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Akbar, Jimmy. 2021. Kadar Nephronectin® Berdasarkan Lama Pajanan 2ebu
silika ‘Pada Fekeria: Industri-Marmer. Tugas Akhir; Program Studi
Pulmoneiogi. dan llmu Kedokteran Respirasi Fakultas Kedokteran
Respirasi Fakuitas Kedokteran Universitas Brawijaya. Pembimbing:
(1) ar. Triwanju Astuti, M.Kes. Sp.P(K) dr. Ngakan Putu P.P,
Sp.PK)

Latar Belakang: Pajanan debu silika mssilt imenjadi permaszalahan kesehatan
kerja di seluruh dunia. Industri. mariner merupakan salah satu industri yang
berisiko menyebabkan penyakit saluran napas pada pekerja. Pajanan debu silika
pada saluran napas mernicu fibrosis paru. Nephronectin (Npnty adalah ligan
integrin a8f1  yang merupakan maitrks protein ekstraseivler. ~Fenclitiar ini
ditujukan untuk menganalisis-perubahan kadar nephronectin {npnt) berdasarkan
lama pajanan debu silika. Metode: Penelitian ini-merupakan .penelitian analitik
Cross sectionai dengan subjek penelitiain pekerja industri maimer. Dilakukain uji
beda nyata pada 4 kslompok subjek yaiiw pekerja industri‘inarmer dengan lama
pajanan berturut-turut 1-5 tehun sebanyak 12 subjek, 6-10 tahun sebanyak. 14
subjek dan >10 tahun sebanyak 14 subjek, serta subjek bukan pekerja industri
maimer (lidak terpajan) sebagai subjek kontrol sebanyak 10 subjek  dan
dilanjutkan dengan-ujt kerelasi nilai kadar Npnt-serumnya, yaiwu pekerja mdustri
marmer dengan lame gajanarn berturut-tuiut 2-5 tahun sehanyak 12 subjek, 6-10
tahun sebanyak 14 subiek dan.>10 tahun sebanyak 14 subiek, serta suhjek tidak
terpajan sebanyak 10 subjek. Hasil: Umur rerata pada kelompok terpajan 40,08
+ 10,99 tahun. Diiakukan uji Mann Whitriey pada perbandingan ‘kelompoxk tidak
terpajan dan erpajan, didapstkan sigrifikansi ‘seheszr 0,012 yang berariiada
peningkatan. signifikan kadar serum Npnt pada kelompok terpajan. Dan kelompok
terpajan = 10 tahun berbeda signifikan kadar serum Npnt dengan Ketiga
kelompok lainnya,  didapatkan nilai signifikansi 0,000 " dengain  aibandingkan
dengan kelompeke tidak terpajan  dan kelornpok  terpajan 1-5 iahun, dan
didapatkan —nitai - signifikansi-sehesar 0,032 dengan- dibandingkan -kelompok
terpajan 6-10 tahun.- Nilai uji korelasi antara lame pajanan serta kumulatif
pajanan ternadap Npnt sebesar +0,633 dan +0,630. Kesimpuiar: Lama pajanan
debu silika perpengaruh signifikan ternadap kadar Nepharcriectin serurn. Semakin
lama  pekeria- industi- marmer terpajan . debu - silika, - semakin: tinggi kadar
Nephronectin serumnya.
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ABSTRACT
Akbar, Jimmy. 2021. Nephroneatin Seruim Levels Based on Duraticn Exposure of
Silica: Dust in Marble’s Industries Worker. Pulmonology and Respiratcry Medicine
Program Facuity of Medicine Universitas Brawijaya. Supervisors: (1) dr. Triwahju
Astuti, M.Kes. Sp.i~{K) dr. Ngakan Putu P.I., Sp.P(K)

[ reposiToRY.UBACID |

Background: Exposure to silica dust is still. an' occupational health problem
worldwide. Maible industry is one of the industries at risk of causing respiraiory
disease in itz workers. Exposure to silica dust in the airweys triggers pulmonary
fibrosis - via nephronectin. (Nont) as . an 28B4 integrin ligand, which is an
extracellular matrix protein. This study aims to analyze changes in serum
nephronectin (npnt) leveis based on duration of exposure 10 siiica dust. iviethods:
This is cross: cecticnal analytical study.  Subjects including imarblz - industry
workers. A sianificant -difference test is carried out on 4 aroups of subjects
(n=50), including marble industry workers with exposure durations of 1-5 vears
(n=12), 6-10 years (n=14) and >10 years (n=14).), as well as non-marble incustry
workers (unexpesed) as control subjects (h=10).' A correlation test s performed
to see the relatienshin betweern duraticn of exposure: and serum Npnt levals.
Results: The median age value in the exposed group is 405 (20-67) vears.
There is a significant difference (p = 0.012) in the median Npnt level of the
exposed group {1.699 (0.22-5.27)ng/mL} and the non-exposed group {0.678
(0.21-1.96) ng/mit} The median value of nephronactin. levels in the 10 yeer
exposed. group {2.4710.(1.74-5.27) ng/ml.} are significantly different with hoth the
1-5 year exposed group {0.6960 (0.22-2.27) ng /mL} (p=0.000) and compared to
the 6-10 year exposed group is also significant with-a median vaiue of {1.0430
(0.27-4.29) ng/miL}(p=0.029 ). There “is & significant  (» ~= 0.000) posiive
relationship (r-= +0.633) hetween the length of exposure and the level of Npnt.
Conclusion: Duration. of exposure to silica dust has a significant effect on serum
Npnt ievels. The ionger the marble indusiry workers are exposed to siiica dust,
the higner tne serum Nephronectin level.
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LATAR BELAKANG

1.1 Latar Belakang
Fa,anan debu silika sempal saat ini masih menjadi permasalaha
kesehatan kerja di seluruh dunia. Diperkirakan terdapat 2 juta orang di

Amerika - Serikal dan 3 juta corang di Eropa terpajan cenu cilika i
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lingkungan kerjanya. Di Asia, diperkirakan terdapat lebih dari 22 juta orang
di Cina dan 10 juta crang di lndia terpajan-debu silika d.-lingkungan

kerjanya. Saat ini _belum terdepat data. prevalensi. penyakit kerja akibat

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

inhalasi -debu silika secara nasiohal di-Indonesia. Data yang tersedia

berupa penelitian berskala kecil pada -herbagaiindustri yang berisiko teriadi

silikosis.” Studi yang dilakukan pada inaustri “keramik pada tahun 2000

menunjukkan. 1,5 % mengalami. silikosis.. Studi- vang ' dilakukan  pada
sebuah pabrik semen, menunjukkan kecurigaan silikosis secara radiclogis
sehesar,5%. sStudi vang dilakukan pada salah satupabrik semen di Jawa
Barat, menunjukkan hasil bahwa insiden silikosis adalah sebesar 2,06%

pada tanun 1990-2003
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Marmer merupakan bahan baku penting dalam pembuatan patung,
konstruks! Bangunan, dan’/monumen sgjak jarnan danruiu kala. Marmer juga
merupakan bahan baku-pembuatan ubin, meja, serta lantai. Indusiri ini
menghasilkan cebu ha'us vang menjadi sumber gangguan keschatan kerja
di seluruh dunia. Marmer merupakan bawu metamorfik yang tersusun atas

material- karbonat. terutama calcite -2tau- dolomit. Para pekerja - industri

| REPOSITORY.UB.ACID |

marmer adalah  yang paling beresiko ierpapar aebu  marmer yang

mengandung- kalsium: karbonat dan silika. Pajanan jangka panjang dari
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knstalin silika ini telah lama diketahui menyebabkan gangguan pada paru

yang akan menyebabkan terjadinya fibrosis paru termasuk silikosis. Selain

itu, inhalasi kiisialin silica in! juga tirut dikaltkan dengan penyakit autoimun,

penyakit paru non maligna, PPOK serta kanker paru (El-Gammal et al.,
2011).

Industri  marmer merupakan salah satu industri yang
menyzbabkan dampak: terhadep kesehatan Iingkungan (Kheciroh, 2020).

Kornposisi depu marmer-serupa bila dibandingkan dengan baiu gamping.
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Pajanan debu marmer yvang terus menerus ini dapat menurunkan fungsi
paru dan menyebabkan' berbagai penyakit paru ‘ seperti penyakit . paru

obstruksi kronik dan silikosis (Chanvirat et al., 2018).

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

Silika “(juga dikenal sebagai silikon dioksida atau SiC2Z) adalan
g )

senyawa mineral yang merupakan salah. satu kelompok hahan yang paling

kompleks, terbentuk secara alami dan paling melimpah, yang memberntuk

komponen. utama sebagian besar batuan, tanah, pasir, granit, dan banyak

mineral lainnya serta sebagai produk sintetis (Johnsten et ai, 2000).
Silikosis disebabkan oleh menghirup sejumlah besar debu dari

lingkungar yang mengandung -cartikel silika secara kieonis. Perubahan

patoiogis pada  silikosis termasuk pembentukan nodui silikosis ‘yang
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irreversibel - dan deposisi--matriks. ekstraseluler (2CM) 'yang ‘berlehihan;
yang mengakibatkan insufisiensi- fungsi paru. Kehadiran siiikosis telan
dikenal selama  berabad-abad. - Namun, mekanisme patclodis. . silikosis
masih- belum jelas. OCieh “karena itu, sangat-penting - untuk -memahami
secara mekanis patogenesis silikosis untuk mengembangkan pengobatan

baru unwuk penyakit fatal “ini. Meski-etiologi siikosis' masin belum jelas,
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berbagai penelitian bermunculan telah menunjukkan bahwa beberapa jenis
khusus'sel can sitokin barparan penting dalam proses silikesis (Miika et al;

2020).
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Nepnronectin (Npnt) adatah ligan integrin a831 yang merupakan

matriks, nrotein-ekstraseluler. Nephronectin. diekspresikan pada berbagai

jaringan dan orgari-sepeiti ginjal, paru, pleksus koroid, lidah, tulang rahang,

epitel dental dan tulang fasial (Yamada dan Kemijo, 2016). Nephronectin
merupakan  matriks - proiein ekstraseluler berukuran  70-70  kDa yang
mengandung p=ptida sinya! putative pada N-terminus, 5 epidermal growth
factor (EGF) beruiang (asam amino 57-250) dan sekuens RGD (asarn

—~

amino. 282-384) serta domain C-termiral - MAM (asam amino 417-561)
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(Kahai et al., 2009).
Penelitian oleh Lee dki -menemukan bahwa kadar nephronectin

(Npnt) mengalami peningkatan pada - pasien silikosis. Hal i

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

mengindikasiikain catiwa Npnt berperan calam inisiasi dan progresi fibrosis

paru yang diinduksi silika. Selain itu penurunan fungsi paru (%FEV1) juga

berkaitan ‘'dengan kadar Npnt yang tinggi. Lee juga menemukan bahwa
Npnt berkaitan dengan fase akhir dari- fibrosis paru. Namun bagaimana
mekarisme melekuler 'yang mendasarinya masih harus - dipelajari lebin

lanjut (Lee et al., 2019).

]

“aga peneliian' ini dilakukan- pemeriksaan larmanya pajanan debu
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silika . dan . kadar . nephrenectin, - dimana penelitian. : terhacdap .. serum
nephironectin terhadap “hubungannya  dengan penyakit sitikosis ‘dan. juga
penelitian ‘mengenai pajanan debu. silika pada-pekeria: industri- marmer

yang juga masih sedikit dilakukan.

1.2 . Rumusan Masalah Penelitian

| REPOSITORY.UB.ACID |

Apakah iama pajanar-debu silika’ meningkatkan kadar nephronectin

(Npnt)?
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- Apakah terdapat peningkatan kadar nephrorectin (Npnt) pada pekerja

industri marmer?

Apakah pajanan marmer merupakan fakior risiko terjadinya fibrosis

~

paru?

1.3 Tujuen Penslitian
- Menganalisis _perubahan  kadar nephronectin _berdasarkan lama

pajanan debu <ilika
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Untuk. menganalisis. peningkaftan kadar nephronectin _pada  nekerja
industri-marm

Untuk menganalisis risiko fibrosis naru pada pekeria industii marmer

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

1.4 Manfaat Pznelitian

1.4.1 Manfaat Akademik

- Memberikan analisis - tentang  fungsi - dari nephronectin - sehagai
biomarker terhadap. terjadinya fiobrosis paru pada pekerja industri
marmer.

