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4. KATA PENGANTAR

Puji syukur kami panjatkan kehadirat Tuhan Yang Maha Esa karena dengan rahmat,
karunia, serta taufik dan hidayah-Nya kami dapat menyelesaikan laporan RISBINKES 2106
yang berjudul “Karakaterisasi gen arp Treponema pallidum subspecies pertenue dan
faktor risiko frambusia di wilayah kerja Puskesmas Hamadi” dengan baik meskipun
banyak kekurangan didalamnya.

Kami sangat berharap laporan ini dapat berguna dalam rangka menambah wawasan
serta pengetahuan kita mengenai frambusia. Kami juga menyadari sepenuhnya bahwa di
dalam makalah ini terdapat kekurangan dan jauh dari kata sempurna. Oleh sebab itu, kami
berharap adanya kritik, saran dan usulan demi perbaikan laporan yang telah kami buat di

masa yang akan datang, mengingat tidak ada sesuatu yang sempurna tanpa saran yang
membangun.

Semoga laporan sederhana ini dapat dipahami bagi siapapun yang membacanya.
Sekiranya laporan yang telah disusun ini dapat berguna bagi kami sendiri maupun orang yang
membacanya. Sebelumnya kami mohon maaf apabila terdapat kesalahan kata-kata yang
kurang berkenan dan kami memohon kritik dan saran yang membangun dari Anda demi

perbaikan makalah ini di waktu yang akan datang.

Jayapura, 27 oktober 2016

Penulis
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5. RINGKASAN EKSEKUTIF

Frambusia adalah penyakit kulit yang tampak seperti nodul-nodul dan tidak terasa
sakit ketika lesi primer terbentuk. Penyakit ini dapat menyebabkan kerusakan jaringan
kulit yang meluas, kerusakan jaringan tulang, bahkan dapat menyebabkan kecacatan.
Frambusia mudah menular melalui kontak langsung atau melalui barang-barang yang
digunakan oleh penderita. Menurut data kasus frambusia tahun 2014 dari Dinas
Kesehatan Provinsi Papua, 53% kasus frambusia yang di Provinsi Papua terjadi di Kota
Jayapura. Frambusia disebabkan oleh kuman sejenis bakteri, yaitu Treponema pallidum
subspecies pertenue (T.p pertenue) yang merupakan genus spirocheta, dan memiliki
morfologi yang identik dengan Treponema pallidum subspesies pallidum yang
menyebabkan sifilis. Secara genetik, tingkat kemiripan T.p pertenue dengan T.p pallidum
adalah 99,8%. Sisi pembeda kedua subspesies tersebut terletak pada 6 titik, salah satunya
adalah gen acidic repeat protein (arp).

Penelitian ini dilakukan untuk mendeteksi kuman T.p pertenue pada subyek
frambusia. Survey dilakukan bersama dengan tenaga kesehatan dari Puskesmas pada 1
daerah kantong kasus frambusia di Kota Jayapura untuk memperoleh gambaran kasus
frambusia. Sampel yang diikutkan dalam penelitian adalah subyek yang mengalami lesi
primer, berusia di atas 5 tahun, bukan ODHA dan tidak sedang hamil. Faktor risiko yang
diamati adalah Perilaku Hidup Bersih dan Sehat (PHBS), riwayat penyakit, kondisi
lingkungan tempat tinggal yang mencakup kepadatan anggota rumah tangga. Keberadaan
lesi diamati dengan seksama oleh tenaga kesehatan yang berpengalaman dalam
mendiagnosis frambusia. Apusan dari lesi primer subyek frambusia dikoleksi dan
dilarutkan ke dalam 500 ul dapar posfat saline. DNA diekstraksi dari spesimen, dan gen
arp diperbanyak dengan teknik Polymerase Chain Reaction (PCR) dan digunakan sebagai
faktor pembeda T.p pertenue dari T.p pallidum. Hasil PCR disekuensing untuk
mengonfirmasi kebenaran sekuens DNA arp T.p pertenue.

Penelitian belum dapat mengakarateristik gen arp. Didapat data serologi dengan
serologi positif seluruhnya sejumlah 111 responden dan negtif sejumlah 211. Berdasarkan
hasil yang didapat disimpulkan bahwa pemeriksaan PCR dan sequence belum bisa
mengkonfirmasi penyebab frambusia pada penelitian ini. Penelitian ini mendapatkan
faktor risiko frambusia seperti jenis kelamin laki — laki lebih berpotensi terkena
frambusia, usia muda lebih berpotensi pada kejadian frambusia, riwayat pernah
mengalami frambusia juga memiliki risiko untuk relaps serta perilaku hidup bersih dan

sehat yang kurang berpontesi paling besar menjadi frambusia, dengan uraian: Mandi
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jarang/tanpa menggunakan sabun berpotensi 3,3 kali lebih besar menjadi frambusia,
kebiasaan pakai handuk bergantian 19 kali lebih besar potensinya, kebiasaan jarang/tidak
pakai sandal 2,2 kali lebih besar potensinya.

6. ABSTRAK

Penyakit frambusia telah menjadi perhatian dunia sejak tahun 1950 hingga 1960,
namun belum tersedianya data secara lengkap mengenai jumlah kasus dikarenakan
frambusia tergolong penyakit yang terabaikan. Penelitian ini bertujuan untuk
mendapatkan karakterisasi gen arp t.p pertenue, mendapatkan data tentang faktor risiko
terkait frambusia, distribusi strain t.p pertenue dan data status serologi frambusia. Metode
yang digunakan dalam penelitian ini antara lain adalah pemeriksaan laboratorium standar
yang digunakan dalam penelitian ini berupa uji Treponema pallidum haemagglutination
(TPHA). Metode penelitian berupa deskriptif dengan desain cross sectional. Hasil yang
didapatkan amplifikasi DNA dengan PCR menunjukkan ada pita namun ketika dilakukan
sequence tidak ditemukan similaritas pada saat BLAST. Sehingga PCR tidak dapat
dikonfirmasi. Penelitian belum dapat mengakarateristik gen arp. Didapat data serologi
dengan serologi positif seluruhnya sejumlah 111 responden dan negatif sejumlah 211.
Berdasarkan hasil yang didapat disimpulkan bahwa pemriksaan PCR dan sequence
belum bisa mengkonfirmasi penyebab frambusia pada penelitian ini. Penelitian ini
mendapatkan faktor risiko frambusia seperti jenis kelamin laki — laki dua kali lebih
berpotensi terkena frambusia, usia muda lima Kkali lebih berpotensi pada kejadian
frambusia, riwayat pernah mengalami frambusia juga memiliki potensi empat kali lebih
besar untuk relaps serta perilaku hidup bersih dan sehat yang kurang berpontesi delapan
belas kali lebi besar terhadap kejadian frambusia, dengan uraian: Mandi jarang/tanpa
menggunakan sabun berpotensi 3,3 kali lebih besar menjadi frambusia dengan 95% CI
(1,7:6,6), kebiasaan pakai handuk bergantian 19 kali lebih besar potensinya dengan
95%CI (5,7;62,9), kebiasaan jarang/tidak pakai sandal 2,2 kali lebih besar potensinya
dengan 95%CI (1,1;4,3).
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10. ISI LAPORAN PENELITIAN
a. Pendahuluan
Latar Belakang

