 2.923 
4.050 2.481 

tie an Std. Ol!v. 

1.900 
7.W> 
4.450 

.SbB 
3.621 
3.b34 

N 95 pemnt Coof. Interval 

10 
10 
20 

3.765 10.235 
8.010 34.390 
7.099 21.101 

N 95 percent Cooi. Interval 

10 
10 
20 

3.414 7.586 
7.124 30.076 
5.928 18.172 

N 95 percent Cooi. Intm•al 

10 
10 
20 

1.435 6.3b5 
4.239 14.561 
3.756 9.544 

N 95 wcent Cooi. Interval 

10 
10 
20 

N 

10 
10 
20 

N 

10 
10 
20 

.954 
4.375 
2.269 

1.64b 
6.825 
4.631 

95 percent Coof. Intl!rval 

1.711 2.889 
2.900 4.820 
2.47b 3.724 

95 percent Coof. Intl!rval 

1.988 4.012 
3.009 7.191 
2.889 5.211 

N 95 pemnt Coof. Interval 

10 
10 
20 

1.494 
4.410 
2.749 

2.30b 
9.590 
b.lSl 
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t t t t t ANALYSIS [f '.JAAirlU - DESIGN 1 t t t I t 

EFFECT .• r.EL 

Multivariate Tests of Significance (5 = 1, M = ~ , N = 2 1/2) 

Test ~~~e Value Approx. F Hypoth. OF Error OF Sig. of F 

Pillais .890b0 4.74874 12.00 7.00 .024 
Hotel lings 8.14069 4. 74874 12.00 7.00 .024 
Wil~s .10940 4.74874 12.00 7.00 .024 

\.. 

Rays .89060 

Eigenvalues and Canooical Correlatioos 

Root No. Eigenvalue Pet. Cua. Pc:t. Canoo Cor. 

8.14069 100.000CN 100.00000 • 94372 

- - - - - - - - - -
Uni ·~ariate F-tests with l1 , 13) 0. F. 

Variable Hypoth. ss Error SS Hypoth. I4S Error I4S F Sig. of F 

oc 83.20000 57 4 • &JOe() 83.20000 31.93333 2.76200 .114 
N~ 45.00000 3S73.20000 45.00000 198.51111 .22669 .640 
C04 994.05000 719b.50000 994.05000 399.80556 2.48633 .132 
coo 273.80000 8918.00000 273.80000 495.44444 .55264 .467 
IL2 22.05000 260.90000 22.05000 14.49444 1.52127 .233 
!Flll 1 ooa. 20000 32 43. bOO(X) 1 ooa. 20000 100.20000 5.59489 .O'll 
IL4 858.05000 2392.90000 8~6.05000 132.93889 6.4~47 .020 
ILlO m.2~.ooo m.30000 151.25000 31.96111 4.73231 .043 
IGA 92.4~.000 28.50000 92.45000 1.58333 58.38947 .000 
lffi 12.aoooo 21.00000 12.80000 1.16667 10.97143 .004 
le1 22.05000 94.90000 12.05000 5.27222 4.18230 .056 

CD11B 130.0~.000 120.90000 130.0~.000 6.71667 19.3.6228 .000 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test with (12,216) D. F. 

VARIAa.ES Hypoth. ss Error SS Hypoth. 1!5 Error 115 F Sig. of F 

1 to 12 3.697. 95000 27000. 50000 300.162~ 125.00231 2.46525 .005 
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llAEIW1 EFFECTffi DillER! l.PS neqatif 
pro if (POSISI=2). 
~ OC Nl: CD4 COO ll2 IF~ ll4 IUO lgA lg6 lgli CDllb BY Y!l(2,3)/pri cell (all)/pri 00.0 (all)/pri slgnif (all)/disc/deslg. 

20 cases accepted. 
10 cases rejected because of out-of-range factor values. 
0 cases rejected because of •issing data. 
2 noo-ecpty cells. 
1 design wi II ~ processed. 

CELL tallER 
1 2 

Variable 
m 2 

Cell !leans and Standard Deviaticr-.s 
Variable •• OC 

FOCTffi CODE 

Yil KOORU.. 
ill VIT _A 

For entire scilple 

Variable .. NY. 

FOCHR CODE 

m t:OORO.. 
ill VIT _A 

For entire sa•ple 

Variable .• CD4 
FOCTffi CODE 

IE.. Y.OORO.. 
IR. VIT _A 

For entire satple 

Variable •• COB 
FOCTffi CODE 

IIL ((IDR(l 

ill VIT_A 
For entire sa•ple 

Variable •• ll2 
FOClffi 

m (OORQ 

ill VIT _A 
For entire satple 

!lean Std. Dev. 

12.600 
uoo 
9.450 

7.749 
2.163 
6.411 

!lean Std. !lev. 

9.800 
7.100 
8.4~.0 

5.371 
4.228 
4.904 

lie an Std. !lev. 

28.200 24.091 
27.400 28.147 
27.800 25.503 

llean Std. !lev. 

20.800 
22.300 
21.550 

27.%7 
25.215 
25.928 

Mean Std. !lev. 

6.500 5.255 
19.100 13.503 
12.800 11.884 

H 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

7.057 
4. 7~&3 
6.449 

18.143 
7.847 

12.451 

H 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

5.9~ 13.b42 
4.075 10.125 
6.155 10.745 

H 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

10.%6 
7.265 

15.8b4 

45.434 
47.535 
39.730 

II 95 percent Coof. lnteml 

10 
10 
20 

.m 
4.262 
9.415 

40.007 
40.338 
33.b85 

H 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

2. 741 10.259 
9.441 28.759 
7.238 18.302 
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- - - - - - - - - -
Variable •• 1Ft~ 

FPl:Tffi CODE I"!!? an Std. !lev. tl 95 r;ercent Coof. Interval 

m KOORQ 21.200 18.4~-8 10 8.010 ~.390 

ill VIT_A '19.600 'n..152 10 13. 7~-3 45.447 
For entire Sdiple 25.400 20.m 20 15.900 34.900 

- - - - - - - - - -
'Jariable .• IL4 

FPl:Tffi CODE !lean Std. !lev. tl 95 percent Conf. Interval 

m Y.lXHRQ 18.600 16.043 10 7.124 30.076 
ill VIT A ~.200 28.990 10 13.462 54.938 

For entire sa~ple 26.400 24.167 20 15.090 37.710 

- - - - - - - - - -
Variable .. IUO 

FPl:Tffi CODE Kean Std. De·>'. N 95 percent Coof. Interval 

m KOOR!l 9.400 7.214 10 4.239 1U61 
ill VIT_A 10.900 10.806 10 3.170 18.030 

For entire sa•ple 10.150 8.975 20 5.949 14.351 

- - - - - - - - - -
Variable •• IGA 

FPl:Tffi CODE !lean Std. !lev. N 95 percent Coof. Interval 

m mmu 5.600 1. 713 10 4.375 6.825 
Y.EL VIT A 7.100 4.458 10 3.911 10.289 

For entire sa~ple 6.350 3.376 20 4.770 7. 93() 

- - - - - - - - - -
Variable .• lffi 

FPl:Tffi CODE !lean Std. !lev. N 95 percent Conf. Interval 

Y.EL KOORQ 3.900 1.287 10 2.980 4.820 
m. VIT_A 5.700 4.:~47 10 2.590 8.810 

For entire Sdiple 4.800 3.254 20 3.277 6.323 

Variable •• I~ 
FPl:Tffi CODE !lean Std. !lev. N 95 percent Conf. Interval 

ill KOORO.. 5.100 2.923 10 3.009 7.191 
m. VJT_A 15.900 20.100 10 1.516 3(),284 

For entire saaple 10.500 15.042 20 3.4(,0 17.540 

- - - - - - - - - -
Variable .• CD11B 

FPl:Tffi CODE Kean Std. !lev. N 95 percent Conf. Interval 

ill KOORU.. 7.000 3.621 10 4.410 9.590 
ill VIT_A 10.000 8.000 10 4.277 15.723 

For entire Sdiple 8.500 6.237 20 5.581 11.419 
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t t t I I rJW. YS!S (f VM!rJICE - llfS!G/1 1 I I I I t 

EFFECT • • IE.. 

Multivariate Tests of Significance (S = 1, K = 5 , H = 2 1/2) 

Test Naie Value Approx. F Hypoth. If Error If Sig. of F 

Pillais '79519 2.2b48b 12.00 7.00 .142 
Hotel lings 3.88262 2.2b486 12.00 7.00 .142 
wms .20481 2.2b48b 12.00 7.00 .142 .,/ 

Roys .79519 

Eigenvalues and Canonical Correlations 

Root No. Ei genv a I ue Pet. Cua. Pc t. Canon Cor, 

3.83262 100.000CXJ 100.00000 .89174 

- - - - - - - - - -
lklimiate F-tests with (1 118i D. F. 

Variable ftypoth. ss Error SS Hypoth. t1S Error I1S F Sig. of F 

oc 19'cl.45000 582.~ 19'cl.45000 32.36111 b.1323b .023 
NK 36.4~.000 420.50000 36.45000 23.36111 1.560~ .m 
C04 3 ' 20000 12354 • 0000 3 '20000 b86.33333 .00466 .946 
coo 11.25000 12761.7000 11.2~.000 708.98333 .m87 .901 
IL2 793.80000 1~.40000 793.80000 104.9bbb7 7.56240 .013 
I~ m. soooo 1m. ooooo 352.80000 415.33333 .84944 .369 
IL4 1216.80000 9880.00000 1216.80000 548.88889 2.21684 .154 
IUO 11.~.000 1519.30000 11.25000 84.40556 .13329 .719 
lEA 11.25000 205.30000 11.25000 11.40556 .98b36 .334 
IGG 16.20000 185.00000 16.20000 10.2ma 1. 57622 .225 
!Gil 583 • 20000 3715 . 80000 583.20000 206.43333 2.82513 .110 
C011B 45.C«l00 694.00000 45.00000 38.55556 1.16715 .294 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test with (12,216) D. F. 

VAA!AlUS Hypoth. ss Error SS Hypoth. t1S Error t1S F Sig. of F 

1 to 12 3279.65000 51683.~ 273.30417 239.27546 1.14222 .327 
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twi OC NK CD4 COO JL2 IFI-ll IL4 IUO lgA Jg6 JgK CDllb BY ffi(1,2)/pri cell (all)/pri ho1o (all)/pri slgnif (all)/disc/deslg. 

20 cases accepted. 
10 cases rejected because of out-of-range factor values. 
0 cases rejected because of •issing data . 
2 non-eepty ce 11 s. 
1 design wi II be processed. 

CELL !,'tJI'I.JltR 
I 2 

Variable 
m 2 

Ce 11 ~,eans and Standard Deviatims 
Variable .• OC 

FACT!Jl CODE 

IR DEFISJEN 
ITL VJT_A 

For entire sa1ple 

Variable •• NK 
FACTffi CODE 

riL DEFISIEN 
m m_A 

For entire saple 

Variable .• CD4 
FACTffi CODE 

IIL DEFISIEN 
ffi VIT_A 

For entire saaple 

Variable •. COO 
FACTffi CODE 

KEL DEFISIEN 
ffi VJT A 

For entire sa•ple 

Variable .• IL2 
FACT!Jl CODE 

KEL DEFISIEN 
ffi VIT_A 

For entire saaple 

!lie an Std. !lev. 

8.400 1.955 
6.300 2.163 
7.3'JJ 2.277 

!lie an Std. !lev. 

12.800 19.188 
7.100 4.228 
9. 9'JJ 13.835 

~.ean Std. !lev. 

14.100 
27.400 
20. 7'JJ 

14 .806 
28.147 
22.928 

!llean Std. !lev. 

13.400 14.447 
22.300 25.215 
17.8'JJ 20.515 

!lie an Std. !lev. 

4.400 1.174 
19.100 LL~3 

11.7']) 11.995 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

7.001 
4. 7~o3 
6.284 

9.799 
7 .B47 
8.416 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

-. 926 26.526 
4.075 10.125 
3.475 16.425 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

3.509 
7.265 

10.020 

24.691 
47.535 
31.480 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 
20 

3.065 23.735 
4.262 40.l.\8 
8.249 27.451 

N 95 percent Conf. Interval 

10 
10 

20 

3.560 5.240 
9 • 441 2\l. 759 
U3b 17 ,?,64 
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- - - - - - - - - -

Variable .. IFNG 
FACTOO CODE Mean Std. !lev. H 9:, percent Coof. Interval 

m. OEFISIEN 7.fYXJ 4.522 10 3.7b5 10.235 
m. VIT_A 29.b00 22.m 10 n. 7:t3 45.447 

For entire sasple 18.300 19.405 20 9.219 27.3m 

- - - - - - - - - -
Variable •• IL4 

FACTOR CODE Kean Std. !lev. tl ~ percent Coof. Interval 

IIL OEFISIEN 5.500 2.915 10 3.414 J.:.8b 
m VIT_A ~>4.200 28.990 10 13.462 54.939 

For entire sample 19 .8:.o 24.877 20 8.207 31.493 

- - - - - - - - - -
Variable •• IUO 

FACTffi CODE 1\ean Std. !lev. H 95 percent Conf. Interval 

I:El OEFISIEN 3.900 3.44b 10 1.435 6.365 
ffi VIT_A 10.900 10.806 10 3.170 19.b30 

For entire sa~ple 7.400 9.593 20 3.r79 11.421 

- - - - - - - - - -
Variable •. IGA 

FACTffi CODE Kean Std. !lev. H 95 percent Conf. Interval 

m DEFISIEN 1.300 .433 10 .954 l.b46 
m VIT A 7.100 4. 4:.a 10 3.911 10.289 

For entire saaple 4.200 4.287 20 2.194 6.206 

- - - - - - - - - -
Variable •• Iffi 

FACTffi CODE 1\ean Std. Dev. H 95 percent Conf. Interval 

m DEFISIEN 2.300 .923 10 1.711 2.989 
m VIT_A 5.700 4.~>47 10 2.590 8.910 

For entire sa1ple 4.fYXJ 3.509 20 2.359 5.b42 

Variable •. I~ 
FACTOO CODE 1\ean Std. !lev. H 95 percent Coof. Interval 

m DEFISIEN 3.fYXJ 1.414 10 1.988 4.012 
ITL VIT_A 15.900 20.100 10 1. 516 30.294 

For entire sa11ple 9.450 15.371 20 2.250 16.644 

- - - - - - - - - -
Variable •. CD11B 

FACTOO CODE 1\ean Std. !lev. H 95 percent Conf. Interval 

r.£L OEFISI8J 1.900 .568 10 1.494 2.306 
KEL VIT _A 10 .000 9.000 10 4.277 15.723 

For entire sa1ple 5.950 6.909 20 2.716 9.194 
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l l l l l ~~'ISIS (f V~IAIIC£ - DESIGII 1 l l l l I 

EFFECT .. KEL 

l'llltivariatE- Tests of Significance (S = 1, H = 5 , H = 2 112) 

Test Na~e Value Approx. F Hypoth. DF Error DF Sig. of F 

Pillais . 91474 6.2~>868 12.00 7.00 .011 
Hotel lings 10.72917 6.25868 12.00 7.00 .011 
Wilks .00526 6.25868 12.00 7.00 .011 v 
Roys .91474 

EigE-nvalues and Canonical Correlations 

Root No. EigenvaluE> Pet. Cu1. Pet. Canon Cor. 

10.72917 100.00000 1 00 . ()()()():) . 9~&12 

- - - - - - - - - -
Univariate F-tests with (1 118) 0. F. 