-.:Memberikan: analisis. mengenai hubungan: antara lama pajanan debu

silika dan kaaai nephionectin pada pekerja inaustii marimer yang masin
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iarang dilakukan

- Menganalisis terjadinya fibrosis paru

1.4.2 Manfaat Praktis
- Di masa mendatang, diharapkan nasil penelitiani ini ‘dapat digunakan

sebagai sarana advokasi pada penentu kebijakan di hidang industri.

| REPOSITORY.UB.ACID |

- Sebagai surveillance  kesehatan kerja dan diagnosis aini penyakit yang

berkaitan dencan paianan debu silika pada pekerja industri marmer.
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TINJAUAN KEPUSTAKAAN

N
s

MARMER
Mzarmer merupakan bahan baku penting dzaiam pembuatan patung,
konstruksi bangunan dan monumen sejak jaman dahulu kala. Marmer juga

merupakan bahan baku pembuatzn ubin, meja, serta laniai. industri ini
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menghasilkan debu haius yang menjadi sumber gangguan kesehatan kerja
di seluruh dunia Marmer merupakan baru metamorfik yang tersusun atas

material karbonat terutama calcite atau dolomit. Batu gamping yang tidak

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

murii- dapat -mengkristal kembzil seiama metamoerfesis, -menghasiiikan

mineral dalam. marmer tidak murni, paling. sering berupa. grafit, pirit,

kuarsa, mike, dar okside ‘besi. Komposisi kimia sebagian besar terbuat dari

kalsium karbonat (CaCo3) dengan sedikit silika, magnesium karbonat, besi
oksida, aluminiuim oksida dan lain izin (ElI-Gammai etai.; 201.1).

Proses pembuatan marmer meliputi tahapan-tahaban vang dimulai
dari penambangan batu marmer, genggergajian, seda peamolzsan batuan

marmer sehingoga menjadi barang kerajinan.. Dalam proses pengoiahan
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batuan  marmer menjaci suatu- kerajinan menimbuikan dimbah.  Limbah
terbentuk ketika. proses penggergajlan dan pemolesan yang memeriukan
air; Air limbah vang dihasitkan dari proses tersebut mengandurig serbuk

marmer dan zat lainnya yang terlarut (Kurniawati dan Titisari, 2019).

| REPOSITORY.UB.ACID |

Persebaran marmer di Indonesia cukup_meiimpah dan karakteristik

yang berbeda - beda, dengan produksi dapat mencapai 2,5 juta m2 /tahun.

Karakieristik = marmer - dapat - dioengaruni = oieh ~ perbedaan ' nreses
metamorfisme yang terjadi dan dapat memberikan ciri khusus. pada hasil

batuannya baik dari sifat fisik maugun senyawa kimia {Hadyan st ai., 2015).
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Sejak zaman dahuiu, batu marmer telan banyak digunakan untuk berbagad

kebutuhan: baik-untuk dekorasi dan konstruksi. Memasuki awal tahun 1.990-

an industrl - marmer mengalami ‘perkembangan yang cuxup pesat. Mulad

beberapa  tahun terakhir, kesadaran akan . nilai, batu marmer untuk
kebutuhan industri telah “meningkat. - Marmer lokal teiah diclah ‘dan
diproduksi. menjadi berbagai produk yang memiliki daya jual seperti
suvenir, kursi, meja dan lantai. Ketersediaan batu ‘marmer menawarkan

potensi pertumbuhan ekonomi bagi masyarakat di sekitar kawasan tersebut
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(Lindawatil dan Muical, 2013).
Serbuk marmer adalah limbah dari penambangan bkatu marmer

yang tidak terpakai dan telah mengaiami proses penumbukan sehingga

REPOSITORY,UB.AC.ID |

menjadi _butiran-butiran halus (tepung). Pemanfaatan serbuk marmer saat

ini terbatas sebagai campuran tanan pertanian untuk mengurangl kadar

asam dan sebagai carmpuran untuk pembuatan teraso (Susilowati, 2011).

Para pekerja industil mairmer adaian yang paling beresiko terpapar debu
marmer yang mengandung kalsium karbonat dan silika: -Pajanan -jangka
panjang dari kristalin silika ini telah lama diketahui menyebabkan gangguan

pada keseshatan paru, yaitu biasa dikaitkan dangan pbenyakit -autoimun,
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silikosis, PPOK, serta kanker paru (EI-Gammal et al., 2011).
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a0

Gairibar 2.1 Batu marmier dan serouk batu marrmer (Dikutip dari; Lincdawati
dan Mursai 3 Aceh Psye Soc: 2018).
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Tekstur decussate

Gampar 2.2 Foiomikrograf dari- sayatan 1ipis mearmer (M01) pada pos
XPL . yang memperlihatkan tekstur granoblastik - (berdasarkan bem‘u
mineral) dan tekstur decussate yang merupakan tekstur khusus batuan
metarnor (Dikutip gaii: Kurniawati dan Titisari, ISCE: 2019).

T2

Tekstur kbusus
saccharoidal

Tekstur relict (tekstur sisa)

Gambar 2.3 Fcetomikrograf dari sayatan tinis marmer (M12) pada posisi
XPL yang menunJuKan tekstur kristaloblastik dan relict (tekstur -sisa)
berdasarkan ketahanan proses metamoriisme, seria tekstur saccharcidal
yang merupakan iekstur ikhusus batuan rnetamorf, (Dikutio dari: Kurniawat
dan Titisari, |lJCE: 201.9).
SILIKA

Silika atau . yang disebut juga dengan Silicon dioxide merupakan
substrat amoifik. Siiika merupakan asarm silikat annidiai (Si(OH)4) yanhg

masuk dalam kelompeok besar silikat. {Keller et al., 2018) Silika- tersusun

dari rantai satuan SiO4 tetrahedrai dengan tormula umum SiO2. Silika
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dapat ciprocuksi secara sintetis baik melalul proses termal yang kemudian
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menghasilkan silika. pirogenik -atau._proses basah yang menahasilkan

hidrasi silika, presipitat silika dan gel silika. Silika pircgenik diprocuksi

dalam kondisi anhidrasi sedangkan produk proses hasah didapatkan dari
proses hidrasi (WHO, 201.7).
Di alam senyawa.- silika ditemukan-delam beberapa bahan alam;,

seperii pasii, kuarsa, gelas, dan sepagainya. Siiika sepbagai seilyawa-yang
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terdapat di alarn berstruktur kristelin, sedangkan sebagai senyawa sintatis
adalah amorph. Secara sintetis senyawa silika dapat dibuat dari larutan
siikat atau dari pereaksi silang. Silika juga dapat dipercleh dari bahan

nabati. Silika nabati dapat ditemui pada sekam padi dan tongkol jagung.
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(Monalisa et al., 2012).

Silika diekstrak dengan menggunakan pelarut alkali yaitu NaGH,

karena sillka memiilki kelarutan yaing rendah pada pH 2+ 2, yaiiu 100 - 900
gram/L._dan kelarutan vang lekih tinggi diatas pH 9, dengan demikian
sangai -memungkinkar ‘untuk ~mempercleh " silika - yang- optimal - jika
pelarutnya alka'i., dengan reaksinva:

SI02 + 2NaCH ->NazSiC2 + H20
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Larutan Natriurn Silikat mempunyai pH 11-1.2, sehingga dengan adanya
penarmbahan HCI tersebut akan membentuk ‘monomer-imonomer asalm

Silikat, reaksinya:

2] Na2Si0O3 + 2HCI H20Si(OR)4 + 2NaCl

v

| <

g Fenambatban HCi pada lsrutar Natrium Silikat dilakulkan sampai larutan
|2

|6 netral (Meriatna et al., 2015)

irz

i Modifikesi silika ' dapat berupa modifikasi kiistalin: dan 'modifikasi

amorfus. Modifikasi amorfus dapat dijumpai pada berbagai jenis baiu-

baiuan, radiclarizn, diatorn, spons dan kieseelguhr sedangikein modifikasi
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knstalin ‘hanya dijumpai pada bebatuan. Modifikasi kristalin yang paling

penting adalah-quartz yang merupakan mineral kedua terbanyvak pada

lempeng- bumi. Madifikasi- kristalin lainnya seperti kristcbalit dan tridimit

jarang. dijumpai- (Koller et al., 2018). Quartz banvak terkandung. dalam
berbagai jenis batu, olei sebab itu terbagai jenis akiivitas dikaitkan dengan
pajanan terhadap quartz seperti_konstruksi terowongan, pemrosesan batu

Kerikil,” konstruksi perapian, industii keramik, kaca dan raterial banhan
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bangunan, penghancuran strukiur bangunan dan-masih hanvak lagi. Debu
b i I ) ~

yang terpentuk dari procses pemotongan, penggilingan, penghancuran,
pemoiesar, atau pengeboran maieriai ini dapat rnengandung partikel kristal

silika. Pajanan debu siiika lainnva terjadi paca manufaktur semen dan batu
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bata, ‘manufakiur irotoar aspal, pembuatan keramik dan peikakas dan

cetakan, industri pengecoran baja. Kristal silika digunakan di pabrik

perckat, car, sanun, dan keca. (Bares et al., 2019).

Perkembangan teknolcgi dan. . industri berdampak pula pada
kesenatan. Industri menimbulkan pelusi-udara balk di-dalam maupun diluar
lingkungan kerja sehingga mempengaruhi sistem saluran_napas.. Fibrosis

paru yang dapai oerkembang renjadi- silikosis merupakan salah satu
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penvakit utama akibat keria, yang terdazpat hamoir. di selurul: dunia dan
merupakan masalan yang mengancam para pekerja. Maniiestasi klinis dan
radiologis silikosis-terjadi setelah pajanan debu berlanasung kurang lebih
20-30 tanun (Kusmiati et al., 2017).

Paianan - terhadap debu ~silika  kristalin - dapat: -menyababkan

beberapa penyakit apabila dihirup secara berulang. Fraksi debu yang
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terinhalasi — gkan menumpuk - pada  Lronkus seria o alveolus  dan
menyebabkan inflamasi kronik, silikosis, kanker paru, bronkitis kronik, atau

penyekit  paru —obstruksl kronik  (PRPOK). " Penyakit  lainnya yang  furut
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dikaitkan dengan silika — adeiah = tuberculosis, skleroderma, arthritis

rheumatoid atev penyakit. ginja! kronik (Leung. et al., 2012)., Meskipun

demikian, penyakit paru okupasicnel yang paling berkaitan dengan inhalasi

silika .adalah silikosis, . Swiss National Accident. Insurance. Fund . bahkan

menyatakan ~banwa  silikesis merupakan penyakit  ckupasional terkait

= inhalasi debu quartz sejak tahuri 1938 (Koller et al., 2018).
)
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Gambar 2.4 Struktur molekul silikon dicksida (Dikutip dari; NCBE 202

Debu yang  teibentuk dariproses pemotongan, penggiiingari,

penghancuran, - pemolesan, atau - pengeboran. ~-material - ini . dapat
mengandung pariikel kristal silika. Pajanarn debu silika laininya terjadi pada
manufakiur-sermen dan batu bata; manufaktur trotoar aspal, -vembuatan
Keramik dan perkakas serta cetakan, industri-pengecoran baja. Kristal silika

digunakan dipeabrik perekat, cat, sabun, dankacs. (CPWR, 2020)

<
<
s
<L
o
o0

UNIVERSITAS

Agar partikel silika aktif secara biologis,. silika harus berukuran kecil
Cukup-untuk mencapai saluran hapas distal dan alvecli- Fartkel-partikel ini
didefinisikan sebagai ""respirable” dan biasanya berdiameter kurang dari

—~
C

Spm. Bentuk silika ini disebut sebagai ™ respirable crystalline siica" (RCS).

RCS dihasilkan ketika proses industri, seperti pemotongan, penghancuran
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atau penggilingan, memberikan tekanan pada bahan yang mengandung

silika. Respirable crystalline silica (RCS). cukup kecil untuk menembus jauh
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ke dalam paru dan dapat imenyebabkan kerusakan par. -yang ireversible

(Hoy and Chambers,. 2020).