Frambusia adalah infeksi non-venereal yang umumnya terdapat pada anak-anak usia
sekolah. Penyakit ini disebabkan oleh bakteri berbentuk spiral (spiroket) Treponema
pallidum subspecies pertenue (T.p pertenue). Rute utama penyebaran kuman ini adalah
kontak kulit langsung dengan penderita bersamaan dengan ada atau tanpa adanya lukadi
bagian kulit tersebut. Akibat primer dari penyakit ini terlihat pada permukaan kulit berupa
granuloma, dan pada stadium lanjut berupa deformasi tulang dan Kkartilago. Penyakit ini
telah menjadi perhatian dunia sejak tahun 1950 hingga 1960, yaitu dengan diadakannya
kampanye pengobatan masal dengan penisilin yang didukung oleh Organisasi Kesehatan
Dunia dan Persatuan Bangsa-Bangsa. Eradikasi berhasil dicapai di Afrika dan bagian barat
Pasifik setelah 20 tahun kampanye tersebut dilaksanakan, namun Indonesia dan Papua
Nugini masih mengalami kasus yang signifikan. Penyakit ini umumnya terjadi pada
populasi di daerah miskin, terpencil, sulit dijangkau oleh tenaga kesehatan. Tingkat
kepadatan hunian dan kurangnya perilaku hidup bersih dan sehat (PHBS) *°.

Diagnosis frambusia dilakukan dengan mengamati lesi pada permukaan Kkulit
penderita. Lesi tersebut dibagi kedalam empat stadium yaitu: stadium satu, lesi primer atau
disebut juga induk frambusia terbentuk pada situs inokulasi setelah masa inkubasi 9 hingga
90 hari. Lesi primer ini sering terlihat pada bagian kulit yang baru mengalami gigitan
serangga atau luka sebelum inokulasi terjadi. Lesi frambusia awalnya adalah papul yang
membesar menjadi papilloma yang sembuh secara spontan setelah 3-6 bulan. Stadium dua
adalah lesi sekunder yang terbentuk di dekat lesi primer atau di bagian tubuh yang lain, dan
terjadi selama 6 bulan. Lesi sekunder tampak seperti kumpulan makula, papul, nodul dan
lesi hyperkeratotic juga dapat terjadi di telapak tangan dan kaki. Lesi sekunder juga dapat
sembuh secara spontan. Stadium tiga adalah lesi yang kambuh saat masa laten. Lesi
tersebut terlihat paling lama 5 tahun setelah infeksi, namun hampir semua penderita
frambusia memiliki lesi tidak menular sesumur hidup mereka. Stadium empat terjadi pada
10% penderita frambusia. Deformitas pada tulang disebabkan oleh osteoperiostitis tibia
yang tidak diobati. Lesi pada penderita frambusia stadium empat meliputi monodactylitis,
juxta-articular nodules, dan gangosa **

Metode standar yang biasa dilakukan untuk pemeriksaan frambusia adalah
pemeriksaan mikroskopis lapangan gelap dan uji Treponema pallidum haemagglutination

(TPHA).>® Pada pemeriksaan mikroskopis, kasus positif ditandai dengan adanya
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penampakan masa berbentuk spiral, sesuai dengan morfologi T.p pallidum dan T.p
pertenue. Pemeriksaan dengan TPHA pada kasus positif ditandai dengan terbentuknya
gumpalan karena reaksi antibody Treponema pallidum. Kedua jenis Treponema ini
memiliki karakter antibody yang sama sehingga uji ini tidak dapat membedakan subspecies
Treponema pallidum. Uji TPHA memiliki sensitifitas 94,3%, dan spesifitas 82,5%."
Menurut WHO, untuk diagnosis infeksi yang disebabkan oleh Trepanoma pallidum
subspecies pertenue dapat dilakukan secara molekular, yaitu dengan Polymerase Chain
Reaction (PCR).2

Penelitian untuk mengkaji karakter genom Treponema pallidum telah dilakukan
dengan mendalam untuk menentukan pembeda karakter secara genetik. Daerah pembeda
genetic T.p. pertenue dari T.p pallidum tersebar pada 6 area yaitu pada IGR, TP0126,
TP0127, TP0470, TP0967, dan arp.® Selain untuk membedakan T.p pertenue dari T.p
pallidum, gen arp juga dapat digunakan untuk membedakan galur T.p pertenue CDC-1 dari
CDC-2. Gen arp pada T.p pallidum mengkode protein acidic repeat protein yang kaya akan
asam glutamic (18,1%). Pada T.p.pallidum, protein ini bisa disekresikan atau menempel
pada dinding sel. Hal tersebut menyebabkan protein arp bersifat sangat immunogenik dan
dapat digunakan menjadi penanda serologi untuk infeksi T.p pallidum. Protein arp yang
dihasilkan galur CDC-1 sedikit berbeda dari yang dihasilkan oleh galur CDC-2 yaitu hasil
sekuens pengulangan pengkode asam amino asam glutamic galur CDC-1 adalah 15,2%, dan
pada galur CDC-2 adalah 11,8%.°

Pada tahun 2014, Indonesia telah membentuk suatu Komite Ahli Eliminasi Kusta
dan Eradikasi Frambusia berdasarkan  keputusan  Menteri  Kesehatan  No.
HK.02.02/MENKES/417/2014 dengan menimbang bahwa penyakit kusta dan frambusia
masih menjadi permasalahan kesehatan masyarakat di Indonesia sehingga perlu eliminasi
kusta dan eradikasi frambusia.’® Kejadian frambusia di Indonesia menurut WHO tahun
2013 masuk ke dalam kategori currently endemic. Angka kejadian frambusia di Provinsi
Papua selama tahun 2012 adalah 729 kasus dengan 26,7% kasus terjadi di Kota Jayapura.
Penurunan kasus terlihat pada data tahun 2013 dimana kasus yang tercatat adalah 714
kasus, namun persentase kasus frambusia di kota Jayapura meningkat menjadi 31%. Pada
tahun 2014, kasus frambusia di Proinsi Papua menurun drastis di angka 237 kasus, namun
kasus di Kota Jayapura tercatat 53%."* Penelitian mengenai faktor-faktor risiko frambusia
perlu dilakukan untuk mempercepat eradikasi frambusia di Provinsi Papua, terutama di
Kota Jayapura. Penelitian ini merupakan penelitian awal untuk mengetahui sebaran galur

yang dapat digunakan untuk penelitian tingkat lanjut.



Permasalahan

Frambusia masih menjadi masalah di Papua salah satunya di Kota Jayapura dan
belum bisa dieradikasi total meskipun telah dilakukan pengobatan rutin terhadap kasus.
Frambusia merupakan penyakit yang mengalami 3 stadium dimana stadium sekunder
terjadi penyembuhan lesi namun penyakit terus berjalan karena bakteri tersimpan di limfe,
sehingga banyak tenaga medis yang misdiagnosis. Permasalahan tersebut dapat diatasi bila
memiliki rapid diagnostic test (RDT) yang mampu mendiagnosis frambusia yang
membedakannya dari syphilis. Selain itu deteksi kuman T.p pertenue belum dapat
dilakukan dengan pasti. Data mengenai penyebaran strain kuman T.p pertenue di Kota

Jayapura juga belum tersedia.

b. Tujuan dan manfaat
Tujuan Umum

Mendeteksi kuman T.p pertenue pada subyek frambusia yang mengalami lesi primer.

Tujuan Khusus
Karakterisasi gen arp t.p pertenue.
Mendapatkan data tentang faktor risiko terkait frambusia

Mendapatkan distribusi strain t.p pertenue.

M w0 P

Mendapatkan data status serologi frambusia.

