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ABSTRAK

Influenza merupakan infeksi saluran pernapasan akut (ISPA) yang disebabkan oleh virus influenza. World Health Organization (WHO) menyatakan
bahwa 99% kematian anak berusia di bawah 5 tahun karena infeksi virus influenza terjadi di negara berkembang. Penularan antar individu cepat
karena transmisi virus influenza melalui droplet. Gejala penyakit influeanza beragam, sebagian besar ringan dan self-timing, namun pada beberapa
kasus dapat menimbulkan komplikasi berat, serta berdampak pada moralitas. Penumonia merupakan salah satu komplikasi influenza yang paling
umum, terutama pada populasi anak. Vaksinasi influenza menjadi pilihan efektif untuk pencegahan infeksi dan komplikasinya. Beberapa penelitian
menunjukan bahwa pemberian vaksin influenza dapat menurunkan kasus influenza dan angka kejadian rawat inap penumonia terkait influenza.
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ABSTRACT

Influenza is an acute respiratory infection (ARI) caused by the influenza virus. World Health Organization (WHO) states that 99% of deaths in children
under 5 years old with influenza-related lower respiratory tract infections are in developing countries. Transmission between individuals is fast because
the influenza virus is transmitted through droplets. Symptoms of influenza disease vary; most are mild and self-limiting, but in some cases, it can cause
severe complications and have an impact on mortality. Pneumonia is one of the most common complications of influenza, especially in the pediatric
population. Influenza vaccination is an effective option for preventing infection and its complications of influenza, especially in the pedeiatric popula-
tion. Several studies have shown that influenza vaccination can reduce cases and the incidence of influenza-rated penumonia hospitalizations. Devina
Subagio, Davani Subagio. The Effectivity of Infuenza Vaccine on the Risk of Pneumonia Complications in Children.
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Pendahuluan

Penyakit influenza atau biasa dikenal dengan
flu adalah infeksi saluran pernapasan akut
(ISPA) yang disebabkan virus influenza. Di
dunia, terdapat miliaran kasus penyakit
influenza, 3 hingga 5 juta kasus tergolong
infeksi berat dan menyebabkan 300.000
hingga 650.000 kematian setiap tahun.
Menurut World Health Organization (WHO),
99% kematian anak berusia di bawah 5 tahun
olehinfeksi virus influenza yang menyebabkan
infeksi saluran pernapasan berada di negara
berkembang." Di tingkat nasional, menurut
Survei Kesehatan Indonesia (SKI) tahun 2023,
prevalensi ISPA pada bayi/balita di Indonesia
0-59 bulan mencapai 4,8% (4.146 dari 86.364
orang). Pada SKI tahun 2023, prevalensi ISPA

menurut riwayat diagnosis diukur melalui
pertanyaan apakah responden  pernah
mengalami gejala demam, batuk kurang dari
2 minggu, pilek/hidung tersumbat, dan/atau
nyeri tenggorokan dalam 1 bulan terakhir.?

Penyakit influenza sangat mudah menular.
Transmisi virus influenza melalui droplet, yang
biasanya diproduksi saat batuk, bersin, atau
berbicara; hal ini menyebabkan penularan
yang cepat antar individu, apalagi ditambah
risiko jika tinggal di permukiman padat
penduduk. Potensi penyebaran virus influenza
yang cepat dan meluas dapat meningkatkan
kerentanan, terutama pada populasi anak
berusia di bawah 5 tahun.? Sebanyak 870.000
anak berusia di bawah 5 tahun dan sekitar
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300.000 anak berusia di bawah 1 tahun dirawat
di rumah sakit setiap tahun di seluruh dunia
karena influenza. Diperkirakan sekitar 28.000
hingga 111.500 anak berusia di bawah 5 tahun
meninggal setiap tahun disebabkan influenza,
terutama di negara berkembang. Hal ini dapat
menimbulkan masalah kesehatan global*

Gejala penyakit influenza beragam, sebagian
besar ringan dan selflimiting, namun
pada beberapa kasus dapat menimbulkan
komplikasi berat dan berdampak pada
mortalitas, salah satu komplikasinya adalah
pneumonia.  Penyakit influenza  yang
tidak mendapat penanganan segera akan
berdampak pada menurunnya sistem imun,
termasuk lapisan saluran pernapasan; hal ini
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akan membuat individu lebih rentan terkena
infeksi bakteri dan/atau virus lain (koinfeksi)
sehingga berkembang menjadi pneumonia
bakterial, yang dapat berkembang menjadi
SARI (severe acute respiratory infection)® atau

infeksi saluran pernapasan berat apabila
tidak mendapat penanganan segera; kriteria
SARI antara lain: riwayat demam atau suhu
terukur >38°C dan riwayat batuk dengan onset
dalam 10 hari terakhir serta membutuhkan
perawatan lanjut di rumah sakit® Dalam
studi tahun 2019, pneumonia merupakan
18% kasus SARI yang terkonfirmasi influenza

positif.”