Pajanan debu sliika hingga saat i masih menjadi permasalahan

kesehatan kerja di seluruh dunia. Diperkirakan terdapat 2 juia orang. di
Amerika Serikal dan ‘3 juta orang di £ropa terpajan deocu Siiika - di
lingkungan kerjanya (GSHA, 2015). Di Asia, diperkirakan terdapat lehih dari

23 juta orang di Cina dan 10 juta orang di India terpajan deou silika- di
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lingkungan kerjanya (Wijaya et ai.. 2019).
Respirabie crysiailine silica (RCS) dapat menyebabkan  silikosis
tergantung pada beberapa faktci seperti iama dan banyaknya debu yang

dihirup oleh pekerja. Kristal silika paling berbahaya bagi kesehatan saat
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debu dinasiiikan, terbawe udara, dan kemudian dihirup oienh gekerjs. Bentuk

silika non-kristal atau amorf tidak menyebabkan kerusakan paru (Safe

Work -Austratia, 2020), Tingkat deposisi ‘partikel sepeiti. cebu di saltiran
napas dan paru.di pengaruhi oleh konsentrasi debu, ukuran debu, waktu
pajanan, rerata pernapasan dar voiume tidal. Konsentrasi- debu  yang
berhubungan dengan silikosis diperkirakan >5000mg/m3 udara..Debu yang

mudah dihirup berukuran €,1 sampai-10 mikron. Deposisi partikel delu di
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saluran napas dan paru terjadi-melalui mekanisme impaksi (partikel tidak
dapat berubah arah’ pada percabangarn saiuran napas), sedimentasi, dan
difusi atay gerak brown. (Kusmiaii et al., 2017).

Ada 3 mekanisme penyaringan partikei bebas di udara sebeium
berhasil -masuk da!am organ paru. -Mekanisme pertama, -sebagian besar

debu yang terinhalasi akan di fiitrasi oleh saluran napas atas atau
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dibersinkan cilia di saluran napas besar. Mekanisme pertahanan keduz
yaitu adanya cairan yang melapisi saluran napas dan alveoli serta

mekanisime kiirens silia (klirens imukosilier). Mekanisme periahanan ketiga
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vaitu pertahanan spesifik paru yang terbagi atas dua sistem uUtaima yaitu

imunitas  humoral (produksi antibodi). dan. imunitas seluler  (limfosit T)

AN

(Kusnuati et ai., 2017).

Pada tahun 1987, agen dari WHO (World Health Oroganization) yaitu
IARC (internationai Agency for Reseaircri on Cancer), mengevaiuasi dan
membuktikan bahwa silika kristaiin bersifat karsinogen bagi manusia. Pada

tahun 1996, IARC menegaskan siiika Kristalin dailam pentuk aipha-kuarsa
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yang terhirup dari sumbernya dapat menyebabkan kanker paru bagi
manusia. Sementara siilka dengan bentuk non kristalin atau amorf tidak
bersifat karsinogenilk bagi manusia: Krisial silika terinhalasi-menyesbabkan

penurunan tungsi paru, radang paru akut, gangguan autoimun, bahkan
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dapat menyebabkan kanker paru. Kristal siika yang mehgendzp di pard,

akan mengoksidasi dinding alveoli yang menyebabkan terjadinya fibrosis.

Sernakin banyak kristal silika yang mengendap di paru, maka finrosis yang
terjadi_di alveo!i. semakin parah.dan menimbulkan penyakit yang dikenal
dengan silikesis (Regia dan Oginawati, 2017).

Bebherapa penyakit serius dan kematian: meningkat terkait dengan

pajanan kristal silika di terbagal industri, sehingga menjadi pricritas utama
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dalam. masalah kesehatan masyarakat. : Studi menuniukkan bahwa lebih
dari 23'juta pekerja yang terkena kristal silika di Cina, iebih daii 10 juia di
India, 1,7 juta di. Amerika Serikat dan lekih dari 3 juta di Eropa (Chen dkk;
2012).

Tabel 2.1 Bidang Pekerjaan yang oerhubungan dengsn pajanan silica

(Dikutip dari: Saiawati, JKS: 2017)

| REPOSITORY.UB.ACID |

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




26

2]
|9 mivinroifon Dyonafiiotia DI apod gmy | Dabsoroidan Dleaanina:
e Typeof o ¢ Exposure - - - -
;‘ %' <Aposure Crystaiiine Silica Amorpitous Silica
| & Inaustrial Abrasive blasting Diatomaceous- earthremcval
3@ Cleaning fossil fuel Jurmnaces: : { ~Refractory brick-production
f=d flues
Metal preparation, pourning clectrometailurgical processes
Mining Agricultural, work {buming/incineration
< of rice, sugar cane harvesting, etc)
>' Molding, core making relro-alloy production
< Petroleum, refining Silicon, ferrosilicon; and cihremium
2 : ' ) inanufacture
= Smelting copper or feac Occupationalexposure-topunmce’ dust
2 ; Steel preduction Animal feed industry
i < Other (hobbyists, — Giassbiowing
= o aisans)
= Sculotaring stone containing
>0

granite and other sources
of'civstallinie silica

1
2
7

2.2.1 Faktor Yang Mzmpengaruhi Besarnyve iPajanan Debu Silika

Risiko - dampak ~ kesehatan berkaitan. erat dengan akumulasi
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pajanan  kristal ~ silica ‘terhadap individu 'selama imasa  kKerja mereke.

Akumulasi. pajanan dipengaruhi oleh lama pajanan, karakterstik pajanan,

kadar- pajanan - Wardhani et al, 20138). Faktor ‘yang mempengaruhi
besarnva pajanan debu silika adalah : karakteristik pajanan. (ukuran yang
kecil dalam ukuran nanopartikel 1-100 nim, karakteristik kering yang. baru
saja terbentuk dari. bongkahan batu adalah bentuk yang sangat mudah

ternirup, lama pajanan (jumiah jam Kefja per minggu pada aktivitas pekerja
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terpajan. debhu ‘untuk  memperkirakan - kumulatif - pajanan, kadar pajanan
(oeberapa penelitian  menemukan banwa batas’ 0,05mg / m3 tidak
emberikan -perlindungan yang - cukuo dari | silikosis,:  juga tidak ada
batasan yang dapat cianggap aman dan bebas risiko, sehingga semua
upaye pengurangan pajanzn akan mengurangi risike penyakit); dan APD

(alat pelindung diri terhadap silika termasuk respirator dan masker. Untuk
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mendapat - periindungan  dari paanan debu silikz - gunakan ' masker

bersertifikat N95 NIOSH. Respirator harus digunakan jika kontrol debu

tidak “dapat menjaga tingkat debu i bawah tingkal pemeparan yang
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direkoemendasikan NICSH) (Occupational Safety & Hzalth Acministration,
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2020).

2.2.2 Faktor Yang Mzmpengaruhi Respon individu Terhadap Psjanan Debu
Silika
Reberapa indiviou sangat sensitif ierhadap dosis rendah, semeniara yang
lain dapat mentolerir tingkat pajanan yang tinggi. Kerentanan subjek

ladap penyakit dikaitkan dengan penumpuken dan persistens! dehu
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yang dihirup di-dalam tubuh, karena sistem pertahanan dan- mekanisme
KGR iHAL Bfici 3 H ~Nariithi Aleh Fades
pembersihan yang tidak efisien yang mungkin dipengarahi oleh' fakicr

genetik atau faktor lain (Alvarez, 2015). Faktor vang ada daiam individu
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yang dapat mempengaruni’ respon terhadap pajanan debu siika adalah -

umur (Perubahan terkait usia di paru termasuk. penurunan aliran udara

puncak dair pertukaran gas. Penurunan fungsi paru seperti Kapasitas viial

Melemahnya - ‘ctet . pernapasan.. - Penurunan - efektivitas: ~“mekanisme
pertahanan paru) serta kebiasaan merokok (merokok —menguban
keseimbargan cksidan atau anticksidar dan critease atau antiprotezse,
memicu apoptosis dan nekrosis sel, membentuk intermediet DNA dan lipid,

-

hingga terjadi proses inflamasi, serta mermicu fibrobles memperaduksi MMP)
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(l.owery et al, 2013).

(2] Fibrosis pulmonai merupakan istiiah” yang mewakili perbagai
| J

| <

| & .. .

12 kondisi yang menyebabkan pembentukan skar padz jaringan  paru.
| &

|1 O

|8 Akumulasi jaringan skar yang menyebabkan paru menjadi kaku disebut
iE

i fibrosis: Fibresis pulmonal disebabkan oleh berbagai kondisi patoiogis baik

yang belum teridentifikasi maupun yang telah teridentifikasi seperti penyakit

paru interstisial dan silikosis (BLF, 2016).
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ibiosis didefinisikan sebagar pertumbuhan berlebih, pengerasan,

atau jaringan parut dari berbagai jaringan dan dikaitkan dengan deposisi

beriebih dari kemponen matriks ekstraseluler termasuk kolagen. Fibrosis

ditandai dengan akumulasi matiiks ekstraseluler yang berlehihan. dalam
jaringan yang terkeria yang sering imengakibatkan kerusakan arsitekiur
nermalnva dan menyebabkan disfungsi organ yang signifikan (Wynn and

Ramaiingam, 2012).
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Angka kejadian fibrosis paru secara pasti tidak diketahui, namun
sering berhubungan dengan penyakit infeksi paru serta pajanan zat «imia
di-lingkungan kerja, Prevalens dan insidens fibrosis paru yang disebabkan

oleh penyakit paru lain sulit untuk diketahui, mengingat penyakit dasar
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penyebab fibrosis paru sangat banyai (Raimundo et ai, 2016) Prevaiens

penderita penyakit fibrosis paru di Indonesia mencapai 6,26 hingga 7,73

per 1.000.000 penduduk dan diprediksi ekan terus meningkar, seria barti
sekitar 700-1.500 penderita yarg terdeteksi. Belum ada terapi vang efektif
untuk -mengatasi' penyakit ni, walaupun ‘'sudah ada beberapa cbatl yang
telah disetujui (Cesdiani et al., 2020)

Fibrosis paru capat menyebabkan penyakit paru restrikill  yang
g
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berat dan gagai navas. Fibrosis paru disebabkan oleh inflamasi, trauma,
idiopatik  seperti “ pneurnonia, efusi pleura, empiema, tuberkulosis,
ashestosis, - interstitial lung disease/idiopathic | pulmenary -finrosis, obat

golongan ergoi, sitotoksik, radiasi dan pasca kemoterapi. Seiain itu
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penyakit- jaringan ikat sistemik, hemotoraks dan pasca terakotomi juga

sering menjadi penyebab fibrosis (Desdiani et ai., 2020).

Fipresis 'paiu “adalah kelainan paru yang  mematikan  ditandai
dengan proliferasi fibrosis, deposisi matriks ekstraseluler, dan terbentuknya

aringan parut paru secara progresit. Deteksi dinifibrosis paru ianpa gejala
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sangat penting untuk memahami pategenesis. progresivitas tibrosis paru

dan pengembangan terapi yang lebih efektif (Dewi, 2018).

