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ABSTRAK

Pneumotoraks katamenial adalah kondisi langka yang termasuk dalam spektrum thoracic endometriosis syndrome (TES), yaitu wanita usia 
reproduksi mengalami episode pneumotoraks spontan yang terjadi sekitar saat menstruasi. Meskipun jarang, perlu dicurigai pada kasus 
pneumotoraks berulang disertai riwayat operasi panggul, nyeri haid, dan infertilitas. Diagnosis mencakup anamnesis lengkap, pemeriksaan 
radiologis, serta video laparoskopi sebagai metode diagnostik definitif. Tata laksana melibatkan manajemen simtomatis drainase pleura, diikuti 
terapi operatif minimal invasif dan terapi hormonal selama 6-12 bulan setelah manajemen awal. Rekurensi pneumotoraks katamenial tetap 
menjadi masalah, dan prognosis serta dampaknya belum sepenuhnya dipahami.

Kata Kunci: Diagnosis, menstruasi, pneumotoraks katamenial, tata laksana, wanita.

ABSTRACT

Catamenial pneumothorax is a rare condition in the spectrum of thoracic endometriosis syndrome (TES), women of reproductive age experience 
spontaneous pneumothorax episodes that occur around the time of menstruation. Although infrequent, cases of recurrent pneumothorax 
accompanied by a history of pelvic surgery, menstrual pain, and infertility should raise clinical suspicion. Diagnosis involves a comprehensive 
history, radiological examination, and video laparoscopy as the definitive diagnostic method. Management includes symptomatic management 
with pleural drainage, followed by minimally invasive operative therapy and hormonal therapy for 6-12 months post-initial management. The 
recurrence of catamenial pneumothorax remains a problem, and its prognosis and impact are not yet fully understood. Chandra AP, Sutanto RL, 
Larope Sutanto A. Catamenial Pneumothorax: Pathophysiology, Diagnosis, and Treatment.
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PENDAHULUAN
Pneumotoraks katamenial adalah suatu 
kondisi medis yang termasuk dalam gejala 
thoracic endometriosis syndrome (TES), 
yaitu wanita usia reproduksi mengalami 
episode berulang pneumotoraks spontan 
yang terjadi 24 jam sebelum dan 72 jam 
sesudah menstruasi.1 Kasus pneumotoraks 
katamenial pertama kali ditemukan pada 
tahun 1958 oleh Maurer.2 TES merujuk pada 
lesi endometriosis pada jaringan paru dan 
pleura dengan beberapa manifestasi klinis, 
yaitu pneumotoraks katamenial, hemoptisis 
katamenial, atau nodul paru.1

Kasus pneumotoraks katamenial termasuk 
jarang, hanya sekitar 3%-6% kasus 
pneumotoraks spontan adalah pneumotoraks 

katamenial. Studi Visouli AN, et al, menyatakan 
bahwa insiden pneumotoraks katamenial 
yang dirujuk untuk perawatan bedah sekitar 
25%. Sekitar 85%-95% kasus terjadi di bagian 
kanan toraks. Pneumotoraks katamenial 
paling sering ditemui pada wanita berusia 30-
40 tahun, dapat terjadi juga pada usia muda 
dengan usia termuda yaitu 10 tahun.3

Rousset-Jablonski, et al, melaporkan studi 
terkait 156 wanita pre-menopause yang telah 
mengalami pneumotoraks katamenial atau 
manifestasi klinis lain terkait TES. Dalam studi 
tersebut, peneliti menjelaskan pentingnya 
mengidentifikasi faktor risiko endometriosis 
dalam pendekatan klinis pasien perempuan 
dengan pneumotoraks spontan primer 
berulang tanpa penyebab yang jelas. 

Pada studi tersebut, endometriosis pelvis 
ditemukan pada 60% pasien endometriosis 
toraks dan pada 51% pasien pneumotoraks 
katamenial. Selain itu, penggalian faktor 
risiko lain, seperti riwayat operasi panggul, 
riwayat infertilitas, dan endometriosis dalam 
keluarga juga berperan penting untuk 
membantu klinisi mengidentifikasi faktor-
faktor risiko pneumotoraks katamenial. Studi 
tersebut juga menjelaskan bahwa 50% pasien 
pneumotoraks katamenial memiliki riwayat 
operasi panggul dan/atau pengikiran dinding 
uterus (dilatasi atau kuret pada kasus aborsi, 
plasenta manual, histeroskopi, dan biopsi 
endometrial), 30% pasien pneumotoraks 
katamenial adalah infertil, dan 2% memiliki 
riwayat keluarga endometriosis.4
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ABSTRAK

Infeksi dengue sekunder merupakan infeksi dengue yang terjadi kali kedua. Infeksi kedua dengan serotipe berbeda dapat menyebabkan 
penyakit dengue yang lebih berat. Penelitian menunjukkan bahwa 98% kasus dengue hemorrhagic fever/dengue shock syndrome (DHF/DSS) 
merupakan infeksi dengue sekunder. Patofisiologi yang menjadikan infeksi dengue sekunder lebih berat belum sepenuhnya dipahami, diduga 
berkaitan dengan mekanisme antibody dependent enhancement (ADE). Membedakan infeksi dengue primer dan sekunder penting agar dokter 
dan tenaga kesehatan mampu memprediksi prognosis dan keluaran klinis pasien.

Kata kunci: Dengue sekunder, DHF, diagnosis, implikasi klinis, patofisiologi

ABSTRACT

Dengue secondary infection is the second dengue infection. A second infection with different serotype tend to be more severe. Data shown 
that 98% cases of dengue hemorrhagic fever/ dengue shock syndrome (DHF/DSS) are dengue secondary infection. The pathophysiology of 
more severe cases is not fully understood; it is suspected to be related to antibody dependent enhancement (ADE) mechanism. Differentiating 
primary and secondary dengue infection is important to predict patient’s prognosis and clinical outcome. Denni Marvianto, Oktaviani Dewi 
Ratih, Katarina Frenka Nadya Wijaya. Dengue Secondary Infection: Pathophysiology, Diagnosis, and Clinical Implication

Keywords: Secondary dengue, DHF, diagnosis, clinical implication, pathophysiology  