Manfaat penelitian
Hasil penelitian dapat digunakan program sebagai informasi tentang konfirmasi kuman
T.p pertenue sebagai penyebab frambusia, dan penyebaran strain T.p pertenue di kota
Jayapura. Selain itu, protein arp rekombinan yang akan diperoleh nantinya bermanfaat
sebagai substrat untuk pengembangan awal metode deteksi T.p pertenue pada kelompok

berisiko



c. Metode

Kerangka Teori
Agen Patogen
T.pallidum subsp. pertenue
Frambusia
e PHBS
- e Kontak kasus
I Lingkungan e Usia dan sex
e (Cahaya dalam
rumah

Gambar 1. Kerangka Teori *

Kerangka Konsep

Patogen:

Strain kuman Treponema pertenue

Gen pembeda : tpp15 gene, gpd gene, tp92 gene, tpr gene family, arp
aene, IGR19

A

Kasus
Lesi patognomonik
TPHA (+)/(-)
PCR

e Usia
e Jenis kelamin
e Perilaku Hidup bersih dan
sehat
- Mandi
- Mandi dengan sabun
- Kebiasaan pemakaian
handuk
- Ganti baju setelah mandi
- Baju yang dipakai
bergantian
- Kebiasaan cuci baju
- Air bersih
- Kebhiasaan memakai sendal

e Lingkungan
Kepadatan hunian <
Jenis bangunan

v

Gambar 2. Kerangka konsep



Pada penelitian ini dilakukan deteksi kuman T.p pertenue pada penderita frambusia
yang belum menerima pengobatan. Deteksi T.p pertenue dengan pengambilan swab dari
lesi dan untuk pemeriksaan serologi dasar berupa Treponema Pallidum Hemaglutination
(TPHA) pengambilan darah dari vena. Usia, jenis kelamin dan pola interaksi kontak dan
perilaku hidup bersih dan sehat akan didapat dari angket.

Pengambilan sampel dilakukan di Kota Jayapura, di wilayah kerja puskesmas
Hamadi yaitu di Kelurahan Argapura. Pemeriksaan sampel yang meliputi pemeriksaan
darah dilakukan di Laboratorium Balai Litbang Biomedis Papua. Ekstraksi DNA, PCR
dilakukan di Laboratorium Biologi Molekular Balai Litbang Biomedis Papua. Penelitian
dilakukan selama 10 bulan efektif pada bulan Februari-November 2016. Desain penelitian
secara cross sectional. Jenis penelitian adalah penelitian deskriptif.

Populasi adalah semua anggota masyarakat yang tinggal di Kelurahan Argapura
yang berumur diatas 5 tahun baik penderita maupun kontak. Sampel penelitian adalah
semua penderita suspek frambusia dan kontak yang sudah terdapat lesi primer yang
berumur diatas 5 tahun dan bertempat tinggal di Kelurahan Argapura.

Sampel dipilih dari populasi secara acak sederhana, besaran sampel di hitung dengan

rumus sebagai berikut:

N Z%10/2P(1—P)

AZ
n = besar sample
A= 5%
Z=196
P=43%
n =1,96°. 0,43.0,57
0,05
n =376,6 =377
Definisi Operasional
Tabel 1. Definisi Operasional
No Variabel Definisi Alat ukur Hasil ukur Skala ukur
1. Kasus frambusia | Orang yang didiagnosis sebagai Angket + frambusia Nominal

suspek frambusia oleh tenaga
kesehatan yang menangani
program frambusia melalui
pemeriksaan fisik, dengan lesi
primer yang patognomonik
atau pernah mengalami lesi
primer tapi belum

- frambusia




mendapatkan pengobatan dan
hasil TPHA (+)

bersih dan
sehat

sehari, mandi memakai sabun,
mengganti baju setelah mandi,
memakai pakaian sendiri (tidak
bergantian dengan orang lain),
memakai handuk sendiri,
memakai sandal, mencuci
pakaian 2x seminggu.

PHBS kurang

3. Usia Dihitung pada ulang tahun yang | Angket 1. 1-14 Skala
terakhir 2 15-24
3.25-44
4.45-64
4. Jenis kelamin Berdasarkan cirri-ciri fisik Angket 1. Laki-laki Nominal
dinyatakan sebagai laki-laki 2. Perempuan
atau perempuan
6. Apusan lesi Pus/cairan serosa yang diambil Cotton Secukupnya
dari apusan di lesi swab
7. Pemeriksaan Pengambilan darah vena dari Spuit Cc
darah vena vena yang ada di lipatan siku
8 Perilaku Hidup Perilaku yang mandi 2 kali Angket PHBS baik Ordinal

Bahan dan Prosedur Kerja

1. Pengambilan Sampel Apusan Lesi

Diagnosis lesi primer dilakukan oleh petugas puskesmas yang berpengalaman berdasarkan

panduan booklet WHO dan atlas frambusia. Kriteria diagnosis frambusia berupa memiliki

lesi primer dan hasil TPHA (+), sedangkan kontak adalah orang sering bermain/berinteraksi

dengan penderita/kasus baik serumah maupun berlainan rumabh.

Apusan lesi dikumpulkan dengan mendatangi subyek ke rumahnya didampingi oleh petugas

puskesmas dengan meminta persetujuan setelah subyek diberikan penjelasan dan

menandatangani naskah persetujuan setelah penjelasan, apusan lesi subyek diambil oleh

petugas puskesmas yang berpengalaman. Apusan lesi diambil dengan cotton swab dan

disimpan dalam PBS.

Pengumpulan apusan lesi dilakukan oleh petugas laboratorium klinis yang berpengalaman:

a.
b.

Bagian lesi yang akan diambil dibersihkan terlebih dahulu dari salep.

Apusan diambil terutama pada lesi dengan pus yang masih ada menggunakan cotton

swab dengan gerakan searah.

Simpan ke dalam cryotube yang berisi PBS steril.




Setelah pengambilan apusan lesi, kasus maupun kontak diberi pengobatan oleh petugas

puskesmas berupa suntikan Benzatin Penicilin ataupun obat Azitromisin.

2.

Pengumpulan Serum Subyek Penelitian

Spesimen darah dikumpulkan dengan mendatangi subyek ke rumahnya dan meminta

persetujuan setelah subyek diberi penjelasan dan menandatangani naskah persetujuan.

Spesimen darah subyek diambil oleh anggota tim penelitian yang ahli dan berpengalaman.

Spesimen darah diolah agar serum terpisah dari plasma dan buffycoatnya.

Pengumpulan serum dilakukan oleh petugas laboratorium klinis yang berpengalaman

a)

b)
c)

d)
€)
f)
9)
h)
i)

)
3.

Darah diambil dengan membersihkan bagian vena lipatan siku. Darah yang diambil
sebanyak 1 cc.

Memasang ikatan pembendung/tourniquet pada lengan atas.

Meminta subyek menegangkan tangan agar kulit di atas vena dengan jari — jari tangan
Kiri agar vena tidak dapat bergerak.

Menusuk kulit dengan jarum dan semprit dalam tangan kanan sampai ujung jarum masuk
kedalam lumen vena.

Melepaskan atau merenggangkan pembendung dan secara perlahan menarik penghisap
semprit sampai jumlah darah yang dikehendaki.

Melepaskan pembendung jika masih terpasang.

Meletakkan kapas diatas jarum dan cabutlah semprit dan jarum itu.

Meminta subyek supaya tempat tusukan ditekan selama beberapa menit dengan kapas
tadi.