T

-ibresis  paru- sering - menimoukan gejala ' batuk, bicasilar

inspiratory crackles, dan fingers clubbing. didiagnosis ing pada semua
pasien dewasa dehgar. sesak “Kronis saat aktivitas yang tidak  dapat
diterangkan penyebabnya. Kondisi individu, dengan fibresis paru bervariasi

beberapa pasien siabii -dalam wekw iama, sebagian progresii lambati,
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sebagian progresif cepat, dan sebagian (S - 10%) eksaserbasi akut vang
berakibat gagal nafas dan kemauan. Stadiuim dan prognosis fibrosis paru
tergantung pada sesak saat tidur, hasil pemeriksaan fungsi psru basal,

pemeriksaan jalan 6 menit, histopatologi, ada atau tidaknya hipeitensi
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puimenal, status emfisematus,  dan bronchoalveoiar  favage,  serts

biomarker serum (Bonella et al., 2013)

Femeriksaan  biopsi peru-vang rmengalami fibrosis, menurjukikan
gambaran jaringan parut yang bercampur dengan jaringan paru normal,
perubahan strukiur epiie: seperti hiperpiasia dan metaplasia, banyaknya sei
fibroblas dan miofibroblas pada jaringan narenkim serta subnleura, tampak

seperii sarang lebah, metaplasia peritronkial, -hiperplasia ciot halus, ‘dan
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matriks. . ekstraselular. . Jaringan . parut -.pada . paru - disebabkan. oleh
penurmpukan  matriks ekstraselular yang beriebinan termasuk ~ kolagen,
protecglikan dan glikeprotein. Antioen vang dinirup -secara terus-menerus

menyebabkan lesi  lokai, gangguan pada epitel saiuran  napas,
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menimbulkan proliferasi fibroblas, transformasi miofibrotilas, peningkatan

jumlah serat koiagen dan protein matriks ekstraseluiar lain yang memicu

fibrosis pada: parenkim paru dan  subpieura. Mekanising  pasti preses
akumulasi. dan. penumpukan kolagen masih. belum jelas sepenuhnya,

namun 'ketetlibaian jalur sinyal yang banyak, mediator-mediator inflamasi
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growti tfactors, sitokin terinasuic platelet-derivec growth factor (PDGF),

transforming grewth factor 1 (TGFB1), Tumer: necrosis.facter a (TNFa),

endotelin dar connective lissue growth factor (CTGF), sudah diketahui

(Maharaj et al., 2013).
Mediator ‘seiuier utama aari tibrosis adalah myciibroolast, yang
ketika . diaktifkan - berfungsi sebagai sel penghasil kolagen utama.

Miofibioblas dihasiikan aari berbagai sumber teimasuk sel mesenkim yang
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menetap, sel epitel dan endotel dalam proses yang disebut trensisi epitel /
enaotel-mesenkim (EMT-/ EndMT), serta dari sel seperti fibrobiast yaing
bersirkulasi  yang disebut  fibresit yang berassl dari sumsum tulang.

Miofibroblas diaktitkan oleh berbagal mekanisme, termasuk sinyal parakiin
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vang terasal darl fimfosit dan makiofag, faktor autokiin yang disckresikan

oleh miofibroblas, dan pola molekuler. terkait patogen (PAMPS) yang

dihasiikan oleh organisrme pategsn yang berinteraksi dengan reseptor
pengenalan pola (vaitu TLR) pada fibroblas. Sitokin (IL-13, 1L.-21, TGF-
betal), kemcekin (MCP-1, MIP-1oela), faktor angicgenilk (VEGF), fakicr
pertumbuhan. (PDGF), reseptor aktif proliferator peroksisom . (PPARS),

prowein fase  akut (SAP), caspases, ‘dan —komponen  sistem ' renin-
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angiotensin-aldosterons . (ANG 11} -telah - diidentifikasi - sebagai. -pengatur
fibrosis'yang penting (Wynn, 2008).

Kerusekan  epitel -atau endotel yang disekabkan, olsh-herbagai
serangan memicu program penyernbuhan luka yang saling berhubungan
yang kompieks untuk memulihken homezostasis dengan cepat, -Mediator

inflamasi dan imun (sitokin, kemokin, dan radikal bebas) mencoba untuk
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menghilangkan fakior pemicu sambii mengaictiikan fibroblas yveng menetan
ke . dalam miofibroblas” yang. . mengatur “angiogenesis dan produksi

komponen EZCM. Kegagalan untuk menahan atau menghitangkan faktor

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




31

| REPOSITORY.UB.ACID |

pemicu secare. memadal dapat memperpburux respon  inflameasi dan

menyebabkan respon penyembuhan luka kronis, dengan . kerusakan

jaringan yang berkelanjutan, perbaikan dan regenerasi, yang pada akhirnya

mengakibatkan fibrosis seperti tampak: pada Gambar 2.5 {Wynn and

Y

Ramalingam, 2012)

collagen preduction transiticn (EMT)
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Gambar 2.5 Patcfisioicgi fibresis pulmonal (Dikutip dari: Wynn “ana
Ramalingam, 2012)

2.3.1. Komplikasi

Pajanan -debu kristalin silike menyebabkan heberape komplikasi,
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namun siliko-tuberkulcsis, khususriya, adalah penyakit yang tetap tinggi

pada - daftar- pricritas. . masalaih kesehatan' 'kerja -di - negara-negara

berpenghasilan_ rendah- dan masih teijadi di beberapa negara

berpendapaian tingoi’ Risiko TB parudan TE ekstra pary etap ade seumur
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hidup meskipun pajanan siika sudah berhienti, dan visiko akern jeuh lebih

besar pada pasien dengan silikesis akut dan accelerated silikosis (Susanto,

Silika menyebahkan gangguan pada resoon imun paiu, merusak
fungsi makioiag, dan menyebatkan apoptosis makrofag. Dalam nodui
silikotik divakini-dapat terjadi enkapsulasi basil M.tb. yang menyebabkan

reakiivasi tuberkuiosis. Diagnosa akan sangat sulit ditegakkan pada 7B
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paru vang tumpang tindih dengen silikosis, terutema pada manifastasi klinis
tahap awal, keilka perubahan radioiogis tidak dapat dibedakan karena
silikosis ~vang sudah ada sebalumnya.  Sebagai evaluasi tahap awal

direkomendasikan pemeriksaan mikroskopis dahak, dan kultur dahak dari
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spesimen sputuim induksi karena memiliki 'sensitivitas yeng: baik (Rahmid

o

dan Hasan, 2019).

Fneumoteiaks spontan- sekunder ' adalah salah satu- komplikasi
silikosis pada pleura. Pneumoteraks spontan sering berhubungan dengan
silikosis “krenis “dengeut fibrosis “masif progresif. Kasus pneurmotoraks
spontan _sekunder sering terjadi unilateral, dan dapat terjadi bilateral pada

beberapa kasus. Beberapa kasus prieumotoraks biiateral dilaporkan pada
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silikosis terakseierasi..Pada pneumotoraks spontan sekunder dapat teriadi
pula pada siikosis akut yeang disertai buia (Moheobi et ai., 2007).

Pajanan silika terhadap par. menghasilkan praduk inflamasi yang
menyebabkan jaringan fioer yang eiasiik pada dinding aiveoii yahg
kemudian ~membentuk . bleb. - Fibresis masif.  pada - jarngan  paru

menghasilkan a stiff ‘nondistensibie dengan  peningkatan eiastik rekoii.
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Frneumoioraks spontan sekunder dapat terjadi disebsbkan oleh rugtur pada
bula dan. dapat diseriai’ peningkatan elastik . rekoil pada jaringan paru.

Fneumotoraks merupakan kornglikast fibrosis para  difus dan - penyakit
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bulosa. ini sering terjadi pada silikosis terakselerasi dan siiikosis akut, di

mana hal tersebut dapat menyebabkan komplikasi fatal (Koesoemoprodio

dan Merinda, 201€).

Kristal silika yang. berukuran kurang dari. 1 um diyakini. paling

patogen. Kristar silika yang masuk ke dalam paiu kemudian menyebabkan

retensi -partike

silika pada lobus atas paru. Kontak langsung- jaringan
~ < J

dengan paitikel silika imenyebabkan Ketidakseimbangan antara produk
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respons-inflamasi yang kemudian memengarvhi keelastisitasan dinding
alveolar serta pembeniukan bleb pada aivecli di lobus atas atau seningga
terjadi-kerusakan pada alveoli darn disfurgsi tipe il se! sehingce paru tidak

dapat mengembang (Koesoemonrodjo dan Merinda, 2016).
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2.4 . Penyakit yang dtimbulkan dari debu silika yang terhirup

A. Penyakit paru

4

1. Silikosis

Silikosis bukan merupakan penyakit yang baru, aampak aari-gebu
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2 silika pada fungsi resgirasi: telah terobservasi olsh Hippocrates
=

m J ] 9 - - - 4

« pada 430 SM dan pada abad ke-16 oleh Agricoi. Pada tahun
= . :

= 1712, Rammazini-menemukan noadul siiikosis pada pemeriksaa

)

postmoertem ~ dari pemotong.. batu. .yang mengalami gejala

. i/rAY
I SeXICr

respiresi. Ada akhir 1800an, adanya peralatan mekanik d

[a)}

pertambangan meningkatkan - angka . paparan. terharap silika,

menyebabkan peningkatan kasus dan pemahamar dari silikosis.
(barnes)
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Silikosis' adalah penyakit respirasi fibrotik yang disecabkan cleh

inhalasi dan. depaosisi dari kristalin si'ika (SiO2): yand: terespirasi

(aengan partikel berdiameter <10 pmy. Kristalin siiika acalali zat
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yang oksik dan berkontribusi teriadap  perkembangan fibrosis

pculmoner, dan nanosilika dapat menyebabkan inflamasi dan

sitotoksisitas. ‘Dosis kumuiad! dari paparan silika {(kcnsentrasi

debu yano terhirup dikalikan dengan isi kristalin silika dan durasi
paparan) adalan faktor yang paling utama dalam perkemioangan
silikosis. Terdapat tiga bentuk silikosis primer.yang berhubungan

aengan Krakteristik paparan okupasional yaitu siiikosis  kronis,
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vang terjadi setelah 10 tahun atauv lebih dengzn dcsis paparan
ringan-sedang, -siiikosis akselerasi, vang berkembang dalam
waktu 10 tahun dengen paparan tingkat sedanc-iinggi, dan

silikosis akut yang berhubungan dengan paparan intensitas tinggi
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dar dapai terjadi dalaiv rentang minggu sampai- 5 tahun dar

waktu awal paparan (Barnes, 2019).

|
|
|
|

Tabel 2.2 Bentuk silicosis (Bames, 2019)

< Bentuk | Durasi | Penemuan radloloqls Penemuan klinis
> I paparan | AN
<L <ronik >10 tahun Nodul bulat atau  iregular | Tanpa gejala
o sederhana ukuran: <1 om @ Kalsifikasi | Batzk kionis
= B nodul Dispnzu
e < ‘ | Predominan di lobus atas Defek . obstiuktif,
= o | restriktif atau
= o caimpuran el |
= Kronik >1.0 tahun _rMaSS’ herkelompok >1 cm | Tanpe Jeiala
komplikasi | bermigrasi ke hilum # nodul | Batuk kronis
| kalsifikasi. seragam (53%) | Dispneu
|atau pole ‘bemodul (26%6), | Kenilangan ' beral
jarang ‘dengan pola seperti-|-badan
— | cangkang. . telur . (5%)  + | Kegagalan
|a | kalsifikasi sentral respirasi
3 ‘ | Fiorosis retikuionoduler difus
F ‘ :..nﬁs«:.r..a disekeliling
BN (v s Ll it Renelalan plewra, | Inivarkitas Rrawaiiouas |
|8 Silikosis akut 1 <5tahun | Konsclidasi perihilar bilateral Dlspnnu
=] | Nodul sentrilobuier Batuk
‘ Ferubatian ground-glass Kehilangan ' berat
‘ Crazy paving badan
| Keogagalan
‘ | respirasi
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&l
ki Silicosis ‘ 2-10 tahun | Nodul “dan rmassa - yanyg | Dispneu

|2 akseleras berprogresicepat Batuk

|9 | Gejala . fihrosis massif | Keoagalan

8 RS _____‘__ _ | progresit -~ _|resprasi -
L=

Debu silika - yang tertirup, terdeposit. dekat atau - di. sekitar
pronkioius dan alveolus yang kemudian ainagosit oleih inakrofag
untuk membersihkan partikel tersebut. Biasanya, sel 2fektor imun

bawaan Ini akan-memakan maierial yang terfagosit yang kemuadian
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akan acihancurkan atau - dibuang ke saluran limfaiik - menuju
limfonodi regional atau dibersihkan oleh mukosilier yang kemudian

akan diekspekiorasi aleu ditelan. Partkel kristalin silika dikenali
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dan ditemukan oleh reseptor makrofag dengan struktur kolagen