PENDAHULUAN
Demam dengue adalah suatu penyakit akibat 
infeksi virus dengue yang ditransmisikan ke 
manusia melalui gigitan nyamuk. Perantara 
utama penyebar penyakit ini adalah nyamuk 
Aedes aegypti dan pada tingkat yang lebih 
rendah adalah nyamuk Aedes albopictus.1 Virus 
dengue (DENV) termasuk genus Flavivirus, 
famili Flaviridae, dan terdiri dari empat 
serotipe DENV (DENV-1, DENV-2, DENV-3, 
DENV-4).2 Infeksi dengue pertama kali disebut 
infeksi dengue primer dan infeksi dengue 
kedua disebut infeksi dengue sekunder. 
Penelitian menunjukkan bahwa risiko dengue 
berat lebih tinggi pada kasus infeksi dengue 
sekunder.3

WHO mendaftarkan dengue sebagai ancaman 
potensial di antara 10 ancaman kesehatan 
global di tahun 2019.4 Tingkat kematian 

akibat dengue mencapai 20% pada penderita 
dengue berat.4 Jumlah kasus dengue yang 
dilaporkan ke WHO meningkat 8 kali lipat 
dalam dua dekade terakhir, dari 505.430 
kasus di tahun 2000, menjadi lebih dari 2,4 
juta kasus di tahun 2010, dan 5,2 juta kasus di 
tahun 2019. Tingkat kematian yang dilaporkan 
antara tahun 2000 dan 2015 meningkat dari 
960 jadi 4032 kasus, dan umumnya terjadi 
pada kelompok umur yang lebih muda. 
Total kasus dan jumlah kematian di tahun 
2020 dan 2021 menunjukkan penurunan. 
Meskipun demikian, data yang terkumpul 
belum lengkap karena pandemi COVID-19 
menghambat pelaporan kasus di beberapa 
negara.1

Deteksi dini kasus dengue berat, dan adanya 
akses ke fasilitas kesehatan dapat menurunkan 
tingkat kematian kasus dengue berat sampai 

di bawah 1%.1 Infeksi dengue sekunder 
cenderung lebih berat dibandingkan infeksi 
primer, sehingga menjadi penting bagi tenaga 
kesehatan untuk mampu mengidentifikasi 
infeksi dengue sekunder guna memprediksi 
kemungkinan terjadi kasus dengue yang 
berat pada pasien.

EPIDEMIOLOGI
Transmisi terjadi saat nyamuk Ae. aegypti betina 
menggigit manusia terinfeksi yang sedang 
dalam fase viremia, fase tersebut dimulai 2 
hari sebelum muncul demam dan bertahan 
4-5 hari setelah onset demam. Setelah darah 
yang terinfeksi berada di tubuh nyamuk, virus 
akan bereplikasi di dinding epitel usus tengah, 
kemudian berpindah ke haemocoele untuk 
masuk ke kelenjar ludah dan pada akhirnya 
masuk ke saliva nyamuk. Infeksi terjadi saat 
saliva mengandung virus masuk ke tubuh 
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ETIOLOGI DAN PATOFISIOLOGI
Ada beberapa teori patogenesis 
pneumotoraks katamenial, yaitu fisiologis, 
migrasional, mikroemboli-metastasis, dan teori 
saluran udara pada diafragma. Teori fisiologis 
menganut pemahaman bahwa konsentrasi 
prostaglandin F2 yang tinggi saat menstruasi 
dapat menyebabkan pembuluh darah dan 
bronkiolus berkontraksi, menyebabkan ruptur 
alveolus dan terjadinya pneumotoraks. Teori 
migrasional menghipotesiskan terdapat 
migrasi sel endometrium dari uterus melalui 
tuba falopi ke diafragma yang menyebabkan 
kerusakan diafragma, sehingga sel-sel 
endometrium bermigrasi lebih jauh ke 
rongga dada dan pleura viseral, menyebabkan 
kerusakan alveoli dan terjadinya 
pneumotoraks. Sedangkan, teori mikroemboli-
metastasis menduga terjadi penyebaran sel-
sel endometrium melalui pembuluh darah 
atau limfe yang menyebabkan mikroemboli 
fokus endometriosis pada paru, sehingga 
terjadi nekrosis pleura yang menyebabkan 
pneumotoraks. Teori saluran udara pada 
diafragma mengatakan bahwa terjadi 
perpindahan udara dari uterus ke tuba falopi 
lalu ke rongga peritoneum yang akhirnya 
mencapai kavitas pleura dan menyebabkan 
pneumotoraks.5

Teori migrasional didukung oleh teori 
menstruasi retrograd yang dicanangkan 
oleh Sampson yang menjelaskan aliran dari 
pelvis ke right paracolic gutter, sehingga sel 
endometriosis dapat bermigrasi ke area 
diafragma kanan dan membentuk implan 
endometriosis. Hal ini pula juga yang 
menyebabkan predominansi pneumotoraks 
katamenial terjadi di sisi toraks kanan 
dibanding kiri. Implan endometriosis tersebut 
memiliki karakteristik katamenial akibat 
adanya likuefaksi plak mukus saat menstruasi, 
sehingga menyebabkan udara terdorong ke 
arah sefalik terutama ke lokasi intrapleura. Hal 
ini juga menjelaskan mengapa pneumotoraks 
katamenial seringkali ditemukan bersamaan 
dengan pneumoperitoneum.4

DIAGNOSIS
Pneumotoraks katamenial didefinisikan 
sebagai pneumotoraks rekuren dalam waktu 
72 jam pasca-menstruasi.7 Pneumotoraks 
katamenial termasuk thoracic endometriosis 
syndrome (TES), yang juga meliputi 
hemotoraks, hemoptisis, dan nodul paru. 
TES seringkali asimtomatik, namun jika 

simtomatik, gejala umumnya dapat 
ditemukan sebelum menstruasi, saat periode 
periovulasi, dan pasca-koitus. Manifestasi klinis 
TES yang paling umum adalah pneumotoraks 
katamenial (80%), hemotoraks katamenial 
(14%), hemoptisis katamenial (5%), dan nodul 
paru.6

Melalui anamnesis, dapat ditanyakan riwayat 
keluhan serupa dan apakah berkaitan dengan 
atau diikuti dengan menstruasi. Keluhan 
serupa dengan pneumotoraks spontan, 
seperti nyeri dada pleuritik, batuk, dan sesak 
napas. Selain itu, iritasi diafragma dapat 
menyebabkan nyeri alih ke regio periskapula 
atau leher (umumnya pada sisi kanan).