Mengangkat jarum dari semprit dan mengalirkan darah ke dalam vaccum tube.
Membuang jarum pada tempat sampah medis yang disediakan

Pemeriksaan TPHA merk Fortres untuk 50 reaksi

Komponen Kit TPHA

TPHA diluent

Test sel (sel darah merah unggas yang telah ditempeli ekstrak treponema pallidum yang
berfungsi sebagai antigen).

Kontrol sel (berisi sel darah merah unggas), tidak akan terjadi hemaglutinasi, karena tidak
tejadi reaksi dengan Ab.

Kontrol positif

Kontrol negatif

Bahan Pemeriksaan:

Serum (tidak menggunakan plasma).



Sampel harus bebas dari hemolisis dan kontaminasi.

Serum dapat disimpan pada suhu 2-8°C jika ditambahkan pengawet sebelum
penyimpanan. Jika diperlukan waktu pemeriksaan yang lebih lama, serum harus
dibekukan di suhu -20 °C.

Cara Kerja :

Setiap tes membutuhkan 4 lubang pada plate mikotitrasi. Masukkan 1 tetes (25
mikroliter) pengencer pada lubang 1. Masukkan 4 tetes (100 mikroliter) pengencer pada
lubang dan 1 tetes (25 mikroliter) untuk masing-masing lubang 3 dan 4.

Tambahkan 1 tts (25 mikroliter) serum pada lubang 1 dengan mikropipet.

Menggunakan mikrodilutor campur isi lubang 1 dan pindahkan 25 mikroliter ke lubang 2.
Campur dan pindahkan 25 mikroliter ke lubang 3. Kocok kemudian buang. Pindahkan 25
mikroliter dari lubang 2 ke lubang 4. Kocok.

Pastikan bahwa tes dan kontrol sel telah tercampur dengan benar. Tambahkan 3 tetes (75
mikroliter) kontrol sell ke lubang 3 dan 3 tetes (75 mikroliter) tes sel ke lubang 4.

Goyang plate dengan benar untuk mencampur isi.

Inkubasi 45-60 menit pada suhu ruang.

Perhatian: jaga plate dari panas, sinar matahari langsung dan berbagai getaran.

Baca hasil

Interpretasi Hasil :

Hasil Negatif: didefinisikan terdapat sel yang tidak teraglutinasi, dengan atau tanpa

lubang yang sangat kecil di tengah.

Hasil Tidak dapat ditentukan: dasar sel dengan sebuah rongga kecil di tengah (dengan

gambaran berupa cincin tebal, bagus dengan latar belakang bersih). Setiap sampel harus

di tes ulang.

Hasil Positif: sebagian atau total sel teraglutinasi, mungkin dikelilingi oleh lingkaran dari

sel. Sampel positif harus di tes ulang dengan tes kuantitatif.

Perbanyakan gen arp T.p pertenue

Ekstraksi genom T.p pertenue menggunakan Kit ekstraksi genom bakteri golongan

spirochete, Invitrogen ekstraksi DNA Kit. Prosedur ekstraksi genom T.p pertenue:

e Perancangan primer untuk amplifikasi gen arp T.p pertenue

e Perancangan primer dilakukan secara manual untuk memperbanyak gen pengkode
arp secara spesifik dan fungsional. Urutan nukleotida primer dikonfirmasi

menggunakan alat-alat yang tersedia di situs jejaring seperti oligocalculator untuk



menentukan titik lebur, kemungkinan pembentukan konformasi sekunder, dan pair

dimer.

b. Perbanyakan gen arp T.p pertenue dengan teknik Polymerase Chain Reaction

Perbanyakan gen arp T.p pertenue akan dilakukan dengan menerapkan teknik PCR

dengan komponen sebagai berikut:

Komponen Volume (ul)

Air bebas nuclease  Variable

Primer F 0,5

Primer R 0,5

2XPCR ready mix 12,5

Templat DNA Variable (10-200 ng)

a) Setiap komponen pada tabel 1 dicampur pada tabung PCR steril dan dilabeli sesuai

dengan kode sampel subyek.

b) Tabung dimasukkan ke dalam alat yang sudah dipanaskan dan diprogram dengan

kondisi PCR sebagai berikut:

Tahap PCR Lama Waktu yang Digunakan
(menit)
Denaturasi awal 2-5
35x siklus
- Denaturasi 1-2
- Penempelan 05-1
primer 1-15
- Elongasi 7

Elongasi akhir

1) Hasil reaksi PCR selanjutnya dikarakterisasi secara analisis migrasi menggunakan

elektroforesis DNA pada gel agarose 1 %.

2) Hasil analisis migrasi dianalisa menggunakan gel doc.

3) Setiap sampel yang menunjukkan pita DNA yang benar dilanjutkan untuk

karakterisasi lebih lanjut dengan sekuensing.

Pengawasan Kualitas Data

Dalam penelitian ini dilakukan proses validasi. Proses pengambilan darah dan apusan

lesi dilakukan oleh tenaga kesehatan berpengalaman yang telah distandarisasi.

Manajemen dan Analisis Data

Data penderita frambusia dijaga kerahasiaan identitasnya oleh peneliti. Data akan

disimpan dalam sistem data base Balai Penelitian dan Pengembangan Biomedis Papua.



Langkah-langkah Penelitian

Kunjungan Rumah/
Kunjungan Puskesmas

L

Penjelasan mengenai penelitian
Permohonan Persetujuan

T

Pengambilan Apusan Lesi
Pengambilan darah vena
Wawancara Angket

—

Pemeriksaan spesimen Penyimpanan Spesimen
(Aglutinasi dan PCR) Entri data

Analisis dan Pengolahan data

Instrumen dan Cara Pengumpulan Data

1.
2.
3.

Instrumen dalam penelitian ini adalah angket untuk melakukan wawancara.

Alat dokumentasi berupa kamera hp digunakan untuk mendokumentasikan aktifitas.
Bahan yang digunakan dalam penelitian ini meliputi: Reagen yang digunakan untuk
melakukan pengambilan spesimen dari tubuh pasien, melakukan pemeriksaann serologi.
Alat dan bahan yang digunakan dalam pengambilan sampel adalah: Alkohol swab,
plester, dan spuit 1cc, set kit TPHA (fortress) dan alat APD pengambil sampel yang
berupa glove.

Sampel yang diperoleh berupa apusan dari lesi kulit yang diambil dengan cotton swab
dan dimasukkan kedalam cryotube berisi PBS dan sediaan darah vena sebanyak 1cc yang

dimasukkan ke dalam vaccum tube.
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6. Metode pemeriksaan yang dipakai ada 2 yaitu aglutinasi dan PCR. Untuk pemeriksaan
aglutinasi digunakan metode Treponema Pallidum Hemaglutination Assay (TPHA),
darah di sentrifuge, diambil serumnya, serum uji dan kontrol diencerkan dengan larutan
pengencer (diluent) yang kemudian serum dibagi dan sebagian dicampur dengan eritrosit
tersensitisasi kuman treponema. Bila tampak gumpalan — gumpalan sel dengan gambaran
permadani berarti hasilnya positif.