Untuk mencegah komplikasi tersebut, WHO
merekomendasikan  vaksinasi  influenza
tahunan bagi anak usia 6 bulan sampai 5
tahun.' Beberapa negara di Eropa dan Amerika
sudah  mewajibkan  vaksinasi  influenza
untuk anak usia 6 bulan hingga 12 tahun?
Pemantauan efektivitas vaksin influenza
pada anak penting dan dapat dijadikan
sebagai upaya preventif kasus influenza serta
mengurangi risiko komplikasi pneumonia.

Mengenal Penyakit Influenza dan Virus
Influenza

pernapasan  tak jarang
menyebabkan beban besar. Infeksi ini tersebar
luas dan dapat menyerang semua kelompok
usia serta gejalanya bervariasi (ringan hingga
berat). Infeksi virus pernapasan cenderung
menyerang populasi rentan, seperti: anak,
lanjut usia (lansia), atau populasi dengan
komorbid tertentu.’Virus influenza merupakan
salah satu virus yang teridentifikasi pada pasien
pneumonia yang didapat dari komunitas,
pneumonia yang didapat dari rumah sakit,
dan pada pasien dengan sistem kekebalan
tubuh lemah akibat pneumonia.’’ Influenza
(dikenal dengan flu) merupakan infeksi
virus menular yang terutama disebabkan
oleh virus influenza A atau B. Penyakit ini
terutama menyerang organ pernapasan atas
(hidung, tenggorokan, bronkus, dan paru),
tetapi dapat menyerang organ lain seperti
jantung, otak, dan otot."" Influenza biasanya
bersifat swasirna sehingga pasien akan
pulih setelah beberapa hari, tetapi influenza
dapat menimbulkan komplikasi dan bahkan
menyebabkan kematian, terutama pada
kelompok berisiko tinggi seperti wanita hamil
dan pada kondisi imunodefisiensi. Gejalanya
meliputi: demam tinggi, mialgia, cephalgia,
malaise, batuk kering, nyeri tenggorokan,

Infeksi  virus
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serta rinorea. Gejalanya harus dibedakan dari
flu biasa berdasarkan manifestasi klinisnya.'?
Faktor Virus Influenza
Pneumonia

Pandemi influenza pada Juni 2009 berdampak
besar pada praktik klinis, dan pneumonia

pada Kejadian

merupakan komplikasi utama dari infeksi
virus influenza. Secara global, influenza
mengakibatkan morbiditas pada 3-5juta orang
dan kematian hingga 500.000 orang selama
pandemi. Pneumonia menjadi komplikasi
influenza yang paling serius.”® Virus influenza
termasuk famili virus Orthomyxoviridae, virus
jenis RNA dengan variasi antigeniknya. Virus

ini terbagi menjadi 3 tipe utama: A, B, dan C.

Neuraminidase

Hemagaglutinin

Sebagian besar epidemi flu disebabkan oleh
tipe A dan B; tipe C umumnya menyebabkan
gejala pernapasan atas ringan yang sporadis.'
Virus influenza mengandung glikoprotein
dan gen RNA rantai tunggal. Dua glikoprotein
terpenting di lapisan luar virus influenza
adalah  hemaglutinin  (H atau HA) dan
neuraminidase (N atau NA) yang tampak pada
Gambar. Keduanya memiliki peran penting
dalam patogenesis penyakit.'

