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nrcuvcrang kclonrpok pctLltir^s kcschatan. Adi l cruna. 1982 urelaporlt:ur balnva
risiko te(trlar pacla pctugas keschatiut di lndone'sia sepuluh liali lcbih tinggi dari
populirsi Lurlurl.

(ic.jala klinik pada pcndcrita deu'iLsa yang terinfbksi vin-s hepatitis B sansat

irragam. nrulai dari ta:rpa gc.iala sanrpai dengan berbagai macanr li.cluhan.
I lrnlurnya 90% pengidap virus hcpatitis akut akan sembuh sendiri diur sisanya
l0ol, altan nrcninrbulkiu'r masalah kacna vinrs menetap (Sulaiman A. 1989).
Penclcrila karicr hcpatitis Il nrcnahur kcrnungkinan dapat bcrkembang nrcrrjadi
hcpatitis nrcnahun. sircsis hepatis atau liarsinoma ltcpatoseh"rlcr.

Bcrbagai pcnclitiiur mcnunjukkan bahrva sebagian besar inftksi virus hcpatitis I)

vung nrcrlctap timbr-rl sct-ragai akibat infbksi pada walitu ha1,i cian anak-anak.

Scoriurg itru yug positif ' l lBcAg, 90%r alian menularkan ke bayinl,a nrelalui jaliur

lahir (Stcven CII c/ ul.1975). Dalam keadaan nonral virus hepatitis B tidak clapat

nrenenrbus barier placer-rta barier tetapi penularar-r dapat teriadi akibat pencixnpumr-l

du-ah (dilLrsi) dru'i ibu pacla saat pcrsaliniur dan atau parlikcl virLrs yang bcrikatan
clcngar Ig(i clapat mcrtc-nrbus plascnta karcna acla robekatr atau kelairuur pla.scnta.
l\lakin nrrrcin usia scsc(rrang tcrlicurt inlcksi virus hcpatitis tl. lcbih ltsar

lienrLurgkiulu-r untuk rncnclcrit:r inlcl<si vurg menctap, dcngan dcnrikian lcbih bcsiu'
pula rcsiko lurtrdt rlcnjacli sirosis hcpatis clatr kanl<cl liati di kcntr.tclirur hari.

Morfo log i  dan Struktur  V i rus

Virrrs I lc;ratitis I] tcnra^suk clalunr famili I Icpadnaviridae suatu vinrs l)NA.

Virion lcngkap disctrut parlikcl Dmc mempmyai dianreler 42 ntn. (iamberriu-t

nrortirlogi sebagai bcrikut (Ganrhar 1).

l.apisar tcrltnr tcrdiri ata-s protcirr yiurg nreng{urclturg lipid dan bcrsilirt antigcnik

iiisclrut scbagai ,s'ru'fuc'a urtligcn (l IRsAg).

Nukleokapsid nicmpunyai diametcr 2[i nru. bersilbt antigenik disebLrt scbagai

L'or'(, Lulligen (llllcz\g). l)i clalanr ut'c Ierdapat DNA vitus. sebagiiut bcrantai

turrggai din sebagiiur bcriurtai giurda Qttn'fial tloul'sla slrundarf. DNA rarrtai

pm.jang tcrdiri atas 3220 ba-sa dcngan polaritas ncgatif,, sedangkan ratrtai pcndeli

I700-2t100 l"rasa dcrrgan polariur-s positiL

[)i daliurr serLun pcrrclcrita sclain ditcr.r.rukan virion lengkap (partikel l)ane 42

nrl) 1,ang inf';lisiLrs.iuga tcrdapat partil<cl bLrlat 22 nnt setla lllamen. .lurmlah paltikcl

bLrlat 10.000 l<ali lebih barvak dari virion lcngkap (Fields B.N. c/ al 1986).
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ts.rori, B D/q. srb.^
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Gambar l. Morfologi virus Hepatit is B (Dane partikel) dan partikel HBsAg.
(Sumber Medical Microbiology, The C.V. Mosby Company, 1994).

