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ABSTRACT 
 

Since July 2005 until May 2008, Indonesia has reported 133 confirmed cases 
with case fatality proportion 81%, 54% had history of direct contact with 
poultry (chicken). It is important to detect antibody anti H5N1 among high risk 
population like poultry collector house workers in DKI Jakarta. Antibody anti 
H5N1 were tested by. Hemagglutination Inhibition (HI) assay using 
A/Ck/WestJava/67/03(H5N1) and A/Ck/Banten/05-1116/05(H5N1) antigen 
and Neutralization (NT) assay using A/H5N1/Indo/05/IBCDC-RG virus. From 
216 sera we found seropositive HI 0.5% and 14.4% with 2003 and 2005 
antigen respectively, 12% by NT test. Concerning WHO recommendation that 
NT test is a gold standard, 12% workers had positive antibody anti H5. 
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PENDAHULUAN 
 

Virus avian influenza (A/H5N1) yang merupakan penyebab epidemi 
pada unggas pertama kali dilaporkan di Indonesia pada akhir tahun 2003. 
Sampai saat ini 31 dari 33 propinsi di Indonesia pernah melaporkan adanya 
epidemi AI pada unggas(1). Kasus manusia terinfeksi virus influenza A/H5N1 
di Indonesia pertama kali dilaporkan dalam suatu kasus kluster keluarga pada 
Juli 2005, dan hingga akhir Mei 2008 telah tercatat 133 kasus konfirm H5N1 
dengan 108 kasus kematian, 28 orang di antaranya berasal dari DKI 
Jakarta.(2) Berdasarkan beberapa penelitian diketahui bahwa kontak dengan 
unggas sakit, baik itu berupa mengolah unggas ataupun memiliki unggas 
sakit menjadi faktor risiko penularan virus A/H5N1 dari unggas ke 
manusia.(3,4,5) Contohnya penelitian pada pekerja peternakan di daerah 
dengan wabah infeksi virus avian influenza A/H5N1 pada unggas di Hong 
Kong pada tahun 1997-1998 memperlihatkan bahwa 10% dari para 
pekerjanya mempunyai titer antibodi terhadap virus avian influenza A/H5N1 
dengan pengujian mikronetralisasi.(3) 

*Dilaporkan dalam publikasi terpisah 
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           Metode serologi untuk diagnosis infeksi virus influenza dengan cara 
mendeteksi antibodi meliputi hemagglutination inhibition test (HI), viral 
neutralization test dan ELISA (Enzyme-linked immunosorbent assay). Tes 
netralisasi virus adalah tes yang sangat sensitif dan spesifik untuk 
mengidentifikasi antibodi spesifik terhadap virus avian influenza A/H5N1 pada 
manusia dan hewan. Tes netralisasi dapat mendeteksi antibodi spesifik anti 
H5N1 pada serum manusia dengan titer rendah yang tidak dapat dideteksi 
oleh tes hambatan hemaglutinasi (HI).(6)  Namun untuk melakukan tes 
netralisasi ini terdapat kendala yaitu harus dilakukan di laboratorium yang 
memiliki fasilitas BSL3, tidak dapat dilakukan di laboratorium biasa. Tes HI 
dapat dilakukan di laboratorium BSL 2, relatif tidak rumit dalam 
pengerjaannya, relatif tidak membutuhkan waktu lama untuk memperoleh 
hasil dan mempunyai sensitifitas yang cukup tinggi bila dibandingkan dengan 
uji NT sebagai gold standard. Tes serologis secara ELISA sampai saat ini 
belum dianjurkan, karena sensitifitas dan spesifisitasnya rendah.(6)  

BAHAN DAN CARA 
Serum 

Penelitian ini dilakukan terhadap pekerja di 34 tempat pengumpul 
ayam di lima wilayah DKI Jakarta., pada bulan Maret-April 2007. Serum 
diperoleh dari 216 pekerja yang bersedia ikut dalam penelitian dan 
menandatangani surat persetujuan (informed consent).* Serum disimpan 
dalam lemari pendingin -800C sementara menunggu dilakukannya uji 
hambatan hemagglutinasi (HI) dan netralisasi (NT). Sebelum dilakukan uji HI 
dan NT, kedalam serum terlebih dahulu ditambahkan reseptor destroying 
enzyme (RDE) dan diinkubasi dalam waterbath pada suhu 370C selama 18 
jam dan setelah itu dipindahkan ke waterbath suhu 560C selama 30 menit.(7) 