(macrophage receptor with collagencus: structure/MAIRCO). Jika

makrofag alveolar yang telah menangkap partikel silika tidak bisa

dicersinkan darl paru, pariikel yang terfagosit-akan mengincuisi
produksi dari reactive oxvgen species (ROS) dan menghancurkan
lisosom’ ‘makrofag. Tumpahan dar isi lisosomal ke - sitoplasma
memicti aktivasi poten dari- kompleks rmultiprotein. yang disebut

inflamasom yang lemudiarn membelah proiL-1p inaktif, mengarah
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pada sekresi dari sitokin. proinflamasi prototipik !L.-1.8. Kaskade
inflamasi “ini ‘akan menghasiikan ‘produksi sei “inflamasi lebin
banyak. rJika reseptor 'MARCO- tidak -ada; -pembersihan silika
menjadi Iebih terganggu, membrane lisosomal menjadi  lebin

rertian dan menghasilkan inflamesi yang lebin intens. Makrofag

alveolar disfungsional tetap berada pada ruang alveolar dan tidak
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bisa membersihkan glikeproiein  alven.ar atau mempsrtahankan
homeostasis - surfaktan, yang mengarah pada akumulasi- dari

material | “ntra-alveolar -~ positif - PAS. yang - ditandal - dengan
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proteinosis alveolus. Hal i juga akan ‘menstimulasi respons

prefibretik poten yang menaarah pada deposisi: kolagen, fibrosis

dan fibrosis ‘massif progresif. Jelas ocahwa rmakrofag alveo

adalah inti. dari fibrosis: dan berdampak pada histopatologi dan

pathogenesis siiicosis (Hoy, 2019).
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Gambar Z.6. Pathogenasis silicosis (Hoy, 2019)
Agregasi dari makrofag-sarat-debu dengan sedikit retikulin. dan

serat kolagen dapat muncul pada stadium-awal silicosis.  Nedut
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silicosis: herkembang sejak. aaregasi makrofag, dengan_ produksi
dari lapisan konsentris kciagen pada tagian tengah lesi. Lapisan
padat dari. makrofag-saiat-debu membentuk sekeliling dari bagian

terigah kolageri yang mernbesar (Hoy, 2019).
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Nodul “silicosis.. biasanya . berukuran diameter . 3-6.-mm -dan

teraistribusi di- sepanjang  jaiur limfatik.  Jarang nodui  silicosis

ditemukan di limfonodi abdomen; liver, limpa, periconeum dan
sumsum tularg.. Dengan semakin menjadi kurang seluier nodul

tersebut dan lebih terhyatinisasi, maka aikan meniadi lebih teriihai

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




37

[ reposiToRY.UBACID |

dalam raciclogi. Fibrosis massif progresif akan terjadi Ketika nodut

membesar. dan berkeloempok membentuk massa fibrgsis dengan

ukuran 1 cm atau lebih. Fibrosis difus dapat meluas membentuk

massa silicosis berkelompok Ketika penyakit berlanjut. L.obus atas

5c
D

dapat secara komplit tergantikan dari-massa akan ooliterasi
fisura intralobar dan meiibatkan area apeks dari lobus bawah. Lesi

fibrosis massif progresif dapat berkembang menjadi nekrosis dan
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kavitasi (Hoy, 2019).
2. Penyakit Paru Obstruktif Kronik (PPOK)

Studi epidemiologi menunjukkan bahwa psparan debu silika dapat

mengarah pada obstruksi aliran napas tanpa adanya tanda radiologi

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

dari sliicosis dan hubungan antara paparan debu sliika kurnulatit dan

obstruksi -aliran napas dapat tidak bergantung pada silicosis. Oleh

i A4

Karena - i tampaknya peberapzosifat dari debu silika s dapat

menyebabkan PPOK yang dapat terjadi tanpa  bergantung dari
adanya silicesis (Hnizdo, 2003).
American Thoracic Society (ATS) mendefinisikan PPQOK . sebagai

kondisi penyakit yang ditandai-cich adanya ‘cbsiruiksi aiiran napas
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karena . bronchitis.  kronis = atau . emfisema. . European = Respiratory
Society (ERS) mendefinisikan PPOK berdasarkan progresiiitas ‘dan
reduksi-ireversibe!  dari aiiran ekspirasi maksimum. -Pada. nekerja
yang terpapar debu silika, fibrosis paru dan tubercuiosis puirnoner
dapat berkontribusiterhadap obstruksi aliren napas (Hnizdo, 2003).

Pemahaman terbaru adalah bahwa inflamasi kronis dan pemodelan
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glang dari jalan napas kecii {bronchiiis) den destruksi perenkim saru
(emfisema), sebagai respons terjadap oksidan yang terinhalas: dari

merckok dan paparan lingkungan lain (debu silika) dapai mengarah
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pada  PPOK.  Sel inflamast - predominan - yang teriibat  dalam

pemodelan ulang jalan napas . dan - destruksi . parenkim yang

merupakan karakteristik dari PPOK adalah netrotil; rhakreiag, -dan

limfost T {CD8+ dan CDA4+). Terdapat beberapa potensi mekanisme

di mania partikel silika dapat memulai kerusakan sel yang mengaran
pada PPOK. Hal ini termasuk- sitotoksisitas yang: mengarah pada

pembentukan reactive oxygen/itrogen species dan sekresi factor

prainflamasi, - sitokin, kemokin, - elastase, dan - factor - fibrogenik.
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Mekanisme inl berpotensi memulai perubahan pada jaringan paru

yang mengarah pada obstruksi aliran napas: (2) partikel silika dapat

memulai proses toksik dan inflamasi pada jalan napas konduksi dan

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

perifer, - cdan jaringan albeclar 'yang ditandai dengar  pelepasan

mediator mengarah pada. peningkatan. produksi oksidan, sitokin,

Kemokin, elastase, mengindukst inflamasi jalan napas dan einiiseine,
(b) partikel silika dapat menyebabkan  kerusakan sel epitel yang

memfasilitasi penetrasi dari partikel silika ke dinding jalan napas kecil
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t._; dan-menyebahkan fibrosis terlokalisir. Penyakit retsriktif berhubungan
o
w Aanaan n d leci ka I = N f- d AELT] b Nan £ "l iqar
S gengan  produksi kolagen dan factor  pertumbunan fiorobiasg
2
="

mengarah pada fibrosis pada - dinding alveolar dan. pembentukan
nodul silicosis (Hnizdo, 2003).

3. Tuberkulosis
Pekerja vyang terpapar debu silika memiliki peningkatan fisiko
mengalari tuberculosis, bahkan tanpa adanya silicosis. Kerusakan

residuai dari tubekuiosis yang telah ‘diobati berhubungan dengan
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obstruksi dan  restriksi jaian napas pada pepulasi umum. Pada
penambang emas" Afrika  Selatan, kehilangan fungsi paru Kkronis

meningkeai 'dengan. sejumiah episode dar TB ' yang  teiah diobati

.
)
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Deficit kronis ratalrata pada FEV, setelah satu, oua atau tiga episode

adalah 153 mL; 326 mL, dan 410 ml. TB juga menjadi obrediktor

penting pada obsiruksi jalan napas (Hnizdo, 2033).

4. Emfisema
Mekarnisme ‘bagaiimana silike dpaat memproauksi emfiserma masin
belum dipahami secara jelas. Bukti- terbaru menuniuldian hahwa

mekanismenya mirip dengan merokok, yailu destiuksi dari ol
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pratease inhihitor. (al-AT) oleh cksidan yang - dihasilkan dari se!
inflamasi, sama aengan debu siilka. Emfisema yang diinduksi
merokek - dimulai o dengar - oksidan - pada - asai - rockek o vang

menyebabkan  ketidakseimbangan - protease-antiprotease - dan
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penurunain aktivitas anti-eiastass. Teian cipostuiasikan bahwa silika

dapat menginduksi emfisema dengan pelepasan enzim proteolitik

dari debu yang memicu se irflamast dan dengan inaktivast oksidati
dari . protease inhibitor {(al-AT)  dengan oksigen radikal bebas
berlebinan yang dihasilkan partikel silika aan sel inflamasi. Hipotesis
ini.didukung  dengan studi hewan terbaru tentang marker dari

pemecahan jaringan-ikat (demesine, hidroksiprolin) sebagai respons
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terhadap instilasi silika dan korelasinya dengan peningkatan netrofil
yarng dipicu protease. Studi eksperimental pada tikus mmenujukkan
instilasi. Intratrakea -dari slika dengan peningkatan dosis. dapat
menyebavkan emflisema dan penebaian dinding jaian napas,

mengarah pada penurunan signifikan-dari fungsi-paru. Hal-ini sam

D

dengan tingginya potensi siiika untuk menyebabkan sitotoksisitas dan
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melepaskan: mediator preinflamasi;  sitokin dan- RCS. 1 Reaksi
inflamasi akut yang dipicu silika dapai mengarah pada neningkatan

pemecahar protease inhioitor (@L-AT) dan peaurunan aklivitas anti-
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lastase. Kesimpilannya, studi eksperirnental menunjukikan bahwa

silika dapat menyebabkan destruksi jaringan elastic dengan inaktivasi

protease mnibitor (A1-AT) yang mengaran pada emfisema yang mirip

dengan. mekanisme merckok yang menginduksi emfisema (Hnizdo,
2003j.
5. Bronchitis kronis

Studi epiderniologi-menunjuk<ain bahwa prevaiensi bronchitis kronis
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(batuk —proauktif kronis) meningkat dengan intensitas dan durasi
paparan silika. Sebuah studi klinikcpatologi menemukan bahwa
terdapat ‘hyperplasia. kelepjar - mucus yang  berhubungan dengan

obstruksi_ aliran hapas pada penambang di Afrika Selatan.

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

Selanjuinyz, hyperplasia - kelenjar  mucus  berhubungan  dengan

rhonki, produksi sputum dan batuk (Hnizdo, 2003).

|
|
|
|

B! Penyakit di luar part
Paparan debu silika juga dapat menyebabkan beberapa penyakit di luar

paru yang terangkum datam tabie berikut (Hoy, 2019)

=
P
<
Y
§ B Tabel 2.3, Penyakit di luar paru yang berhubungan dengan paparan debu silika
o
wi < (Hoy, 2019)
S
>  Uiniver8enyakity 2oy | RenasitoryRenjelasasiins Rrawiiay
Penyakit autoimun e e ity | lnicaraitas Reaa
Arthritis rheumatoid Tiga kaii peningkatan risiko dibandingkan
tanpa paparan silika, terutaima pada laki-
laki
Systemic lunus | Berhubungan . dengan . respons. . dosis
erythematosus (SLE) dengan peningkatan intensitas atau durasi
papalan
Sclerodarrna Perkembangan sclerosis sistemik 'dengan
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ginjal tanpa‘hubungan respons dosis yang
jelas
Histopatologi bervariasi dari

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




41

[ reposiToRY.UBACID |

‘ dengari pembentukan aneurisma

‘ a0at terjadi tanpa penyakit culmoner
Merupakan - hasil: dari efek nefratoksik

‘ langsung dari partikel mikrokristalin silika

‘ dan - proses yang dimediasi imuri pada

| konteks penyakit autoimun

2.5 Nephronectini
integrin berperan penting pada makiriks sel ekstraseluler. Matriks

<

ektraseluler terlibat dalam berbagai fungsi biologis termasuk pertumbuhan
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sei, diferensias) se!, dan spoptesis. Temuan terbaru menunjukkan bahwa
selain  kemampuan inclekul ekstraseluler untuk berkomunikasi dan

berinteraksi dengan sel, interaxsi spesifik: antara melekui ekstraseluler

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

sangat penting untuk organisasi dan fungsi matriks yang benar. Bahan

penyusun matriks sksira seluler adalah glikoprotein-yang dieks=kresikan

oleh sel. Glikoprotein. merupakan protein vang. berikatan secara kovalen

dengan kartehidrat, biasanya berupa rantai pendek gula. Glikoprciem yang
paling. melimpah dalam matriks ekstraseluler - adalah  kolagen - yang
membeniuk serat-serat Kuat di luar-sel. Serat kclagen tertanarm daiam

jeiaring yang.-merupakan jaringan proteoglikan.; Beberapa sel dilekatkan ke

matriks ekstraseluier cieh “imatriks skstraseluler lain, misalnya fibronectin.
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Fibronectin - dan -protein-protein. matriks ~ekstraseluler. lainnya . berikatan
dengan protein reseptor permukaan  sel yang disebut integiin yang
tertanam: dalam -membran plasma. lntegrin berada di-sepanjarg membran,

dan sisinya yang menghadap sitopiasma berikatan dengan protein-protein
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terkait yang melekat pada mikrofilamen sitoskeleton, Nama integrin berasai

dari kata integrasi. Integrin berada pada posisi untuk meneruskan sinyal

antara: ~matriks ' ekstraseluler - dan sitoskeieton; - sehingga  akan
mengintegrasikan perubahan-perubahan. vang akan terjadi di luar dan di

dalam 'sel. Yerkait ikatan ligan, ntegrin yang f(elah teraldivasi akan
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menginisiasi jaur sinyal transduksi-untuk progresi- siklus sel, pengaturan
sitoskeleton intraseluler dan presentasi berbagai reseptor sel membran.
Integrin bersifat helercdimer dan memiliki ‘2 -subunit o dan . Semua
subunit. dapat menembus. membran. sel dan memiliki beberapa domain
siioplasmik, fungsi utama integiin - adaiah berikatan dengar matiks
ekstraselyler dan transduksi sinyal dari matriks ekstraseluler kepada sel.
integrin juga mempengaruhi surveilans imun, migrasi sei dan ikatan antara
beberapa patogzan seperti virus dan sel. Nephronectin juga merupakan
iigan untuk integrin dimana nephronectin memiilki peran iain seperti asedi
sei, difererisiasi dan persebaran se! {l.ee et al;, 2019).