Variable ltypoth. ss Error SS ltypoth. MS Error MS F Sig. of F 

oc 22.0500:> 76.'YYYYJ 22.05000 4.25000 5.18824 .035 
IlK 162.45000 J47UO::Xl0 162.45000 193.02778 .84159 .371 
CD4 884.45000 9103.30000 884.45000 505. T'.:Sifl 1.74883 .20~ 

coo 396.05000 71:t1J. ~®J 396.05000 422.25000 .93795 .~6 

ll1 1080.45000 1653.30000 1080.45000 91.85000 11.76320 .003 
lffil 25 53 • 80000 41:t1J . 40('()() 2553. 80000 255.57778 9.99226 .005 
IL4 4118.45000 7640.10000 4118.45000 424.45000 9.70303 .006 
JUO 2 4 5 • OC«)() 115 7 • 80000 245.00000 b4.32222 3.80895 .067 
JGA 168.20000 181.00000 1 b8 • 20(X):) 10.05556 16.72707 .001 
lffi ~7 .80000 17 6 . 20(X):) 57.00000 9.78889 5.90405 .026 
191 832.05000 3056.90000 832.05000 203.16111 4.09552 .058 

CD11B 328.0~.000 ~·78. 90000 328.0~.000 32.16111 10.20021 .005 

- - - - - - - - - -
Avmged F-test Hith (12,216) D. F. 

VMIABLES Hypoth. ss Error SS Hypoth. MS Error 1'\S F Sig. o; r 

1 to 12 10848 . 80000 ~9m.40000 904.06667 13U19H 4.89427 .0\1\) 
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I : 1!. 1. 

~rCo it (f'OSISI=ll. 

I'M OC IH. CD~ CDS l~i !F)(. IU ll!0 Io ~ laG loti CD!lb 8Y ln!l,~·llpri cell (a!l)/pri tu.o 1~11)/pri s!~nif (a!l)!disc/dp~Jg. 

3(' case~ accept~. 
t1 Cif~~ r~j ~dE'.l t"?Cause of C"Jl·of-ra~g~ iactN v;du~~. 

0 cas~ rejecte1 becaus~ of t1ss1n9 dat.a. 
3 rrCfl-t>t~ly C~}h. 
I ~~sign will toe proce~s~1. 

CELL •tm;;: 
~ . ,• 

V•riable 
m ? ' ·' 

Cell Ke~~s and Slandar; Deviations 
'.'?riable .. OC 

r~rrn C!JD£ l'edll Std. O.v. H 95 ~rcent Calf. lnterv~l 

m. riTISIEll q,~)() 3.300 10 7 .!33 11.807 
m wmro. ?.700 7.4~ 10 4.400 1~.m 

Y.EL VJT -~ 10.700 4.191 10 7.702 13.698 
For E1ltirt> ~aa~le 9.967 ~.116 30 8.0~ 11.877 

Variable •• Nt: 
FACTffi cooc He an Std. Oev. N 95 ~mnt Coof. lntmal 

IIL IUlSlE!I b,l()) 3.479 10 3.612 8.~ 

IIL Y.ONmJ.. 9.800 3.~53 10 7.l.i8 12.~2 

m Vll_A 12.200 Ub1 10 9.076 15.324 
For entire saeple 9.307 u~ 3(\ 7.692 11.041 

Variable •• ([14 
FACTOO CODE !lean Std. DPv. N 95 ~mnt Coof. Jntervil 

IIL DEFlSlEJI 20.200 17.022 10 8.024 32.370 
Ill I:OORCL 31.800 24.603 10 14.200 49.400 
m VIT_A 26.100 14.940 10 15.412 3b. 7!ll 

For entire saeple 20.033 19.242 30 18.848 33.218 

Variable .. CD9 
Hi Jill CODE Mean Std. ~v. N 95 percent Coof. Jntervil 

m OCFJSIEH 24.000 19.195 10 10.269 37.731 
m mmn 23.500 23.382 10 b.m 40.227 
r.a \'II A 11.000 9.484 10 5.015 lB.~ 

For entire saeple 19.767 18.~9 30 12.933 2b. 700 

Variable •• ll2 
FOClffi CUDE l'ean Std. DPv. N 95 percent Coof. Intrrval 

m t:UISIEN U,(X) 1.1.47 10 3.422 s.m 
m rOORU. 25.500 16.828 10 13.402 37.538 
m. VIT_A 22.300 17.613 JO 9.700 34.1i':X) 

For entire sa~ple 17.467 lb.~ 30 11.304 13.630 
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Varia~!~ .. !nf 
te£TCf. CDfof ~an Std. ~v. H 1~· ~rcl'!lt Coof. lntmal 

tEL ~'TISIEH 10. 500 4.673 10 7.157 13.Bn 
IEL WfTF.Ct 17. ~00 7.m 10 11.810 n.m 
rE ~'IT _A Z7.!m 17.383 10 10.~5 3U35 
r~ POt ire saeple 16 .867 l2.042 ?,(1 12.370 21.3b3 

'.'ad able .. IU 
F~HF. CDOC H!>an Std. Dt>v. H 95 Pt>fCPOt Coof. Jntmol 

I.EL ~..FISlEJI uoo 1.~24 1(\ 3.810 5.m 
m t:OOF:Ct 20.300 H.m 10 q,sn 31.013 
m 'JIT_A 15.0'XJ 10.077 10 7. 791 Tl.NT 

ror entire saaple n.4oo 12.007 30 8.916 17.884 

'J ari;~bl e .. IUC 
F~HP. cort l'ean Std. DPv. N 9~ ~mnt Calf, lntmal 

1!1 !F!S!EJ/ 3.200 .919 10 2. s.n 3.857 
I:El. IMP.Q lB. SOO 15.003 10 7.138 29.902 
m VIT_A 18.300 16.614 10 6.415 30.185 

For rntire sa1ple n.m 14.742 30 7.828 18.838 

Variable .. !SA 
Fti:Tffi cnoc !'If an Std. Dt>v . H ~ JX>rCent Coof. Jntmal 

t.EL lfFISIEll 3.600 2.459 10 1.841 5.359 
m romn 14.200 7 .Sb9 10 8. 786 19.614 
m VJT_A 13.100 10.049 10 5.911 20.299 

For entire sa~~ple 10.~ 8.627 30 7 .0-ri 13.521 

·~ariable •• lffi 
Fr£Tffi CO[{ P'ean Std. DPv. N 95 percPnt Conf. Interval 

m !HISIEJ/ 5.300 2.111 10 3.790 6.810 
m ITh'TRQ 8.300 4.009 10 4.860 11.740 
m VJT_A 9.600 6.535 10. 4.925 14.175 

Fer l'fltire suple 1.ro 5.017 30 5.860 9.1:/)7 

V~riable .. l£11 
FACTffi cuoc Kei\11 Std. OPv. N ~ percent Conf, JntPrVal 

m ocr JSJ£H 8.200 3.190 10 5.918 10.4!!2 
m. r.OORQ 11.100 6.1~ 10 6.697 1~.~3 

m VIT_A 8.900 US4 10 ~.571 12.229 
For POlire saeple 9.400 4.818 30 7.601 11.199 

Variable •• C011B 
Fr£TOO cooc KPan Std. OPv. K 9S percl'!lt Calf. Interval 

m tuiSIEJ/ 6.500 2.121 10 4.982 8.018 
m [()(ffi(l 11.100 1.m 10 s.m 16.416 
Ill. \'IT _A 10.700 uro 10 6.2n 15.123 

For entire sa•~le UTI 5.911 30 7.Tlb 11.1>41 
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-------- ---- --------- C.!SCR!!!!HNT AHALYSIS --- · ---------------- · 

Analysis nu~~r 2 
Oiretl ~~~ethod: All vanablPS p.;ssing the lol~rancP lPSl arp Pr.brPd. 

MinirJt Tolerance l~;el.................. .OOJ()j 

CanCY.lical Discrininanl F~ctic:os 

Ma:iii'J~ nu~ber o! funclioos.............. 2 
Kini&\IA CUMI}ativf r.ercEflt of ·~arionCf ... lM.OO 
tla:if!l.tt significance ofllilks ' La•bda .... l.QIY.Xl 

Prior probability for each gr~Jp is .33333 

Clmificali01 Fun~ti01 CoefficiPOts 
(Fisher·~ Linear Discri•ir.ant Functions) 

J't! 2 
DEFlSIEll t[JlTRQ 

51 
oc .4?81717 . 444b003E -01 
N!: .1006366 l.~b-4?7 

CD~ .2~o5'i'291E-01 .141433~ 

coo .35~-o1 -.8103273E-o1 
IL1 -.1moo1E-o1 .~300 

IFKi .1383061 -.34557S3 
IU -.4bb5?J~E-01 .5001317 
Ill (I .~81112E-o1 -.59611?9 
JC.ft -. ~·540489 2.010251 
Je; .44n267 -2.202699 
lei .4217729 • ~73904E-o2 
C011B - .8910059E-o1 .37~90 

( CCJlSlanl) -b. 724575 -22.1ms 

3 
'JIT-A 

• 217B34b 
1.48b88S 
.1146827 

-. 97b-4651E-o1 
.~929~90 

-. 688B4b1E-o1 
.43bS004 

-.m2893 
1.2~-4B31 

-1.~71981 

.mssS<t:-o1 
.msw 

-16.55529 

Canmical Discriainanl Functions 

Percent of Cutlul~ti~ CanCJlic~l : After 
FuncliCJl Eigenv~luP v~rianc:p Percmt Correl~tion 1 Function Wilks' lulxl~ 

0 .0797640 
II 7.1~1 93.00 9~.00 .9~34 .6mm 
21 .~~ 7.00 100.00 .591542/, 

I 1ad.s the 2 canonical discriainanl funcliCJlS retaining in the analysis. 

Chi-squm·d D.F. Signi ficantP 
54.3b7 24 ,(X)J4 

9.2~3 11 .~ 
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- - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - D I 5 C R I H I H A H T ~ H A L Y 5 I 5 - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

r_r, orc<Jps del in0 t:f ITI. 

On .; I ys is nu:tb':r .. 

'1-J~be r of u nC1lic ;, l Di sc ri ainant Fund ic:ns .. 2 

L:c.t of t~ ? 'Jariab!~ us.ed . . 

'hr iablr La~! 

1.1: 

CM 
coo 
IL2 
W!{; 
ll( 

ILI O 
If-4 
lffi 

Classi fie;, t im Rrsults -

~. of F'rPdictl'!l 6roop 1\etbership 
k tual Groop uses 1 2 

--- -------·--
Groop 10 7 0 
OCFISIENSI 90.0! .oz 

Eroop 2 10 0 8 
miTRU. .OI BO.Ol 

Grrup 3 10 0 
VIT_A .OI 10.01 

Percent of 'grruped' cases correctly class ified: ab.bn 

Classificatioo Processing Sotaary 
30 Cases were processed. 

3 

IO.OZ 

2 
20.01 

9 
9(1,01 

0 usPS werp excluded for aissing or oul-of-t"ange groop codl'S. 
0 Casts had •l le•sl one aissing di5(riainat ing v•ri•ble. 

~0 C~Sl'S Nt'ft' used for pr!nlrd D.il~J.~l. 
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(h grruos dr! inl'd by ffi 

rl'oa lysis nu~t>er.. 2 

~J•ber of Cdr:roica l D!~cri11inarot Functioos .. 

List cf the 12 Va riabl ~s used . . 

VariablE' Labe l 

oc 
HY. 

CC-I 
CDB 
Ill 
In.«; 
IL4 
IUO 
ItA 
!ffi 
(El\ 

CDllB 

Clmificaticn Results-

~. of f'rE!licted 6rrup ~bership 
ktual Errup Cases 1 2 3 

Grrup 10 9 0 
IFISIEh'SI 90.0% .01 

Grrup 2 10 0 9 
t:ll/TRQ .0% 90.0I 

6rCl'Jp ~ 10 0 2 .) 

VIT _A .OI 10.01 

Percent of 'grouped' cases correctly classifiro: BO.bn-

Classi ficatioo Procl"!sing Su•ary 
30 Cases were proc:PSsro. 

10.01 

10.01 

8 
OO.OI 

0 Cm•1 ~ttrt mludro for •ininq or ool-of-nngt groop code-s. 
0 Cases h~ ll least one 1!ssinq discr!•lnat!ng vlr!lble. 

Y.l CasPS llt'fP usE'd for printE'd rulput. 
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Lampiran 16 

r 1 T EL. . [•N:T: r~ H EF ~ r:: r: f r;r ;· r' ~ · ~t[r;: l liS n <?a e. t if ' . 
oro i1 !ru5JSI=2). 

254 

~~ [>: :~~ CD4 COO ll2 Jn,'IJ ll4 ~Ll O !gO !o6 ioH Cr. l!b ~-y II\. II ,3)/or i cell I all )/pri ~ I all l fori slqni 1 !ell l/di ~ Ides ;q. 

30 cases a~ceoted. 
0 cases r~je(t!d hE<ausP of c~t-cf-rang~ f~tcr values. 
0 cases rejPCted be<ause cf ~issing d2t<. 
3 noo-pe~· ty cells. 
1 d~sign will ~ proce~~ed. 

C£l.L1Uft.R 
J ~ 

Variabie 
m 7. -

·' 

Cell !'leans and Slanda•d De~iatioos 
'•'oriable . , DC 

F~Tffi COD£ Mean Std. Dev. H 95 percPnt Crof. Interval 

m J:t""t'!SIEN 8.41)') 1.955 10 7.001 9.m 
lB. u:mm 12.600 7.749 10 7.057 18.143 
m. VIT A 1:.3(1') 2.103 10 4.7~ 7.BH 

For entirE sasple 9.!('1) ~.m 30 7.111 11.009 

Variable •. Hr. 
Fri:HR cnoc Kea.~ Std. Dev. H 95 pernnt Crof. lntmal 

rn OCFJSiEN 12. OCI') 1?.100 10 -.lf26 26.526 
IIl. mmn 9.800 s.m 10 5.9~ 13.M2 
m VIT_A 7.100 U28 10 un 10.1:r.i 

For entire sample q. ?flO 11.592 30 s.~n 14.228 

Variable .• CD4 
FOCHR [tJ('{ Mean std. rw. H 9~ percPnt Crof. lntervil 

m OCFJSIEN 1UOO 1t806 10 3.507 24 .b91 
IIl l:(!fTF\'0.. 28.2QO 24.091 10 10. 9bb 45.U4 
m VITA 27.400 28.147 10 7.205 47.535 

For entire sa11pl e n.m 23.179 30 14.578 31.009 

','ariable •. COO 
Fr£100 COD£ Mean Std. Dev. H 95 percent Crof. Interval 

m L'UISI91 13.400 H.447 10 3.005 23.735 
m t.[JHR!l. 2Q.BOO 27.967 10 .793 40.007 
m VIT A 22.300 ~.215 10 U62 40.:nB 

For entire saole 18.833 22.814 30 10.314 21.m 

Viriable .. IL2 
Ff£T!Jl coot Mean std. rw. N ~ percmt Crof. lntPrval 

m OCFISIE>I 4.400 1.174 10 l. :160 5.240 
m Y.OORO.. 6.~ 5.255 10 2.741 10.259 
m VIT_A 19.100 13.503 10 9.«1 28.759 

For entire saple 10.000 10.«9 30 b.098 n.902 
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0 I S C R I ~ I N A N T A N A L Y 5 I S - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

~al y s i s nutaber ~ 

DirE'{ll'lf'Hcd: All ·,ari;;bll'S p.;ssinq l~,p tolerancp lfst arP. pn\erfil. 
11inieu~ Tolerance Level................ .. .00100 

Cd..~::>nical llisuuinant Fund1oo~ 

1\lxill\lt. nueber of func liens ............ .. 
Hinillll CUJ(J}ative f.'('rcent of variance ... 100.00 
1\lXll!\lfl significan~e of Wili.s ' Latt'da .... I.Oif.~) 

Prior probability for each group is .333?.~ 

Clmi ficatioo Furdioo Ccfffidents 
(Fis~r's LinE>ar Di~cri•in;,nt Fundi~~) 

m = 2 
OCF!SJEN mm:u. 
51 

rc 2.24810~ I. 721035 
Nl: .11mn .8171617£~1 

(1\4 -.2161278 -. 1~21!7!. 
Ct:e -.1~07841 -.174Ubb 
ll2 1. re:..097 .~.s~ .. n::. 
]F}f -1.163163 -.6842324 
ll4 . m:zs~9 .3b4'1238 
IL!O .7~5.,:"';3 .Tn7340 
~~ -l.Ub?82 2.160909 
lffi 1. 728363 -1.B-4m? 

lei .mm7 -.mom 
CDllB -1.12)421 -. 4380517E-<Jl 
( CCJlS!ant) -10.789B -11. 700b4 

3 
VJT A 

.9402132 
. 12&4707 

- .237«153 
-.'1245162£-01 
. 9043938 

- .6~94539 
.47mb6 
.2205730 
.~950107 

1.218705 
-.104B337 
.2~772 

-14.26572 

Canon ical Discriainant FuncliCJls 

Percent of CuMJ!ative Canooical : After 
Func tioo Eigpnvall!e VariancP Fercefol Correlation : Function II ilks· laabda 

0 .0492927 
I I uq4(17 62.~3 62.53 .904mb .2700!80 
21 2.6?252 ~U7 J(l().(l(\ .8539215 

I ~rl: s the 2 canMical discriainant fundiCJls reeaininq in the irlalysis. 