Gejala pneumotoraks katamenial tidak spesifik 
dan hubungan dengan menstruasi tidak sering 
diidentifikasi, oleh karena itu, kecurigaan klinis 
dibutuhkan agar diagnosis dapat ditegakkan. 
Perlu dipahami bahwa karakteristik yang 
membedakan pneumotoraks katamenial 
sebagai bagian dari TES dengan diagnosis 
lainnya adalah hubungan manifestasi klinis 
pneumotoraks dengan awitan menstruasi, 
gejala dominan pada sisi kanan, usia muda, 
pneumotoraks spontan rekuren, dan riwayat 
infertilitas.8

Baku emas untuk diagnosis definitif 
endometriosis toraks adalah melalui 
video laparoskopi (VL) atau video-assisted 
thoracoscopic surgery (VATS). Pada suatu 
penelitian pasien pneumotoraks katamenial, 
52,1% pasien ditegakkan diagnosisnya 
melalui temuan pada VATS. Temuan yang 
paling umum dilaporkan pada VATS termasuk 
lesi endometriosis (dark spots) diafragma 
(38,8%), endometriosis pada pleura viseral 
(29,6%), bullae, bleb, atau luka (23,1%), atau 
tidak ditemukan lesi (8,5%).9 Mengingat sifat 
VL dan VATS yang invasif, dapat dilakukan 
pemeriksaan radiologi foto polos toraks dan CT 
scan untuk mengidentifikasi pneumotoraks. 
Identifikasi endometriosis diafragma 
menggunakan modalitas MRI menjadi pilihan 
dengan sensitivitas 78%-83%.10 Selain itu, 
pemeriksaan radiologi pada saat menstruasi 
dibandingkan ketika tidak menstruasi juga 
berperan untuk meningkatkan sensitivitas, 
terutama apabila pemeriksaan sebelum 
menstruasi tidak ditemukan lesi endometriosis 
pada diafragma.10

Gambar 1. Foto polos toraks menunjukkan 
pneumotoraks kanan disertai gelembung 
udara pada diafragma kanan.10

Gambar 2. Endometriosis pleura.8

Gambar 3. Endometriosis difus pada 
diafragma.8

TATA LAKSANA
Alur tata laksana pneumotoraks katamenial 
terdiri atas 2 bagian penting, yaitu 
manajemen simtomatis dan pencegahan 
rekurensi. Manajemen simtomatis merujuk 
kepada tata laksana umum pada setiap 
kasus pneumotoraks akibat etiologi apapun, 
yaitu drainase rongga pleura. Drainase dapat 
dengan pemasangan torakostomi tuba yang 
dihubungkan dengan sistem water-sealed 
drainage (WSD). Pada kasus pneumotoraks 
tension, pemasangan WSD didahului aspirasi 
jarum atau needle thoracocentesis untuk 
keadaan gawat darurat.11 Pada kondisi layanan 
primer, dokter umum dapat melakukan 
penatalaksanaan pneumotoraks secara 
komprehensif, sesuai tingkat kemampuan 
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MANIFESTASI KLINIS
Pada awalnya timbul bercak eritema yang 
dapat meluas ke seluruh tubuh dalam 12-
48 jam. Munculnya skuama biasanya terlihat 
2 hingga 6 hari setelah timbulnya eritema. 
Eritroderma dapat muncul dengan gejala 
menggigil, malaise, kelelahan, dan pruritus.8 
Pada kondisi kronis, kuku dapat menjadi tebal, 
kering, rapuh, dan rambut dapat mengalami 
kerontokan.

Eritroderma dapat menyebabkan serangkaian 
komplikasi metabolik dan fisiologis, termasuk 
ketidakseimbangan cairan dan elektrolit, 
gagal jantung, gangguan pernapasan akut, 
dan infeksi sekunder.8,9

DIAGNOSIS
Diagnosis eritroderma berdasarkan anamnesis, 
pemeriksaan fisik, dan pemeriksaan 
penunjang sesuai indikasi.

Anamnesis
Ditanyakan informasi terkait riwayat penyakit 
kulit atau dermatosis sebelumnya. Selain 
itu, bahan iritan, penyakit sistemik, infeksi, 
fototerapi, kehamilan, dan stres emosional 
dapat menjadi faktor pencetus eritroderma. 
Informasi lainnya dapat terkait keluhan pasien, 
seperti hipotermia karena kehilangan panas 
berlebih, malaise, kelemahan, dan pruritus.8

Pemeriksaan Fisik
Saat pemeriksaan, cari tanda-tanda dehidrasi 
dan ukur parameter vital seperti tekanan 
darah, nadi, temperatur, dan tingkat respirasi. 
Luas eritema dapat mencakup lebih dari 90% 
permukaan tubuh, dan dapat menunjukkan 
bentuk skuama tebal atau halus.10

Tanda-tanda penyulit seperti anemia, 
hipoalbuminemia, dan gangguan elektrolit 
perlu dicari. Tanda keterlibatan organ lain juga 
harus diamati. Misalnya, pada mata, pasien 
dapat mengalami ektropion (kelopak mata 
terbalik) dan epifora (mata berair berlebihan). 
Pada kuku, dapat terlihat onikolisis 
(pengangkatan kuku dari tempatnya), 
hiperkeratosis subungual (penebalan kulit 
di bawah kuku), splinter hemorrhages (garis-
garis merah kecil di bawah kuku), paronikia 
(peradangan jaringan sekitar kuku), Beau’s line 
(garis horizontal pada kuku), dan onikomadesis 
(pelepasan kuku dari tempatnya). Selain itu, 
pemeriksaan fisik juga perlu memperhatikan 
kondisi rambut, yang bisa mencakup skuama 

kulit kepala, alopesia (kehilangan rambut), 
dan telogen effluvium difus (peningkatan 
kerontokan rambut).