7. Materi genetik sampel diperoleh dengan mengekstraksi DNA dari sediaan apusan lesi.
DNA vyang diperoleh selanjutnya di amplifikasi menggunakan teknik PCR. Primer
dirancang untuk mengenali daerah arp yang merupakan daerah yang dapat membedakan
T.p pertenue dari T.p pallidum. Analisis data dilanjutkan dengan sekuensing untuk
memastikan kebenaran urutan nukleotida dari produk PCR yang diperoleh.

d. Hasil dan pembahasan
1. Hasil deteksi pathogen T.p pertenue dengan PCR

Pemeriksaan PCR dan sequence dilakukan hanya pada sampel dari kasus (indeks)
sehingga yang di PCR sebanyak 43 sampel. Ekstraksi DNA dilakukan terhadap spesimen lesi
untuk mendapatkan DNA genom total. Ekstraksi DNA dilakukan dengan teknik pemecahan
sel menggunakan gelombang suara (ultrasonik). Hasil ekstraksi DNA selanjutnya digunakan
sebagai cetakan perbanyakan fragmen DNA target menggunakan teknik PCR. Pemeriksaan
patogen menggunakan teknik PCR telah dilakukan terhadap lesi suspek frambusia dengan

hasil TPHA positif dan lesi dari subyek frambusia negative TPHA.

ML v TUM T P08 v v THRE YiLy gy M - e . Y A W . 12
e Ty

:
;

e RaE

Gambar 3. Hasil Amplifikasi PCR

Teknik PCR dilakukan dengan program 94°C, 5 menit; 35x(94°C, 30 detik; 55°C, 30
detik; 72°C, 1 menit); 72°C, 7 menit. PCR dilakukan untuk memperbanyak fragmen DNA
pengkode Acidic Repeat Protein (arp). Primer yang digunakan dalam penelitian ini diperoleh
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dari hasil penelitian yang dilakukan oleh Harper pada tahun 2008."* Hasil elektroforesis
produk PCR menunjukkan pita positif pada 6 spesimen yang berasal dari subyek positif
TPHA dengan ukuran sekitar 400 pb sesuai dengan target, terlihat pada gambar 3.

Produk PCR yang diperoleh dikarakterisasi lebih lanjut dengan teknik pembacaan
sekuen nukleotida menggunakan metode sekuensing. Hasil sekuensing memberikan
gambaran DNA yang ditunjukkan dengan puncak DNA yang tunggal dan tegas pada sampel
003 yang merupakan responden negative uji TPHA. Kedua sekuen primer dapat diidentifikasi
pada konsensus DNAnya. Data urutan DNA yang diperoleh melalui penelitian ini tidak
menunjukkan homologi yang tinggi dengan mikroorganisme apapun yang tersedia di genbank
ketika dianalisis menggunakan megablast, namun memiliki homologi 90% terhadap
lachnoclostidium sp YL32, dan 79% terhadap Eubacterium rectale ketika dianalisis
menggunakan blastn, terlihat pada gambar 5 dan 6. Pemeriksaan PCR diulang untuk
mengkonfirmasi. Hasil pemeriksaan ulang tetap menunjukkan hal yang sama. Hal serupa

terjadi pada 6 sampel yang produk PCRnya berhasil disekuensing.

-
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Gambar 4. Analisis sequence lesi 003

Spesimen klinis berupa lesi manusia mengandung beragam jenis kuman dengan titer
yang beragam pula. Proses ekstraksi DNA genom dari lesi akan menghasilkan genom
gabungan dari beragam bakteri, hingga genom manusia itu sendiri. Pemilihan DNA target
yang akan digunakan sebagai penanda keberadaan bakteri target harus dilakukan dengan

cermat. Penelitian-penelitian untuk mendeteksi kuman penyebab frambusia menggunakan
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beberapa DNA target untuk mengkonfirmasi keberadaan Treponema pallidum sp. Pertenue,
salah satunya adalah gen arp.

Gen arp adalah gen unik yang dimiliki oleh Treponema pallidum dengan panjang
basa yang bervariasi tergantung dari jenisnya. Hal tersebut menyebabkan gen arp dapat
digunakan menjadi penanda kuman T.p pertenue. Pada penelitian ini, gen arp yang
digunakan sebagai penanda keberadaan kuman T.p pertenue pada lesi penderita terduga
frambusia tidak diperoleh. Ketidakberhasilan deteksi gen arp dari lesi bisa disebabkan oleh
kurangnya titer T.p pertenue pada apusan lesi yang dijadikan sumber materi genetik. Selain
itu, deteksi T.p pertenue pada penderita frambusia yang laten atau relapse tidak dapat
dilakukan.’

[FDownload ~ GenBank Graphics sortby: | E value r

Lachnoclostridium sp. YL32, complete genome
sequence ID: CP015399. 1 Length: 7225343 Number of Matches: 3

Range 1: 1975987 to 1976330 GenBank Graphics ¥ Next Match
Score Expect Identities Gaps Strand
471 bits(522) Je-129 311/344(90%%:) 0/344(0%) Plus/Plus
Features: tyo-component sensor histidine kinase

DMA-binding response requlator

Query 1 TTaTCTECT TCACAGCATAAGOET TTACCTRAACAACGCTGATTCCATTTGCAATCATCOC &8
Sojct 1975087 HOTCHUHALSUATAMGSGT TACTEAMMAGTGATILGHHEATATATEL 1976048
Query 61 ATaTAGCAAGGCAGAAC CARTARTGACCERTCGOCTCTAAGCCAARTACTATCTGACTCT 126
Sojct 1676047 ATSCCOUMOGAMMULASTAATALLCGTGLTTARGLLARGTALGATLIBALTT 1976106
Query 121 TATCATETTCAGCAGCTATCTTTACTGCCCATTCCTTTOCACTCTRGAMATCCCTCATGAT 186
Sojct 1976167 ToTTAIGHTUAGASTATHOATGUACH UGS Ecoabt 1976156
Query 181 CATTGTTGAAAGAATATGTOGACTTACTGAGTTCCCATCCTCTGOTATCAATTGCTCTCA 248
Sojct 1976167 ChHbToablehattbcbAdHAHMHHE LG HAHIHEY, 1976206
Query 241 TATAGTECOTTTCACTOCCTACATCACATCCCAAGATAAGCATATCATCACTOATAARAG 380
Sojct 1676227 TATAGTOTGTTHACKSUTACKICGUAT TAMMMGATGTCATACTATAMAG 1976286
Query 381 AGAGT CA ATCAAACTTACCATTGOTTTCCAACTCA 344

Sojct 1976287 AGMHTHTATTHHATCMACACAHGS LA 1976330

Gambar 5. Homologi sekuens produk PCR (query) dengan sekuens pada genbank
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B Download ~ GenBank Graphics

Eubacterium rectale ATCC 33656, complete genome
Sequence ID: CP001107.1 Length: 3449685 Mumber of Matches: 1

Range 1: 3157525 to 3157664 GenBank Graphics

Score Expect Identities Gaps Strand

122 bits(134) 7e-24 111/140(79%) 0/140(0%) Plus/Plus
Query 284 TACTGAGT TCCCaTCCTCTOATATCAATTOCTCTCATATAGTGCGTTTCOCTGLCTACA 263
oot 157525 ML bW Mk ok L Al Al s
Query 264 TCACATCCCAAGATAAGCATATCATCGCTEATAARAGAGAGTTTTTCATTTTTATCARAC 323
cosct s1s7sas Hothirocr AL H ol aklohlott ek Gl s157eas
Query 324 TTACCATTGGTTTCCAACTC 343