Komplikasiinfluenza yang paling sering adalah
pneumonia, terutama pada individu berisiko
tinggi. Pneumonia dapat terjadi sebagai
sekuel sindrom influenza akut jika disebabkan
oleh virus influenza (pneumonia primer) atau

RNP (recombinant influenza
nucleoprotein) recombinant
influenza nucleoprotein

M2 ion channel

Gambar. llustrasi virus influenza beserta glikoprotein permukaan.'



sebagai koinfeksi bakteri setelah beberapa
hari (pneumonia sekunder). Pneumonia akibat
influenza terutama terjadi pada individu
dengan penyakit kardiovaskular atau penyakit
paru seperti asma.'? Neuraminidase virus telah
terbukti meningkatkan pertumbuhan bakteri
serta penyebaran bakteri pada model tikus
untuk pneumonia pneumokokus sekunder.'®

Patofisiologi  Penyakit Influenza dan
Komplikasi Pneumonia pada Anak

Virus influenza menyerang epitel saluran
pernapasan (sel epitel kolumnar) dengan
menggunakan protein hemaglutinin (HA) lalu
berikatan pada asam sialat di permukaan sel.
Setelah itu, terjadi replikasi virus di dalam sel
selama 4-6 jam. Sel yang sudah terinfeksi mulai
membuat partikel virus baru dan menginfeksi
sel-sel lain. Replikasi virus berlanjut hingga
10-14 hari (infeksi primer). Sel-sel yang
terinfeksi akan memicu respons imun tubuh,
melepaskan sitokin serta kemokin yang akan
menarik sel-sel imun ke lokasi infeksi. Respons
ini menyebabkan gejala demam, mialgia,
dan malaise. Virus influenza menyebabkan
kerusakan epitel saluran pernapasan, berupa:
fungsi siliar terganggu, penurunan produksi
mukus, dan deskuamasi lapisan epitel; hal
tersebut dapat menyebabkan infeksi sekunder
oleh bakteri."

Anak
load lebih tinggi dan bertahan lebih lama,
dibandingkan populasi dewasa, sehingga
anak dapat menularkan untuk waktu yang
lebih lama. Salah satu komplikasi influenza
yang sering adalah pneumonia. Pneumonia
dapat berupa infeksi primer disebabkan
oleh virus atau infeksi sekunder oleh bakteri,
disebabkan oleh kerusakan epitel saluran
pernapasan.'

terinfeksi  influenza  memiliki  viral

Mortalitas ~ Pneumonia  Anak
Berhubungan dengan Influenza
Influenza diperkirakan menyerang sekitar 1
miliar orang di seluruh dunia setiap tahun.
Pada populasi anak dengan usia kurang dari
5 tahun di Amerika Serikat, kejadian infeksi
influenza dilaporkan mencapai 11.443 per
100.000 anak dengan angka rawat inap
rumah sakit mencapai 119 per 100.000
kasus."” Pneumonia merupakan penyebab
umum hospitalisasi pasien yang terinfeksi
virus influenza, dan pada anak cenderung
berkembang menjadi pneumonia berat yang
dapat mengancam jiwa.'®

yang
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Studi  Kondrich, et al, pada tahun 2017
melaporkan bahwa >10.000 anak di seluruh
dunia berusia <5 tahun meninggal setiap
tahun akibat pneumonia yang berhubungan
dengan virus influenza, sebagian besar disertai
komplikasi infeksi bakteri.” Studi di Tiongkok
mengemukakan bahwa anak berusia <5
tahun tidak hanya rentan terhadap infeksi virus
influenza tetapi juga berisiko tinggi terinfeksi
bakteri sekunder?%?' Hal ini dijelaskan dengan
peran replikasi virus influenza di saluran
pernapasan yang mengurangi frekuensi silia
di saluran napas, serta protein hemaglutinin
dan neuraminidase virus yang mengubah
reseptor protein permukaan sel terinfeksi,
sehingga menyediakan tempat untuk bakteri
berikatan pada host.*

Penelitian Xu, et al menunjukkan bahwa
beberapa sel imun (seperti: makrofag
alveolar, neutrofil, dan sel natural killer)
membentuk mekanisme pertahanan tubuh
kedua terhadap invasi bakteri. Namun,
infeksi virus influenza dapat menghancurkan
mekanisme pertahanan ini, mengakibatkan
lemahnya fagositosis, kemotaksis; hal seperti
ini dapat ditemukan pada pasien penurunan
sistem imun yang terinfeksi.® Studi ini juga
menunjukkan anak dengan komorbid lebih
rentan koinfeksi dengan bakteri jika mereka
menderita influenza. Oleh karena itu, anak
dengan komorbid harus diberi perhatian
khusus.?