Tanda-tanda limfadenopati (pembengkakan 
kelenjar getah bening) dan hepatomegali 
(pembesaran hati) juga perlu diamati.10,11

Pemeriksaan Laboratorium
Pemeriksaan laboratorium meliputi darah 
lengkap. Kadar hemoglobin rendah dapat 
mengindikasikan anemia akibat penyakit 
kronis, kehilangan darah dari kulit, atau 
gangguan penyerapan nutrisi di usus. 
Peningkatan jumlah leukosit dapat mengarah 
pada dugaan infeksi. Eosinofilia dapat terkait 
dengan berbagai faktor seperti reaksi obat, 
dermatitis kontak alergi, atau pemfigoid 
bulosa. Keseimbangan cairan dan elektrolit 
sangat penting, termasuk pemeriksaan kadar 
serum urea nitrogen darah, natrium, kalium, 
dan klorida.8 Penurunan kadar albumin 
dapat menjadi petunjuk malabsorpsi dan 
kekurangan gizi yang sering terjadi bersamaan 
dengan eritroderma. Radiografi dada dapat 
membantu deteksi infeksi, peradangan, atau 
gagal jantung kongestif. Reaksi obat yang 
parah dengan efek sistemik dapat berdampak 
terhadap fungsi hati dan ginjal, sehingga 
diperlukan tes fungsi organ.8,11

Histopatologi
Pemeriksaan histopatologi kulit melalui biopsi 
dapat membantu identifikasi penyebab 
eritroderma pada sekitar 50% kasus. Hasil 
biopsi kulit dapat bervariasi tergantung 
pada berat dan durasi proses inflamasi. 
Pada tahap akut, tampak spongiosis dan 
parakeratosis yang menonjol, disertai edema. 
Pada tahap kronis, dominan terlihat akantosis 
dan perpanjangan rete ridge.2 Eritroderma 
yang disebabkan oleh limfoma, terutama 
pada tahap lanjut, dapat menunjukkan 
gambaran yang makin pleomorfik. Limfoma 
ini dapat memiliki fitur diagnostik spesifik 
seperti infiltrat limfoid menyerupai pita di 
antara dermis dan epidermis, dengan sel 
mononuklear atipikal yang disebut pautrier’s 
microabscesses. Sindrom Sezary, bentuk 
khusus eritroderma yang terkait dengan 
limfoma, sering menunjukkan beberapa ciri 
dermatitis kronis, sedangkan eritroderma non-
kanker kadang-kadang dapat menunjukkan 
gambaran histopatologi yang tidak jelas, 
menyulitkan diagnosis.12

TATA LAKSANA
Eritroderma adalah keadaan darurat 
dermatologis dan memerlukan pemantauan 
di rumah sakit jika kasusnya parah. Penanganan 
awal adalah dengan memperbaiki kondisi 
umum akibat ketidakseimbangan cairan, 
elektrolit, hipotermia, serta gangguan 
hemodinamik.11,13

Tindakan perawatan kulit dapat dengan 
pelembap untuk mengurangi evaporasi akibat 
vasodilatasi dan pemberian steroid topikal 
potensi rendah (misalnya hydrocortisone 1%) 
untuk kenyamanan pasien.13 Kulit eritroderma 
telah kehilangan fungsi proteksinya, 
sehingga pemberian antibiotik sistemik 
dapat dipertimbangkan jika terdapat infeksi 
sekunder atau sepsis.11 Antihistamin dapat 
digunakan untuk meredakan pruritus dan 
mengendalikan kecemasan.11 Jika edema 
perifer tidak hilang dengan elevasi kaki atau 
perban tubular, dapat diberikan diuretik 
sistemik.11

PENYEBAB
Kronologi perjalanan penyakit penting untuk 
mencari penyebab agar dapat menentukan 
terapi spesifik terkait penyebabnya.

Beberapa penyebab eritroderma di antaranya:
Psoriasis
Psoriasis adalah penyakit kulit paling umum 
yang menyebabkan eritroderma, yaitu pada 
sekitar 23% kasus eritroderma.2 Khaled, et 
al, menyebutkan bahwa 21 dari 27 kasus 
psoriasis berkembang menjadi eritroderma 
(rata-rata durasi 13 tahun; durasi median 
6,75 tahun).1 Eritema merupakan gambaran 
paling menonjol, sehingga plak psoriasis 
sulit diidentifikasi. Eritroderma psoriasis 
memiliki gambaran bervariasi, dengan 
eritema tidak merata (Gambar 1). Pada daerah 
predileksi/lokasi utama, seperti ekstremitas 
atas, lumbosakral, bokong, siku, lutut, dan 
kulit kepala akan tampak gambaran lebih 
eritematosa dan meninggi disertai skuama 
tebal.2

Steroid sistemik tidak dapat diberikan karena 
penghentiannya dapat memunculkan 
fenomena rebound.14 Pengobatan sistemik 
psoriasis mencakup methotrexate, acitretin, 
cyclosporine, dan faktor biologis anti-tumor 
nekrosis.15,16
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manusia melalui proses penetrasi proboscis 
(probing) ketika nyamuk menggigit manusia.5

Suatu penelitian memprediksi terjadi sekitar 
390 juta kasus infeksi dengue per tahunnya, 
96 juta kasus bermanifestasi dalam berbagai 
tingkat keparahan. Kasus dengue tanpa 
gejala terjadi pada mayoritas kasus infeksi 
dengue. Dari kasus dengue yang bergejala, 
hanya <5% yang bergejala berat, atau dikenal 
dengan demam berdarah dengue (dengue 
hemorrhagic fever/DHF) atau sindrom syok 
dengue (dengue shock syndrome/DSS)6 
(Gambar 1).

Tren insiden demam berdarah dengue 
di Indonesia selama 50 tahun terakhir 
menunjukkan peningkatan yang siklik. Puncak 
peningkatan kasus berkisar tiap 6-8 tahun. 
Sebaliknya, case fatality rate telah menurun 
setengahnya setiap dekade sejak 1980. 
Pulau Jawa menyumbangkan rata-rata kasus 
demam berdarah dengue tertinggi setiap 
tahunnya. Dalam beberapa tahun terakhir, 
Bali dan Kalimantan memiliki tingkat insiden 
tertinggi sementara Pulau Papua, wilayah 
paling timur kepulauan Indonesia, memiliki 
tingkat insiden terendah.7 Prevalensi kasus 
infeksi dengue primer dan sekunder berbeda-
beda bergantung lokasi geografisnya. Sampai 
saat ini belum ada data yang menunjukkan 
prevalensi kasus dengue sekunder dan primer 
secara global.

Gambar 1. Prediksi jumlah kasus dengue per 
tahun di dunia.6

Sebuah penelitian menunjukkan dari 468 
kasus dengue, 71 merupakan kasus dengue 
primer dan 397 merupakan dengue sekunder. 
Kasus dengue berat lebih banyak ditemukan 
pada kelompok dengue sekunder.8

Kasus dengue sekunder menyebabkan 
demam yang lebih tinggi, jumlah trombosit 
lebih rendah, dan persentase kejadian DHF 
atau DSS yang lebih tinggi.9 Suatu ulasan yang 
dilakukan oleh Guzman, dkk. menunjukkan 
bahwa 98% kasus DHF/DHS merupakan 
infeksi dengue sekunder10 (Tabel 1).