Sojct 3157685 HARAHTOHUMGI 3157664

Gambar 6. Homologi sekuens produk PCR (query) dengan sekuens pada genbank

Pada penelitian ini, deteksi gen arp menggunakan primer yang dirancang oleh Harper
ini mendeteksi fragmen DNA pada Lachnoclostridium sp. YL32 atau Eubacterium rectale,
dan bukan gen pengkode arp Treponema pallidum sp. Pertenue. Belum banyak literatur yang
mengkaji tentang Lachnoclostridium dan Eubacterium rectale. Penelitian yang dilakukan
oleh Alou pada tahun 2016 berhasil mengidentifikasi Lachnoclostridium touaregense dan L.
massiliosenegalense pada feses anak yang sehat, sehingga patogenesisnya belum dapat
diketahui.**** Eubacterium rectale adalah mikroba yang diidentifikasi berada di saluran cerna
manusia. Eubacterium rectale juga merupakan kelompok bakteri yang belum banyak
dipelajari baik secara klinis, maupun molecular. Bakteri ini dikaitkan dengan penyebab
penyakit kolik pada anak-anak.™® Karakter bakteri ini adalah anaerob (belum dapat dipastikan
apakah fakultatif atau tidak) sehingga kecil kemungkinan untuk ditemukan di lesi permukaan
kulit. Data genom dari bakteri ini masih berupa draft genom yang belum jelas pemetaan gen
dan fungsinya. Namun primer yang digunakan memang dapat mendeteksi keberadaan bakteri

ini pada sampel.
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2. Hasil TPHA

B Total ™ positif ™ negatif
279
199
80
43
31 12
KASUS KONTAK
Grafik 1. Frekuensi TPHA
H Total H positif i negatif
322

Kasus + kontak

Grafik 2. Frekuensi keseluruhan TPHA

Uji serologis TPHA menunjukkan hasil yang positif yakni terjadi agglutinasi pada
sampel, yang mengindikasikan bahwa sampel mengandung pathogen Treponema pallidum.
TPHA efektif dijadikan uji tunggal untuk infeksi treponemal namun lebih baik bersama
dengan uji serologik pembanding misal TPPA, sehingga mendapatkan hasil yang lebih valid.
Diagnosis serologik untuk frambusia membutuhkan deteksi dua antibodi yang berbeda:
pertama diperuntukkan dalam melawan sebuah antigen treponemal dan yang lain untuk
melawan nontreponemal antigen. Uji aglutinasi non-treponemal (misal rapid plasma reagin
dan uji slide VDRL) menjadi reaktif selama periode awal infeksi dan umumnya menjadi
negatif setelah pengobatan. Sebaliknya uji serologik treponemal (misal TPHA/Treponema
pallidum haemagluttination assay dan TPPA/Treponema pallidum particle assay dan
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FTA/Fluorecent treponemal antibody absorption) masih tetap reaktif bagi kehidupan dan

keberlangsungan pathogen, meskipun diobati. Oleh karena itu, uji nontreponemal lebih baik

dalam mengindikasi suatu infeksi aktif dan penularan/transmisi yang sedang terjadi pada

suatu area/wilayah.

3. Karakteristik frekuensi responden kasus

Tabel 2. Frekuensi Responden Kasus

Karakter n Jumlah Persentase
Jenis Kelamain 43
Laki-laki 23 53,3%
Perempuan 20 46,5%
Usia 43
1 - 14 tahun 26 83,7%
15 — 64 tahun 7 16,3%
Keluhan 43
Di kaki 33 76,7%
Di tangan 8 18,6%
Di kepala 2 4,7%
Lama Keluhan 43
1 minggu — 1bulan 25 58,1%
>1 bulan — 2 bulan 15 34,9%
>2 bulan — 3 bulan 3 7%
Riwayat Frambusia 43
Pernah menderita 17 39,5%
Tidak pernah menderita 26 60,5%
PHBS 43
Baik 3 7%
Kurang 40 93%
Frekuensi Mandi 43
Jarang/1x sehari 21 48,8%
2 — 3x sehari 22 51,2%
Pemakaian Sabun 43
Jarang/tidak pakai sabun 29 67,4%
Pakai sabun 14 32,6%
Kebiasaan Pakai Baju 43
Bersama/dipakai bergantian 36 83,7%
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Pakai milik sendiri 7 16,3%

Kebiasaan pakai handuk 43
Bersama 40 93%
Sendiri 3 7%
Kebiasaan pakai sandal 43
Tidak pakai sandal 21 48,8%
Pakai sandal 22 51,2%
Kontak serumah 43
Ada 13 30,2%
Tidak ada 30 69,8%
Kepadatan Hunian 43
< 8m’ 9 20,9%
>8m’ 34 79,1%

4. Karakteristik frekuensi responden kontak

Tabel 3. Frekuensi Responden kontak

Karakter n Jumlah Persentase

Jenis Kelamain 279

Laki-laki 101 36,2%

Perempuan 178 63,8%
Usia 279
1 - 14 tahun 130 46,6%
15 — 64 tahun 149 53,4%
Riwayat Frambusia 279

Pernah menderita 37 13,3%

Tidak pernah menderita 242 86,7%
PHBS 279

Baik 161 58,1%

Kurang 117 41,9%
Frekuensi Mandi 279

Jarang/1x sehari 97 34,7%

2 — 3 x sehari 182 65,3%
Pemakaian Sabun 279

Jarang/tidak pakai sabun 106 37,9%

Pakai Sabun 173 62,1%

Kebiasaan Pakai Handuk 279



Bersama/dipakai bergantian
Pakai milik sendiri
Kebiasaan Pakai Sandal
Tidak pakai sandal
Pakai sandal
Kontak serumah
Ada
Tidak ada

115

164
279

82

197
279

72

207

41,2%
58,8%

29,3%
70,7%

25,8%
74,2%

Berdasarkan data yang tersaji, laki — laki lebih banyak terinfeksi frambusia daripada

perempuan. Secara umum hal ini dikarenakan laki-laki lebih aktif daripada perempuan *'.

5. Faktor risiko

Tabel 4. Faktor risiko frambusia

No Faktor risiko Frambusia OR 95% ClI
kasus kontak

1 Jenis Kelamin
Laki - laki 23 101 2,0 1,0;3,8
Perempuan 20 178 1,0

2 Kelompok usia
1 — 14 tahun 36 130 5,9 2,6;13,6
15 — 64 tahun 7 149 1,0

3 PHBS
Kurang 40 117 18,5 56;61,1
Baik 3 162 1,0

4 Pemakaian Sabun
Jarang/tidak pakai sabun 29 106 3,3 1,7:6,6
Pakai sabun 14 173 1,0

5 Kebiasaan Pakai Handuk
Bersama/dipakai bergantian 40 115 19,0 5,7:629
Pakai milik sendiri 3 164 1,0

6 Kebiasaan Pakai Sandal
Tidak pakai sandal 21 82 2,2 1,1:4,3
Pakai sandal 22 197 1,0

7 Riwayat penyakit
Pernah frambusia 17 37 42 2,1:8,6
Tidak pernah frambusia 26 242 1,0
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Penelitian ini mendapatkan data faktor risiko yang dianalisis pengaruhnya terhadap
kejadian frambusia. Jenis kelamin laki — laki lebih besar 2 kali potensinya untuk kejadian
frambusia. Pada dasarnya kromosom X pada individu wanita memberikan keuntungan -
keuntungan unik terkait dengan imunitas, dan kerentanan terhadap infeksi bakteri pathogen.
Laki-laki dan perempuan memiliki sel imun yang sama namun terdapat dimorfisme seksual
respons imun yang dihasilkan. Respon imun yang kuat pada wanita membuat mereka menjadi
lebih resisten terhadap infeksi mikroorganisme, namun, memberikan konsekuensi mereka
lebih rentan terhadap penyakit-penyakit immune-mediated seperti kelainan autoimun dan
penyakit-penyakit peradangan *8*°.