 

Virus dan antigen influenza A/H5N1 dan sel MDCK 
 

 Galur virus influenza A/H5N1 yang dipakai untuk uji netralisasi berasal 
dari virus influenza A/H5N1/Indo/05/2005/IBCDC-RG. Galur virus influenza 
A/H5N1/Indo/05/IBCDC-RG adalah virus hasil rekayasa genetik (reversed 
genetic, RG) oleh Center for Disease Control (CDC)-Atlanta, USA. Virus ini 
berasal dari virus influenza A/Indonesia/5/05 yang menginfeksi manusia 
Indonesia pertama kali pada tahun 2005.(7) Virus yang digunakan diperbanyak 
/ dibiakkan menggunakan telur ayam berembrio berusia 10 hari,(6,10) dilakukan 
di laboratorium BSL3 di NIID Tokyo, Jepang. Stok virus disimpan pada lemari 
pendingin bersuhu -800C. 

Antigen yang dipakai untuk uji hambatan hemagglutinasi berasal dari 
isolat virus yang menginfeksi ayam pada tahun 2003 dan 2005 yaitu galur 
A/Ck/West Java/67/03 (H5N1) dan A/Ck/Banten/05-1116/05 (H5N1). Antigen 
ini diproduksi oleh Badan Penelitian Veteriner (Balitvet) di bawah Departemen 
Pertanian, Bogor.  
 Sel yang digunakan untuk uji netralisasi adalah sel MDCK pasase ke 5 
dari Laboratorium NIID, Tokyo. Sebanyak 1,5 x 104 sel/sumur  dimasukkan ke 
plat bersumur 96 dengan dasar datar dan dikultur selama 3 hari dalam 
inkubator CO2 5%, 370C. Larutan medium yang digunakan untuk biakan sel 
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adalah MEM (Minimum Essensial Medium) yang telah ditambah 10% Fetal 
Calf Serum (FCS) dan 100 unit/ml Penicillin-Streptomycin. Ditentukan 50% 
tissue culture infectious dose (TCID50) dengan penambahan virus yang telah 
diencerkan 1/2log pada sel MDCK untuk mengetahui pengenceran virus yang 
dibutuhkan untuk uji netralisasi.(10)  

Uji netralisasi  

 

 Serum diencerkan dua kali (2 fold dilution) dalam plat 96 sumur datar.  
Virus yang telah diencerkan menjadi 100TCID50/50µl ditambahkan pada 
serum yang telah diencerkan. Pada plat yang sama juga disertakan 4 sumur 
untuk kontrol virus dan 4 sumur untuk kontrol sel. Plat diinkubasi selama 30 
menit pada inkubator 370C, 5%CO2.  Sebanyak 100 µl campuran serum dan 
virus dipindahkan ke plat 96 sumur datar yang telah berisi  sel MDCK. Plat 
kemudian diinkubasi selama 3 hari pada inkubator bersuhu 370C, 5%CO2. 

Pada hari ke 4, dilakukan pencucian dan inaktivasi virus serta pewarnaan sel 
dengan menggunakan Naphtalene Blue Black. Pembacaan optical density 
(OD) pada plat dilakukan dengan plate reader pada panjang gelombang 630 
nm. Hasil positif ditunjukkan dengan adanya Cythopatic Effect (CPE) dan nilai 
OD lebih kecil atau sama dengan nilai rata-rata kontrol virus. Hasil uji 
netralisasi dinyatakan positif bila titer antibodi anti H5N1 ≥ 80.(3,6,11) Uji 
netralisasi dilakukan di laboratorium virologi, NIID Tokyo. 