Chi-squar~ D.F. Signi ficatlC! 

b-4.715 24 .ooco 
28.006 !I .cxm 
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D I 5 C R I M l N A ~ T A N A l Y 5 l 5 - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

Or.alvsis n•JRt'-er .. 

li-Jtt.E-r of C;,:.oni c;, J Dis~ri r:!r.a~t Fll!l~ticns.. 2 

List of lhe a ',';;r:abl~ 1JSe'.i .. 

Variable Lat"t" 1 

oc 
JL2 
JFJ.(; 

!UO 
lEA 
ISO 
1611 
com 

Classificati~· Resu lts-

lb. af 
Cas~ 

Prl'dic t~ 5rooo t'w?tbershi1· 
~dual 5roo~ 2 3 

GwJp 10 10 0 

!UJSJENSJ !OO.OI n• 
'. 4 

Eroop 2 10 0 10 
mnm .ox 100.(1! 

6roop 3 10 0 2 
V!T_A .OI 2tl.OI 

Percent of 'grruped' cas~ corrl'Ctly classified: 73.m 

Classification Proc~~ing Su01ary 
30 Cases werp proc~sed. 

0 
.Ol 

0 
.01 

8 
8(1.01 

0 Cases were excluded for 111issing or out-of-range group codes. 
0 Ca~es had at least one •issing discritinating vari~le. 

7-0 f~~es Wf'rP USro {[lr 11rin!ro out put. 
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C ! 5 C R I M I H A H T ~ ~ A l Y S I S - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

\'ariisbl~ Lat.fl 

oc 
IIX 
C04 
CDS 
IL2 
I~M; 

IL' 
ILIO 
I~ 

ISO 
I~ 

cnm 

Classificatitil R~ults-

1:0. c,l PrediclE'd 6rD'Jp l'etbPrship 
k tual ErD'JO Case-; 1 2 3 

------------ -----
6rrup 10 10 0 0 
t'ff!S!ENSI 100.(11 .07. .Ol 

Grrup 2 10 0 10 0 
l:rnrna. .OI 100.01 .OI 

6rc:oJp 
, 

10 0 2 B ~ 

VIT_A .01 20.07. BO.OI 

Percent of 'grruped' cases corre<:lly claHifiPd: 9l.l.I''I 

Classification Procp<;sinq Su•ary 
31\ c~~l"\ werp proc~~l'd. 

0 U~K wtrP mludPd for •issinq or rut-of-rVlge grrup codes. 
0 Cases had al least one •issinq discr!ainatlnq variable. 
~ Ca~~ llt'~E u~e-:1 !or printed C'Jtput. 
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Lampiran 17 

T I TEl._ 'F' OU; DAEF:AH EFI-E.CTOf~: D I BER I Lf-'5 posit: .if .. 

pro ii ff>tEJSI=!). 
1W1 Iff. C04 COO IL2 JFMi IL~ ILIO lgA lg6 BY r.El.(1,Wpri cell (all l/pri luto (all)/pri slgnif (alll/di~/dpsJg. 

~.0 cas~ ampted. 
0 cases reject~ because of out-of-range factor values. 
0 cases rejectE'd beca•Jse of aissing data. 
?. non·etpty cells. 

1 design will be processed . 

Cfll ~ 
1 2 

2 .. 
·' 

Ce! I 'leans and Standard ~iatioos 
Variable .. Hr. 

FACTOO COOC 

tEL DEFISIEN 
IIl llJI'l"R(l 

liL VIT_A 
For E'!ltire S<itple 

'.Jorioble .. CD4 
FACTffi 

IIL 
m. 
m 

For entire saapl e 

Variable .. COO 

LUISIEH 
I:OOR!l. 
VIT_A 

FACTill em: 

rEL DEFISIEN 
liL t:OOR{l 

rEl VIT_A 
For entire sa,ple 

V~riable .• IL2 
F tCTffi COt'€ 

t."El. DEFISIEN 
m llJ(TR(l 

Y.EL Vii A 
For entire sa.ple 

!lean Std. !{>v. 

3./0b 1.828 
17.183 b.'lll 
20.311 7.269 
n.Sbb 9.311 

KPan Std.~. 

.217 .183 
4.539 3.511 
2.891 1.655 
2.~9 2.823 

!Ct>an Std. ~v. 

U24 1.219 
-1.485 1.478 

-.996 .001 
-.319 1.n! 

I\> an Std . ~. 

.275 .099 
1U32 9.590 
9.(1Jl 1.m 
7.965 8.957 

N 95 percent Conf. Interval 

10 1.899 -4.513 

10 12.726 21.639 
10 15.110 25.511 
30 10.090 17.043 

N 95 percent Conf. Interval 

10 .006 .l48 

10 2.027 7.051 
10 1.707 U75 
30 1.495 3.b03 

N 95 J:11ftent Cmf. lnteml 

10 .652 2.3'16 
10 -2.542 -.429 
10 -1.569 -.m 
30 -.99:) .~2 

N 95 ~mot Conf. Inteml 

10 .205 .l4b 
10 7.bn 21.392 
10 3.953 14.221 
30 4.620 11.309 
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·.· ~riablf .. IFN3 
F~il11 CO!! Mfan Std. ~v. N ?) perc~t Cool. ln~er~a! 

m OEf!Si£!1 .243 .100 10 .11:0 .320 
IR mm.u. -3.m U7b 10 -U79 -1.m 
m VIT_A -:m .1:98 10 -!.414 -.m 

;or eotir? >a~~IP -!.4Nl 1.000 ~() -2.110 -.706 

- - - - - - - - - -
'Jariabl~ .. IL4 

Fr!TCF. CODE Mean Std. !Rv. II 9~ pertE'Ilt Cool. Interval 

IE. rtfl5191 .261 .081 10 .203 .311 
IIL l!tfTR[\ 11.727 a.m 10 5.533 17.'122 
m 'JIT-A 6.813 U77 10 3.539 10.007 

For Pnlirr sa.ple Ub7 7.752 30 :.u59 8.97'5 

- - - - - - - - - -
'Jariable .. ILIO 

F~iiF. 1m: I'Ean Std. !Rv. N ~ percl!llt Ccnf. 1nter.oal 

1!1. lUlSI EN -.m .109 10 -. 4!i6 -.301 

m r.tmRil. -11.().41 9.479 10 -17.812 -t2(,0 
m VIT A -e.b-49 7.852 10 -14.266 -3.032 

For l!lltire sa•ple -6.690 a.m 30 -9.7B3 -3.596 

- - - - - -- - - -
'Jariable •• 16A 

HCirJl COlt r'l!an Std.~. N 95 percPnt Ccnf. Interval 

m lfFISIEH -.118 .001 10 -.176 -.01/) 

m mrrm. 27.150 1tm 10 16.798 37.~ 

m VIT_A 17.~ 13.49J 10 7.937 27.240 
For Pntire saeple 14.874 t5.rn 30 8.928 20.819 

- -- - - - - - --
VariablP .. Is; 

Ftt:TCP. ro::£ !'~:an Std.~. N 95 perc: !!!It Ccnf. Interval 

m DE'FISIEH .m .133 10 .m .4~ 

m mmn -19.530 11.315 10 -17.624 -11.436 
m VIT_A -16.76-4 11.413 10 -24.'728 -B.bOO 

For entirr sa•plr -11. 91!7 12.648 30 -16.710 -7.211-4 
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I I I I t ~YSIS Cf WJ!I!KE -- ~51~ 1 I I t 1 t 

ECT .. tiL 

1\Jitivariatf lt>Sts o1 S!gni1icancl' (5 = 2, N = ~ , H = 8 112) 

T~t ljaee 'Jo;lu~ Awe~. F Hy;xJt.h. l:f 

Pi llais I . 625:-b 9.6-410~· 

Hotel lings 15.90876 15.90876 
Wins .o?om 12.4a~l 

Roys .9?.172 

Eigl'!lvalues and Cdnooical CcrrelaUoos 

P.oot flo. 

I 
2 

Eigenvalue 

13.6H56 
2.2M2Q 

Di~sioo Rrdu::tirn ~alysi s 

Pet. 

85.76761 
1U:I2~9 

18.00 
18.00 
18.00 

Error [f Sig. of F 

40.00 .• 000 
36.00 .000 
3S.OO .000 

Cua. Pt: t. Canoo Cor. 

1!5.76761 .96525 
100. OOX() • !r-21!5 

Roots lliHs L. F Hy;xJth. [f Error [f Sig. of F 

1 TO 2 
2 TO 2 

.02092 12 . 48~1 

.30635 5.66049 

lilivariate F-tests with (2 127) D. F. 

18.00 
8.00 

:.a.oo 
20.00 

.000 
.001 

Variable Hy;xJth. SS Error SS Hy;xJth. IS Error HS F Sig . of F 

m: 1659.026-41 BSU9707 929.51320 31.66285 2b.19831 ,00) 

CD4 95.13103 135.93060 H.5b552 5.03447 9.«m .001 
coo 52.15403 38.79200 26.07702 1.43677 18.14971 ,00) 

Ill 1035.14738 1291.36751 517 .5736? 47.82843 10.82147 .000 
IFNi 75.64439 26.92916 j] .82219 .99367 38.06304 .000 
ll4 661.8-4211 8b3.47629 330.92106 31.90060 10.3056 .000 
ILJO 626.04115 1303.6986~ 313.02058 ~.~73b 6.1m2 .006 
IGA 3828.3708~ 3~23.~0320 191~.1~2 130.~%41 1U.6R~9 .OCtO 
100 2314.94476 2324.~357 1157.47238 8b.om1 n.Hm .000 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test with (18,243) D. F. 

VMIMUS Hyp:Jth. ss Error SS Hyp:Jth. HS Error HS 

1 to 9 10348.30212 10421.93872 m.90567 42 .89275 

- - - - - - - - - -
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F Sig. of F 

13.40m .000 
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Lampiran 18 ( 
I \ . 

; J TEL ' L•t , ~. l :.f:':ll !·~.r:T f~ C'1 m:: i) J LtEr:: J u : .. ~; r.p o .;:, t i f ' • 

ere if (Fffi!Sl=2l. 
I'Nl OC !U lFhiJ IL!OloA !of loti CDI!b ~Y IIUl.:llori cell (alll/O"i t'C.iiO lall)/pri slonif lalll/disc/deslo. 

).) c 2~~ acceoted. 
1) ca~~~ rejected because of rul-of-rar.ge factor valuPS. 
0 casPS rejecte<J because of 11issinq d;;ta. 
:; r.co-E>t~otv cells. 

1 d!?Sion will be oroc:!?Ssf'd. 

Gll 1.\..~R 
J 2 3 

V3riabl~ 

tB. ~ ' 
L •' 

Ce! 1 1'\eaos and Standard De~iations 
Variable .. OC 

IE. 
ffi 
tiL 

FACTffi 

For entire sa~rle 

'Jariable .. IL2 

DEF!S!Sii 
lTh'TRO.. 
VJT r. 

Frt:HR em 

tB. DEFISIEN 
tiL nJIITID. 
m 'JJT_A 

For entire sa•ole 

'Jariable .. In13 
Frt:HR ax:€ 

tB. DEFISIEN 
Ill I:C.lHRQ 

t:H VIT A 
For entirr ~mple 

Variable .. ILJO 
F r£ T (JI aff 

ffi. DEFISIOI 
m. t.OORU. 
Ill. VIT_A 

For entire sa1ple 

~n Std. L\>v. 

9.2% 2.1b1 
8.500 ,,m 
-1.304 .448 
5.497 5. 8".>4 

Mean Std. ~v. 

2.TJ! .~7 

.SbS .699 
6.~7 U57 
J.230 3.62b 

~an Std. t\>v. 

-2.?a5 1.928 
-2.933 2.~~1 

2. !Jb.4 2.144 
-1.018 3.521 

!lean Std. ~v. 