Penelitian ini menemukan kasus frambusia terjadi pada usia dibawah 14 tahun lebih
banyak daripada usia tua. Temuan ini tidak jauh berbeda dengan penelitian sebelumnya
bahwa penyakit ini biasanya menyerang pada anak-anak berusia di bawah 15 tahun, yaitu
usia taman kanak-kanak dan usia sekolah (6 - 10 tahun) dan jika tidak diobati dapat
menimbulkan kecacatan. Menurut WHO usia yang rentan terkena frambusia adalah 6 - 10
tahun, dimana mereka yang terkena disebut sebagai reservoir utama infeksi frambusia. 1%
Pengaruh usia terhadap kejadian frambusia, usia muda berpotensi 5 kali lebih besar untuk
terpapar frambusia.

Kejadian frambusia lebih banyak mengenai bagian tubuh bagian bawah karena lebih
rentan untuk terluka *’. Frambusia merupakan penyakit yang tergantung oleh musim sehingga
hasil analisis prevalensi yang didapat, meningkatnya transmisi, serta kerentanan penderita
juga erat kaitannya dengan musim penghujan (waktu pengambilan data), mengingat bakteri
ini bersifat temperature and humid dependent. Dimungkinkan karena anggota ekstrimitas
bawah lebih sering terpapar lingkungan luar dan kurang mendapatkan proteksi sehingga

rentan terhadap trauma dan infeksi.

Tabel 5. Faktor risiko dengan lesi primer dan TPHA (+) dibandingakan dengan TPHA negative

No Faktor risiko Lesi primer dan TPHA OR 95% ClI
+ -

1 Pemakaian Sabun
Jarang/tidak pakai sabun 68 67 2,4 15:3,8
Pakai sabun 55 132 1,0

2 Kebiasaan Pakai Handuk
Bersama/dipakai bergantian 80 75 3,0 1,9:49
Pakai milik sendiri 43 124 1,0

3 Kebiasaan Pakai Sandal
Tidak pakai sandal 53 50 2,2 1,3:3,6
Pakai sandal 70 149 1,0
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4 Riwayat penyakit
Pernah frambusia 30 24 2,3 1,3:4,.2
Tidak pernah frambusia 93 175 1,0

Perilaku masyarakat dalam menjaga diri yang masih sangat kurang, antara lain jarang
mandi dan kalaupun mandi jarang menggunakan sabun, jarang memakai sandal, jarang
mengganti dan mencuci pakaian, menggunakan handuk secara bergantian dengan keluarga
lain dan masih ada yang menggunakan pakaian secara bergantian dengan anggota keluarga
lainnya. Perilaku hidup bersih dan sehat yang kurang berpotensi 18 kali terhadap kejadian
frambusia.

Hal ini juga ditunjukkan oleh kondisi anak-anak maupun orang dewasa yang dalam
kesehariannya mereka jarang memakai sandal, baju yang mereka pakai sangat kotor, badan
terlihat kotor termasuk kuku dan jari-jari tangan dan kaki. Status higiene perorangan dan
lingkungan yang kurang baik serta kurangnya pengetahuan tentang kebersihan diri dapat
dijadikan sebagai faktor-faktor yang berhubungan dengan kejadian frambusia. Hal ini juga
sesuai dengan kesimpulan pertemuan internasional dalam eradikasi penyakit bahwa
frambusia ditularkan secara langsung kontak kulit dengan kulit di antara orang-orang dengan
higiene perorangan yang jelek. 2

Dengan PHBS yang masih kurang baik akan memudahkan penularan T.p.pertenue.
Penularan frambusia pada umumnya terjadi karena kontak langsung dengan penderita. Selain
itu, frambusia juga dapat ditularkan secara tidak langsung, yaitu kontak dengan benda-benda
yang sudah terkontaminasi oleh cairan dari luka penderita frambusia. Kebiasaan masyarakat
yang jarang memakai sabun, jarang mandi, jarang mengganti dan mencuci baju sehingga bila
orang sehat kontak dengan penderita frambusia seperti teman sekolah, teman bermain, dan
anggota keluarganya akan dengan mudah tertular meskipun kontaknya tidak langsung seperti
melalui kebiasaan pemakaian bersama handuk dan pakaian yang belum didesinfeksi
sebelumnya. Penggunaan air dan sabun yang cukup serta menjaga kebersihan perorangan
dapat mengurangi angka kejadian penyakit. Faktor risiko frambusia tidak bersifat tunggal,

tetapi banyak dan saling terkait. *%
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c. Kesimpulan dan saran
Kesimpulan

1) Penelitian ini berhasil mengamplifikasi PCR sehingga tampak pita pada hasil
elektroforesis sejumlah 6 sampel dari 43 sampel yang di PCR dengan TPHA positif.

2) Penelitian ini mendapatkan data faktor risiko yang mempengaruhi kejadian frambusia
di wilayah kerja Puskesmas Hamadi di Kota Jayapura seperti :

- Jenis kelamin laki — laki dua kali lebih berpotensi terkena frambusia,

- usia muda lima kali lebih berpotensi pada kejadian frambusia,

- riwayat pernah mengalami frambusia juga memiliki potensi empat kali lebih besar

untuk relaps

- perilaku hidup bersih dan sehat yang kurang berpontesi delapan belas kali lebi besar

terhadap kejadian frambusia, dengan uraian : frekuensi mandi yang jarang/1x sehari
berpotensi 1,7 kali lebih besar menjadi frambusia, Mandi jarang/tanpa menggunakan
sabun berpotensi 3,3 kali lebih besar menjadi frambusia, kebiasaan pakai handuk
bergantian 19 kali lebih besar potensinya, kebiasaan jarang/tidak pakai sandal 2,2 kali
lebih besar potensinya.

3) Penelitian ini melakukan sequence untuk mengkonfirmasi hasil PCR dan mengetahui
strain yang pada lesi tersebut, namun tidak menghasilkan seperti yang diharapkan,
tidak memiliki similaritas dengan bakeri manapun dengan nilai similaritas >90%.

4) Mendapatkan data jumlah TPHA yang positif baik kasus dan kontak sejumlah 111

sampel

Saran
Pembedaan Treponema pallidum subspecies pertenue ada pada 6 region, gen arp adalah salah
satunya, sebaiknya dilakukan dengan 1 primer tetapi dengan 2 atau 3 primer gen, serta
adanya control positif, bila perlu memastikan mulai dari yang sederhana seperti mikroskopis
lapangan gelap, serologi yang venereal dan nonvenereal.
d. Ucapan terima kasih

Pada kesempatan ini penulis menyampaikan rasa terima kasih yang sebesar-besarnya
dan penghargaan yang setinggi-tingginya kepada Bapak dr. Suhardi, MPH dan Prof. dr. Agus
Suwandono, Dr.PH selaku Pembimbing RISBINKES 2016, disela-sela rutinitasnya namun
tetap meluangkan waktunya untuk memberikan saran dan arahan sejak rencana penelitian

hingga selesainya penulisan laporan ini.
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Lampiran 1. Naskah informed consent

— BALAI PENELITIAN DAN PENGEMBANGAN BIOMEDIS
(@\

- PAPUA
= JI. Kesehatan no 10 Dok Il Jayapura 99112. Telp 0967-534389
NASKAH PENJELASAN
Karakterisasi gen arp Treponem pallidum subspecies pertenue dan faktor risiko
frambusia di wilayah kerja Puskesmas Hamadi

Selamat (pagi, siang, sore) adek — adek/saudara/i, kami hendak memberitahukan bahwa
frambusia merupakan masalah kesehatan serius di Indonesia termasuk di Papua dan penyakit
ini dapat menimbulkan berbagai gejala, dari ringan, berat hingga menyebabkan kecacatan.
Kami dari Balai Litbang Biomedis Papua, Kementerian Kesehatan R.I mulai bulan Februari
s/d November 2016 melakukan penelitian yang bertujuan melakukan deteksi kuman
penyebab frambusia/patek di Kota Jayapura.