Uji hambatan hemagglutinasi 

 

Tes hambatan hemagglutinasi dilakukan di laboratorium Virologi Badan 
Litbangkes  terhadap antigen H5N1 tahun 2003 dan 2005 dengan 
menggunakan sel darah merah kuda 1%.(8) Konsentrasi antigen yang dipakai 
untuk uji HI adalah 8HAU/50µl (4HAU/25µl).(7) Hasil uji HI dinyatakan positif 
bila titer antibodi anti virus influenza A/H5N1 menunjukkan ≥ 40.(12,13) 

Analisis homologi nukleotida dan asam amino gen HA-H5N1 
Analisis data homologi dilakukan dengan perangkat lunak Genetyx 

MFC Application version 5.1.1.0. Analisis sekuens berdasarkan data koleksi 
gene bank yang diperoleh dari NCBI, Database, Influenza virus resources. 
Sekuens virus influenza A/H5N1 (avian) dipilih berdasarkan kesesuaian 
wilayah asal virus dengan asal ayam di tempat pengumpul ayam yang diteliti, 
yaitu dari Jawa Tengah dan/atau Jawa Barat. Sedangkan sekuens virus 
influenza A/H5N1 (manusia) dipilih sesuai dengan asal virus yang digunakan 
untuk uji NT, yaitu virus influenza A/H5N1 diisolasi dari manusia Indonesia 
pada tahun 2005 yang berasal dari provinsi Banten dan virus influenza 
A/H5N1 diisolasi pada tahun 2007 dari pasien yang berasal dari provinsi 
Banten, yang sudah terdapat di bank data. Galur virus yang dilakukan analisis 
homologi adalah A/Indonesia/5/05, A/Indonesia/6/05, A/Indonesia 
/CDC1046/07, A/Indonesia/CDC1047/07, A/chicken/Indonesia /7/03, 
A/chicken/Indonesia/11/03, A/chicken/Purworejo/BBVW/05, A/Chicken/ 
Indonesia/Wates130/05, A/chicken/Magelang1631-57/07 dan A/Chicken/ 
Indonesia/Semerang1631-62/07. 
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 Sekuens nukleotida dan asam amino dari setiap galur virus 
dibandingkan berdasarkan pertimbangan jenis antigen yang dipakai untuk HI 
yaitu H5N1/ayam/2003 dan H5N1/ayam/2005 dan virus influenza 
A/H5N1/2005 (human) yang digunakan untuk uji NT serta pertimbangan 
bahwa serum pekerja yang diuji diambil pada tahun 2007. 

Hasil 

 

Uji HI dengan antigen A/Ck/WestJava/67/03 (H5N1) dan antigen 
A/Ck/Banten/05-1116/05 (H5N1) (Balitvet), memberikan hasil titer yang 
berkisar antara 10-320 (secara keseluruhan dapat dilihat pada tabel 1). 
Berdasarkan penelitian yang telah ada, titer antibodi anti influenza A/H5N1 
yang dianggap positif terinfeksi virus influenza A/H5N1 dengan uji HI adalah 
40 atau lebih.(12,13) Dari 216 serum pekerja yang dites terdapat 31 (14.4 %) 
serum yang mempunyai titer 40 atau lebih dengan uji HI menggunakan 
antigen A/Ck/Banten/05-1116/05 (H5N1)-Balitvet, sedangkan uji HI dengan 
antigen A/Ck/WestJava/67/03 (H5N1)-Balitvet mendeteksi 1 (0.5%) serum 
yang mempunyai titer lebih besar atau sama dengan 40. Hasil uji HI 
mengunakan antigen A/Ck/Banten/05-1116/05 memberikan hasil positif lebih 
banyak dari uji HI menggunakan antigen A/Ck/West Java/67/03 (H5N1)-
Balitvet.  

Tabel 1. Hasil uji HI dengan antigen A/Ck/West Java/67/03 (H5N1)-Balitvet  
dan A/Ck/Banten/05-1116/05 (H5N1)-Balitvet. 