-.015 .013 
U32 1.176 

-5.84-4 5.794 
-1.442 4.613 

H 9~ ~cent Cad. Interval 

10 7. ]1,0 10.B32 
10 Ub5 12.251 
10 -1 .625 -. 98-C 
30 3.318 7.675 

H 95 ~rc!.'llt Calf. lntPrVill 

10 1.811 2.bb5 
10 .365 1.365 
10 3 . 2~ 9.918 
30 1.876 4.$-4 

N 95 ~rc!.'lll Coof. lntPrVal 

10 -4.365 -1.606 
10 -~.757 -1.100 
10 1.331 4.398 
30 -2.332 .m 

N 95 ~C!.'Ill Coof. lntl'f'val 

10 -.024 -.005 
10 .691 2.373 
10 -'1. 9£11 -1.700 
~ -3.165 .280 
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- - --- -- ---
',';,ri obl e .. !G~ 

~ACTOO amr: !',I:.> an S~d. Dev. H 95 percl'lll Coof, lntprva I 

l:EL I)C...FISiE!I -2.0'H .778 10 -2.650 -1.537 
m r.cmn 11.7 ~ 1 3.655 10 9.336 !~.SOb 

m V!T _A 3.398 2.1:}4 10 1.871 4.924 

For E'll lire saepl~ 4.419 6.348 30 2.048 b. 7fn 

- - - - - - - - - -
'Jm able .. 160 

Fr(HP. em l'ean Std. Dl:ov . N 95 oercent Cmf. Interval 

m DEFISIEH uos 1.4b9 10 3.054 5.157 
II!.. r.ooRil. -7.52b 2.483 10 -9.302 -5.7SO 
m VITA 6.7~ 5.150 10 3.068 10.437 

For entire saeole 1.111 7 .11~ 30 -1. 54o 3.707 

- - - - - - - - - -
Variable •• I~ 

~~Tffi (][f !lean Std. Dl:ov . N 95 percent Conf . Interval 

m DEFISIEJI :m .436 10 .613 1.237 
m r.ooR{l -1.768 1.013 10 -2.m -1.043 
m VJT_A -1.893 2.393 10 -3.605 -.100 

For entire satple -.912 1.976 30 -l.b-49 -.174 

- - - - - - - - - -
~·ariable .. CD!lB 

HCTffi (lJ[f lle;m Std. Dl:ov . H ~ percent Conf. Interval 

m DEFISIEJI -.902 .270 10 -1.095 -.7Cf1 
t!l Y.OORQ 4.170 2.157 10 2.627 s.m 
m VJT_A 8.190 6.557 10 3.SOb 12. 11!7 

Fer entire sa11ple 3.922 5.399 3(l 1.006 5.837 
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I I I I I NW.i'SIS Cf 'JM!AIU - - DtSlt:N l I I I I I 

EFHCT .. lEL 

Multivariate Tests of Significance (S = 2, M = 2 1/2, N = 9 ) 

Test Na~~E 'Jalu~ Approx. F flypoth. l'f Errcr If Sig. of F 

F·i II ai s 1.78.370 21.646~ lb.()) 4? .00 .M 
HQtell incs 18. ~ob870 22.0~33 16.(~ ~.00 .rm / ' 
WiHs .~1052 21.87881 16.00 40. ((\ .(XX\ 

Roys .92621 

Eigenvalu~ ar.d Canrniral Correlali!:rJS 

Root No. ~igenvalue 

12.55172 
6.01699 

Difll'!lsioo RHludioo (l)aJysis 

F'ct. 

b1. ~9b(l9 

IZ. 40391 

l.u~. F'c t. Canoo Ccr. 

b7.59609 .9b240 
100.00000 • ?2601 

Roots wms L • F Hypoth. !.'f Error [f Sig. of F 

1 iO 2 
2 TO 2 

. 01052 21.1!7001 
.14251 18.05096 

16 .00 
7.00 

- - - - - - - - - -
thivariate Hests with (2 127) D. F. 

Variabll' H~poth. SS Error SS Hv~th. ~ 

DC 696.8170-4 290.22716 :t48.~0852 

IL2 178.~85..i3 201. 76U4 1!9.24267 
JA«j 226.09185 133.36929 113.04593 
IUO 302.~703 314. ~2952 151.19351 
IGA 1001.8604b 166.65709 500.93023 
lei 1153.97821 313.66337 576.98911 
16!1 ::.0.6'm6 62.~765 25.3-4613 

CD118 m.H~3 429.~540 207.87251 

----·-----
Avmgl'<l F-test with (lb,216l D. F. 

'JC!RIA!US \lvooth. ss Error SS 

1 to 8 4026.25712 1913.22382 

40.00 
21.00 

Error ~ 

10.74915 
7.":11179 
4.93960 

11.6492~ 

6.172~8 

11.61716 
2.31510. 

15.90761 

Hrtx>th. rf3 

251.64100 

,(XX) 
• ()(X) 

F Sig. of F 

32.H265 .000 
1l.IJJ351 • ()(lO 

22.88563 .000 
12.987H .000 
81.15536 .000 
~9.66696 .000 
10.94819 .000 
n.oom .coo 

Error lfi 

8.85752 
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F Sig. of F 

28.40999 ,(XX) 
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Lampiran 19 . 264 

pro if (ro.3151=1). 
~ OC 16: CD4 COO ll2 lrn:i IL4 lllO lqfl IgG lgll CD!lb BY la(l.2l/pri cell (alll/pri luoo (all) 
/pri slgni f (all )/disc/dPS!g. 

Cell !'leans ;.nd Standard Deviations 
'iariable •• OC 

Fr..':TIJl COl:€ tt.ea.n Std . Dev. H '15 percent Cctlf. Interval 

m IUISI8l 3.100 1.449 10 2.0b3 4.137 
m Uf(TR(l 3.~ 2.224 1(\ 1.909 5.091 

For entire sa•ole 3.300 l.B38 20 2.HO 4.160 

- - - - - - - - - -
Variable •• Hr. 

Ft'CTIJl CO[)£ !'lean Std. Dev. H 95 percent Cctlf. Interval 

r.a OCFISIEN 2.900 1.729 10 1.663 U37 
m KOORU. 2.700 2.1113 10 1.153 4.247 

For entire saeple 2.000 1.900 20 1.907 3.693 

- - - - - - - - - -
Variable •• C04 

rrcrOR cooc liPan Std. Dev. H 95 percent Conf . lntrrval 

m r:fflSlJI 6.000 3.590 10 3.432 8.5b8 
m OfTRCl 5.400 2.547 10 3.578 7.'ll.2 

For entire saeple 5.700 3.045 20 4.275 7.125 

- - - - - - - - - -
Variable •. COO 

rrcrrn cooc liPan Std. Dev. H '15 percmt Conf . Interval 

m DEFISIOI ~.600 3.:102 10 3.()q~ 8.105 
m lOORO.. 4.700 3.498 10 2.198 7.~2 

For entire sa11ple 5.1:10 3.438 20 3.541 1.,759 

- - - - - - - - - -
Variable •• ll2 

Ft'CTOR cooc He an Std. Dev . H 95 percmt Coof. Interval 

m OCFIS!Ell ~.700 1.160 10 1.871 3.521 
m mmn 4.300 s.bn 10 .239 8.361 

For ent ire s,;~~le 3.~ 4.on 20 1.5'14 5.400 

- - - - - - - - - -
'Jari.;~le .• lFl{j 

Ft'CTIJl met He an Std. Dev. H 95 percent Conf. Interval 

m DtF!SlOI 3.100 2.132 10 1.575 4.625 
m t(J(THQ 5.300 2.541 10 3.482 7.118 

For entire sa•ple 4.200 2.546 20 3.000 s.:m 
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'Jariable •. IL4 
Frt:Tffi em !'lEan Std. Dev. N 95 percent Calf. Interval 

m LUISIEJj 1.8:() 1.033 10 1.061 2.539 
m (OOR'J. 4.~ 1.~ 10 3.420 5.~ 

For entire sa•ple 3.1)) Len 20 2.274 4.026 

- - - - - - - - - -
Variable .. IUO 

Frt:Tffi COr€ I'Ean Std. Dev. N 95 percent Calf. Interval 

m LUJSIE}j 2.200 1.135 10 1.311! 3.012 
m mmn 2. 100 1.524 10 1.010 3.190 

For entire saAple 2.1~ 1.309 20 1.537 2.7G3 

- - - - - - - - - -
Variable .. ItA 

Fti:Tffi COC€ /lean Std. Dev. N 95 percent Calf. Interval 

m LUISJE}j 1.100 .316 10 .874 1.32b 
m. ~OORO.. 2.100 1.595 10 .959 3.241 

For entire mple 1.600 1.231 20 1.024 2.176 
Variable .. H~i 

Frt:Tffi em I\> an Std. Dev. N 95 percent Ccnf. Interval 

m LUISIE}j 1.200 .422 10 .998 1.))2 
m mmn 1.300 .483 10 .954 l.Mb 

For entire sa~ple 1.~ .444 20 1.042 1.4~ 

Variable .• I~ 
Fri:Tffi COt€ lie an Std. Dev. H 95 percent Ccnf. lnteml 

m LUISIE}j 2.100 1.449 10 1.063 3.m 
Ill mmlU. 2.000 1.247 10 1.100 2.m 

For entire sa•ple 2.0~ 1.317 20 l.H4 2.bbb 

-- - - - - - - - -
'Jariable •. CDllB 

Frt:Tffi COL't I\> an Std. Ot>v. H 95 percent Ccnf. Interval 

m C€FISI81 1.600 .699 10 1.100 2.100 
m l(JHRQ uoo .483 10 .m 1.1>46 

For ent ire sa•p le 1.4~ .605 20 1.167 1.m 
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t t t t t ~W.YSIS If W#llru:E - OC519j 1 t t t S S 

mm .. m 

1\.iltivari~te Tests fJf Significance (S = 1, 11 = 5 1 H = 2 112) 

Test N.ae Value Approx. F Hy~th. If Error [f Sig. of F 

Pillais .8'?12'j 4. 70089 12 .00 7.00 .02:1 
lbtellings 8.19582 4.79ll? 12.00 7.00 .023 
Wilts .10075 4.700!39 12.00 7.00 .023 
Rays • 8'?12'j 

Eiqenvalues and Canroical Correlati!YIS 

Root lb. Eigenvalue Prt. Cu1. Pet. c.mm Cor . 

8.19$2 100.(«)00 100.(«)00 .14400 

- - - - - - - - - -
lllivariate F-lests with (1, 18) D. F. 

Viriible Hypoth. ss Error SS Hypoth. IE Error IE F Sig. e-f F 

oc .00000 63.40000 .00000 3.52222 .nm ..JJi 
~ .'l!YXI:J 69 .oooo:l • 'l!YXfj 3.Bm3 .05217 Zll 
CD4 1.00000 174.40000 !.@Xi)) 9.68009 .18578 .J.Jn 
coo 4.05000 220.!0000 . 4.0500> 12.2'j()()() .33061 sn 
ll2 12 • 9::00) 302. 20000 12.!ro)J 1Utlm • 76241 .~ 

lflli 24.20000 99.00000 24.20000 5.50000 4.4000) ~ 

IL4 36.4~ 30.1oo:l0 36.4500) urrn 21. JfiT'.). ,:d) 

IUO .0!:(()0 32.50000 .0~ 1.9)556 .02769 ,~ 

I~ 5.ocro:J 23.00000 5.00000 1.32222 3.78151 ,,;3 

lffi .0!:(()0 3. 700)() .0~ .20556 .24324 .;23 

J(i'! .0~ 32. 90():):) .0500) Lama .O'lrJ, ;~ 

CDUB .4500:1 6.50000 .4~ .36111 1.24b15 .I!? 

- - - - - - - - - -
Aver•q~ F-tesl with !12,216) D. F. 

VMirB.ES Hypoth. ss Error 55 Hypoth. IE Error IE F Sig. of F 

1 to 12 85.90000 1059.00000 7.15833 4.89815 1.46144 .141 
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Lampiran 20 

pre i f (fV.J!SI=Il. 
~J OC HI CD4 COO IL2 JFl~ IL~ Ill (I !9~ ln~ !ar. CD! 1b Pi' ffi (2, ;. )/pr i cell (all) /pri I-CWIO (all) 
I pr i sIan i i (a 11 ) ! dis:: .' dPS I a. 

Cfl i tl.W•S and Standard DPvi;;liO'•S 
'.'ariabl~ .. [( 

Ft£TOO [(j[;£ 

For entire S<IIIPie 

Variable .. N~ 
Fri:TW. a:JOC 

m. HJITP.U. 
ra m::~l 

For entire sa,ole 

Variable .. C£1.1 

Frt:Tlll em 

m r.Cfffii'U. 
1IL ITR~I 

For mtire saaple 

Variable •. CDS 
Frl:TOO 

m mmu 
IIL ITR~I 

For entire saaple 

'Jariable •• IL2 
FACTOO 

m mmu 
1IL TERrill 

For entire saaple 

v~ ri~ble •• Jfl(j 
Frt:TCJI 

III.. ID/Til\1. 
m rrrw1 

For Entire sa•ple 

toe an Std. De-v. 

3. :-oo 2.224 
uoo .949 
3.~) 1.714 

tl?an Std. Dt>v. 

2. 7C'I.I 2.163 
3.900 .994 
3. 300 1.750 

tie an Std . Dev. 

5.~00 2.547 
5.300 3.12'1 
~.~~ 2.m 

Hean Std. !lev. 

uoo 
3.300 
4.000 

3.498 
1.418 
2.695 

~an St~. Dev. 

4.300 
2.300 
3.300 

s.m 
1.418 
u~ 

~~n Std. !:9v. 

5.300 
3.700 
4.~ 

2.541 
2 .11>3 
2.43'1 

II 95 ~rcmt Cml. lntt>rval 

10 1.909 5.0'11 
10 3.621 4.979 
20 3.098 4.702 

H 95 percmt Cmf. Interval 

10 J.m 4.247 
10 3.129 Ull 
20 2.481 4.119 

N 95 percmt Cmf. Interval 

10 3.578 1.m 
10 3.062 7.538 
20 4.050 b.bSO 

H 95 percmt Calf. lnllml 

10 
10 
20 

2.198 
2.2Bb 
2.739 

7.202 
4.314 
5.261 

N 95 percent Cmf. Interval 

10 
10 
20 

.239 
1.2Bb 
1.355 

8.3bl 
3.314 
s.m 

H 95 ~runt Calf, Jnttrvll 

10 
10 

20 

3.482 
2.1~ 

3.359 

7.118 
5.247 

5.b41 
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\'3ri abl ~ .. !U 
FAC1Cll Cl'OC r.ea'l Std. !lev. H 9~ percent Cmf. lnteml 

~tl mmu ~.~ 1.50'1 10 3.(20 ~.~ 

m IT!lr.f'l uoo 3.247 10 2.sn 7.223 

For entir~ sa•pl~ ~. 7((! 2.473 20 3543 5.857 

- - - - - - - - - -
~ariable .. ILIO 

FACHP. CDilt Mf.an Std. !lev. H 95 ~rcent Cmf. Interval 

m mmu. 2.100 1.524 10 1.010 3.1W 
m TERAP! 2.1((! 1.853 10 .m 3.m 

For entire saaple 2. 100 1.651 20 1.327 2.873 

- - - - - - - - - -
','ariable •• IGA 

From aJrf t'JE.an Std. !lev. H 95 percent Cmf. Interval 

m mrrm. 2.100 1.595 10 • 95'1 3.241 
m ITRrf'l 1. 700 .m 10 1.217 2.1B3 

For entire sa•ple 1.9':() 1.210 20 1.334 2.466 

- - - - - - - - - -
Variable •• lffi 

FAC1ffi CO!{ lie an Std. llPv. N 95 ~cent Cmf. Interval 

m. I:CHTRU. uoo .483 10 .954 l.Mb 
m ITRtf'l 1.200 .m 10 .898 1.502 

For entire saaple 1.~ .444 20 1.042 1.4~ 

Variable •• 191 
FAC1ffi [!)['{ P'l>an Std. llPv. N 95 ~cent Calf. lntm~l 

m Y.EIHRCL 2.ocaJ 1.247 10 1.100 2.892 
m TEJW>J 1.900 .876 10 1.174 2.526 

For entire sa•ple 1.~ 1.0:;() 20 1.45'1 2.«1 

Variable •• CD!lB 
FAC1ffi em t'l>an Std. llPv. H 95 ~cent Calf. Interval 

m. I:()HRCl 1.300 .483 10 .954 l.b4b 
m lERI'fl 2.100 .738 10 1.572 2.b2B 

For entire .,,uple 1.700 .m 20 1.357 2.043 
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I I I I I tJIAL YSI:i Cf 'JAR I AI(£ -- DESI~l I I I I I I 

rrrm .. m 

:"\!ltl vari;,te lPSl~ of Significar.ce (5 = I, M = 5 • ll = 2 1/2) 

TPSt II'!Joe Va lue Approx. F Hypoth. [~ Error If Sig. ol F 

Pill ai ~ .6?4/7 !.3277'? 12 .('\\ 7.00 .30) 
flote ll ing~ 2. 27621 !.32m n.oo 7.00 .305 
Wilks .?.om 1.mn 12.00 7.00 .31.5 
Roys .mn 

Ei!}l'O·•c.luPS and Cdncnical Correlatirm 

Root 1tJ. Pet. Cua. Pet. Cdncn (ilf. 