PATOFISIOLOGI INFEKSI DENGUE 
SEKUNDER
Alasan terjadinya berbagai tingkat keparahan 
dengue masih belum diketahui, diduga 
berkaitan dengan mekanisme yang disebut 
antibody dependent enhancement (ADE). Teori 
ini pertama kali dikemukakan tahun 1964, 
ketika suatu kasus dengue berat terjadi pada 
infeksi dengue sekunder.17 Setelah terjadi 
infeksi primer oleh suatu serotipe virus dengue, 
sistem imun memproduksi antibodi yang 
mampu mengikat dan menetralisir infeksi 
sekunder dengan serotipe virus yang sama 
(infeksi sekunder monolog). Namun, jika terjadi 
infeksi sekunder dengan serotipe berbeda 
(infeksi sekunder heterolog), penyakit akan 
lebih parah. Antibodi yang terbentuk ketika 
infeksi primer dapat mengikat virus, namun 
tidak mampu menetralisirnya. Antibodi reaktif 

silang ini membentuk kompleks virus-antibodi 
yang dapat mengikat sel yang memiliki 
reseptor Fcγ seperti monosit, makrofag, sel 
dendritik, sehingga terjadi opsonisasi virus 
dan mengakibatkan peningkatan replikasi 
virus. Fenomena ini dikenal sebagai antibody 
dependent enhancement (ADE).17,18

Sel imun yang terinfeksi akan menghasilkan 
sitokin berlebihan, sehingga dapat 
mengakibatkan badai sitokin.19 Sama 
seperti sel imun yang terinfeksi, sel mast 
juga mengalami degranulasi melalui proses 
aktivasi yang diperantarai reseptor Fcγ pada 
kompleks virus-antibodi, menghasilkan sitokin 
dan protease. Sitokin dan protease ini juga 
berperan dalam peningkatan permeabilitas 
vaskular dan kebocoran plasma pada infeksi 
DENV.20

Antibodi yang sudah dibentuk sebelumnya 
juga berperan dalam patologi infeksi virus 
dengue sekunder melalui mekanisme 
sitotoksisitas seluler yang diperantarai 
antibodi, di mana antibodi berikatan dengan 
sel terinfeksi DENV, mengakibatkan lisisnya sel 
terinfeksi oleh natural killer cells (sel NK). Sel 

Tabel 1. Infeksi dengue sekunder pada pasien DHF/DSS di Kuba.10

Epidemi 1981 1997 2001-2002
Anak-anak Dewasa Dewasa Kasus Fatal Dewasa

Sampel 124 104 111 12 51

Infeksi dengue 
sekunder (%)

98 98 98 91 97

Referensi [11] [12] [13,14] [15] [16]

Gambar 2. Patologi yang bergantung pada antibodi selama infeksi virus dengue.18
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yang tertera pada Standar Nasional Pendidikan 
Profesi Dokter Indonesia (SNPPDI) 2019.12

Sampai saat ini, belum ada panduan khusus 
baku emas tata laksana untuk pneumotoraks 
katamenial. Kombinasi terapi operatif dan 
hormonal umum dilakukan di fasilitas 
kesehatan lanjutan untuk mencegah rekurensi 
pneumotoraks katamenial. Perawatan 
bersama dokter bedah toraks serta obstetri 
dan ginekologi dilakukan untuk menangani 
manifestasi klinis.

Terapi operatif umumnya dilakukan secara 
minimal invasif menggunakan video-assisted 
thoracoscopic surgery (VATS). Meski belum 
ditegakkan secara histologis, diagnosis klinis 
saja dapat merupakan indikasi blebektomi 
dan pleurodesis dengan VATS. Belum ada 
konsensus mengenai luas reseksi atau tipe 
pleurodesis yang paling optimal. Pada tindakan 
operatif yang lebih invasif, seperti reseksi total 
dan pleurodesis menggunakan talc poudrage, 
angka rekurensi ditemukan menurun. 
Pleurodesis sebagai terapi tunggal ditemukan 
memiliki angka rekurensi lebih tinggi jika 
tidak diikuti oleh terapi operatif lainnya. 
Namun, beberapa klinisi tidak menyarankan 
pleurodesis dengan talc poudrage dilakukan 
pada pasien usia muda karena pleurodesis 
dapat menjadi kontraindikasi relatif pada 
operasi torakotomi yang mungkin dilakukan 
untuk kepentingan lain di masa depan pasien 
tersebut.11,13

Karena berkaitan erat dengan endometriosis, 
pasien kerap mengalami rekurensi 
pneumotoraks ketika memasuki siklus 
menstruasinya. Oleh karena itu, dokter 
spesialis obstetri dan ginekologi dapat 
memberikan terapi supresi hormon dalam 

6 sampai 12 bulan. Jika keluhan membaik 
tanpa efek samping serius, terapi hormon 
dapat diteruskan.11 Pada sebuah penelitian 
di Jepang, terapi hormon untuk kasus 
pneumotoraks katamenial dilakukan dengan 
obat progestogenic yang memiliki efek 
antiinflamasi, antiproliferatif, antiangiogenik, 
dan supresi estrogen yang moderat.14 Sebuah 
laporan kasus di Indonesia menggunakan 
analog gonadotropin-releasing hormone 
(GnRH) sebagai lini pertama karena efektif 
menekan pertumbuhan sel endometrium.15 
Kontrasepsi oral seperti progestin, danazol, 
inhibitor aromatase, dan antagonis GnRH juga 
dapat digunakan sebagai alternatif jika analog 
GnRH tidak tersedia.15

Tata laksana pneumotoraks katamenial harus 
memperhatikan sumber daya dan fasilitas 
kesehatan setempat. Pada kondisi sumber 
daya terbatas, tata laksana kombinasi antara 
terapi hormon dan pleurodesis kimia pasca-
pemasangan WSD merupakan tata laksana 
paling adekuat yang efektif.13

PROGNOSIS
Masalah terbesar dalam manajemen 
pneumotoraks katamenial adalah angka 
underdiagnosis yang tinggi. Rousset-Jablonski 
menemukan bahwa insiden pembedahan 
eksploratif untuk pneumotoraks katamenial 
dapat mencapai 33%. Oleh karena itu, klinisi 
harus dapat memikirkan kemungkinan 
diagnosis ini jika menemukan kasus 
pneumotoraks dengan riwayat operasi 
panggul, infertilitas, gejala endometriosis, usia 
30-40 tahun, serta nyeri haid.16

Rekurensi pneumotoraks dapat terjadi pada 
8%-40%, meskipun telah diberikan tata 
laksana kombinasi operatif dan hormon. 