 

 
 
Pada uji netralisasi, kriteria positif yang digunakan adalah  lebih besar 

atau sama dengan 80, berdasarkan kriteria WHO dan penelitian yang 
dilakukan oleh Thomas Rowe pada tahun 1999.(6,11) Dari 216 serum yang 
diperiksa dengan uji netralisasi, antibodi anti virus influenza A/H5N1 
dinyatakan positif pada 26 serum (12%). Hasil uji netralisasi menggunakan 
virus rekayasa genetik telah dibandingkan dengan uji netralisasi 
menggunakan virus galur A/Indonesia/5/05 yang bukan rekayasa genetik dan 
memberi hasil yang sama. Hasil pemeriksaan seluruh sampel dengan uji NT 
dapat dilihat pada tabel 2.   

No. Titer Antibodi 
Hasil HI (Ag 2003) 

(N=216) 
Jumlah (%) 

Hasil HI (Ag 2005) 
(N=216) 

Jumlah (%) 

1. < 10 207 (95.8%) 163 (75.5%) 
2. 10 3 (1.4%) 10 (4.6%) 
3. 20 5 (2.3%) 12 (5.6%) 
4. 40 - 16 (7.4%) 
5. 80 1 (0.5%) 13 (6%) 
6. 160 - 1 (0.5%) 
7. 320 - 1 (0.5%) 

 Total serum yang 
mempunyai titer ≥ 40 

1 (0,5%) 31 (14,4%) 
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Tabel 2. Hasil uji Netralisasi dengan virus influenza A/H5N1/Indo/05/IBCDC- 
RG.  

 

No. 
Titer antibodi dengan  

uji NT 
Jumlah serum  

(N=216) 

1. < 10 127 (58.8%) 
2. 10 22 (10.2%) 
3. 20 20 (9.3%) 
4. 40 21 (9.7%) 
5. 80 17 (7.9%) 
6. 160 7 (3.2%) 
7. 320 2 (0.9%) 

 Total serum yang 
mempunyai titer ≥ 80 

26 (12%) 

 
 
Perbandingan hasil positif uji HI menggunakan antigen 2005 dengan 

hasil uji NT dapat dilihat pada tabel 3.  

Tabel 3. Perbandingan hasil uji HI (A/Ck/Banten/05-1116/05) dengan hasil uji                       
NT 
 

 

 
NT positif 
(≥ 80) 

 

NT negatif 
(<80) 

Total 

HI positif (≥ 40) 24 7 31 
HI negatif (< 40) 2 183 185 

Total 26 190 216 

 

Hasil uji HI memperlihatkan bahwa sensitifitas uji HI dengan antigen tahun 
2005 adalah 92.3% dengan interval kepercayaan 95% adalah 76,84 – 98,69 
dan spesifisitas uji HI adalah  96.3% dengan interval kepercayaan 95% 
adalah 92,85 – 98,38. Kesesuaian hasil uji NT dengan uji HI memakai antigen 
2005 dari 216 serum, secara statistik bermakna dengan p = 0,000 (uji Kappa). 
Hasil uji Kappa juga memperlihatkan nilai realibilitas uji HI (Ag 05) dengan uji 
NT sebesar 81,8%.  

Hasil analisis homologi strain virus influenza A/H5N1 ayam dan 
manusia yang berasal dari tahun yang berbeda dapat dilihat pada tabel 4. 
Analisis homologi nukleotida virus influenza A/H5N1 berkisar 95.9 – 100% 
dan asam amino berkisar 96,5 – 99,6%. 
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Tabel 4. Hasil analisis homologi nukleotida dan asam amino dari gen HA 
strain virus influenza A/H5N1 ayam 2003, 2005, 2007 dan manusia 
2005, 2007. 