2. 27621 100.000Xl lOO.OOXXl 

- - - - - - - - - -
lhivariate F-tests 11ith (1,18) D. F. 

Variabl~ Hypoth. ss Error SS HtPOlh. ~ Error ~ F Sig. of F 

oc 3.20000 52.60000 3.20000 vm:n 1.09506 .309 
I« 7 ,20('«) ~1. (lOC(X) 7 ,20('«) 2.83333 2.5-4118 .128 
CD4 .0~ 14b.~ .0~ 8.13009 .OObH .938 
coo 9.9X'IOO 128.20000 9.00000 7.12222 1.37598 .~ 

ll2 20.()00:)) 300.200(X) 21\.ooo:x> 17.12222 1.16807 .294 
JF'hl3 12.00000 100.200(X) 12 .00000 5.5bbb7 2.29940 .147 
JL4 .S()OOJ J15.40<XXI ,!KX)OO 6.41111 .12478 .728 
IUO .<XXlOO 51.1ro:X) .OOXIO 2.87778 ,OO(X)() LOC<> 
I~ ,8()(X)O 'll.rmYJ .80000 1.50000 .53333 · .m 

186 .0~.000 3.7C'IYYJ .05000 .20556 .24324 .628 
lei .05000 20.900)) .05000 1.16111 .04306 .838 

CD118 3.200(X) 7.000(10 3.20000 .38889 8.22857 .010 

- - - - - - - - - -
~veraged F-test with 112,21b) D. F. 

VM!AIUS Hypolh. ss Error SS Hypoth. ~ Error ~ F Siq. of F 

1 to 12 57.9~ 1012.~ 4.82917 4.687~ 1.03012 .m 
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~ 

Lampiran 21 

('ro if (PeSISI=l). 
~;.II !X lit CDI ([)9 IL2 Jnl:i IL4 JLJO lq~ bS !~ CVI!b BY 1!1.(1.2)/ori c~ll (all)/pri l'alo ia!l) 
't'n slgnif (all)/disc/dt>Slg. 

Cell ~ans and st~nd3rd t'P.viatiCft~ 

','ariabl~ .. !X 
VAI.:l(ll cor~ Kt-;;n Std. De~. H 9~ percent Conf. Interval 

r.n. DfJISIEJl ?-.I('(; !. 449 10 2.0/J UTI 
rtl TERA."I 4.:-~ :m 10 3.621 4. 979 

ror ent i r~ sa11plf : •• 7('(1 U42 20 3.on 4.328 

- - - - - - - - - -
','ariabl ~ .. 111: 

Fri:lal []if ~an Std. De\·. N 95 percent Conf. lntl'ml 

l.3. [iFJSIE.ll 2.900 1.m 10 1.663 4.m 
l'i:L TERAPI 3. 900 :m 10 3.189 4.611 

For entire sa•ole 3.UY.l 1.465 20 2.714 4.00b 

- - - - - - - - - -
'iariabl~ .. CD4 

VACTffi ctl['t ~an Std. DPv. N 95 percent Cmf. lnteml 

m DEFISIEJI 6.0C(\ 3.590 10 3.432 B. :168 
m ITIW'I s.:.oo U29 10 3.002 7.5.38 

For entire s.;•ole 5.6~ 3.2<17 20 4.107 7.193 

- - - - - - - - - -
'Jariable •• COO 

FOCl(Jl COO£ r'l>an Std. DPv. N 95 percl'!lt Conf. lnbrval 

m DEFIS!Ell ~.bOO 3.502 10 3.095 8.105 
m TERrfl 3.~.00 1.418 10 2.286 4.314 

For entire s.;epl e 4.4~ 2.856 20 3.113 5.7B7 

- - - - - - - - - -
'Jariable •• Ill 

FOCHR CO!{ lie an Std . DPv. N 95 ~cent Cmf. lntervil 

m DEFISIEN 2.700 1.160 10 1.871 3.529 
m TERrfl 2.~ 1.418 10 1.286 3.314 

For entire sa1p!e 2.~ 1.277 20 1.902 3.099 

- - - - - - - - - -
Variable •• lf11i 

Fri:l(Jl CIJtf Kean Std. DPv. N 95 percrol Cmf. lnbml 

m. I:UISIEll 3.100 2.132 10 1.575 4.625 
m TERN' I 3.700 2.1b3 10 2.n3 5.247 

For entirl' s.;•pll' 3.400 2.113 2Q 2.411 4.389 

- - - - - - - - - -
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'Jariab le .. !~~ 

rt£T(Jl CDL't ~aro Std. !lev. H 95 percmt Coof. Interval 

Ill ru IS I Ell !.Em 1.0~ 10 1.061 2.537 
).fL TE?ffl 4.?00 ?-.247 w 2.~·77 1.m 

Fr:Jr entire ;a~c!e ?-. 0 3 ~{\ 2.834 f{\ 2.024 4.676 

. - - - - - - - - -
\'ariable .. IL1 0 

Fri:Tffi Cllct Kean Std. !lev. H 95 percmt Coof. lnterv~l 

m tUISI~ 2.200 1.135 10 1.3lll 3.012 
m TERri' I 2.100 1.853 1(1 .m 3.426 

For entire sa•piP 2.1~ Lm 2Q 1.4~ 2.~ 

- - - - - - - - - -
·;ariabl~ .. IC~ 

H(T(P CD~" Mean Std. [\pv, H 95 pmmt Coof. Inter'fa! 

m rfr!SIOI 1.100 .316 10 .874 1.326 
m i~N'I 1.700 .675 10 1.217 2.193 

Far entire ;allp!E 1.400 .598 20 1.120 1.600 

- - - - - - - - - -
Variable •• !G; 

FrLTIJ! (lJD£ Mean Std . DPv . H 95 ptort!!nl Coot. lnhrv~l 

m D£F1518l 1.200 .422 10 .898 1.502 
In IDNI 1.200 .m 10 .898 1.502 

For eotirP saple 1.200 .410 20 I. (!Ill t.m 

Variable .. I~ 
Frt:T!Jl COO£ Mean Std. !lev. H 95 ~cmt Coof. Interval 

m DE.t ISIEJi 2.100 1.449 10 l.Ob3 3.137 
m TEJWI 1.900 .876 10 1.274 2.526 

For entire s.11ple 2.000 1.170 20 1.453 2.547 

- - - - - - - - - -
V~ri~ble •. CDIIB 

Fri:T(Jl cooc Mean Std. Dev. N 95 pmmt Cmf. lntPt"v~l 

m DEFISIEJI uoo · .699 10 1.100 2.100 
m WW'l 2.100 .na 10 1.572 2.629 

For entire S<lllple 1.8~ .745 20 1.501 2.199 
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I I I t I A/IALYSIS (f V~lm:£ - OCS19l ! Itt II 

EFF£Ci •. Ill 
- - - - - - - - . -
1\.iltivari;,t~ Te-sts of Significann (S = 1, II= ~· , ll = 2 1/2) 

T~slll;,~ '.'c.lue ~pprox. ~ Hypolh. rf Error OF Sig. of F 

Pi I lois .:~m 2.0977~· 12.00 7.00 .lbb 
Hotel I ing~ 3. 59b!C 2.M775 12 .00 7.00 .lbb 
Wi H.s .21m VYm~ 12.00 7.00 .lbb 
Roys .78243 

. - - - - - - - - -
Eig~va lues and Canooical Com I atioos 

Root llo .. EigE'flvaluP Pd. Cua. ret. Canoo Cor. 

3.5?614 1 (XI 0 ()»)") 1 00 0 ()()OC(l .93455 

- - - - - - - - - -
Univariat~ F-t~sts with (1,18) D. F. 

\'ariabl~ Hypoth. ss Error SS H11Xlth. IG Error 'IS F Sig. of F 

oc 7.Nm 27.0C«''J 7.Nm 1.50000 4.0000> .042 
h'Y. S.OC!OOO 35.00000 5.00000 I. 98889 2.513117 .no 
C04 2.45000 204.10<XXl 2.45000 11.:n!m .21607 .b48 
CDS 2b.4~ 128.50000 26.4500') 7.13889 3.70506 .070 
IL2 .OOOCJ:l 30.200:)() .roJOO 1.67778 .47b82 .499 
IFNi 1.80000 83.00000 1.9:XXlO 4.61111 .3903b .540 
IL4 48.05000 104.50000 48.05000 5.90~56 8.27656 .010 
IUO .05000 42.50000 .05000 2.3&111 .02118 .BBb 
16A l.OC«Xl 5.00000 l.OC«Xl .2'177S 6.40000 .020 
lei ,O(X)()O 3.200Cl0 ,OOOC() .nne .00000 1.000 
I~ .Nm 25.00000 .Nm 1.4:m3 .13953 .m 

CD119 1.2~® 9.~ 1.25000 .5lbb7 2.41935 .137 

Averaged ~-test with (12.21b) 0. F. 

VMJAIUS Hypoth. ss Error SS Hypoth. tfi Error tfi F Sig. of r 

1 to 12 95.05000 698. 90000 7. 92083 2.44799 .00~ 
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Lampiran 22 

v pro if (F'OSISI=::.'l. 
~ OC tn: CC-4 COO lll !Fl~ 1L4 lUO lqA lg6 !gil CDllh FY IIL( 1.2)/pri cell (~ll )/pri 00.0 (~ll l 
/pri slqnif tall)/di>e/des!g. 

U..ll 1'-:ans and Standard Devialiros 
Variable .. DC 

Fr£Tffi en~ ME> an Std. DPv. N 95 percent Conf. lntPrva! 

m DEFISIEJl uoo I.OY1 10 .~2 2.0~ 

ill 1:00!\U. uoo 2.:-.48 10 2.521 5.879 

For entire saeple 2. 7'1J 2.3H 20 l.bb7 3.1!33 

- - - - - - - - - -
\'ariabiP .. Hr. 

Fri:Tlll en~ t'f:a11 Std. llPv. H 95 percent Conf. lntPrvill 

m DEFISIEJI 1.900 1.197 10 1.0« 2.7~ 

m mmn 3.~ 1.?51! 10 2.f119 4.901 
For entire sar.ple 2.700 1.700 20 1.867 3.533 

- - - - - - - - - -
Variable .. CD4 

Fri:Tffi cu~ til> an Std. Dev. H 95 percl'!'lt Conf. lntmal 

m OCFIS!Ell ~.600 7.b48 I (I .129 11.071 
m Y.(}(TR(l 4.600 2.413 10 2.874 6.326 

For entire sa•ple 5.100 5.543 20 2.~ 7.694 

- - - - - - - - - -
Variable •• COO 

Fri:Tffi en~ lipan Std. !lev. H 95 percent Conf. lntPml 

lil. !UISIEJI 6.~ 9.778 10 -.495 13.495 
m r£JfTR(l 4.300 2.452 10 2.5% 6.054 

For entire 5.l1ple 5.400 7.071 20 2.110 8;690 

- - -- - - - - - -
Variable •• Ill 

FACTffi em:£ liPan Std. !lev. H 95 ~rcl!!lt Calf. lntemt 

m OCFISIEH 1.200 • 7f19 10 .636 1.7b4 
m roon 1.100 .5bll 10 .694 t.:m 

For entir~ satp!P 1.1~ .671 20 .B3b 1.4b4 

- - - - - - - - - -
Variable •. lfll; 

Frilffi aJl{ 11Pan Std. llPv. H 95 percent Conf. lntPrvill 

Y.El I:UISJEJl 6.300 16.003 10 -5.205 17.1m 
m mffil(l 3.200 .919 10 2.543 3.857 

For l'!'ltire saep!e 4.750 11.201 20 -.m 9.'712 

- - - - - - - - - -
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•:ariable .. IU 
Fl'i:HJl cntf He an Std . Dev. N tr.i ~rcrnt Coot. lnterv~l 

·m. !UISIBI 1.100 .976 10 .474 1.720 
m. IDmiU. 2.900 1.729 10 l.bb3 4.m 

For E'ltire sa•olE 2.00J 1.622 20 1.241 2. 75'1 

- - - - - - - - - -
Variable •. IL!O 

Fl'i:l(Jl CODE t't>an Std. Dev. N 95 r-xcrnt Coof. Intpryal 

m tUISIEJI .000 .b32 10 .3-48 1.252 
m. IIJffilU. :uoo 6.535 10 -1.075 8.175 

For rntirr ~IP 2.200 4.742 20 -.019 4.419 

- - - - - - - - - -
','ariable .. I~ 

FtcTIR em: !'lean Std. DPv. H 95 ~rcent Coof. Intmal 

t!l. !F!Si~ LOOJ .OOJ 10 LOOJ LOOJ 
m. mmn 1.200 .422 10 .898 1.~2 

For entire 541PIP 1.100 .300 20 • 956 1.24-4 

- - - - - - - - - -
'Jariable .. I~ 

FrCT!Jl Olll He~n Std. DPv. H 95 percent Coof. Interval 

m. riFISIBI 1.200 .b32 10 .748 1.652 
m mmn 1.000 .000 10 l.oo:l l.oo:l 

. For entire ~eple 1.100 .447 20 .891 1.309 
Vuiable .. I~ 

Fter!Jl CODE HPan Std. DPY. H 95 r-xcrnt Coof. Interval 

m LUISIEJI l.OOJ .943 10 .326 1.674 
I:El. rom::a.. 2.00J 1.563 10 .1m 3.118 

For entire satple 1.500 1.357 20 .865 2.135 

Vdriable •• CD11B 
FrcT!Jl C!JOC !'lean Std. Dl>v. H 95 percent Coof. lnteml 

m DEFISIDI .000 .b32 10 .348 1.~ 

m [{)(!R(l 1.400 .843 10 .m 2.00J 
For eolire ~It 1.100 .79! 20 .m 1.4b9 
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I I 1 t 1 ~\'SIS fr VMI~E - t:€5!gj l 1 I I l I 

rnm .. m 

:\Jitivariate T~ts of SignificancE- (5 = 1, 11 = ~· , H = 2 112) 

Tl"jl Naee Va lllf Approx. F Hypoth. OF Error tf Sig. of F 

Pillais .812~2 2.5200b 12.00 7.00 .m 
Po tell ings 4.33381 2.5280b 12.00 7.00 .113 
II ilks .18748 2.5180b 12.00 7.00 .113 
Rays .91252 

Eigenvalues and Cancnical CorrPiatioos 

Root I«J. Eige~walue Pet. Cui. Pc t. Cancn Cor. 

U3381 100.()()XQ 100.00000 .90140 

- - - - - - - - - -
UnivariatP F-tests with (1,18} D. F. 

VariabiP Hypoth. ss Error SS Hypoth. IS Error IS F Sig. of F 

oc 42.05000 59.700Xl ~2.05000 3.31607 12.67'839 .002 
H( 12.00000 47.~ 12.~ 2.6Im ~.86076 .~1 

C04 5.0000) S78.9Xl00 S.()()XQ 32.15556 .1554? .699 
coo 24. 20000 914.60000 2~.20000 ~.81111 .~7627 .499 
IL2 .0~ 8.~ · .0~ .4Tlll .1~ .749 
IFlli ~8.05000 2335.700Xl 48.05000 129.76111 .J7030 .550 
IL4 16.2()1.))) 33.00<XXl 16.200\'X) 1.87778 8.61TZ2 .009 
IUO 39.20000 388. 00000 39.20000 21.55556 1.81856 .194 
!SA • 2()1.))) 1.60000 .20000 .00889 2.zo:l0 .151 
166 .20000 3.6£XXXl .20000 ,2()00) 1.~ .331 
I~ 5.00000 30.00<X» 5.ooo:x> 1.bbbb7 3.00000 .100 

CDUB l,OOX., 10.ooo:x> 1.9Xl00 .55556 3.2(()00 .009 

- - - - - - - - - -
Avm~ F-tp<;t with (12,216) D. F. 