Manfaat Vaksin Influenza Bagi Anak

Influenza  berdampak  signifikan  pada
angka kesakitan anak di seluruh dunia,
dengan angka rawat inap serta morbiditas
dan  mortalitas  yang tinggi® Tenaga
dokter  diharapkan
lebih memperhatikan angka kesakitan serta
komplikasi terkait virus influenza, terutama
pada anak yang memiliki komorbid tertentu.
Beberapa studi menunjukkan bahwa anak
dengan infeksi saluran pernapasan memiliki
risiko rekurensi terpapar infeksi influenza
beserta komplikasinya; hal ini berpotensi
mengurangi kegiatan sekolah anak serta
meningkatkan  penggunaan  obat-obatan
termasuk antibiotik. Studi retrospektif oleh
De Schutter, et al, pada 250 anak dengan
pneumonia komunitas  berulang  (CAP)
yang menjalani bronkoskopi dengan lavage
bronkoalveolar menemukan infeksi virus pada
30,4% kasus (virus terbanyak: RSV, influenza,
dan parainfluenza).® Studi lainnya pada 80

kesehatan  terutama

anak dengan infeksi saluran pernapasan
bawah berulang yang menjalani bronkoskopi
dengan lavage bronkoalveolar mendeteksi
genom virus pada 62,5% kasus.” Newall, et al,
menyebutkan sejak tahun 2013-2014 hingga
tahun 2018-2019, total kasus kematian terkait
pneumonia dan influenza pada semua usia

selama musim influenza adalah 480.111
kasus di Amerika Serikat?® Angka rata-rata
keseluruhan penerimaan vaksin influenza
secara kumulatif pada kelompok usia >6 bulan
di seluruh negara bagian adalah 46,7%.%
Vaksin influenza memiliki faktor protektif yang
signifikan, ditunjukan dengan pengurangan
risiko sebesar 0,33 (95% Cl: 0,20, 047) per
100.000 populasi dalam hal kematian akibat
pneumonia dan influenza di musim influenza
per 1% peningkatan angka penerimaan vaksin
influenza.®

Vaksinasi influenza saat ini merupakan cara
efektif untuk mencegah dan mengendalikan
morbiditas  dan  mortalitas  influenza
musiman.?? American Academy of Pediatrics
(AAP) merekomendasikan vaksinasi
influenza tahunan untuk semua anak tanpa
kontraindikasi medis dimulai pada usia 6
bulan karena anak berisiko dirawat di rumah
sakit dan meninggal
Vaksinasi influenza berperan penting untuk
melindungi anak dan masyarakat luas serta
mengurangi beban angka kesakitan penyakit
yang berhubungan dengan pernapasan.’
Vaksinasi juga menurunkan risiko admisi ke
unit perawatan intensif anak (PICU) akibat
infeksi influenza hingga 74% selama musim
flu?!

karena influenza.*®

Hingga saat ini, vaksin influenza yang beredar
terdiri dari vaksin influenza trivalen dan vaksin
influenza kuadrivalen. Vaksin influenza trivalen
adalah vaksin yang dibuat dari 3 jenis virus
influenza inaktif (2 jenis virus influenza tipe A
dan 1 jenis virus influenza tipe B), sedangkan
vaksin influenza kuadrivalen adalah vaksin
yang dibuat dari 4 jenis virus influenza inaktif
(2 jenis virus influenza tipe A dan 2 jenis virus
influenza tipe B).*

Penelitian Soedjatmiko, et al, di Indonesia
menunjukkan terdapat peningkatan titer
antibodi sebesar lebih dari 4 kali lipat pada
anak kelompok usia 6 bulan-11 tahun, setelah
mendapatkan 2 kali suntikan vaksin influenza
trivalen.®® Vaksin influenza pada anak secara
signifikan dapat menurunkan kasus influenza



dan angka kejadian rawat inap terhadap

pneumonia terkait influenza* Pemberian
vaksin influenza pada anak-anak tidak hanya
melindungi kelompok yang diberi vaksin saja,
namun dapat berdampak pada kekebalan

komunitas di sekitarnya.*

Sebuah tinjauan sistematis dan meta-analisis
oleh Sadnyani, et al, di Indonesia menunjukkan
bahwa vaksinasi influenza mengurangi angka
kejadian rawat inap terkait penyakit influenza
yang terkonfirmasi pemeriksaan laboratorium
pada anak berusia antara 6 bulan hingga
17 tahun?® Penelitian tersebut didukung
dengan penelitian Olson, et al, (2022) bahwa
vaksinasi influenza mengurangi risiko gejala
berat bahkan kondisi mengancam jiwa terkait
influenza pada anak-anak sebesar 75%.%