Dalam penelitian ini akan dilakukan pemeriksaan terhadap semua penduduk yang tinggal di
sekitar rumah penderita frambusia. Kami mengharapkan keikutsertaan adek — adek/saudara/i
dalam penelitian ini secara sukarela dengan menjawab pertanyaan mengenai diri adek —
adek/saudara/i. Kami juga akan meminta kesediaan adek-adek/saudara/i untuk diperiksa kulit
punggungnya secara keseluruhan tanpa busana bagian atas atau dengan kata lain telanjang
dada. Pemeriksaan kulit punggung akan didampingi oleh anggota keluarga adek/saudara/i.
Selain itu kami meminta kesediaan adek — adek/Saudara/i untuk dilakukan pengambilan
apusan luka dan pengambilan sampel darah. Untuk sampel apusan luka, pengambilan
dilakukan oleh tenaga yang berpengalaman dan diperiksa sesuai jenis kelamin masing —
masing (responden laki-laki diperiksa oleh tenaga kesehatan yang laki dan responden
perempuan diperiksa oleh tenaga kesehatan perempuan) Sampel apusan luka akan diperiksa
di laboratorium. Untuk pemeriksaan darah, darah akan diambil sebanyak 1/5 sendok teh,
dilakukan di pembuluh darah balik daerah lipatan siku dalam lengan Kkiri atau kanan dengan
jarum steril (suci hama) dan dilakukan oleh tenaga medis yang berpengalaman. Adek/
saudara/i akan merasakan sedikit nyeri saat pengambilan darah. Adek — adek/saudara/i berhak
untuk mengetahui hasil laboratorium dan hasil wawancara. Setiap informasi yang diberikan
selama wawancara akan dirahasiakan oleh tim peneliti, dan akan digunakan hanya untuk

penelitian ini.
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Bila adek — adek/saudara/i memutuskan untuk tidak mengikuti penelitian, pengobatan dan
pelayanan kesehatan tidak akan berpengaruh apapun.

Keikutsertaan adek — adek/saudara/i bermanfaat untuk program peningkatan penanganan
kasus frambusia.

Bila adek — adek/saudara/i memerlukan penjelasan lebih lanjut mengenai penelitian ini,
dapat menghubungi:

Dr. Yuli Arisanti

Balai Litbang Biomedis Papua

JI.Kesehatan no 10 Jayapura

Hp.081275135967

St. Vera Yoku

Puskesmas Hamadi

081344756826

Sebagai ucapan terima kasih, adek — adek/saudara/i akan mendapatkan bahan kontak berupa
bahan penambah nutrisi dan biaya kontak.

Terima kasih atas waktu yang adek — adek/saudara/i berikan untuk membaca/ mendengarkan

lembar informasi ini.

Peneliti

dr. Yuli Arisanti
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Lampiran 2. Persetujuan setelah penjelasan
PERSETUJUAN SETELAH PENJELASAN

Setelah mendengar dan atau membaca naskah penjelasan serta memahami maksud tujuan
penelitian yang berjudul: Karakterisasi gen srp treponema pallidum subspecies pertenue
dan faktor risiko frambusia di wilayah kerja puskesmas Hamadi maka dengan ini saya
menyatakan setuju berpartisipasi dalam penelitian tersebut. Bila sewaktu-waktu berubah
pikiran, saya dapat membatalkan keikutsertaan dalam penelitian ini.

Demikian surat pernyataan ini saya buat dalam keadaan sehat jasmani dan rohani serta tanpa
ada paksaan untuk dipergunakan sebagaimana mestinya.

Jayapura.........ccccoeieiiienenn 2016
Peserta Nama: Tanda Tangan:
Saksi Nama: Tanda Tangan:
Tim Nama: Tanda Tangan:
Penelitian
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Lampiran 3. Angket

ANGKET

Karakterisasi gen arp Treponema Pallidum Subspesies Pertenue

Dan Faktor Risiko Frambusia di wilayah kerja Puskesmas Hamadi

I. IDENTIFIKASI PASIEN

1. NAMA :
2.  UMUR : Tahun
3. ALAMAT :
4. JENIS KELAMIN :1. Lelaki 2. Perempuan
5. STATUS RESPONDEN :1. Kasus 2. kontak kasus
6.  Dbila jawaban no.2, rumah :a. sebelah rumah c. 3rumah
kontak dengan kasus berapa jauhnya
jauhnya? :b. 2 rumah jauhnya d. >3 rumah
jauhnya
Il. ANAMNESIS
1 KELUHAN UTAMA 1. Luka bernanah, di:
2. ulkus; di:

3. Rasa Nyeri di:

4. Benjolan kecil -kecil, di:
5. Benjolan berbatas tegas, di:

2  Sudah berapa lama merasakan

keluhan tersebut? bulan minggu
IHl. RIWAYAT KESEHATAN
1 Hamil 1.ya 2. tidak 3. tidak tahu
2 HIV 1.ya 2. tidak 3. tidak tahu
3 Syphilis 1.ya 2.tidak 3. tidak tahu
4 Pernah mengalami sakit yang )
sama dengan sekarang? 1.ya 2. tidak

5  bila ya kapan sakit yang dahulu
terjadi?

6  Sudah pernah berobat ke pkm
atau praktek dokter dengan 1.ya 2. tidak
keluhan yamg sama?

7 bila ya kapan berobatnya?

27



8  Adakah orang 1 rumah pernah i
menderita sal%it yang sa?na? 1.ya 2. tidak
IV. PERSONAL HYGIENE
1 Mandi? 1.ya 2. tidak
2 Mandi pakai sabun? 1.ya 2. tidak
3 Berapa kali mandi? per hari
4 Handuk yang dipakai? 1. bergantian 2. milik sendiri
S  Setelah mandi ganti baju? 1.ya 2. tidak
6  Baju yang dipakai? 1. bergantian 2. milik sendiri
7 Berapa kali cuci baju? per minggu
8  Ketersediaan air bersih 1.ya 2. tidak
9  Dari manakah diperoleh air 1. PAM 2. Sumur Gali
EZ:?Ih untuk keperluan sehari- 3. Sumur Pompa 4. Sungai
5. Air Hujan 6. Mata Air
7. Ledeng 8. lainnya:
V. RIWAYAT KONTAK
1 Sudah berapa lama
bertetangga? tahun bulan
2  Berapa jam dalam sehari anda 1. >8 jam
bersama index? perhari
2. <8jam
perhari
PENGAMATAN
a. bangunan permanen
1 Bagunan rumah berupa b. bangunan setengah permanen
c. bangunan tidak permanen
2 Kepadatan tempat tinggal orang  per-Rumah
3 Luas lantai rumah X
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Lampiran 4. Dokumentasi
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