VMIAR.ES llypoth. 55 Error 55 Hypoth. IS Error IS F Slg. of F 

1 to 12 194.75000 4411.70000 16.22917 20.42454 .794~ .656 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



Lampiran 23 

oro i! {F'J31SI=~). 

~ OC Ill Q\4 COO IL2 lflli JL4 lllO l9A 1!}6 Jqll CDI1b BY ffi.(2,3)/pri rei I (~II )/pri tmo (all) 
/pri slgnif {alll/disr/deslg. 

Cfll ~;ms ;.nd St;,r,dard ~viatioos 
Variable .. D: 

f"ri:Tffi COil: 

Y.£l. l:(JfTil{l 

m. TER:Ill 
For entire sa1ple 

'Jariable .. HI: 
F ri:Tffi COif 

m mmu 
Ill TtRrl'l 

For e>r.tire sa•ple 

'lariable .. CO.C 

f"rl:HJ! 

m mmu 
m ill!API 

For entire Sdlple 

Variable .. COO 
F"rclffi 

m ~OOR!l. 

m TERAPI 
For entire Sdlp!e 

Variable •• IL2 
Frt:Tffi cooc 

m mmn 
m. TERAPI 

For entire sa•ple 

Variable .. !Fl«; 
FrcTffi 

m. r.oon 
m TIRfi'I 

For entire saapl~ 

l'ean Std. DPv. 

4.200 
2.100 
3.1:;:) 

~'~?an 

3.X'Q 
1.900 
2.700 

2.348 
.994 

2.059 

Std. llPv. 

l.'r.il 
1.197 
1.700 

t'Ec.n Std. llPv. 

4.600 
1.000 
3.200 

2.413 
1.687 
2.484 

~an Std. DrY. 

4.300 
2.200 
3.2:;:) 

2.452 
1.398 
2.221 

lipan Sld. !lev. 

1.100 
1.000 
1.450 

.568 
1.47b 
1.146 

~an Std. DrY. 

3.200 
2.000 
3.000 

.919 
1.476 
1.214 

H 95 percent Coof. Interval 

10 
10 
20 

H 

10 
10 
20 

2.521 
1.389 
2.1Bb 

5.879 
2.811 
U14 

95 pt>rrenl Calf. Jntprval 

2.099 4.901 
1.044 2;75/:, 

l.Bb7 3.533 

N 75 perrent Cmf. Jnteml 

10 
10 
20 

2.874 
.594 

2.038 

6.326 
3.000 
4.362 

N 95 prrcml Cmf. lnltrval 

10 
10 
20 

2.546 
1.200 
2.210 

6.054 
3.200 
4.290 

N 95 percent Cmf. Interval 

10 
10 
20 

.694 
.744 
.914 

1.~ 

2.~ 

1.996 

H 95 ~refill Cmf. lntrrvd 

10 
10 
20 

2.543 
1.744 
2.432 

3.857 
l.856 
3.568 

276 
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Variable .. JU 
Fri:Tffi CUti I'Ean Std. Dl>v. II 95 percent Cmf. Interval 

m Y.OOR!l.. 2.900 1.729 10 1.663 U37 
m TERAPI :uoo 2.058 10 1.828 4.m 

For entire sa•piP 3.100 l.Bbl 20 2.m 3.971 

- - - - - - - - - -
Variable •• lllO 

Frt:Trn UlDE I'Ean Std. Dl>v. H 95 percent Cmf. Interval 

m UJilllU. 3.b00 6.535 10 -1.075 8.275 
m TERril 1.400 .9bb 10 • 7r:Ji 2.rfll 

For entire sarple 2.500 4.1.85 20 .31)7 U93 

- - - - - - - - - -
Variable .. IGA 

Fri:Tffi an I'Ean Std. ~. H 95 percent Cmf. lntmal 

m Y.(J(TR(l 1.200 .4Z2 10 .898 t.:m 
m Bt>Jll 1.400 .843 10 .797 2.003 

For entire saaple 1.300 .657 20 .m l.b07 

- - - - - - - - - -
'Jariable •• lffi 

FtCTm aJtE 111!an Std.~. H 95 percent Conf. Interval 

m. r.oom. 1.000 .000 10 1.000 1.000 
m l"EJW'I 1.100 .316 10 .874 1.326 

For entire sa•ple 1.0~ .224 20 .945 1.155 
Variable .. lei 

Ff!TIJ! CO!{ 111!an Std. Dlov. N 95 percmt Conf. Interval 

m romn 2.000 1.5b3 10 .1182 3.118 
m '!"EAAPI 1. 300 .m 10 .817 1.7B3 

For entire satple 1. 6;:) 1.226 20 1.076 2.224 

Variable .. CDllB 
FOCHR COli 111!an Std. IlPv. N 95 percent Cmf. Interval 

m UJITR!l.. 1.400 .843 10 .797 1.003 
m TfRrfl L~ .~ 10 .m 2.108 

For entire sa1ple 1.4:10 .826 20 1.004 1.93b 
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I I I I I r#W.YSIS (f VARINa: -- OCS!el 111121 

mm .. m 
- - - - - - - - - -
~Jtj ·,.;,riole 1f<;ls of Si9flificancp (S = 1, 11 = 5 , N = 1111) 

TPSl Halle Value Approx. F Hypoth. [f Error DF Sig. of F 

Pill;,is . 77-815 1.65126 12.00 7.00 .:m 
I+Jte 11 inqs 2.8:.074 1.1.5126 12.00 7.00 .259 
lliHs .261(1, 1.1.512b 12.00 7.00 .m 
Roys .r.ms 

- - - - - - - - - -
Eigenvalues and Canonical Correlations 

P.oot I«J. Eigeovalue Pet. Cua. Pet. Canm Cor. 

2.a3074 100.<XXXXl 1 00 . ('1('100;) .BS%2 

- - - - - - - - - -
lliivariate F-tPSts 11ith (1, 18) D. F. 

Variable Hypoth. ss Error SS Hypoth. ItS Error ItS F Sig. of F 

oc 22.0~ 58.~ 22.0~ 3.2~ 1..78402 ·.o1s 
h'l: 12.9Xl00 47 .4000J 12.0000) 2.!Jm 4.86076 .041 
CD4 39.2000J 78.00000 39.2000J 4.33333 9.04615 .000 
c~ 22.~ 71.70000 22.05000 3.983.\3 5.53556 .030 
ll2 2.4500) 22.~ 2.4500) 1.~ 1. 'l[,(XX) .179 
IFN3 .00000 27.20000 .~ 1. 51111 .52941 .m 
IL4 .0000) 65.00000 ,0000) 3.61111 .22154 .b« 
JUO 24.20000 392.9Xl00 24.20000 21.82222 1.10896 .306 
IGA .2000J 8.00('()() .2000J .44«4 .4500) .511 
166 .~ .90000 .0500) .05000 1.00000 .331 
I~ 2.4500) 26.10000 2.4500) 1.4~ 1.68966 .210 

CD11B .OSoo:> 12.90000 .05000 .71667 .Obm .795 

- - - - - - - - - -
AvmgPd F-tPSt 11ith (12,216) D. F. 

VMIA!l.ES Hypolh. SS Error SS Hypolh. tiS Error ItS F Sig. of F 

1 to 11 127 .IOOOJ 811.00000 10.59167 3.75403 2.92096 .001 
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Lampiran 24 

pro if (Fffi!Sl=2). 
IWI OC Ut' CD4 COO 1!1 1Ft*; ll4 IUO lgA lg6 lgll CD!Ib BY Y.R(),2)/pri cell (al))/pri too (all I 
/pri ~lgnif lali)/di;c.'dPSig. 

Cfll ~~Par.~ and Shndard DPvialiros 
·~ariable .. OC 

f"ACTCR em 1'-ean Std. DPv. H 95 percpnt Cmf . lnteml 

m CH!S!el 1.300 1.059 10 .~2 2.0~ 

m. TBri'l 2.100 .994 10 1.38'1 2.811 
For entire sa•ple 1. 700 1.081 20 1.194 2.200 

- - - - - - - - - -
Variable .. NY. 

rrcrrn COli Mean Std. !X>v. N ~ percpnl Cmf. lntprya) 

m DEFISIBI 1.900 1.197 10 1.044 2.750 
m iERrf'l 1.900 1.197 10 1.0« 2.750 

For entire sa•ple 1.900 1.165 20 1.355 2.«5 

- - - - - - - - - -
Vuiab1e .. CD4 

FACTCR em Mean Std. DPv. N ~ percpnl Cmf. Jntrrval 

m !UISIEII 5.YJO 7.b48 10 .129 11.071 
m TWf'l 1.000 1.687 10 .594 3.006 

For entire sa1ple 3.700 5.732 20 1.017 6.3:83 

- - - - - - - - - -
Variable •• COO 

FfCTCR em l'.m Std. DeY. N ~ ptmnt Cmf. lnltml 

m lUIS! EM 6.500 9.77B 10 -.495 1l.4«r.i 
m TfR{fl 2.200 1.391! 10 1.200 3.200 

For entire sa~ple 4.3~ 1.141 20 1.005 7.695 

- - - - - - - - - -
Variable .. ll1 

FACTCR COCE ~an Std. DPv. N «r.i ptrcent Cmf. lntrrval 

m IUISIEM 1.200 .m 10 .636 1.7b4 
m lERrfl 1.9)0 1.476 10 .744 2.1156 

For entire ~~•piP 1.~ 1.191 20 .941 2.059 

- - - - - - - - - -
Variablt> •• Inli 

Fri:TCR toll ... ol/1 Std. Dtv • N 95 p.rc11nt Calf, Jnttrv'l 

m !UIS!EM 6.300 16.003 10 -5.205 17.005 
m IDW'I 2.000 1.476 10 1.744 3.1156 

For entire sa1ple 4.5~ 11.2b0 20 -.720 9.820 

- - - - - - - - - -
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Variable .. IL4 
Frl:Tffi CODE P'l>an Std. ~v. H 9~ percent Ccnf. JntpryaJ 

m. OCFISIOI 1.100 .87b 10 .m 1.12b 

r.u T[Rtfl ~.300 2.0~ 10 1.828 4.m 
For eotire sa•ple 2.200 1.?00 20 1.307 3.0C73 

- - - - - - - - - -
'>'ariable .. JLIO 

Fri:Tffi C(lfi l'l>an Std. DPv. H 95 percent Ccnf. lntPTY~I 

m D£FISJOI .BOO .b32 10 .l48 1.252 
m illlfi>J 1.400 .9bb 10 • 7r!l 2.fll1 

For eotire sa11ple l.lOO .852 20 .701 1.499 

- - - - - - - - - -
Variable •. JGA 

Frl:Tffi an Ill' an Std. ~v. H 95 pertent Cent. JntPMI 

m DEFJSIEJI !.(XX) ,()(X) 10 !.(XX) !.(XX) 
m 11JW'I 1.400 .s.n 10 .m 2.003 

For eotire sa~ple 1.200 .616 20 .912 1.483 

- - - - - - - - - -
Variable •• lffi 

F"rl:Tffi CODE liPan Std. !lri. N 95 percent Cent. Jnterv~l 

m DEFISIOI 1.200 .b32 10 .748 1.652 
m T£1W'I 1.100 .31b 10 .874 t.m 

For entire sa•ple 1.1)) .4119 20 .m 1.379 
v~riablr .. lei 

trl:Tffi (llOE I\> an Std. O!v. H 95 percent Cent. Jntpry~J 

m DEFISJE>I !.(XX) .943 10 .326 1.674 
m TEIW'I 1.300 .b7S 10 .817 1.783 

For entire saap!e 1.1):) .813 20 .no 1.530 

V•riable .. CD118 
FOCTffi COli liPan Std. !lri. H 95 percent Cmt. lnterv~l 

m. DEF 15101 .~»:> .b32 10 .348 1.252 
m TEIW1 uoo .~ 10 .ern 2.100 

For entire ~a•ple 1.1:10 .BIJ 20 .770 1.530 
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I I I I I ~ti... "r:!S [F ','tJIJCH.! - OCSJ91 1 I I I l l 

ffiECT •• IE\. 

Test Naae 'J~l~ tlpprot. F 1+,-poth. Lf Error iF S!g. of F 

Pi I! a is .e9~U Uti~ 12.00 i.X. .021 
Hotel lings 2.~1:.'91 ~.1~253 12.00 :.oo .021 
lliHs .l05!o U4253 12.00 7.00 .021 
Roys .99444 

Eigenvalues cn1 Canlllical Correlatillls 

Root I(). Prt. WI. Pd. 

a.~mt 1 00. 00)()(\ 100.~ .94575 

- - -- - - - - - -
Univariate F-tests with (1,18) 0. F. 

Variabll' f+r1x> t h. ss ErT1lr SS ~th. IS Error IS F Sig. of F 

oc 3.20000 19.00000 3.20000 1.055~ 3.c:n~ .099 
H( .00000 ~.00000 .00000 1.43333 ,COO)) l.OCJO 
C(}( n. 20000 · 552. ooooo n.20000 30.6bbb7 2.l5m .142 
CD!! 92. 4SOOO B7B.l 0000 92.45000 48.78333 l.lmll .180 
IL2 1.00())) 15.20000 l.!kX)OO 1.40000 1.?3571 :m 
Jfll; 61. 25000 23-47.70000 61.25000 130.42778 .40%1 .~2 

IL4 24.20000 45.0000) 24.20000 2.500)) 1.Ei1m .006 
IUO l.ro:xxl 12.0000) 1.90000 .6bbb7 2.7IJIYJ .118 
I~ .90000 6.40000 ,00())) .355~ 2.2!00> .151 
166 .05000 4.50000 .05000 .25000 .200XI .WJ 
lei .45000 12.10000 .45000 .67'lZl .61:942 .424 

COllB 2. 45000 10.10000 2.4~ .56111 4.3/L."\4 .051 

- - - - - -- - - -
Av~r~q!d F-tPSt with (12,216) D. F. 

VNIIAR.ES l+r'JXllh. ss Error SS HyJXllh. IS Error IS F Sig. of F 

1 to 12 260.65000 3917.90000 21.7200l 1B.23102 1.19142 .291 
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Lampiran 25 

~- ; lT t .. ;~, ·_., (; · ; .J'.: 1 J l·ll' l'f.'. 1 J •. ,.: ~: D 1 r'r:.r·, u: ·~-, r-.. -:-·~; t. .i. -r · • 
~r11 i 1 r ~rs!;!=i: . 

rt.ti [( W. G:~ G3 IL2 i!lf il4 lLIO iqA 1~5 lo~ CD!lb B'll::l(l,3)iori cell lal))/pri h0oo la!ll /ori ~l~r.:f f:.!!l'di5cid=sl?. 

~l' c2s~ accepte<i . 
1) ca5~ re jeded t«a!.!S~ of o;t-of-r2nq~ fader valu~. 
0 CaS€S r~jE<leO becaus~ cf ei~s1nq ~eta. 