 
   
Nukleotida 
 
 
Asam 
Amino 

A/Ind
o/5/05 

A/Ind
o/7/05 

A/Ind
o/CD
C104
6/07 

A/Ind
o/CD
C104
7/07 

A/ck/ 
Indo/ 
7/03 

 
A/ck/ 
Indo/1 
/03 

A/ck/Pur
worejo/
BBVW/0

5 

 
A/ck/I
ndo/
Wate
s130/
05 

A/ck/I
ndo/M
agela
ng163
1-

57/07 

A/ck/Ind
o/Semer
ang163
1-62/07 

A/Indo/5/0
5 

 98.9 98.5 98.6 98 98.3 98.4 98.8 97.2 99.3 

A/Indo/7/0
5 

99,6  97.8 97.8 98 97.7 98 98.4 96.7 98.3 

Indo/1046/
07 

98.6 98,2  99,7 96.6 96.9 97 97.3 95.9 98.3 

Indo/1047/
07 

98.7 98,4 99.8  96.7 97.1 97.2 97.5 96 98.3 

Ck/Indo7/
03 

98 98 96.9 96.7  99.3 98.4 97.9 97.3 97.4 

Ck/Indo11
/03 

98.4 98.4 97 97,1 99.6  98.5 98.2 97.6 97.6 

Ck/Purwrj
o/05 

98.5 98.2 97.2 97,3 98.4 98.7  98.4 97.4 97.8 

Ck/wates/
05 

98.9 98.5 97.7 97.7 98.3 98.6 98.7  97 98.2 

Ck/Mglg57
/07 

98.2 97,8 96.7 96.9 97.5 97.9 98 97.3  96.6 

Ck/Smrg6
2/07 

99.6 99,3 98.6 98.7 97.7 98 98,2 98.4 97.8  

 

Hasil perbandingan analisis epitope imunogenisitas spesifik asam 
amino HA-H5 pada posisi asam amino 151 – 160(14,15) memperlihatkan 
adanya perubahan A 156 T pada strain virus dari ayam dan manusia yang 
diisolasi tahun 2005 dan 2007 (A/ck/Purworejo/BBVW/2005, 
A/ck/wates130/2005, A/ck/Magelang1631-57/2007, A/ck/Semerang1631-
62/2007, A/Indonesia/CDC1046/2007, A/Indonesia5/2005, 
A/Indonesia7/2005) bila dibandingkan dengan virus dari ayam tahun 2003 
(A/ck/Indonesia/11/2003 dan A/ck/Indonesia/7/2003).(tabel 5) 
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Tabel 5. Alignment sekuens asam amino HA pada posisi 151 – 160 dari protein HA 
H5 dari Virus influenza A/H5N1 ayam tahun 2003, 2005, 2007 dan 
manusia tahun 2005, 2007. 

 

151’  I  K K  N  S  T  Y  P T  I   160’                A/HK/156/97(13,14)     

          -  -   -    -   -   -    -   -  -   -                         
A/ck/Purworejo/BBVW/2005(H5N1) 
          -  -   -    -   -   -    -   -  -   -                         A/ck/Wates130/2005(H5N1) 
          -  -   -    -   -  A    -   -  -   -                         A/ck/Indonesia/11/2003(H5N1) 
          -  -   -    -   -  A   -   -  -   -                   A/ck/Indonesia/7/2003(H5N1) 
          -  -   -    -   -   -    -  -   -   -                 
A/Indonesia/CDC1046/2007(H5N1) 
          -  -   -    -   -   -    -   -  -   -                          A/Indonesia5/2005 (H5N1) 
          -  -   -    -   -   -    -   -  -   -                          A/Indonesia7/2005 (H5N1) 
          -  -   -    -   -   -    -   -  -   -                          A/ck/Magelang1631-
57/2007(H5N1) 
          -  -   -    -   -   -    -   -  -   -                          A/ck/Semerang1631-
62/2007(H5N1) 

 

Analisis homologi asam amino gen HA virus A/Indonesia/5/05 dengan 
virus influenza A/H3N2 galur A/Thailand/CU124/2006 dan A/H1N1 galur 
A/Thailand/CU32/2006 telah dilakukan dan memberikan hasil sekuens asam 
amino yang sangat berbeda. 