Angka ini lebih tinggi dari angka rekurensi 
kasus pneumotoraks spontan dengan 
penyebab lainnya yang berada pada angka 
5%. Meski demikian, patut diketahui pula 
bahwa penelitian ilmiah mengenai prognosis 
pneumotoraks katamenial belum banyak 
dilakukan.11

Selain efek samping rutin dari operasi 
toraks dan terapi hormon, gejala lain pasca-
tata laksana pneumotoraks katamenial 
mencakup nyeri dada bulanan. Nyeri 
ini diduga merupakan akibat proliferasi 
implantasi jaringan endometrium di regio 
pleuropulmoner secara siklikal; terapi hormon 
menjadi tata laksana pencegahan penting. 
Namun, nyeri juga dapat terjadi akibat riwayat 
torakotomi.11

Hingga saat ini, belum ada penelitian 
yang membuktikan pengaruh riwayat 
pneumotoraks katamenial dan keputusan 
obstetrik terhadap metode persalinan. 
Dokter spesialis obstetri dan ginekologi dapat 
menentukan keputusan sendiri berdasarkan 
kasus.17

SIMPULAN
Pneumotoraks katamenial merupakan kondisi 
langka sehingga sulit didiagnosis. Kecurigaan 
klinis akan kondisi ini harus dipikirkan jika 
menemukan kasus pneumotoraks dengan 
riwayat operasi panggul, infertilitas, gejala 
endometriosis, usia 30-40 tahun, serta nyeri 
haid. Terapi paling adekuat dan efektif meliputi 
tata laksana kombinasi terapi hormon dan 
pleurodesis kimia pasca-pemasangan WSD. 
Belum banyak penelitian untuk mencegah 
rekurensi. Diperlukan penelitian lebih lanjut 
untuk lebih memahami prognosis dan 
dampak jangka panjang kondisi ini.
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ABSTRAK

Infeksi dengue sekunder merupakan infeksi dengue yang terjadi kali kedua. Infeksi kedua dengan serotipe berbeda dapat menyebabkan 
penyakit dengue yang lebih berat. Penelitian menunjukkan bahwa 98% kasus dengue hemorrhagic fever/dengue shock syndrome (DHF/DSS) 
merupakan infeksi dengue sekunder. Patofisiologi yang menjadikan infeksi dengue sekunder lebih berat belum sepenuhnya dipahami, diduga 
berkaitan dengan mekanisme antibody dependent enhancement (ADE). Membedakan infeksi dengue primer dan sekunder penting agar dokter 
dan tenaga kesehatan mampu memprediksi prognosis dan keluaran klinis pasien.

Kata kunci: Dengue sekunder, DHF, diagnosis, implikasi klinis, patofisiologi

ABSTRACT

Dengue secondary infection is the second dengue infection. A second infection with different serotype tend to be more severe. Data shown 
that 98% cases of dengue hemorrhagic fever/ dengue shock syndrome (DHF/DSS) are dengue secondary infection. The pathophysiology of 
more severe cases is not fully understood; it is suspected to be related to antibody dependent enhancement (ADE) mechanism. Differentiating 
primary and secondary dengue infection is important to predict patient’s prognosis and clinical outcome. Denni Marvianto, Oktaviani Dewi 
Ratih, Katarina Frenka Nadya Wijaya. Dengue Secondary Infection: Pathophysiology, Diagnosis, and Clinical Implication

Keywords: Secondary dengue, DHF, diagnosis, clinical implication, pathophysiology  

PENDAHULUAN
Demam dengue adalah suatu penyakit akibat 
infeksi virus dengue yang ditransmisikan ke 
manusia melalui gigitan nyamuk. Perantara 
utama penyebar penyakit ini adalah nyamuk 
Aedes aegypti dan pada tingkat yang lebih 
rendah adalah nyamuk Aedes albopictus.1 Virus 
dengue (DENV) termasuk genus Flavivirus, 
famili Flaviridae, dan terdiri dari empat 
serotipe DENV (DENV-1, DENV-2, DENV-3, 
DENV-4).2 Infeksi dengue pertama kali disebut 
infeksi dengue primer dan infeksi dengue 
kedua disebut infeksi dengue sekunder. 
Penelitian menunjukkan bahwa risiko dengue 
berat lebih tinggi pada kasus infeksi dengue 
sekunder.3

WHO mendaftarkan dengue sebagai ancaman 
potensial di antara 10 ancaman kesehatan 
global di tahun 2019.4 Tingkat kematian 

akibat dengue mencapai 20% pada penderita 
dengue berat.4 Jumlah kasus dengue yang 
dilaporkan ke WHO meningkat 8 kali lipat 
dalam dua dekade terakhir, dari 505.430 
kasus di tahun 2000, menjadi lebih dari 2,4 
juta kasus di tahun 2010, dan 5,2 juta kasus di 
tahun 2019. Tingkat kematian yang dilaporkan 
antara tahun 2000 dan 2015 meningkat dari 
960 jadi 4032 kasus, dan umumnya terjadi 
pada kelompok umur yang lebih muda. 
Total kasus dan jumlah kematian di tahun 
2020 dan 2021 menunjukkan penurunan. 
Meskipun demikian, data yang terkumpul 
belum lengkap karena pandemi COVID-19 
menghambat pelaporan kasus di beberapa 
negara.1

Deteksi dini kasus dengue berat, dan adanya 
akses ke fasilitas kesehatan dapat menurunkan 
tingkat kematian kasus dengue berat sampai 

di bawah 1%.1 Infeksi dengue sekunder 
cenderung lebih berat dibandingkan infeksi 
primer, sehingga menjadi penting bagi tenaga 
kesehatan untuk mampu mengidentifikasi 
infeksi dengue sekunder guna memprediksi 
kemungkinan terjadi kasus dengue yang 
berat pada pasien.

EPIDEMIOLOGI
Transmisi terjadi saat nyamuk Ae. aegypti betina 
menggigit manusia terinfeksi yang sedang 
dalam fase viremia, fase tersebut dimulai 2 
hari sebelum muncul demam dan bertahan 
4-5 hari setelah onset demam. Setelah darah 
yang terinfeksi berada di tubuh nyamuk, virus 
akan bereplikasi di dinding epitel usus tengah, 
kemudian berpindah ke haemocoele untuk 
masuk ke kelenjar ludah dan pada akhirnya 
masuk ke saliva nyamuk. Infeksi terjadi saat 
saliva mengandung virus masuk ke tubuh 
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MANIFESTASI KLINIS
Pada awalnya timbul bercak eritema yang 
dapat meluas ke seluruh tubuh dalam 12-
48 jam. Munculnya skuama biasanya terlihat 
2 hingga 6 hari setelah timbulnya eritema. 
Eritroderma dapat muncul dengan gejala 
menggigil, malaise, kelelahan, dan pruritus.8 
Pada kondisi kronis, kuku dapat menjadi tebal, 
kering, rapuh, dan rambut dapat mengalami 
kerontokan.