~. n c:·ro-~ol! ce lls. 
I design will be orc::es:~. 

ffil laf"rfP. 
~ . . .• 

".'ariabl e 
I:El 2 

Cell ~~an: ar~ Sta~~ard DP~iati~ 

\'ari;;tle .. !.'i: 

rlf.HF. (Wf Mean Std. !lev . ll 9~ oercl:'!ll Conf. Interval 

m fCJiS l E~ :i.l ~11) 1.4~9 10 2.0b3 UTI 
m I:Ci!ITRO.. 3.~~~ 2.224 10 1.909 5.1:191 
r.u VIT} UC(I .941 1~ 3.621 4.779 

F~r entire ~~ole 3. 63.3 l.b50 30 3.017 4.250 

'Jariable .• N!: 
FACTLP. ~ ~an Std. Dev . N 9~· percl:'!lt Culf. Interval 

Ill t'EF ISIE!l 2. 9'Y.' 1.729 10 1.603 UTI 
m I:[J(TR!l 2. 700 2.163 1D 1.m ~.247 

m VIT_~ 3.900 .994 10 3.J!jq Ull 
Fr,r erotire Ult:Oie 3.167 1.724 ~.0 2.m 3.810 

Variable •. C!l4 
FACT!Jl COil£ Mean Std. Dev. N 95 percl:'!lt Culf. Interval 

1a OCFISIEU 6.000 3.590 10 3.432 8.5b8 
In IDiTR(l 5.400 2.547 1(1 3.578 7.'lll 
m VIT_A s.:.oo 3.129 10 3.062 7.5]! 

For entire s4«ole 5.567 3.025 30 tm 6.M6 

Variable .. COO 
Frorn COD£ Mean Std. DPv. N 95 pPrtl:'!ll Culf. lntrrv~l 

m rHISIEN ~ . bOO 3.:102 10 J.tm 8.1~ 

m I:OORO.. 4.700 3.499 10 2.199 7.202 
m. VIT A 3.300 1.418 10 2.286 4.314 

For l:'!ltire ~pie ~.m 3.026 30 3.~04 5.1»3 

Variable •. IL2 
Fr(T()l rm Mean Std.~. N 95 ~cfnt Cmf. Interval 

m OCFISIEJI 2.700 1.160 10 1.871 3.529 
m kTHTfl{l 4.300 5.6n 10 .239 8.301 
r.a VIT_A 2.300 1.418 10 1.286 3.314 

FCII' l:'!llirt s.;• piP 3. 100 3.438 3(1 1.816 4.384 
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','artablf .. !Ft..S 
CA(T(J\ CODt ~an Std. ~v. N ';'5 oercmt Con!. Jnterv;;l 

m. !:HIS! Ell 3 .1'Xl 2.132 10 1.575 U25 
m Y.OHTP.O.. ~.~.(IIJ 2. ~.&I !0 3.4S2 7.118 
IIl. VII A 3. 700 2. !1>.1 10 2.153 5.247 

For entire 5dtple '.('~3 2.399 ?.0 3.137 4.929 

'•'ar iable .. !U 
Fr.cTCP. CDDt ~an Std. Dl>v. H 95 oercent Conf. lntprval 

m D£FISIEH ! .BOO 1.0~ 10 LObi 2.5TI 
m I:OORQ 4SXI 1.509 !0 3. 420 5.~ 

Y!l VIT_A 4.9('(1 3.2H 10 2.577 1.m 
Fc.r l.'fltire ~ ar.pl~ 3.733 2.~ ~J) 2. 798 4.6b8 

Variable .. lllO 
FACT (F. CODE Mean Std. Dev. H 95 oercrot U:nf. Interval 

lil lB'!SIEll 2.200 t.m 10 1.311! 3.012 
IIl. I:OORU. 2.100 1.524 10 1.010 3.190 
m 'JIT} 2.11Xl 1.853 10 .m 3.m 

For e-ntire saapl e 2.B3 1.479 30 1.$1 2.686 

'Jariable . . 16A 
FOCTOO CO!{ Mean Std. Dl>v. H 95 pt'rcrot U:nf. lnt!f'val 

m lB'ISIEJI 1.100 .316 10 .874 1.326 
m I:OOP.(l 2.100 1.595 10 .9~9 3.241 
I:EL VIT_A 1.700 .675 10 1.217 2.183 

For rotire satple 1.633 l.Obb ~ 1.235 2.031 

Variablf • • 165 
FOCTCP. CD!lE tie an Std. ~. N 95 pt'rcent U:nf. lnteml 

m tfJISIEJI 1.200 .m 10 .898 1.~ 

IIL YOORO.. 1.300 .483 10 .9~ 1.646 
m VIT_A 1.200 .412 10 .898 1.~ 

Fc.r entire sa•ple 1.m .uo 30 1.073 1.3'14 

VariabiP •• I (}I 
FN:HJ! cooc I'(> an Std. DPv. H 95 Pl'rcent Conf. lntrml 

ttl OCFISIEll 2.100 1.449 10 l.OiJ 3.137 
m. l1JITR!l. 2.('100 1.247 10 1.108 2.892 
m VIT_A 1.900 .876 10 1.274 2.526 

For entirP sa•ple 2.000 1.174 30 1.561 2.439 

Variable •• CD118 
FOCT!Jl axi tie an Std.~. N 95 pt'rtenl Conf. Interval 

m. OCFISIOI 1.600 .699 10 1.100 2.100 
tE. ~'OOii'O.. 1.300 .483 10 .954 1.646 
m VIT_A 2.100 .738 10 un 2.b29 

For entirP sa•piP 1.607 .711 30 1.401 1.932 
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Ctqrrups ~fined ~Y lR 

tnalysis no.~eber 2 
DirKl ~ettnl: All variabl~ passing the toiPrancP l~l are entPrl'll. 

l'lini11..11 Tolerance Level.................. .00100 

Canonical Discdain.;nt Functions 

t1.lxi11..11 nutber of flllCtions........ .... .. 2 
HiniiUI cUJOlitivP pPfCrnl of varianc! ••• 100.00 
MdxiiUI significance of Wilks' L~bda.... 1.0000 

Prior probability 1':1' mh qrrup is .33m 

Classification FW-tion ~fficients 
(Fisher'~ Linear Di~ritinant Functions) 

t:E.. I 2 
I:UISIEN mnRU. 
51 

oc -.5130£"'7~ .65~5136 

~ -.9m206 -1.82~ 

CD4 .94~15 .7955955 
coo • "ll'liJ177 -.1830913 
IU -.1001~1 .4~59 

IFNi .26616.30 .3911768 
ll~ .9485..~ 1.715897 
IllO 1. 284..'1.(8 1.141044 
I~ .141~9 2.07BOB 
I~ 5.514503 2.549780 
Ie! 2. 01 &>ry:s 2.615599 
CD11B 6.11J70J 6.020bb6 
(coos tarot) -1~.:r..~ -18. 94ll75 

3 
VIT_A 

.74mt2 
-t.JtB3cn 
.9662845 

-.2713062 
.~611U 

-.76091«€~1 

2.0S9m 
1.430069 
1. 980670 
1.165744 
2.2Jll92 
7.951597 

-11.89656 

Canonicil Discritinint Functions 

Pmenl of Cua~lativ! Cwrlical : After 
Function Eioenvah.>t> Variancl! P11rcent Corrl!lation : Function Wilks' uabdi 

0 .2489971 
II 1.moo 68.74 68.74 .76mn I .6055810 
21 .omt 31.26 100.00 .628017'9 I 

I aarls the 2 canonical discritinant functions rPtaining in the analysis. 

Chi -squared D.F. Signitic~e 

'R.rm 24 .1!Jl.4 
10.784 II .4016 
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[)) grrups del in!.'!! by m. 

Analysis nueber .. 

Nu11ber of Canrmcal Piscriainarot Functicns .. 

List of the 7 !Jariables used •• 

\'ariable Label 

oc 
coo 
IL2 
ll4 
JGA 
lei 
CD11B 

Clmificaticn Results -

') 

' 

'*:1. of PrPdic ted Grrup Netbership 
ktual Group Cast'S 1 2 3 

Srrup 10 9 0 
lUIS! OS! 90 .01 .01 

6rrup 2 10 I 6 
Y.OOR(l 10.01 60.01 

6rrur 3 10 0 2 
VIT_A .01 20.01 

Percent of 'grruped' c~ses corr!ttly cl~ssified: 76.611 

Classification Processin9 SU..ary 
30 Cases ~~ere processed. 

10.01 

3 
30.01 

B 
8:>.01 

0 Cases ~~rre txclucled for aissi~ or rut"1lf-ran!Je grrup c!XIes. 
0 Cases had at least one aissinq discriainati~ variable. 

30 Cases Wl'rt used for Jrinted rut~t. 
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Nuaber of Canonic-! Distriainint Functions.. 2 

List of the 12 'Jariables used •• 

'Jariablf Label 

oc 
Nr. 
C04 
coo 
ll2 
JFJ{; 

IL4 
IUO 
IGA 
!Ri 
1(}1 

CDllll 

Classification Results -

lb. of 
Cases 

Prl'!lictl'!l Groop t\>tbmhip 
Ac tua I Groop 1 2 3 

Groop 10 9 0 
lUISI ENS! 90.01 .01 

Groop 2 10 b 
r.oom. 10.01 60.01 

Groop 3 10 0 
VIT_A .01 10.01 

Percent of •grouped' cases correttly cl~ssified1 80.001 

Classif icatioo Prcx:rssing Su•ary 
30 Ca~ lll!r~ prcx:~ssed. 

10.01 

.. 
,J 

30.01 

9 
90.01 

0 Cm5 wm rvclud~ for alnlng or oot-of-rlllC}I qroop ccxltt. 
0 l:.lSH !lad ~t lu~t ooe •hsing dhcri•in~ting mbbl~. 

30 l:.lses lll!rl.' used for printed output. 
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T 1 TEL . DN~r::AH H·!DUC. T I '...'E n 1 BEf~ I LFS neq at if . . 
pro if (rQS!Sl=il. 

287 

~ OC NY. CD4 C1l8 IL1 !Flf ll4 lllO lq~ lgS !If CDllb I!Y IIL(1.3)/ori cell lall)/pri taro (all)/ori siQOif lalll/disl:l~l: 

30 cases accepted. 
(l cases rejl'Cted I:Rause of rut-of-range factor valu~. 
0 casPS rejPCted because a1 •issing data. 
~ non-~pty cells. 
I dPSiqn wi II be procPSsed. 

cru ltKlEll .. , 
£ ~ 

Variable 
IIl. 2 3 

Cell !leans and Standard [)@viaticr~s 

Variable •. OC 
FPCTCR em lie an Std. DPv. N 95 percent Ccnf. Interval 

IE. [U JSIOI 1.:'.00 1.059 10 .~2 2.0~ 

m Y.OORQ uoo 2.J48 10 2.521 5.879 
III. VIT_A 2.100 .994 10 1.389 2.811 

For entire sa•ple 2.5?-3 1.978 30 1.795 3.2n 

Variabll' .. NY. 

FrLTCF. C!JI:€ !lean Std . DI!Y. N 95 ~rcent Ccnf, Interval 

m 00:15181 1.900 1.197 10 1.044 2.756 
m ln/TR(l 3.500 1.~ 10 2.0'19 4.901 
Y.EI.. \'JT_A 1.900 1.197 10 1.044 2.756 

For entire sa1ple 2.433 1.633 30 1.823 3.043 

Variablt •• C~ 
Fr£T[Jl em lie an Std. DPv. N 95 prrcent Calf. Interval 

m IIFISIE>I S.bOO 7.648 10 .129 11.071 
m Y.IJflR!l. 4.600 2.413 10 2.874 6.326 
m VIT_A Lim 1.687 10 .:194 3.006 

For entire sa•ple 4.000 4.849 30 2.1119 5.811 . 

'Jariable .. COO 
Fr£T[Jl COllE lie an Std. D1!Y. N 95 percent Calf. Interval 

m IUISIEH 6.500 ~.ne 10 -.495 13.495 
m mmn 4.300 2.452 10 2.~ 6.054 
m VIT_A 2.200 1.398 10 1.200 3.200 

For entire sa•ple 4.333 5.944 30 2.114 6.553 

Variable •• IL2 
Ftllffi ODE !lean Std. DI!Y. N 95 percent Calf. Interval 

m lUIS! EM 1.200 .7119 10 .636 1.764 
m mmn 1.100 .568 10 .694 1.506 
m. YJT_A Lim 1.476 10 .744 2.856 

For entire sa111ple 1.367 1.0~ 30 .991 1.153 
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()-, groups def !nf'd by m 

Analysis n~1ber 2 
Dire-::t M>thod: All variab!PS oassing the lolt•rance le-st are entered. 

~inillll Tolerance Le~l........ .......... .00100 

C41'1oni~al Dimiainant f!ll'lctions 

11axi.,JJ nur.ber of functions.............. 2 
Mini10a cu.ulative percent of variance ••• 100.00 
~~i.u• significance of Wil~s· laabda •.•. 1.0000 

Prior probability for each group is .3...\.U3 

Classi fica lion Function Cc!fflcients 
(Fi~J('r's Linfar Diwiainant Functions) 

m " 1 2 
W:ISIDI I:CHTRU. 
51 

oc .6809748 3.186702 
II: -1.752877 -2.27JM7 
[].4 .74~m .3115006 
coo .7709006 .2m533 
ll2 -2.617355 -3.1078~1 
)Afj -.b338419 -.2590634 
IL4 l.B9045 1.316331 
IUO -.4324381 -.Uooor.I~l 

IGA b.~·~m7 8.331976 
lffi 1S.b9227 11.095Bb 
I~ -Ubb972 -2.949052 
CDllB 5.21!1835 6.280027 
(constant) -tUb~ -lb.~ 

3 
VIT _A 

1.102616 
-2.620617 
.833bb12 

-.1168«9 
-1.782163 
-.2515138 
2.215740 
-.S149~ 

10.32314 
12.60254 

-4.440025 
7.mo38 

-19.78655 

un!Jlical Discriainant FtrlCtims 

Percent of Cullllative C.1mnical . After . 
Function Eigenvalue Variance Percent Corrp}ation l Function llilkS: La~bdi 

0 .1400646 
II 2.16969 6U4 63.64 .82m2 I 1 ·.44£4969 
2t 1.239b6 36.36 100.00 .7439779 I 

I aarks the 2 canonical discriainant functions re.aining in th! analysis. 

Chi-squmd D.F. Signifitinel' 
42.139 24 .0124 
17.336 11 .om 
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~a lysis nu~tt>fr .. 

Hueber cf Canonical Discri•inant Functions •• 

List of thP 10 Var iables u~ .. 

'Jariabl~ Label 

oc 
COB 
Ill 
JFM; 

IL4 
lllO 
IGA 

1!13 

I~ 
CD118 

Cl mi fication Rt-sults -

tb. of Predict~ Grouo Metbership 
ktual Grcup Cases 1 'I 

4 

-------
6roup 10 10 0 
IUISIO.SJ 100.01 .01 

Group 2 10 ? 
Y.OORQ 10.01 90.01 

Group 3 10 
VIT_A 10.01 10 .01 

Percent of 'qrouped' cases corretlly classified: 90.00% 

Classification Processing Sullary 
30 Casrs ~rt! procrssed. 

. ~ 
.) 