 

DISKUSI 
 
Pada penelitian ini jumlah serum yang positif pada uji HI dengan 

antigen ayam tahun 2005 lebih besar dari pada hasil HI positif pada penelitian 
yang dilakukan oleh Trang, NV, et.al pada tahun 2007. Penelitian Trang, N.V, 
et.al dilakukan pada pekerja peternakan ayam di 3 provinsi di Vietnam, yang 
pada tahun 2006 pernah melaporkan adanya kasus infeksi virus avian 
influenza A/H5N1 pada manusia. Penelitian yang dilakukan oleh Trang, etal di 
Vietnam ini menguji antibodi anti virus avian influenza A/H5N1 dengan uji HI 
menggunakan antigen A/Ck/Vietnam/6/03 (H5N1) dan dikonfirmasi dengan uji 
mikronetralisasi (MN) menggunakan virus NIBRG-14 (virus influenza H5N1 
A/Vietnam/1203/04). Hasilnya sebanyak 4,7% pekerja peternakan 
mempunyai titer positif dengan uji HI.(16)  Semua pekerja mempunyai riwayat 
kontak dekat dengan unggas.  

Jumlah uji HI yang memberikan nilai positif lebih tinggi di Indonesia 
daripada di Vietnam ini diperkirakan karena perbedaan subyek dalam 
penelitian. Pada penelitian ini, serum berasal dari pekerja di tempat 
pengumpul ayam di mana para pekerja kontak langsung dengan ayam yang 
berbeda setiap hari, sehingga faktor risiko yang dihadapi lebih besar 
dibandingkan risiko yang dihadapi oleh para pekerja peternakan.  
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Penggunaan antigen dari tahun yang berbeda untuk uji HI pada 
penelitian ini dilakukan dengan pertimbangan bahwa virus influenza A 
mempunyai sifat yang selalu melakukan evolusi / perubahan, terutama 
Hemagglutinin (HA) dan Neuraminidase (NA) yang terdapat di permukaan 
virus, sehingga tidak dikenali lagi oleh respon imun pejamu.(19,20) 
Kemungkinan adanya evolusi pada virus avian influenza A/H5N1 yang 
menyerang unggas di Indonesia tahun 2003 dengan virus avian influenza 
A/H5N1 yang menyerang unggas di Indonesia tahun 2005 sangat besar.(21)   

Posisi asam amino epitope gen HA virus influenza A/H5N1 manusia 
maupun ayam tahun 2005 dan 2007 berbeda dengan virus influenza A/H5N1 
ayam tahun 2003. Namun posisi asam amino epitope gen HA dari virus 
influenza A/H5N1 manusia maupun ayam tahun 2007 di Indonesia belum 
berubah bila dibandingkan dengan tahun 2005. Perubahan posisi asam 
amino epitope gen HA terjadi pada T 156 A. Antigen yang berasal dari tahun 
2005 (A/Ck/Banten/05-1116/05) yang diisolasi dari ayam pada tahun 2005 
masih dapat mendeteksi antibodi pada serum pekerja tempat pengumpul 
ayam yang diambil pada tahun 2007, namun antigen yang berasal dari tahun 
2003 tidak dapat.  

Uji NT merupakan gold standard untuk menentukan adanya antibodi 
anti H5N1 pada serum manusia. Uji NT ini mempunyai beberapa kelemahan 
yaitu memerlukan biaya yang tinggi karena menggunakan sel MDCK dan 
harus dilakukan di laboratorium BSL-3 jika menggunakan virus influenza 
A/H5N1 yang patogen, memerlukan waktu yang lebih lama untuk 
memperoleh hasil (4 hari) karena menunggu sampai terjadi CPE pada sel 
MDCK serta memerlukan ketrampilan khusus.(22) Virus influenza 
A/H5N1/Indo/05/IBCDC-RG digunakan untuk uji netralisasi dengan 
pertimbangan bahwa virus ini diisolasi pada tahun yang sama dengan antigen 
virus yang digunakan untuk uji HI. Hasil uji NT menunjukkan sebanyak 26 
(12%) serum mempunyai antibodi anti H5N1 yang dapat menetralisasi virus 
influenza A/H5N1.  
 Uji HI dan NT menunjukkan kesesuaian hasil yang bermakna, 
walaupun dua serum yang menunjukkan nilai positif dengan uji NT 
memperlihatkan hasil negatif dengan uji HI. Hal ini mungkin disebabkan 
rendahnya respon antibodi yang diinduksi oleh virus avian influenza (H5N1), 
sehingga tidak dapat terdeteksi oleh uji HI. Uji netralisasi lebih dapat 
mendeteksi adanya antibodi anti H5 karena hasil uji dibaca dengan  
amplifikasi virus yang dibaca dengan adanya CPE pada sel MDCK.(23) Uji HI 
tetap dapat digunakan untuk mendeteksi adanya respon imun pejamu 
terhadap virus influenza, sebab uji HI mempunyai sensitifitas yang cukup 
tinggi yaitu 92.3% dengan uji NT sebagai baku emas. Uji HI dapat digunakan 
oleh banyak laboratorium karena menggunakan teknik yang sederhana, tidak 
membutuhkan waktu lama (1 hari) dan relatif tidak memerlukan biaya yang 
tinggi, dapat dilakukan di laboratorium BSL 2. Uji HI selain digunakan untuk 
mendeteksi respon antibodi terhadap infeksi virus influenza A manusia juga 
digunakan untuk menentukan karakteristik antigenik berbagai galur virus 
influenza A manusia.(23)  