Eritroderma dapat menyebabkan serangkaian 
komplikasi metabolik dan fisiologis, termasuk 
ketidakseimbangan cairan dan elektrolit, 
gagal jantung, gangguan pernapasan akut, 
dan infeksi sekunder.8,9

DIAGNOSIS
Diagnosis eritroderma berdasarkan anamnesis, 
pemeriksaan fisik, dan pemeriksaan 
penunjang sesuai indikasi.

Anamnesis
Ditanyakan informasi terkait riwayat penyakit 
kulit atau dermatosis sebelumnya. Selain 
itu, bahan iritan, penyakit sistemik, infeksi, 
fototerapi, kehamilan, dan stres emosional 
dapat menjadi faktor pencetus eritroderma. 
Informasi lainnya dapat terkait keluhan pasien, 
seperti hipotermia karena kehilangan panas 
berlebih, malaise, kelemahan, dan pruritus.8

Pemeriksaan Fisik
Saat pemeriksaan, cari tanda-tanda dehidrasi 
dan ukur parameter vital seperti tekanan 
darah, nadi, temperatur, dan tingkat respirasi. 
Luas eritema dapat mencakup lebih dari 90% 
permukaan tubuh, dan dapat menunjukkan 
bentuk skuama tebal atau halus.10

Tanda-tanda penyulit seperti anemia, 
hipoalbuminemia, dan gangguan elektrolit 
perlu dicari. Tanda keterlibatan organ lain juga 
harus diamati. Misalnya, pada mata, pasien 
dapat mengalami ektropion (kelopak mata 
terbalik) dan epifora (mata berair berlebihan). 
Pada kuku, dapat terlihat onikolisis 
(pengangkatan kuku dari tempatnya), 
hiperkeratosis subungual (penebalan kulit 
di bawah kuku), splinter hemorrhages (garis-
garis merah kecil di bawah kuku), paronikia 
(peradangan jaringan sekitar kuku), Beau’s line 
(garis horizontal pada kuku), dan onikomadesis 
(pelepasan kuku dari tempatnya). Selain itu, 
pemeriksaan fisik juga perlu memperhatikan 
kondisi rambut, yang bisa mencakup skuama 

kulit kepala, alopesia (kehilangan rambut), 
dan telogen effluvium difus (peningkatan 
kerontokan rambut).

Tanda-tanda limfadenopati (pembengkakan 
kelenjar getah bening) dan hepatomegali 
(pembesaran hati) juga perlu diamati.10,11

Pemeriksaan Laboratorium
Pemeriksaan laboratorium meliputi darah 
lengkap. Kadar hemoglobin rendah dapat 
mengindikasikan anemia akibat penyakit 
kronis, kehilangan darah dari kulit, atau 
gangguan penyerapan nutrisi di usus. 
Peningkatan jumlah leukosit dapat mengarah 
pada dugaan infeksi. Eosinofilia dapat terkait 
dengan berbagai faktor seperti reaksi obat, 
dermatitis kontak alergi, atau pemfigoid 
bulosa. Keseimbangan cairan dan elektrolit 
sangat penting, termasuk pemeriksaan kadar 
serum urea nitrogen darah, natrium, kalium, 
dan klorida.8 Penurunan kadar albumin 
dapat menjadi petunjuk malabsorpsi dan 
kekurangan gizi yang sering terjadi bersamaan 
dengan eritroderma. Radiografi dada dapat 
membantu deteksi infeksi, peradangan, atau 
gagal jantung kongestif. Reaksi obat yang 
parah dengan efek sistemik dapat berdampak 
terhadap fungsi hati dan ginjal, sehingga 
diperlukan tes fungsi organ.8,11

Histopatologi
Pemeriksaan histopatologi kulit melalui biopsi 
dapat membantu identifikasi penyebab 
eritroderma pada sekitar 50% kasus. Hasil 
biopsi kulit dapat bervariasi tergantung 
pada berat dan durasi proses inflamasi. 
Pada tahap akut, tampak spongiosis dan 
parakeratosis yang menonjol, disertai edema. 
Pada tahap kronis, dominan terlihat akantosis 
dan perpanjangan rete ridge.2 Eritroderma 
yang disebabkan oleh limfoma, terutama 
pada tahap lanjut, dapat menunjukkan 
gambaran yang makin pleomorfik. Limfoma 
ini dapat memiliki fitur diagnostik spesifik 
seperti infiltrat limfoid menyerupai pita di 
antara dermis dan epidermis, dengan sel 
mononuklear atipikal yang disebut pautrier’s 
microabscesses. Sindrom Sezary, bentuk 
khusus eritroderma yang terkait dengan 
limfoma, sering menunjukkan beberapa ciri 
dermatitis kronis, sedangkan eritroderma non-
kanker kadang-kadang dapat menunjukkan 
gambaran histopatologi yang tidak jelas, 
menyulitkan diagnosis.12

TATA LAKSANA
Eritroderma adalah keadaan darurat 
dermatologis dan memerlukan pemantauan 
di rumah sakit jika kasusnya parah. Penanganan 
awal adalah dengan memperbaiki kondisi 
umum akibat ketidakseimbangan cairan, 
elektrolit, hipotermia, serta gangguan 
hemodinamik.11,13

Tindakan perawatan kulit dapat dengan 
pelembap untuk mengurangi evaporasi akibat 
vasodilatasi dan pemberian steroid topikal 
potensi rendah (misalnya hydrocortisone 1%) 
untuk kenyamanan pasien.13 Kulit eritroderma 
telah kehilangan fungsi proteksinya, 
sehingga pemberian antibiotik sistemik 
dapat dipertimbangkan jika terdapat infeksi 
sekunder atau sepsis.11 Antihistamin dapat 
digunakan untuk meredakan pruritus dan 
mengendalikan kecemasan.11 Jika edema 
perifer tidak hilang dengan elevasi kaki atau 
perban tubular, dapat diberikan diuretik 
sistemik.11

PENYEBAB
Kronologi perjalanan penyakit penting untuk 
mencari penyebab agar dapat menentukan 
terapi spesifik terkait penyebabnya.