Nephronectin (Npnt) adalah ligan integrin a831 yang merupakan
malriks protein ekstizseluier. Nephronectin diekspresikan paga berbagal
jaringan dan organ seperii ginjal, paru, pleksus koroid, lidah, tulang rahang,
epitel dental dein tulang fasial (Yarnada darn’ Kamijo, 2016). Neghronectin
merupakan matriks protein ekstraseluler berukuran 70-70  kDa yanag
menganduny pepgtida sinyal putative pada N-terminus, 5 epidermal growth
factor (EGF) berulang (asam amino. 57-250): dan . sekuens RGD_ (asam
aminc 382-384) serta “domain C-enminal MAM ' (asam amino 417-5€1)

(Kahai et zl., 2009).
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Gambar 2.8. Struktur protein nephirensactin.  Nephronectin, mengandung
sinyal peptida - dalam susunan 5 EGF berulang, sebuah motif RGD (Arg-
Gly-AspP dan domain MAM (Dlkutip dari: Yamada dan Kamiio, J Dent &
Oral Discrd: 2016)
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TCF-B - diketahui- dapat = rmenghambat - progresi ciferensiasi

osteohlast: sehingga. turut . mensupresi. espresi :gen_nephronectin melalui

TR

aktivasi resepter | TCF-B dan jalur MARPK{ERK1/2 dan JNK). inhibisi pada

reseptor TGF-B tipe | {iuga dikenal sebagai AlkS) oleh inihhbitor spesifik 2-

13-(6-metnyipyriain-2-yl)-1H-pyrazoi-4-yi]-1,5- naphthyridine, akan
menhinduksi - ekspresi -nephronectin..  Ekspresi -gen -nephronactin. akan

meningkat pada inauksi-siRNA pada Smad2 yang merupakan mediator
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intraseluler sentral dari sinval TGF-B. (Tsukasaki et al., 2012). Ekspresi-gen

nephroneciin juga dinambat oleh TNF-a melalui jalur NF-kB. Reguiasi turun

1
2
7

dari nephicnectin: diketahui megengaruhi inhibis  diferensiasi osteoblast

melalui TNF-a. Oncosiatin M (OSM) merupakan sitokin dan anggota dari
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subfamily interleuin yang dapat imenginduksi 1L-6, ieukemia inhibiior factc

(LIF) dan IL-11. OSM dapat menghambat ekspresi gen nephronectin

melaidi jalur JAK/STST dan MAPK (ERK1/2,038 MARPK, INK). Lebin laniut
lagi, regulasi ekspresi nephronectin dilakukan oleh faktor transkripsi Klf

melalui aktivasi ERKS ‘pada sei C2C1i2 'selama diferensiasi otol rangka

(Sunadome et al., 2011)
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Gambar 2.9 ‘Regutasi ekspresi gen nephionectin oleh TGF-B, TNF-a dan
OSM. Ekspresi-gen neohronectin (Nont) dihambat oleh TGF-B melalui jalur
MAPK, oleh TNF-a melalui jalur NF-kB ‘dan oleh OSM melalui jair
JAK/STAT dan MARPK dimana ekspresi-gen nepnrronectin ditingkatkan clen
Smad2 (Dikutip dari: Yamada dan Kamijo, J Dent & Crai Discrc: 20186).
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Nepnronectin merupakan sebuah protein matriks ekstrasetuler

yang diduga berperan penting dalam perkembangan dan fungsi berbagai

jaringan.-Frotein ini terkaitan dengan integrin terutama integrin a8p1 yang

merupakan. . reseptor matriks = ekstraaseluler dimana interaksi.  antara
nephironectin-dan integiin- a8p1- berperan  penting: dalarn perkembangan
awal ginial. Eksoresi gen pada nechrerectin direguiasi eleh herbagai sitokin

pada osteobiast sehingga wirut berperan meningkatkan direrensiasi osteoblast

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS

dan mineralisasinya sehingga nephronactin- mamiliki -peran penting dalam
perkembangan dan metaboilsme tuiang. Nephronectin juga berperan penting
dalam vasku'arisasi jaringan kardiak (Yamada dan Kamijo, 2018).

Peran nephronectin terhadap silikosis belum diketahui secara
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pasti. Meskiouri demikian, terdapat beberapa peneliian veng melaporkan

peran integrin pada onset silikosis. Bodo dkk mengutarakan bahwa partikel

silika memicu ekspies! beriebih dzri gen 35 integrin'seita tibrorectin, MMP-
12. Penelitian ini juga melaporkan bahwa partikel silika mempengaruhi
proauksi matriks ' ekstrasleuler melalui- metailoproteinase dan jatur sinyeai
TGF-B. dan_pada_akhirnya menyebabkan perubahan fibrotik (Bodo et al.,

2012). Peneciitian Nardi dkk, melaporkan ekspresi ligan ‘integrii L-selekiin
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merupakan hiomarker dini dari siiikosis (Nardi et al., 2018).
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Gambar- 2.10 Menjelaskan mengenai = berkembangnya fibiosis  yang
diinduksi silika melalui. matriks ekstraseluler termasuk integrin dan ligannya,
termasuk nephronectin.

FPenelitian oleh Lee dkk ‘menemukan bahwa kadar nephronectin
mengalami peningkatan ‘pada phasien silikosis. Hal ini. mengindikasikan
bawa Npnt' berperan ‘dalam inisiasi™ carn progresi fibrosis “paru yang

diinduksi silika.-Selain itu penurunan fungsi paru (%FEV1) juga berkaitan
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dengan kadar Npnt 'yang tinggi. Lee juga menemukan banwa Npnt
berkaitan ..dengan fase. akhir dari_fibrosis ; paru. Namun -bagaimana
mekanisme molekuler yang mendasarinya masih harus- dipclajari lebin

lanjut (l.ee et al.; 2019).
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| & v penyakit paru Z et e P A = Ligan.
| = r . kronis ! // Nephronectin
YT v Unur e Fibronectin
' 4 . /itronecti
' ; | Fiorosis Aensy]
I -------------- | Paru ———— | Kolagen
< — S
o A 4~ ---- oA
< — 1 “Mephreneciin I CXR
= ' serum : ' '
= g ' angd i Loy S
o
o <
>
S
>0 Keterangan :
L on
Diteliti

(77 ridak ditelit
Industri-marmer menghasitkan cajanan: debu silika, dimana pajanan debu

silika pada pekerja industry marmer dipengaruhi oleh lama pajanan, kaaar

19
| <
| <
| &
=
i >
| &
|0
=
v
| O
| &
prr}
| &

debu silika  di udara bebas, ukuran-debu silika di-udara bekas, dan
kepatuhan pekerja indusiri marmer untuk pemakaian APD. Pajanan deou

silika i mengektifkan mediator inflamas! yaitu IL-1, ¥FN gamra, My 88,
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IL-4, iL-10, 1L-12,-1L-18, Limfosit T, B serta MKT dan NK cell. Mediator

[ reposiToRY.UBACID |

inflamasi ini dipengaruhi oleh status gizi,. riwayat merokok, usia, dan factor

penyakit-kronis pada organ paru yang teian digerita sebeiumnya. Setelan
proses .inflamasi berlaniut, akain berkembang pengaktifan sei T dengan
merangsang acanya exspresi FD-1 dan CD-69 seria produksi dari soluble
receptor -2, vang pada akhirnya mengakibatkan resistensi apoptosis

yang ditandai dengan peningkatan soitibie FAS dan DCR 3, dari sini-akan
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berfanjut pada peningkatan deposisi dzri matriks ekstra seluler dengan
dipengaruhi integrin maupun ligannya (salah satunya nephroneciin) yang

akan berakhir pada adanya fibrcsis dari organ paru.

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

3.2 Hipotesis Fenclitian

- -Lama pajanen dehu silika meringkatkan kadar-nephronectin {Npnt)

- Terdapat peningkatan kadar nepnronectin (Npnt) pada pekerja industri

mairmer

- Pajanan marmer merupakan faktor risiko terjadinya fibrosis paru
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METODE PENELITIAN

&
=

Rancangan reneiitian
Desain ; penelitian. dilakukan . secara cross sectionai: -Penelitian

dilakukan secara in vivo pada pekerja industri marmer.
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4.2 Populasi dan Sampe!

Populasi sampei acdaiah pekerja industi-marmer,  tidak meriliki nwayai

penyakit paru kronis dan. penvakit fibrosis di Industri. marmer. daerah

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

Tuwungagung. Jumian sampel dihitung dengan rumus :

Keterangar:

= jumlah subyek yang diteliti

0 = kesaiahan tipe salu, ditetapkan 5% hipotesis safu-arah
Za = nilai standar a 5% hipotesis satu arah, vyaitu 1,64

[} = kesaiahan tipe dua, ditetapkar: 10%
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Z[3 = nilai standar 3, yaitu 1,28

X1-XZ = gelish minimal skor “Npnt “yang dianggap - bermakna aniara
seorang.yanaq terpapar. silika dengan seorang yang. tidak terpapar silika,
gitetapkan sebesar 15

S. = simpang. baku. selisih. skor: Npnt berdasarkan - kepustakaan = 12,24

| REPOSITORY.UB.ACID |
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N
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ki '--L'(ﬁ‘_}a)]

Sehingga, =2 [(1,64+1,28)12,24/15]7=11,35
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Sampe! digeroleh dengan cara stratihed random sampling pada pekerja

industri marmer di daerah Tulungagung yang memenuhi kriteriz inklusi dan

ekskiusi,-maka diperolzh besar sampei minimai 11,35 dibuiatkan men;adi

12. Jumlah sampe! minimal pekeija marmer adalah 12.
Kriteria Inklusi :
Laki-laki

- Usia 15 niingga 70 tahun.
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- Bekeria minimal 1 tahun di-industri marmer
- Bersedia ikut penelitian dan menandatangani informed consent
seteizh setelumnya menerima penjeiasan

Kriteria Eksklusi :

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

- Pekerja dengan riwayat penvakit paru kronis

- Pekeria -dengan riwayat. penyakit asma, keganasan, gangguan

pertumbuhan, penyakit jaringan ikal yang didapatkan berdasarkan

wawancara dan pemeriksaan fisik

4.3 Variatel Fenelitian
-. Variabel Bebas (Independent variable):

v/ Lama pajznan debu silika
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=  Kumulatif lama pajanan
- Varnabe!l Terganiung {dependent variable).

e Kadar Npnt serum

4.4 Lokasi dan Wektu Penelitian

Lokasi Penelitian

| REPOSITORY.UB.ACID |

-Pengarnbiian sampel dan CXR genelitian ini diiakukar di-industr mearmer
daerah Tulungagung dengan, persetujuan . dari peserta -vang - telah

rnenandatangani informed consent setelah diberi penjeiasar.
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-Labcratoriurn Fatologi Klinik Rumah - Sakit Sarful Anwair Malang uituk

menaukur kadar serum nephronectin.