Organisasi dan Ekspresi Genom

Dalarn replikasi virus hepatit is B, ekspresi genom hampir sama dengan virus manusia
yang lain. Virus hepatitis B mempunyai 4 kerangka baca: open reading frame (ORF).
. ORF 1 menyandi DNA polymerase 844 asam amino.
. ORF 2 menyandi 3 protein:

- p24 (protein S terdiri 226 asarn amino) merupakan komponen terbanyak.
- p30 (protein pre 52 terdiri 55 asam amino).
- p39 (protein pre S1 terdiri 117 asam amino). Jumlah komponen p39 10-20%

terdapat pada partikel bulat dan l-2%opadapartikel filamen.
. ORF 3 n.renyandi HBcAg terdiri 183 asam amino dan29 asam amino.

Protein ini berperanan dalam morfogenesis dan sewaktu virus
menembus membran sel.

. ORF 4 menyandi protein 154 asam amino.
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H BsAg
.  Part ikcl bulat 22 nm

Kandungan lipid partikel bulat 22 ntn lipid 30% dari berat pertikel. analisis lipid
ternyata sarna dengan lipid envek4te viru.s yang lain jadi diduga asal lipid dari sel
lrospes. Selain lipid partikel22 nr"njuga niengamdung karbohidrat 3.6-6.5%o dalanr
bentuk glikoprotein dan glikolipid. diduga karbohidrat ini bcrperan penting pada

strr-rktur detcmtinan antigen. I'lal ini dibuktikan bila FIbsAg r,rtuh direaksikan clcngarr
pcriodate atau glycosidase dar neuroamidase. aktivitas I"lBsAg sebagai zuttigerr
akaur bcrkurang (Ficlds R.N. et al 1986).

Kontponcn pxrtein yang tcrclapat pada parlikel 22 nr"n terdiri ata^s tiga bagiiut
bercLusa'katr berat nrolckul (BM) protcin.

- Mujot' protein (S) tersusr-ur atas 226 asam amino yaitu p24 (protcin . BM

24.000 dalton) dan gp 27 (glycosylated protein, BM 27.000 dalton). Maior
protein (S) merupakan komponen terbanyak yang membentuk partikclZ} nm

bersi fat irnturogenik.
- Mitltllc pntlain (pre 52) tersusun atas 55 asal amino yaitu: gp 33 (glycosylated

protein. BM 33.000 dalton) dar-r gp 36 (glycosyiatecl protein. BM 3(r.000

dalton).
- Ltrgc protcin (pre S l)) tcrstrsr,u.r atas 108 - I l() asiim artitro: p39 (protcin. tlN4

39.000 dalton) dar gp 42 (glycosylated protcin. BM 42.000 clalton).

. I)ctcrminan :rntigcn grup a

Antigen mcngandurg satLr dctemrinar spesilik grup a dan dua pasaltg subtipe

t'lctcnninan d atau y dan w atau r. yang merupakan allele pada locus gcn yang

berbeda. Sut'rtipe yzutg tclah diidcntilikasikul yaitu aywl, ayw2, ayrv3. aylv4. ayr.

adrv2. adw4 diur adr (lticlds B.N. ct al 1986).

Perbcdaan subtipe FIBsAg tidak ada hubungamya dengan aktivitas biologilt

virr-rs diur sifat inlbksi klini, tetapi pcrbcdaiur terscbut merupakan penanda (ntarker)

yang bergu-ra untuk pcr-relitian epiclcrliologis @avis B.D, et al 1980).

. Core Antigen (HbcAg)

Corc Antigerz tcrdiri atas polipeptida dengzur BM i9.000-28.000 dalton bersifat

altigcnik, dapat bereaksi dengeur cnti-l{Bc. Tidak dijunpai adanya variasi

antigenik dan hanya tcrdapat pada infeksi virus hcpatitis B.
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. HBEAg

Sifat fisis dan antigen FIBeAg berbeda dengan HbsAg dan FIBcAg, sulit
dimumikan karena marupakan kompleks antigen. Dalam darah penderita HbeAg
terdapat dalam bentuk terikat IgG, diduga HbeAg merupakan bagian core virion,
karena bila virus dirusak dengan detergen, HbeAg dibebaskan dan antibodi
terhadap HbcAg bereaksi silang dengan FIbsAg. Adanya FIBeAg dalam darah
penderita menurjukkan adanya virion dalam jumiah besar dan infeksius.

Garnbar 2. Peta (gambaran) genetik genom virus Hepatit is B dengan 4 ORF.
(Sumber Fundamental Virology, Raven Press New York, 1986).