Adanya antibodi anti virus avian influenza A/H5N1 menunjukkan 
bahwa telah terjadi infeksi atau paparan virus avian influenza A/H5N1 pada 
para pekerja tempat pengumpul ayam, meskipun mereka tidak merasakan 
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adanya gejala sakit berat. Hal tersebut mungkin karena para pekerja ini 
terpapar secara sedikit demi sedikit dengan virus influenza A/H5N1 yang 
patogenisitasnya rendah, sehingga paparan ini mampu menstimulasi 
timbulnya antibodi anti H5N1 tetapi tidak cukup untuk menimbulkan gejala 
secara klinis.(3,23)  
 Analisis homologi asam amino dilakukan pada virus influenza A/H5N1 
Indonesia, baik yang menyerang ayam maupun manusia dari berbagai tahun, 
dikarenakan pada penelitian ini digunakan berbagai jenis antigen yang 
berasal dari virus influenza A/H5N1 yang berbeda tahun untuk uji HI dan NT, 
yang memberikan hasil yang berbeda. Homologi asam amino antara virus 
influenza A/Indonesia/5/2005 (H5N1) dengan virus influenza A yang berasal 
dari ayam tahun 2007, A/chicken/Magelang1631-57/2007(H5N1) adalah 
98,2%. Sedangkan homologi sekuens asam amino virus influenza 
A/Indonesia/5/2005 (H5N1) dengan virus influenza 
A/Indonesia/CDC1046/2007(H5N1) adalah 98.6%. Hasil analisis homologi ini 
menunjukkan bahwa virus influenza A/H5N1/Indo/05/IBCDC-RG mempunyai 
kekerabatan yang dekat dengan virus influenza A/H5N1 pada ayam dan 
manusia yang diisolasi pada tahun 2007. Hal ini berarti, antibodi anti H5 pada 
serum pekerja tempat pengumpul ayam yang diambil pada tahun 2007 dan 
terinfeksi oleh virus influenza A dari ayam tahun 2007 maupun dari ayam 
pada tahun 2005 masih dapat dideteksi dengan uji NT menggunakan virus 
A/H5N1/Indo/05/IBCDC-RG.  