0 
.01 

0 
.01 

8 
00.01 

(\ ea~s ~t! t>tcluded for lissinq or oul"1lf-ran1Jt! group codes. 
0 C1se1 ~ at ltasl one 1issing discr1•in•ting variablt. 
~ Casrs llt'rt! uSfd for printed output. 
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en gr oops ~1 j ned by Ill. 

Analysis nu~ber. . 2 

Hutber ol Canonical Dis~ri• i nant Fun~tions.. 2 

List of t~E 12 Variables us~ .. 

·~ariable Label 

oc 
,; 
C0-4 
coo 
Ill 
lf113 
IL~ 

IUO 
!SA 
166 
JEll 
cnm 

----------

Cb!sificalioo Results -

It:!. of PrPdictPd &roup ~bership 
ktual Group Cases 1 2 

6roop 10 10 0 
IUISIEJ61 100.01 .OI 

Group 2 10 0 9 
mcTR!l .01 90.01 

Group ~ 10 0 ·' 
VJT_A .01 10.01 

P!rcent of "grooped" cases cornctly classifie-d: 93.331 

Clas,ification ProcPS!ing SO..ary 
30 CuiK wm procrswd. 

3 

0 
.01 

10.01 

9 
90.01 

0 ~l's NPrl' mludPd for aissing or out-of-rWJ! groop codM. 

0 Cases had at IeiSt on~ aissing discritinating Viriabl~. 
30 Cases NPff used frt' printPd rul~t~l. 
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i I TE:.L. . r:·rJt .,·i !);'~[:T: (',I! 1 i·H "-'C: r] · .. ::.:. D] t~Ef:: I L F'S P C' S· .i. I_ .i f .. 

~rr if (PnSJSJ: ii . 
1'-AA OC COO !U ll4 lqA lq!: C~!!b BY ~~UI.~! / or i cell (allliori tao (all)/pri slgnil !alll/disc/drslg. 

~) cas~ acceptPd. 
•) caH•s rejKted t«ause of rut-of-range factor values . 
0 ca~~ rej~ted because ol ~1ssing data. 

Variable 
IE. 

j r.cn -E>t~pt 1 ce 11 s. 

CHi lt!!'~Bt!l 

I 2 

2 

. 
·' 

, 
·' 

CPll Means and Standard Deviat i on~ 

Vm able •. OC 
~ t( T ~ m'tE 

m ~mtrn 

IR. INiliQ 
m. 'J!T_A 

For Pr.tire ~ple 

Vdriabl~ .. CD8 
F r.<:HJR COCf 

Y.El. OCFISIEJI 
m mmn 
m VIT_A 

For entire sa~ple 

Variable . • ll2 
F f(T[Jl COOE 

IIl LUISIEM 
IE. Y.OOR!l. 
m \'IT_A 

For entire sa~~ple 

Variable .. ll4 
F~TCR em 

Ill t'EFISI£)1 
m mmn 
IE.. VIT_A 

For entire saeple 

lle~n Std. DPv. 

-.:-46 .162 
1.2Sb .817 
4.214 .930 
1.718 2.041 

t'Ean Std. !lev. 

U78 2.676 
1.9S2 1.453 

.962 .m 
2.398 2.220 

l"t>an Std. !lev. 

.253 ·.109 
2. ~-41 3.3!.6 
1.002 .618 
1.2eb 2.m 

!lean Std.~. 

1.194 .Eo85 
6.306 2.115 
7.324 4.854 
4.7H 4.036 

N 9S ~cent Coni. Interval 

10 - .461 -.230 
10 .701 1.870 
10 3.~9 4.879 
~ .95b 2.49:> 

N 95 percent Coni. lnlPrval 

10 2.304 6.193 
10 .m 2.99'2 
10 .666 1.2~ 

30 l.S69 3."127 

N ~ percent Conf. lntrrval 

10 .176 .l31 
10 .141 4.942 
10 .51!0 1.4-44 
30 .m 2.()1,3 

N 95 percent Conf. lntmal 

10 .704 1.6&C 
10 4. 79'3 7.918 
10 3.952 10.7% 
:.o 3.434 6.448 
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·;~·ia~· l~ .. ![~ 

~~T~ [Q!'o£ ~;~, Std. Ill:' . N ?~ JX'rc!!ll t (con f 0 I r.t~rval 

).'E\_ rmsiE'N -.W2 .li~ 10 -.m -.m 
Ill ~~Tii'OL 2. ?:.o 2.m II) I, r.'.S un 
ra 'JIT A 2.07? .87~ 10 1.489 2.M9 

~~r ~~ir~ ~a•pl~ 1.~6'? 2.m 3(\ .713 2.225 

- - - - - - - - - -
'J;riable , . lGG 

F~T~ ar.o£ ~1~ S~d. ~~. li q~ ~rc!.'!!t CQ-.f, lnt~rval 

m !:HISJEN 7.t63 2.622 IC 5.~ 9.::>39 
!Il Y.Otfi'P.(l ~.978 1.44! 10 2.947 4.900 
m 'JIT _A 1.91~ .637 10 1.357 2.269 

~or entire sa~pl~ c. ::a~. 2.?23 ~.0 3.293 5.476 

- - - - - - - - - -
'J~ri~ble •. CD118 

FACrrJ; CODE ~an Std.~. H ?S· ~cent !iJ!f. Interval 

IIl OCFISIDI c.m 3.047 10 4.m 9.152 
m I:Ctflli'U. s.m 1.960 10 3.Bn 6.677 
m VIT A 12.£61 4.378 10 9.3'!1 15.593 

For !!l'otire satpl P 8.2~ 4.m 30 b.m 9.996 
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E:FrECT •• m. 

~ltinriat~ T~sts :Jf Sigr:ificancp !S = 2, l1 = 2 , II=';' 1121 

T PSt Hat~ ',';.Ill(' Aporo~. F !f1·polh. r; 

Pillais u~.s~ 15.om1 
Hotrll in9~ 1'1.831~3 :a. TI133 
Wilks .•mEic n.smo 
Flo~ . '14~67 

EigenvalcPS and Canonical Corrrlatioos 

Root ~. Eigpnvalllf 

17 .405n 
2.42060 

Oisension RPducticn Analysis 

F't:t. 

87.i'M17 
12.21.'183 

It~· 

14.00 
14.00 

Error If Sig. of F 

44.00 .000 
4(1.00 .000 
42.00 .000 

Ctt~. Pt: t . Canoo Cor. 

87.7~17 .97245 
100.00000 .B¢153 

Rocts wms L. F Hypoth. If Error If Sig. of F 

1 TO 2 
2TO 2 

.015Sb 20.62450 
.27183 8.1!9754 

Univariite F-lests with (2,27) D. F. 

14.00 
o.oo 

42.00 
22.00 

.000 
.000 

Variable Hypoth. SS Error SS Hypoth. IS Error IS F Sig. of F 

oc 106.756~1 14.018-43 ~.37825 .51920 102.90045 .000 
coo S7.96240 64.97559 ~.98123 J.Hnc 9.20045 .001 
IL2 27.21862 104.00439 13.60931 3.88461 l.50:m .0« 
ll4 215.83422 256.50717 107.91711 9.'J1121 11.35938 .000 
ISA 67.16563 50. 971?5 33.99281 1.93785 18.0000> .000 
166 1lJ.483-C2 64.2mb 81.74171 3.11945 26.20391 .000 
CDllB m.20m 290.65324 141.10373 10.70493 1l.1om .000 

AvtriqP.d F-lt\t with (14,1891 D. F. 

VMIAIUS Error SS l+ypoth. ItS Error ItS 

1 to 7 921. <2831 886.23~ 65.81631 4.68900 
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F Sig. of F 

14.03609 . 00(1 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



294 
Lampiran 28 

:· r T r-:.1.. . F·QL_p, l)?'l;::r:: r'..l ·l J i.l! ',o l_tr: ·!· ( '.-'F D i ;:;;:::r;: I l.r-'S #-efl'- i. f ' . 

~r:J if (Ff.EJSJ=2). 
~>Ji tr CM JU 18~ IL4 iUO !gt. I;S lgt: CDm B't' t:il.(!,~)/pr! :~11 !ol!\/~ri ~ (211)/pri sl9nif (.;11!/t!is~ /;f;;~. 

3(1 ci!s~ accPpte1. 
~ coses rejettPd bE<ause of out-~'-rar.qp fa~tor valu~. 

0 casPS reje'Cted ~ause o! •issing dat.;. 
;. naJ-et~pty c P lis. 

l design wi II bE procPSsed. 

CELL tUBER 
2 3 

VariablE 
m 2 

, 
,) 

Cell ~ans and Star.dard Deviations 
Variable •• OC 

F r.crCF. CUll£ 

m rEFlSIEll 
m ~c.m:u.. 

m VIT_A 
For entire sa111ple 

VariablE' .. COB 
Frt:HR CODE 

rEl DEFISIEN 
IR ITh'TRQ 
Y.El YIT_A 

For entire saapiP 

Variable •• ll2 
Frt:T!Jl COl:€ 

KEL DEFJSIEN 
IE. KOORQ 

r.EL YIT_A 
For entire s~•piP 

Voariabll' •• IFJ~ 

F rt:TCJ! CODE 

Y.Et t:EFISIEN 
m mmn 
m YIT_A 

For entirt sa.pl! 

II<: an Std. !X>v. 

.02b .021 
8.119 4.538 
1.416 .671 
~.1e1 4.410 

~an Std. !X>v. 

7.120 10.711 
.591 .337 
.m .173 

2.661 6.779 

~ill Std. !X>v. 

-2.068 ' 1.360 
-2.017 1.041 
-.713 .~ 

-1.~99 1.193 

~an Std. !X>v. 

-3.443 8. 799 
-.115 .062 
-.244 .129 

-1.301 5.134 

H 95 percpnt Ccnf. Interval 

10 .011 .041 
10 4.873 11.306 
10 .m 1.896 
30 1541 4.~ 

H 95 percPOt Ccnf. Interval 

10 -.542 14. 7'82 
10 .:sso .m 
10 .HB .3% 
30 .130 ~.m 

H 95 percent Calf. Interval 

10 -3.041 -1.096 
10 -2.761 -t.m 
10 -1.131 -.295 
30 -2.04~ -1.154 

H 95 percent Ccnf. Interval 

10 -'1. TJl) 2.84~ 

10 -.2b0 -.171 
10 -.336 -.152 
30 -3.218 .616 

IR – PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

DISERTASI Pengaruh Defisiensi Vitamin ... H.Subijanto Marto Sudarmo



295 

\',;nab\e .. IL4 
FACTffi CC£1£ ~ar. Std.~. tl 1~ omeot Coof. lntprval 

)."£1_ CfnSJEN .:21 .6~4 10 • ?.~-4 t.m 
lit rrnnn 3.;a2 !.95b 1(1 1.002 UBI 
1!':. ViT ~ 6,1198 3.802 I•) U78 B.eiB 

cor £>(ltirp saeple 3.4:Xt 3.258 ~.(I 2.184 4.bl7 

- - - - - - - - - -
'Jariable .. lll0 

FACTffi emf ~31! ~td. ~. N 9~ omeot Ci:t~f. Interval 

!2. LU JSIOI -.1~ .124 10 -.245 -.Obi! 
m r.ooR(l .5~6 .m 10 -.m 1.209 
m VIT A -.m .202 10 -.438 -.148 

For entire sa•ple .026 .659 ~0 -.220 .271 

- - - - - - - - - -
'Jariable .. IGA 

FrillY. roJE Mean Std. DPv. H 9S ·percent Coof. lnteml 

m. D£FJSI81 em .000 10 4.294 4.294 
m llJiim 7.327 2.m 10 S.4Bb 9.169 
m VITA 10.039 6.047 10 5.713 1Ub4 

For entire ~eple 7.220 U70 30 ~.588 8.852 

- - - - - - - - - -
Variable .. HiS 

HCTOO CDOC Mean Std. DPv. H 95 percent Catf. InlPfYil 

m ro:ISIEJ.I 1UOI 8.592 10 1o.m 22.4-47 
IR IOORCI.. B.l& .000 10 B.l& B.l& 
r.a VIT_A 10.548 3.032 10 8.379 12.717 

For entire sa11ple 11.845 6.052 30 9.~ 14.105 

- -- ----- - -
Variable •• ISM 

HCHR CO!:€ ~an Std. DPv. N 93 percMt Calf. lntmd 

m LUISIE.ll -3.m 3.009 10 -5.487 -1.067 
IIL Y.!Jffii{l -3.907 3.054 10 41.091 -1.722 
m. VIT_A -4.253 ?.200 10 -5.833 -?.b74 

For entire sa•ple -3.812 2.746 30 -4.8.~ -2. 7'J7 

Varhblt .. CDllB 
FACTCJl CO!{ ~l/1 Std. !Rv. N 95 percent Catf. Inttrv~l 

m LUISIEJI 2.975 2.352 10 1.293 u~ 

m mmn s.m 3.461 10 3.270 8.221 
r.a VIT_A e.m 4.630 10 4.860 11.483 

For entire saple s.b31 4.092 30 4.103 7.159 
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I I I I t ~US!: 'J V~!~ - ~~;:t, ; I t I 1 t 

S:CT .. I":~ 

T~t lla•e Va!~ Ao~r::. ; ~."!(j : .... :r Errt"' r; Sig. cf F 

Pillais !.b?Ct" e.:~:?,.: 
'"Y , ,. •• 
L . • • .; 38.~ .000 

fbte JJ ings 9.059?.5 7 .7(fff: ?:.:r:l ~..l.OO .000 / Wilt; .0:::,.(2 a. CL!:-(7 :':.'XI ~.:'t:l .000 
Rays 

Root lil. 

.BQ77 

Ei (]t'OVa} UP 

5.~ 

3.7iffi 

Di~a1sioo RPd~tioo A-..;lysis 

~.m'J1 

! ! . r.f.!T17 

Cua. Pt:t. 

~.94203 

lOO.(X)Xl:) 

!:.lncn Cor • 

.91n5 
.sam. 

Roots Wilis L. F 4ypoth. tr Error If Sig. of F 

1 TO 2 
2 TO 2 

.olm B.04E>-C7 
.21197 1 .B5m 

Univariate F-tPSts with (2,27) D. F. 

20.00 
9.00 

3b.OO 
19.00 

Variable Hypoth . SS Error SS Hypoth. ~ Error If,; 

oc 374.56155 m.4230b 1GJ:mn 7.01567 
coo 298.73939 1033.81691 149.3696? ~.28952 

IL2 11.7?638 29.45765 5.89219 1.09102 
IF'Mi ea.m~ 6?5.4~9 ~-4.41428 25.75009 
IL4 139.43-429 168.40229 6?.71714 6.23712 
IUO 3.85165 8.71495 1.92~ .32278 
IGA lb5.14737 3a8 .711U B2.5r..b8 14.mn 
IGG m.z:.oe1 747 .C{J771. 157.111~ V.bbm 
J[JI 4.90012 m.73bl7 1.45006 7 .91bl6 

CD119 m.tm6 3!10.4Bm 67.m38 12.~1 

Averaged F-test with (20,270) D. F. 

VMira.£5 ftr,xl t h. ss Error SS ~::oth. /IS 

I to 10 1517 .6868b 

.000 
.000 

F Sig. of F 

26.694b4 .m 
3.90100 .032 
5.40611 .011 
1.33006 .280 

11.17777 .m 
5. 96b4~ JYJ7 
5.73559 ,(.'c)! 

5.1191127 ,OCfl 

.30950 .736 
5.207~ .012 

Error I'S 

14.16778 

F 

5.35612 

296 

Sig. of F 

.000 
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