Sumber dan Cara Penularan Virus Hepatitis B

Hepatitis B dapat ditularkan dengan cara parenteral dan non parenteral. Secara
perenteral yaitu penularan melalui jarum suntikaru plasma dan darah untuk tansfusi
yang tercemar dengan darah penderita dapat menularkan virus hepatitis B, dapat
mencemari komponen dan peralatan kesehatan yang digunakan secara bemlang.
Penularan non parenteral, penularan lewat saliv4 semen, sekrit vagin4 melalui
hubturgan seksual, bayi melalui jalan lahir dari ibu pengidap hepatitis B konik
dengan HBeAg positif.

Insiden penularan tertinggi terjadi pada kelompok homoseksual. (8-10 kali lebih
tinggi dibandingkan kelompok heteroseksual)..
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Ila^sil penelitian cli Kabupaten Bogor. mcnr"urjukkan per-nakaian .jarurr suntik
daur r"rlang rncrttpunl'ai risiko terliena hcpatitis Il 7-8 kali dibandingkan dcngar
iarturr sturti I < d i.s po,u t h I c (.IuI i tasari. | 992).

I)ay:r Tahan Virus

Stabil di dalanr darah. plasrla dan clapat bertalur-r dalam berbagai tcnrperatur.
pcrniurir^san dan pencairuur berulang-ulang scfta berbagai tingkat kelcmbaban.
Infbktivitr^snya dalanr scnult pacla 30"C bertahan selama (r minggu, pada -20"C

sclanra l -5 taliur dan tctap hidr.rp sctclah dikeringkan dan disinrpan pacla 25"Ci
selarna I nrrnggu.

Vinrs liepatitis tl tidak mati bila dipanaskan pacla sulru (r0"C sclanra 4.janr tctapi
bcrktuarg inlbktivitirsnya. I)emanasiur scn"xll albuurin yiu.lg n'tcugaldung vinrs
sclinta l0 "iam 60"C akan niemisahkan partikel virion dari selubturg virus. cara ini
dipakai scbagai da-sar pcmbuatan vaksin hepatitis. Dengiur pcntalrlsan 160"C
seliuna l.iiul deu-r kelcntbaban 42't/ovitlts hcpatitis B akan niati.

Pada tirrgkat keasaman ya:rg rendah.plil2.4 selanra 6 jam virus tctap stabil tetapi
akarr kcliilarrgiur inlekti"'itasnya. Vinrs .jLrga akarr kehilangan inlcktivita-snya bila
tcrpapar desinlektar selama l0 nTenit pacia 20". scperli tcrhadap Soditur hipoklorit
(NallClOl) 1,ang nrcrnbcbaskan -500 rxg Cl-,'l-.. f'lorox 0.-5%, Cidex CX-250 yang
nrcngimclung 2ol, glr.rtaralclchide pll 8.4, sporicidirr pll 7.9. glutaraldchicle 0.12Yo
phcnol 0.44' . isopropyl alltohol 7070. caulpruiur wescodyrc dan iodine 8%u.

Vinrs hcpatitis Il di dalanr plasura alau procluk clarah lairlrl'a ticlal< ciapat dirusalt
dan inlbktivitasnl'a tctap beflahar w'alauptur clibcri sinar ultra violct.

P:rtogencsis

Proses pcrialman inlbhsi pacla inclividu yang tcrkena inlbksi hcpatitis I). sangat

tcrgmtr.u-rg pada ahtivitas tcrpadu sistcnr pcrlaharan tubr-ih. Bila aktii,itas pcnahanrur

tubuh baik. irrlcksi akan diikuti proscs pcnvetrbuhan. scbalihnya bila salah satu

sistcrn pcrtrhan:.ur tcr-uiulggu altan ter-iacli infbksi hcpatitis Il l<ronik ('l-lrorna-s. 1990).

[)ada inlbksi vims hcpatitis B akut rcaksi inru'rologik yang tinrbr"rl di clalanr
tLrbLrh irrdiviclu clapal lrcrsilat lrunlrral nraupun selular. I{eal<si lrumoral dapat dilihat

dcngiur timbulnya anti-lllls. anti-llBc dan anti-llbe. Selama perjalaniur penyakit.

rcaksi huloral yar-rg clibcntuk pada saat 1,iurg bcrbcda mcrnpunyai tlakna yang
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berbeda juga. Reaksi imturologik selular ditandai dengan aktivitas sel yang dapat
menghancurkan FIBcAg dan HBsAg. Gambaran keberadaan antigen dan
antibodinya dalam darah penderita hepatitis virus B (Gambar 3) dapat dilihat di
bawah ini.