Weaktu Penelitian

- .. Persiapan dan Pembuatan pioposal : Janueri-Februari 2021
= Pelaksanaain  Juni 2021
-~ Analisis dar Pengolahan Data: Juni 2021

- Penyusunan laporan - Juli 2021
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45 Instrumen Penelitian
Bahan dan aiat yang digunakan selama penelitian :

- Formulir informed. consent

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

= Formulii data pasien peneiitian

- Foto CXR

- Hasii pemeriksaan kadar Npnt seruni

|
|
|
|

%— 4.6 Definisi Operasional
o No [ Variabel | Definisi operasional | Alat ukur Skala El
= B 1. | Subjek | Subiek vang tidak | Wawancara | Katagori
[ e
u>.: P2 ! kontrol i terpapar debu silika :
S 06 . - il -
Z 2y U Pekerja ‘ Crang yang bak <erjadi | Wawancara | Katagoii
S0 i l - |
industri industii marmaer !
] marmer ‘ selama minima! 1 V
] L AN B —
3 Kadar N, pnt <ader Npnt serum an,me Numerik,
Serum adalah Kadar Npnt Clinked satuanng/mtk.
s ‘ yang diambil dari Llmmuno
1S ‘ seruim pekerja industri | Assay
s | marmer dan diukui , (ELISA)
F melalti teknik Enzyme ’
|2 ‘ Linked Immunc Assay |
v >
8 | (ELISA). Kadar Npnt |
=] ‘ dengan satuan pg/ml |
‘ dengan skala numerik |
4 Lama | Lama hekerja sebagai | wawancara - | Interval,
______ | pajanan | pekerjaindustn [ - | Singkat=1-<5 |
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Sedang =5-10
tahun

_ I 'S |~ |lama=>10tahun |
Kumuiatit lama , Wawancara | Numerik,

pajanan di tempat jam-iahuri

kerja industri marmer ’
yang dihitung dari !

arme: ’ tahun

| |
|

|

|

| yang d e
‘ perkalian rata-rata jain ,
‘ ‘
|

|

|

|

|

|

|

|
|

Kurnulaof
izma pajanan

kerja selema

semingoil |
(iam/minggu) dikalikan |
iama bekerja daiam |
tahun ’
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D

APD adalah alat yang | Wawancara | Ordinal
digunakan untuk y
Tieiindungi pekerja '
daii luka atau penyakit
vang diakibatkan oleh |
| adanya kontak dengan |
| bahaya (hazards) di ,
tempat kerja, baik
vang bersifat kimia, |
| biologis, radiasi, fisik, |
‘ elektrik, mekanik dan |
‘ lainnya. tUntuk mesker |
rekomendasi N85,
‘ respirator ’
|

| REPOSITORY.UB.AC.ID |

o
g

’ Riwayat ‘ Riwayat individu , wawancara intervai
nerokok erpapar asap ickok; -
‘ ‘ baik sebagai perokck \
| | aktif ataupun perokok |
’ ‘ pasif. |
j |
|
|
|

=

<
<
s
<L
o
o0

UNIVERSITAS

|
Penyakit | Penyakit paru baik Fwawancara, - | Ordinal
naru kronis ‘ infeksi maupun non V pemeriksaan
‘ infeksi yang bersiiat | fisik dan
‘ menahiun. ’ penunjang

e
75

©

| |

Umur | Lama waktu hidup | wawancara Interval
| sejak tanggal

dilahirkan.

!
|
| |
| Keluhan subjektif ! <atatgori
| akibat sebagai akibat - | 0= tidak ada
! !
|
|

Gejaia
klinis
gangguan
pernapasan ‘

| REPOSITORY.UB.ACID |

adanya penyakit, gejala klinis
gejala kiinis yang wawancara i=ada gejala
beikaiiar dengan klinis seiama
sistem pernapasan : lebin.dari 2
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nyeri dada, demam,
penurunan berat
hadan keringat malam

Permcriksaan chestx-
ray uniuk merentukan

Ghest radiclogi yang

diinte! p"C‘LaSI oieh

apakah ada gambaran

| Pemeriksaan
, Chest x--ray

atagoori,
0= Paru daiam
bax&s normal
= didapatkan
gambaran
pafologi paru

spsitais radiologi |

|
|
4’
|
N
|
|
n

;|
|
|
-
|
|
{ patologi paru secara
'
|
L.
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4.7 Prosedur Penelitian
4.7.1 Pengambilan Darah Vena

Alat Spuit disposable 6 mi, vakutziner, torniquet

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

Bahan: Kapas alkohol 70%

Cara pengainbilan darah:

- . Bersihkan. kulit di atas -lokasi tusukan dengan alkohgs! 70% dan

biarkan sampai kering.
- ... Darah diamhil dari vena mediana cubiti pada lipat siku.
-~ Pasang touiniguet pada lengain atas dan subyek peneiitian diminta

untuk-mengepal dan membuka. telapak tangan- berulang kali agar

vena jelas terlihat.
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-~ Lokasi penusukan aidesinfeksi dengan kapas atkohe! 70% dengan
cara berputar dari-dalam ke iuar.
disispkan

o "
- Spui

dengan memeriksza jarum dan penuiupnys.
- Setelah itu, vena mediana cubiti ditusuk dengan posisi sudut 45°

dengan jerum menghadagp ke'atas.

- _Darah dibiarkan mengalir dalam jarum kemudian jarum diputar

| REPOSITORY.UB.ACID |

menghadap ke bawah. ‘Agar- aliran -cebpas, ~penderite’ diminta
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ml.

- Tourniguet dilepas, kemudian jarum ditarik dengan tetap rmenekan

bekas tusukan dengan kapas alkchol.
- Tempat bekas wisukan diiekan dengan Kapas aikonoi sampai tidak
keluar darah lagi.

- Setelan itu, nekas tusukan ditutup dengan plester.
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Pemeriksaan Kadar Nephronectin Serum
Bahan penelitian ini adalah spesimen darah sebanyak 3 ml dari pekerja
industri marmer yang memenuhi keiteria inklusi dan ekskiusi,

Penentuan kadar Nephroinectin Serum dengan ELISA (Cat. No E5745Hu)

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

FUEEL’] 2n

- . Tipe : Sandwich ELISA, bictinylated NPNT antibody.

Aplikasi: Serum, Plasima, ascites, cell’culture stpernatant atau cairan
biologis lainva

- Kebutuhan sampei: 24 ng/miL

- Penyimpanan : Kit disimpan pada suhu 2-8°C (Kit stabi! dalam kondisi

ini hingga 6 “bulan). ‘Apabiia reagent daiam kondisi - terbuka, suhu
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penyimpanan pada suhu -20° C dan tahan sampai 6 bulan.

Hal vang Periu Diperhatikan Dalam Penviapan Kit

o Sepelum penggunaan, kit dan sampel herus dihangatiain mencapai
suhu ruangan selama 30 menit.
e Instruksiini harus digatuhi secara seksama selama eksgerimen.

o _Setelah strip-strin sejumlah yang diinginkan di ambil, seqera segel ulang

| REPOSITORY.UB.ACID |

tas wadah untuk ‘merncegah sisa sirip oari- kerusakan. Tutupi semua

reagen pada saat tidak digunakan.
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» Pastikan urutan pemipetan dan tingkat penambahnan dar well saiu k

yana lain selama proses pemipetan reagen.

Ujung pipet darn sealer pelat uji yang dipegang tangan harus daiam

kondisi bersin dan sekali-pakai untuk mencegah kontaminasi silang.
¢ Hindari menggunakan reagen dari batch berbeda secara bersamaan.

o Larutan — substrat ' B bersifat s sensiiil . terhadap: cahava, jangan

mengekspos larutan substrat B pada cahaya dalam waktu panjang.
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e Larutan siop memliki kandungan asam. Selaiu  gunakan pelingung
mata, tangan dan kuiit saat mengaunakan bahan ini. Hindari kontak

anwara reagen kic dengan kulit atau kelen,ar lendir.

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

o Kit tidak boleh digunakan me'ebihi waktu kadaluarsa.

Persiapan Reagen

Semua reagen harus dibawa ke suhu ruangan sebelum digunakan.

Standart. Campurkanl20ui standeit (24ng/ml) dengan 120ui pengencer
standart- untuk -menghasilkan 12ng/mi larutan stok - standard. Diamkan
standart seiama 15 menit dengan agitasi lembut sebelum membuat larutan
pengencer. Siaskan standart pcin duplikat dengan cara melarutkan larutan

stok standart (12ng/ml) 1:2 dengan pelarut standart (standard diluent)
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uniuk - menghasilkan larutan 6ing/mi; =3ng/ml,_ L.5ng/ml ~dan 0.75ng/mi.
Pelarut standard berfungsi sebagai standard nol (zero standard) (0 ng/ml).
Larutan “zpapun 'yang “tersisa harus “dibekukan pada suhu -20°C ‘dan
digunakan dalam_jangka waktu satu bulan. Precses pelarutan dari larutan

standart {standat scluticn) yang disarankan adalah sebagai berikut:

| REPOSITORY.UB.ACID |

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




55

2]
|9 itac ava  Ranncitary Univarcitas Braws
| ‘g 12ng/ml Standard No.5 J 120ul Ongmal Standard + 120u] Standard Diluent
| >. AT IV Ao TN LT LA TY I A T T T S Uit U ¥§7 O v uuroTaay oJorawy
| 5 fng/ml Standard No.4 J 120ul Standard No.5 + 120w Standard Diluent

- A1l g A A WS IATATAMITATATEE EIAIAYVICI A S I LNEE Y=L TS
| &
| E 3ng/ml tandard No.3 J 120ul Standard No.4 + 120ul Standard Diluent
| w EEISILVACIAME M LWEE  ISSLT TIISFLI A SIS 4 1A IR INITAIAVEE NISIAV/2IAEILS L NN LT HT1Y.Y)
| &
I_ 1.5ng/ml Standard No.2 J lUOuI Standard No.3 + 120wl Standard Diluent

0.75ng/ml Standard No.1 J 170;.11 St'mdard No.2 + 120u! Standard Diluent

V)

5= L

ui ] N

o |

- m Stapcard , . L . - ! iy | . 2! €
Concenrratmn Standard No.5 | >tandard No.4 standard .\lo.j-l Standard No.2 | Standard No.1

Lin v o e it eonov—daeene s rislo s 2o =1 NEVNENNIDILS TR N I S ANV LY W .. TR
s 24ng/ml 12ng/ml 6ng/ml 3ng/ml | 1.5ng/ml | 0.75ng/ml

Gairibar 3.1 Proses pelarutan larutain standar

| REPOSITORY.UB.AC.ID |

Wash Buffer l.arutkan 20ml Wash Buffer Concentrate 25x kedalam air

deionisasi atau air suling ‘untuk - menghasikan 500 ‘mi Wash Buffer 1 .

Apabila terbentuk kristal pada - konsentrasi, .campurkan secara lembut
sampai semua «ristalnya larut sempurna.
Persiapan Samael

Serum. “Biarkan seruri . menggumpai selama 10-20 menit pada suhu

ruangan. Masulkan pada mesin: sentrifugal pada 2000-3000 RPM selama
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20 menit. Ambil hasii supernatan-nya tanpa seaimer.

Flasma. Kumpulkan plasma menggunakan EDTA  atau: heparin sebagai
bahan anti koaguiasi. Setelah mencampur selama 20 menit, masukan
sampel pada mesin sentrifugal selama 20 men't pada setetan 2000-3000

RPM. Ambil hasil supernatan-nya tanpa sediimen.