Beberapa penyebab eritroderma di antaranya:
Psoriasis
Psoriasis adalah penyakit kulit paling umum 
yang menyebabkan eritroderma, yaitu pada 
sekitar 23% kasus eritroderma.2 Khaled, et 
al, menyebutkan bahwa 21 dari 27 kasus 
psoriasis berkembang menjadi eritroderma 
(rata-rata durasi 13 tahun; durasi median 
6,75 tahun).1 Eritema merupakan gambaran 
paling menonjol, sehingga plak psoriasis 
sulit diidentifikasi. Eritroderma psoriasis 
memiliki gambaran bervariasi, dengan 
eritema tidak merata (Gambar 1). Pada daerah 
predileksi/lokasi utama, seperti ekstremitas 
atas, lumbosakral, bokong, siku, lutut, dan 
kulit kepala akan tampak gambaran lebih 
eritematosa dan meninggi disertai skuama 
tebal.2

Steroid sistemik tidak dapat diberikan karena 
penghentiannya dapat memunculkan 
fenomena rebound.14 Pengobatan sistemik 
psoriasis mencakup methotrexate, acitretin, 
cyclosporine, dan faktor biologis anti-tumor 
nekrosis.15,16
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manusia melalui proses penetrasi proboscis 
(probing) ketika nyamuk menggigit manusia.5

Suatu penelitian memprediksi terjadi sekitar 
390 juta kasus infeksi dengue per tahunnya, 
96 juta kasus bermanifestasi dalam berbagai 
tingkat keparahan. Kasus dengue tanpa 
gejala terjadi pada mayoritas kasus infeksi 
dengue. Dari kasus dengue yang bergejala, 
hanya <5% yang bergejala berat, atau dikenal 
dengan demam berdarah dengue (dengue 
hemorrhagic fever/DHF) atau sindrom syok 
dengue (dengue shock syndrome/DSS)6 
(Gambar 1).

Tren insiden demam berdarah dengue 
di Indonesia selama 50 tahun terakhir 
menunjukkan peningkatan yang siklik. Puncak 
peningkatan kasus berkisar tiap 6-8 tahun. 
Sebaliknya, case fatality rate telah menurun 
setengahnya setiap dekade sejak 1980. 
Pulau Jawa menyumbangkan rata-rata kasus 
demam berdarah dengue tertinggi setiap 
tahunnya. Dalam beberapa tahun terakhir, 
Bali dan Kalimantan memiliki tingkat insiden 
tertinggi sementara Pulau Papua, wilayah 
paling timur kepulauan Indonesia, memiliki 
tingkat insiden terendah.7 Prevalensi kasus 
infeksi dengue primer dan sekunder berbeda-
beda bergantung lokasi geografisnya. Sampai 
saat ini belum ada data yang menunjukkan 
prevalensi kasus dengue sekunder dan primer 
secara global.

Gambar 1. Prediksi jumlah kasus dengue per 
tahun di dunia.6

Sebuah penelitian menunjukkan dari 468 
kasus dengue, 71 merupakan kasus dengue 
primer dan 397 merupakan dengue sekunder. 
Kasus dengue berat lebih banyak ditemukan 
pada kelompok dengue sekunder.8

Kasus dengue sekunder menyebabkan 
demam yang lebih tinggi, jumlah trombosit 
lebih rendah, dan persentase kejadian DHF 
atau DSS yang lebih tinggi.9 Suatu ulasan yang 
dilakukan oleh Guzman, dkk. menunjukkan 
bahwa 98% kasus DHF/DHS merupakan 
infeksi dengue sekunder10 (Tabel 1).

PATOFISIOLOGI INFEKSI DENGUE 
SEKUNDER
Alasan terjadinya berbagai tingkat keparahan 
dengue masih belum diketahui, diduga 
berkaitan dengan mekanisme yang disebut 
antibody dependent enhancement (ADE). Teori 
ini pertama kali dikemukakan tahun 1964, 
ketika suatu kasus dengue berat terjadi pada 
infeksi dengue sekunder.17 Setelah terjadi 
infeksi primer oleh suatu serotipe virus dengue, 
sistem imun memproduksi antibodi yang 
mampu mengikat dan menetralisir infeksi 
sekunder dengan serotipe virus yang sama 
(infeksi sekunder monolog). Namun, jika terjadi 
infeksi sekunder dengan serotipe berbeda 
(infeksi sekunder heterolog), penyakit akan 
lebih parah. Antibodi yang terbentuk ketika 
infeksi primer dapat mengikat virus, namun 
tidak mampu menetralisirnya. Antibodi reaktif 

silang ini membentuk kompleks virus-antibodi 
yang dapat mengikat sel yang memiliki 
reseptor Fcγ seperti monosit, makrofag, sel 
dendritik, sehingga terjadi opsonisasi virus 
dan mengakibatkan peningkatan replikasi 
virus. Fenomena ini dikenal sebagai antibody 
dependent enhancement (ADE).17,18

Sel imun yang terinfeksi akan menghasilkan 
sitokin berlebihan, sehingga dapat 
mengakibatkan badai sitokin.19 Sama 
seperti sel imun yang terinfeksi, sel mast 
juga mengalami degranulasi melalui proses 
aktivasi yang diperantarai reseptor Fcγ pada 
kompleks virus-antibodi, menghasilkan sitokin 
dan protease. Sitokin dan protease ini juga 
berperan dalam peningkatan permeabilitas 
vaskular dan kebocoran plasma pada infeksi 
DENV.20

Antibodi yang sudah dibentuk sebelumnya 
juga berperan dalam patologi infeksi virus 
dengue sekunder melalui mekanisme 
sitotoksisitas seluler yang diperantarai 
antibodi, di mana antibodi berikatan dengan 
sel terinfeksi DENV, mengakibatkan lisisnya sel 
terinfeksi oleh natural killer cells (sel NK). Sel 

Tabel 1. Infeksi dengue sekunder pada pasien DHF/DSS di Kuba.10

Epidemi 1981 1997 2001-2002
Anak-anak Dewasa Dewasa Kasus Fatal Dewasa

Sampel 124 104 111 12 51

Infeksi dengue 
sekunder (%)

98 98 98 91 97

Referensi [11] [12] [13,14] [15] [16]

Gambar 2. Patologi yang bergantung pada antibodi selama infeksi virus dengue.18