Perlanda

HBsAg positif .........

Anti-HBs positif .........

IgM anti-HBc positif ......,...,.,.

IgG anti-FlBc positif ...............

HIleAg positif

Anti-Hbe positif .........

(dot hlot hybridization) ...........

Makna Klinis

Hepatitis ts akut/konik/karier/setelirh vaksinasi

Kebal terhadap infeksi hepatitis B virus

Titer tinggi: hepatitis B akut

Titer rendah: hepatitis B konik

FIBsAg negatit pemah terinlbksi sebelumnya

FiBsAg positl hepatitis B kronik

Hepatitis B akut/persisten

(cis : c ont inu ed i nJb cl iou s st ate)

Konvalesens/cis

IIBV DNA

cis

-l
"@_-l

- |
__._i\-

----\-------

\
-....''." ---\- \
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( iar lbar  3.  Gambaran ant igen dan ant ibodi  pada infeksi  hepat i t is  B.
A. Ortra I, l/ indov' hepatit,s B (fase identif ikasi: rnasa dirnana ticiak ditenrukan HBsAg dan
ant i -F lBs.  per lLr  d iperhat ikan adanya ant i - t ' lBe dan ant i - l lBc IgM sebagai  gambaran k l in ik
laboratonurn) .  B.  Hepat i t is  B kronik kar ier :  tanpa scrokonvers i .  C.  Hepat i t is  B kronik
kar ier :  serokonvcrs i  larna.  (Suniber  Serodiagnost ic  assesslnent  of  acute v i ra l  hepat i t is ,
Ch icago.  i  98 I  .  Abbot  Laborator ius) .

N{ekanisme Terjadinya t{epatit is B

Vilr"s hepatitis B melakr-rkiur replikasi dalam sel hati ( hepatosit ) terlihat dari
adan)'a DNA virus dar ['lBcAg dalam inti sel serra IIBsAg dalam sitoplasma diur
dinding sel hati . HBcAg dan I{BeAg juga terdapat pada rnembrana sitoplasma sel
hati.

Adanya eurtigcn-antigen tersebut menimbulk:ur reaksi in"u-ur yarlg n-lelibatkan
lirnlbsit T ClD4+" CDS+ cytotoxic T cell, IiK ( ruuw'ul killer ) dan limfosit tl.
sclzur.juhrya sel-sel tersebut bekerja sarra rnerusak sel hati yang terintbksi virus
hepatitis B.

Dalarn kcadaiur nomral ekspresi MHC ( Mqjor Ilistoutntpatibili\, Comltlcx )
kclas I pada perrnukaiur sel hati sar-rgat sedikit, ckspresi ini diperkuat oleh ir-rterfbron

1,ang dilepzu oleh scl hati terinlbksi virus. Berlambalmya MflC kelas I pada
permukaan sel akiur rnemperhuat keminrpuan sistcrlr inrtur urtuli mengenali
antigcn virus hepatitis B, dan rnenlpcrkuat juga kerneurrpuiur urtuk menimbulkar
lisrs pacla scl-scl r ang terinfbksi.
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Virus licpatitis B scncliri dipcrkirakan nrmcyktcidrLi ( tidak nrcrusak se'[ ). sistcnr
inrtut hospcs r-ang mcrrimbulltan l<erursakiur ( lisis ).scl hati tcrirrlbksi. llal ini
tcrhr-ktr pacla pcnclcrita clcngan claya tiihan tLrbuh yang sangat rcnclah
(inrrrtttttoc'ortrpruntisad). inll'ksi hcpatitis I] mcnrberi gc-1ala lcbih rirrgur.
Marrifcstasi hepatitis B dapat rirrgan clan scnrlruh scndiri. tcLrpi clapat juga l<ronik
cfarr yang paling bcrat aclalah fulminunt hepatiti,t. Sanrpai saat ini lrclunr cliltctahui
nrckanistnc yang nrencntukan pcrialiuran hepatitis B. diduga nrcrurpakan kornbinasi
I<eadarur hospcs. virus penycbab dzur keaclaan lingkur-rgar .