Homologi asam amino antara virus influenza A/chicken/ 
Indonesia/7/2003(H5N1) dan A/ck/Purworejo/BBVW/2005(H5N1) dengan 
A/Indonesia/CDC1046/2007(H5N1) berturut–turut adalah 96.6% dan 97%. 
Dari sini terlihat perbedaan sekuens asam amino antara virus influenza 
A/chicken/Purworejo/BBVW/2005(H5N1) dengan A/Indonesia/CDC1046/ 
2007(H5N1) adalah 3%, sedangkan perbedaan sekuens asam amino antara 
virus influenza A/chicken/Indonesia/7/2003(H5N1) dengan A/Indonesia/ 
CDC1046/2007(H5N1) adalah 3.4%. Hasil tersebut memperlihatkan bahwa 
kekerabatan antara virus influenza A/H5N1 yang diisolasi dari ayam pada 
tahun 2005 dengan virus influenza A/H5N1 yang diisolasi dari manusia pada 
tahun 2007 lebih dekat dibandingkan dengan virus influenza A/H5N1 yang 
diisolasi dari ayam tahun 2003. Hasil homologi ini mungkin dapat 
menjelaskan bahwa hasil uji HI dengan antigen yang berasal dari ayam yang 
diisolasi pada tahun 2005 yang diperkirakan mempunyai sekuens yang sama 
dengan sekuens virus A/ck/Purworejo/BBVW/2005(H5N1) (perbedaan 
kekerabatan 0,4%) lebih sesuai dengan antibodi anti H5N1 pada serum 
sampel yang diuji sehingga dapat mendeteksi adanya antibodi tersebut. 

Imunogenisitas spesifik asam amino HA-H5 terletak pada posisi 36, 83, 
86, 120, 140, 155, 156, 162, 183, 189, 212, 223 dan 263.(14,15)  Hanya posisi 
asam amino 156 yang memperlihatkan perbedaan antara virus tahun 2003 
dengan virus tahun 2005 dan 2007. Virus influenza A (ayam) pada tahun 
2003 mempunyai asam amino Alanin (A) di posisi 156, sedangkan Asam 
amino virus influenza A manusia maupun ayam tahun 2005 dan 2007 
mempunyai Threonin (T) pada posisi 156. Adanya perbedaan asam amino 
pada posisi 156 ini mempengaruhi hasil uji HI. Hal ini sesuai dengan 
penelitian yang dilakukan oleh E. Hoffman et. al., perubahan asam amino T � 
A pada posisi 156 dapat menyebabkan titer HI yang rendah.(15) Perubahan 
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asam amino pada posisi 156 tersebut menjelaskan mengapa uji HI yang 
menggunakan antigen yang berasal dari virus influenza A/H5N1 dari ayam 
tahun 2005 memberikan lebih banyak hasil positif (lebih reaktif) daripada 
menggunakan antigen virus influenza A/H5N1 dari ayam tahun 2003. Uji HI 
mendeteksi adanya antibodi anti H5, tetapi tidak terdeteksi dengan uji 
netralisasi. 

Kemungkinan adanya reaksi silang antibodi anti H5 dengan antibodi 
anti H1 dan H3 sangat kecil karena sekuens asam amino gen HA H5 sangat 
berbeda dengan gen HA H1 dan H3. Hal ini juga dibuktikan dengan penelitian 
yang dilakukan oleh E.A. Govorkova, et. al., dimana vaksinasi dengan virus 
influenza A/HK/213/03-RG (H5N1) pada ferret yang sudah mempunyai titer 
antibodi anti H3 dan tidak berpengaruh terhadap timbulnya antibodi anti H5 
karena protein HA H3 dan H5 yang berbeda.(24).     

KESIMPULAN 

  

Sebanyak 12% pekerja tempat pengumpul ayam di DKI Jakarta 
dideteksi mempunyai antibodi anti virus influenza A/H5 dengan uji HI 
memakai antigen A/ck/Banten/05-1116/05 (H5N1) serta dengan uji NT 
memakai virus influenza A/Indo/05/H5N1/IBCDC-RG. Pemeriksaan antibodi 
anti virus influenza A/H5 dengan uji HI memperlihatkan hasil yang berbeda 
antara penggunaan antigen virus yang berasal dari tahun 2003 dibandingkan 
dengan tahun 2005, karena adanya perbedaan epitop yang mempengaruhi uji 
HI. Karena itu antigen yang digunakan sebaiknya berasal dari tahun yang 
sama dengan tahun serum diambil untuk pemeriksaan antibodi anti virus 
influenza A/H5 dengan uji HI. Selain itu perlu dilakukan pemeriksaan uji HI 
dengan menggunakan antigen yang berasal dari wilayah geografis yang 
sama dengan asal unggas yang ada di TPnA.  
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