Rekomendasi Pemberian Vaksin Influenza
pada Anak

Selain menerapkan pola hidup bersih dan
sehat, upaya pencegahan penularan virus
influenza adalah dengan vaksinasi influenza.
Berdasarkan rekomendasi Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) tahun 2023,/
vaksin influenza ditujukan untuk semua orang
berusia di atas 6 bulan dan tidak memiliki
kontraindikasi. Vaksin tidak boleh diberikan
kepada orang yang memiliki riwayat reaksi
alergi berat dan kondisi mengancam jiwa
setelah diberi vaksin influenza, karena salah
satu komponen vaksin influenza mengandung
telur. Bagi orang yang memiliki riwayat alergi
telur, dianjurkan untuk melakukan vaksinasi di

fasilitas kesehatan tingkat lanjut yang memiliki
sarana kesehatan lengkap dan memadai
untuk menangani seandainya terjadi reaksi
alergi?’

Sejalan dengan rekomendasi CDC, lkatan
Dokter Anak Indonesia (IDAI) pada tahun
2023 menerbitkan Jadwal Imunisasi Anak usia
0-18 tahun; dosis pertama vaksin influenza
diberikan pada anak mulai usia 6 bulan. Vaksin
diberikan sebanyak 2 dosis berisi antigen yang
sama, dengan interval pemberian antar dosis
selama 4 minggu. Untuk anak usia 9 tahun ke
atas, dosis pertama cukup satu kali. Setelah
itu, dianjurkan pengulangan setiap tahun
(pada bulan yang sama).** Vaksinasi influenza
setiap tahun dapat bermanfaat mengurangi
penularan, terutama untuk kelompok rentan,
seperti: anak berusia 6-59 bulan, terutama
yang memiliki komorbid seperti gangguan
metabolik (diabetes), penyakit paru kronik
penyakit kardiovaskular,
gangguan ginjal dan hepar, gangguan saraf,
gangguan hematologi, imunokompromais,
dan obesitas. Hingga saat ini, pemberian

(termasuk asma),

vaksin influenza belum direkomendasikan
untuk anak berusia di bawah 6 bulan.*

Penggunaan Vaksin Influenza di Indonesia
dan Asia Tenggara
Sampai saat ini, vaksin influenza belum
termasuk dalam program vaksinasi rutin
ataupun lanjutan pada anak yang diwajibkan
Republik
Dokter

oleh  Kementerian  Kesehatan

Indonesia®® Di sisi lain, lkatan

Anak Indonesia tetap merekomendasikan
pemberian vaksin influenza bagi anak,
karena vaksinasi merupakan salah satu cara
efektif mencegah infeksi virus influenza dan
menurunkan risiko gejala berat ataupun
komplikasi?* Sebuah studi menunjukkan
bahwa vaksin influenza belum dikenal luas di
negara-negara Asia Tenggara, sehingga belum
menjadi program rutin. Beberapa negara di
Asia (Thailand, Singapura, Filipina, Laos) sudah
menyediakan vaksin influenza gratis bagi
populasi risiko tinggi.“°

Simpulan
Vaksinasi influenza pada anak secara signifikan
dapat  menurunkan angka  morbiditas

dan mortalitas akibat virus influenza serta
menurunkan  kejadian inap akibat
pneumonia terkait influenza. World Health
Organization serta lkatan Dokter Anak
Indonesia tetap merekomendasikan vaksinasi
influenza tahunan bagi anak mulai usia 6
bulan. Vaksinasi influenza pada anak tidak
hanya melindungi kelompok yang diberi
vaksin saja, namun dapat berdampak pada
kekebalan komunitas di sekitarnya. Meskipun
vaksinasi influenza belum termasuk program
vaksinasi rutin ataupun lanjutan pada anak
yang diwajibkan oleh Kementerian Kesehatan
Republik Indonesia, perlu pemantauan rutin
terkait efektivitas vaksin dan berdasarkan
jenis vaksin, agar efektivitas vaksin influenza
menjadi lebih baik, terutama bagi anak.

rawat
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