I t cp l i kas i  V i rus  l l cpr t i t i s  I |

VirLrs hcpatitis Il urcntl'rur-rvui trol'risrrra yalls sangat spcsifil< unttrli scl lrati.
(ahaJran rcplil i isin-va.iuga unik . Ilzr-sil replikasi sclain nrengha.silkarr virion lcngkap.

.iLrga ttrelcpir"sliatr piniltcl tipuan ( I IBsAg ) dalarl.iunlah beyr urrtuli mcngecol-r
sistcur iniun tubuh hospcs.

Scpcrli hrlnl,a virus lain rcplikasi dian'ali dengzur perlckatiur ( uttut'hntt,nt ) pada
scl hati. dcngau glilioprotein llBsAg scl-ragai pcranLera. FIBsAg mcngikat
yil.vtrcri:ed hunrurt .\ct'ut't1 uilttmrin (pllSA) diut protcin serun1 yang lain. hasil
intcraksi ini kcmudian ntclcl<at pada sel hati.

Mclianisntc pcnctrisi clatr rcscptol"nyil- saurpili saat ini ltltul dikctahui. Setclah

1-rctrctrasi dau pelcpasan selubunt. gcuoul virLrs yang sebagiiur bcruurtai gancla
clitrl-rah rncniadi bcrurtai gartcla lcngkap clan selanjutnya masrili kc clalanr inti scl
l rat i .

l ranskripsi tcriadi clalanr irrti scl nrcngguraltan elenrcn-clcnrcn hiurskrip'rsi scl
hal"i. Ilasil transhripsi bcrurpa 3 rRNA bcsar ( 2100.2400 dan 3500 basa ) dan 2
nrllNA kccil ( 900 basa ) . Molckul nrRNA paling besar ( 3500 basa ) nrengkocle
I IBcAg. IiBcAg. enzinr polyntaro.se dtm protain primer urtuk replika-si DNA scrla
bcrfurrgsi scbagai cetakarl ( lcmphte ) rcplikasi genom vinrs.

Rcptiliisi tcriadi dalanr sitoplasnra scl liati. mRNA 3500 basa yang tcrbungkus
cfalarrr nuklcokapsicl n-tcngiurdwtg RN.'l-clcpandant DNA pol.wnct'(t.\'a (cnzinr iui
nrcnrpurl,iri akti'"'itas scbagai rcycr,\c lrunscriplusc). DNA polarita-s ncgatil'
disintesis clali mRNA 1500 basa dengan biutrrur cuzinr ravar.ra trun.sc't'i1ilu.sa.
bcrsiuraiu-r clengan terbcntr,rknya rantai DNA tersebut maka mRNA nrcngaliuli
dcgradzr-si. Rantai DNA polaritas positif dibentrk dari cetakan I)NA polarilas
ncgatil- r:'ang telah lcrhcntuk. karena rantai DNA polaritas ncgatil- scbagian nra^sih
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terikat dengan mRNA yang belum terdegadasi n-raka akhimya terbentuk genom

virus benurtai ganda sebagian @artly douhle-strand DNA genome).

Virion lengkap dilepaskan dari sel hati. diduga dengan cara eksocitosis bukan

dengan cara lisis sel hati. Selunrh genom virus hepatitis B dapat diintegrasikan pada

kromosom sel hati, hal ini terlilrat dari adanya I{BsAg dalam sitoplasma sel hati

tersebut . Manfaat integrasi genom virr.n urtuk replikasi virus tidak jelas, tetapi yang
jelas genom virus hepatitis B yang terintegrasi didapatkan pada karsinoma

irepatoseiuiar.

Garnbar. l .  l ) roses lcp l ikas i  v i rus hepat i t is  B
(Sumber Medical  M icrobio logy,  l -he C.V.  Mosby Cornpany'  I  994)

Pencegahan

Secara ulnuln ada dua cara pencegahan:

l. Mengubah prilaku yang mempermudali penularatr.

- Mengurangi atau hanya satLl pasangalt seksual.

- MenggLmakan kondom untr.rk hubungan seksual yang mturgkin akan tertular.
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- Menghindari penggunaan jarurtr sturtik seca.ra bergartian. khususnya pada
pcrryalalr gtna obat (rlrug ubuser).

- t)arah untuk translirsi harus diuli dahulu terhadap vins hepatitis B.
- Mcnerapkan prosedur penanganan kcsehatan yang baik untuk nrcncegah

tcrtular hepatitis []. khususnya Lurtuk tenaga kesehatan.

2. hnurrismi pasil'niaupun aktif.

I ntLur isitsi pasi l- perl u cli lakukur pada:
- Oring yang beltun pen'rah diimturisasi aktif atau tidak menyelesaikan proglanl

vnksinasin_ya. tcmrasuk golongzur non raspon(/cr, tclah diimurisasi tetapi liula
ticlak rncnclapatkan lxxtslar .

Pada orang-orarg tcrscbut bila scciua tidak sengaia tcrtusukjanuri surtrk yang
tcrkontaminasi atau mernpunyai lLrka pada kulit atau nrukosa yang tcrkcna
claral-r penderita maka harus diberi inturisasi pasif .

Inrturisersi pasif dilakul<ar dengan rlcnrberikan Hepulili,s Il Intnnma Glolnilin
(lltllG ) 300-,500 I[J itrtrarnuskular scccpat murgkin, scbaiknya kruarrg dari
4l l . jarr.

- Ilayi lahir clari ibu pcndcrita I Icpatitis Il infbksius (l IBeAg positil)

I liuus segera dibcri imLurisasi pa-sif,, tidak bolch lebih dari 12jarn sctelah larhir .

Ittrr,rnisa-si diulang tiap bulan selarta (r bulan. efektifitrs pencegahan dengeur
cara ini 760A. Bila dikombinasikan dengan inl.nisasi aktif efektifitm
pe-nccgahan menjadi lebih bail< 90%o. Inrunisasi aktif dan pasil' harus
disLurtiklizur pada claerah yaig bcrbeda.

Seclangkan irnuniszui akti l- harus diberikan kepada:
- I)etugas kcsehatarr. khususnya yang sering menargiuri diuah atau bencla tajam.
- l)a^sangan seksual dari penderita l-repatitis B.
- ['r-ia atau wanita yarlg lnclrlpunyai barya-l.i pitsiurgan seksual.
- Pcrryalalr gr-ura obat suntikan Qxtrenlcral drug nti.rusers).
- l'cnderita dcngar kondisi klrusus. nrisalnya perlu transllsi darah teratur. dialisis

dan sctragainva.
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Vaksin

Untuk rnenirnbulkan kekebalan aktif perlu adanya vaksin, sampai saat ini
dikenal dua jenis vaksin hepatitis B yang telah dipakai secara luas, yaitu:

l. Vaksin hepatitis B berasal dari plasnra karier .

Partikel HBsAg 22 nn dari plasma dipisahkan dengan cara sentrifirga-si.
sclanjutnya diproses dengar proteinase. urea 8 M dan fomraldehida. Vaksin ini
irnan dan irnurroger.rik, tctapi sctelah merebaknya AIDS. vaksin ini.iadi kuang
disukai karena dianrbil dari donor yarrg berisiko tinggi tertular AIDS.

2. Vaksir-r hepatitis B bcrasal dari hasil rekayasa genetika.

Vims hepatitis B bclum dapat dibiakkan in vifo. sehingga sangat sulit
nrcndapatkzur komponen vins yang bukan berasal dari oitah penderita atau
karier. Kemajuan teknik rekayasa geuetika mernberi jalan untuk r.nernbuat
t{BsAg. dengan cara menyisipkan gen yang menyandi FIBsAg pada yeast
scliingga dapat dibuat HBsAg dalarn jumlah yang tidak terbatas.
('ara pcmbcrian valisin, disrurtikkan intramuskular jangar ke dalam .jaringan
lcnrak karcna sero konvcrsinya lebih rendah. Jadwal penyr"rntikan 0, I diur 6
huliur, sero konversi 95o/o pada usia mud4 pada usia laniut sero konversi lebih
rcrrclah. 8070. Setelah clival<sinasi lcngkap titcr artiHBs > -500 IU/l akeur nrenrberi
kckebalan 4-5 taliun, 100-500 IU/l perlu booster 3 tahun kcmudiar. sedargkan
titcr < 100 ItJ/l perlu segera diben booster.
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