Urine /- Asites [ Cairan seretrospinai,  Ambil vdengan tabung steril.

| REPOSITORY.UB.ACID |

Masukan pada mesin sentrifugal pada setelan 2000-3000 RPM selama 20

menit. Ambil hasil supernatan-nya tanpa sedirnen.
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Superinatan Kultur Sel. Ambii- dengan ‘tabung steiil.- Saat menemukan

[ reposiToRY.UBACID |

komponen huangan, masukan pada mesin sentrifugal pada sectelan 2000-

3000 RPM selama 20 menit. Kumpulkan hasil supernatannya. Saat

menemukan kecmponen tersebut di dalam sel, gunakan PBS {pH 7.2-7.4)
untuxk melaruikan suspensi sel, konsentrasi sel kurang iebin 1 jutari.
usakkan  sel melalui- siklus berulang - beku-cair untuk mengeluarkan

kompoen-kormponen dalamnya. Masukkan dalam mesin sentiifugal pada
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setelan 2000-300C RFM selama 20 menit. Kumpulkan hasil supernatannya
tanpa sedimen.
Jaringan. Basuh jaringsn pada PBS (pH | 7.4) sedingin res untuk

J

menghilangkan sisa carah sepenuhnya dan timbang beratnya sebelum

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

proses nomagenisasi. Cincang jaringan dan homogenisasikan daiam PBS

(herat jaringan. (g): PBS (mL) volume=1:9) menggunakan gelas

homogenizer pada es. Untwuk menguraikan sel lebih‘ianjut, suspensi yang
ada bisa di sonikasi dengan menggunakan alat ultrasonic cell disrupter
atau pengganggu sel ultrasonik ‘atau -melalui-siklus beku-calr berulang.
Hasilnya kemudian di masukan ke mesin_sentrifugal selama 5 menit pada

setelan 5000xg untuk mendapatkan hasil suparnatan.
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Catatan

e Kornsentrasi sampel harus di prediksi teilebih-dahuiu sebeiurm digunakan

dalam: proses i, Apabila konsentrasi-sampelnya tidak dalam batasan
kurva standar, pengguna diwajibkan untuk menghubungi kami untuk
)

menentukan campel optimal uniukeksperimen spesifiknya

e Sampel yang akan digunakan dalam 5 nhari kedepan harus disimpan

| REPOSITORY.UB.ACID |

pada suhli2-8°C. 'Semua sampel harus dialikuotasi atat disimpan pada
suhu -20°C dalam jangka waktu 1 bulan atau pada suhu -80°C dalam

jangka waktu 6 bulan. Hindari siklus beku-cair beruiang.
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= Sampel harus didawa ke suhu fuangan sebelum menulal proses uji.

o Lakukan. proses . sentrifugal ~untuk . mengumpulkan sampel sebelum

digunakai.

o Sampel dengan kandungan NaN2 tidak bisa di tes katena dapat
mengnambat aktititas Horse Radish Peroxidase (HRP).
o Ambil hasil supernatannya dengan:-haii-hati. Apabila muncui-sedimen

dalam proses penyiimpnanan, proses sentiifugal dapat dilakukan lagi.
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e Proses hemolisis dapat memiliki pengaruh yang besar pada kevalid-an
hasi_tes. Lakukan langkah. yana diperlukan untuk meminimalkan

terjadinya-hemoilisis,

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

Prosedur pemeriksaan:

- Siapkan seimua reagen, larutan siandart dan sampel sesuai instruksi.

Diamkan semua reagen sampai mencapai suhu ruangan sebelum

digunakah. Preses uji dilakuxan dalam suhu ruangar.
- Tentukan jumlah strip vang diperlukan dalam proses uii. Mesukkan strip
ke dalam frame. Strip 'yang tidak digunakan-harus disimpan pada suhu

2:8°C.
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- Tambahikan- 50ul “slandart ke standard  well. ~ Catatan: ' Jangan
tambahkan antibodi kedalam standard we!l karena: larutan standart
memiliki kariduingan antibodi biotinilasi.

-+ Tambahkan 40p!  sampel kedalam- sampie -weli- dan kemudian

tambahkan 10ul antibodi anti-NPNT kedalam sample well, dan

kemudian:taimbahkan 50ul streptavidin-HRP kedalam samgle well-dan

| REPOSITORY.UB.ACID |

standard well (bukan control well kosong). Campurkan dengan
sempurna Tutup. pelat uji dengan sealer dan inkubasikan selama 60

menit pada suhu 37°C.
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- Buka seater dan cuci pelat uji sebanyak 5 kali dengan wasn buifer.

Rendam sepenuhnya dengan setidaknya 0.35 ml wash buffer selama

30 detiik sampal 1 menit setiap sawu kali cuchk. Untuk preses cuci

otomatis, kasongkan setfiap well dan cuct sebanyak 5 kali cengan wash
buifer. Tekankan pelat uji pada Keitas tissue atau benda-benaa bersiiat
menyerap lainnya.

= Tambankan 50yl larutan substrat A pada setiap weli dain kernuaian
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tambahkan 80ul larutan substrat B pada setial well. ‘nkubasikan palat
uji dan tutup dengan sealer baru seiama 10 menit pada suhu 37°C
dalam kondisi geiap.

Tambahkan 50ul larutan stop kepada setiap well, warna biru akan

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

srubah menjedi kuning gain sesera.
berubah menjedi kuning dengan segera

10 menit setelah menambahkan. solusi stop, segera tentukan nilai optical

density {OD- value) dari setiap welt dengan menggunaken pembaca

microplate vang di setel pada 450 nm selama 10 menit.
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| REPOSITORY.UB.ACID |
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4.7.2 Prosedur Pengambilan Dan Pengumpulan Data Bagan Alur Penciitian

| Pekerja industri rarmer di daerzh

| Tulungagung

Kriteria Inklusi
& Eksklusi
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1
2
2

Membagi subiek penelitian menjadi 3 kelompok herdasarkan iama pajanan debu silika di tempat

kerja

-
= —my

[
i |
AV \/ Ve

| REPOSITORY.UB.AC.ID |

Lama pajenan

Lama pajanan | Lania pajanan
1-<5tahun

|
5-10 tahun | >10 tahun

f—————

Mengukur kadar nephronectin
Serum cengan teknik ELISA
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N

Analisis Data:
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Kadar serum nephronectin
-... .Gambaran CXR
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4.3 Anatisis Data
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Pengolahan dan analisis- data_menggunakan. software IBM. SPSS

versi 24.0. Dilakuken uji komparatit- lama pajanan debu silika dengan

kadar nephrcnectin serum dengan. uji. analisis one way anova bila
normalitas —ocata terpenuhi  dilanjutkan  analisis ~post-hoc ™ dengan
bonferroni. Biia normalitas daia tidak terpenuhi, maka dilakukan uji non

parametrik dengan uji Kruskal-Wailis, dinyatakan bermakna bila p <.0,05.
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Uji korelasi: kumulafif- lama paianan debu silika dengan nephronectin
serum Jjuga diiakukan dengan uji analisis regresi iinier, bila normalitas
data tidsk terpenuhi - maka dizkukan uii non parametiik dengan uj

regresi ordinal, besarnya korelasi dinyatakan dengan r (-1 s.d +1). RISiko

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

pekerja Industii ‘mearmer untuk - mengalami silikosis (diiihat dari kadar

LB
Pl

nephronectin).- dibandingkan subjek yang tidak terpapar silika dinilai

dengan RR {Relative Risk).

f
RN
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HASIL PENELITIAN

Penelitian dilakukan dengan persetujuan etk dari Komisi Etik Penelitian
Kesehatan “[Fakuitas ~ Kedckieran Universiias: Brawijaye: no 117/ECIKEPK . -
PSPDS/ 04/2021. Penelitian dilakukan pada bulan Mei sampai Juni 2021 di

Fakultas Kedokteran iJniversites Brawljaya Malang. Total didapaikan 40 subjek
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yang masuk kriteria inklusi dan_eksklusi serta teiah menandatangani informed
consernt. Semua subjek genaitian yang didapatkan adealeli faki - faki. Wawancara

dan pengambilan sampel dilakukan di Kecamatan Campurdarat, Tulungagung,
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seria pengukuran kadar serum nephronectin dilakukan di Laboratorium Patciogi

Klinik Rumah Sakit Saiful Anwar.

56 Karakteristik Subjek Penelitian
Subjek penelitian adalah pekerja -industri marmer yang bekefja
sehagai pengrajin yang: telah bekerja minimal selama 1 tahun dan bekerja
di lingkungan terbuka. Seiuruh subjek adalah laki-laki berusia 18 sampail 67

tahun dengan median usia 40,05 fahun. Berdasarkan iama pejanarn,
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waktu pejanan paling singkat adalah 1 tahun.dan paling lama 39 tahun.
Fekerja dengan lama pajanan debu sillka 1-5 tehun sebanyak 12 orang
(30%), lama pajanan- 6-10 tahun sebanyak 14 orang (35%), dan lama
pajanan diatas 10 tahun sebanyak 14 orang (35%), dengan rerata lama

paianan 12,80  + 7,32 Rata-rate kumulatif lama pajanan adalah 555,15 +

i
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478,41 dengan kumuleili lama pajanan’antara 42 sampai 1972 jam-tahun.

Berdasarkan status merokok, pada. subjek penelitian dibedakein menjadi 3

kelompok yaitu- perokok “sebanyak 22 crang ( 55%) “derigan Indeks
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EBrinkman ringan pada 90,5% subjek, bekas perokek 5 orang (12,5%) dan
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sisanva hukan perokok 13 orang (32,5%). Berdasarkan status penggunaan

masker sebagal APD saat bekerja, didapatkan sebagian besar subjek

b

penelitian selalii menggunakan imasker namun tidak. sesuai standar yaitu
18 orang {45%),  disusul kadang menggunakan masker saai bekelja
sebanyak 17 orang (42,5%) serta tidak pernah rmenggunaken masker 5

orang (12,5%). Daiam nal ini, penggunaan masker yang memenuhi stancar
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adalah pemakaian masker bedah yang dilapisi dengan masker kain. Pada
gambaran chesi x-ray subjek, didapatkan gambaran normai pada 90%
stibjek; ‘serta 10%  dengan gambaran abnormal dimane  gambaran

<

abnormal chest x-ray tersebut berupa gambaran bronkitis kronis sebanyak

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

5% subjek, perebalan hillus sebanyak 2,5% subjek, serta sebanyaic 2,5%

;

subjek dengan gambaran chest x-ray bekas minimal efusi pleura minimal.

|
|
|
|

< karakteristik n (%) - Median (min-max)
P
<L Usia (tahun) 40,05 (min-max)
o Cama Kerja {tanin) =
’f-; B e 1-5 tahun 12 30
o ¢ 6-10 tahun 14 35
S é «>10 tahun 14510735
Z Kumulatif larme pajanan {am-tahun)
>0 Merokok
e Perokok 292 55
¢ Bekas perokok 5 12,5
¢ Bukan perokok 13 32,5
indeks Brinkrnann {(n=22)
= ¢ Ringan (0-129) 20 90,9
5;, e Sedang (200-599) 2 9,09
E: ¢ Berat (> 600) 0 0
& Periggunaan aiat pelindung diii-(APD)
’g e Tidak pernah menggunakan 8 125
& masker jenis apapun
L e Kadang menggunakan masker 17 425
namun tidak sesuai standar
¢ Selaiu menggunakan imasker 18 45

namun ticak sesuai standar
o Kadang menggunakan masker
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sesuai standar
v Selalu menggunakan masker
sesuai standar
Gejala Klinis Ganguan Pernapasan
e lioaka ada gejala 40 100
o ada gejela selzama lebih dari 2 0
mingou
Chest X-ray
e Paru dalam batas normal 36 90
¢ Didapatkan garnbaran patcicgi 10
paru
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Tabel 5.1 Karakteristik Subjek Penelitian
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57 Perbedaan . -Kadar . Nephronectin - (Npnt) ' Serum, -Pada - Kelompok
Terpajan dengan Kelompok Tidak Terpajan (Kontrol)

Ada 2 (dua) kelompok yang dibandingkan nilai tengah kadar Npnt

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

serumnya, yakni :

1. Kelompok Teipajan (Pekerja Industri Marmer)

2. . Kelompok Tidak Terpajan (Kontrol)

|
|
|
|

Berikut ' merupakan perbandingarn: kKedua . keziompok yang disajikan

melalui_grafik perbandingan rerata serta nilai tengah_ kadar Npnt serum

KKeloapok Terpajunvs Tidak Terpajan Felompok Terpajan vs Tidik Terpalan

V) — , ' ! D -
L o antara kelompcek tergajan dan tidak terpajan.
5=
o <
2 0e
= I U TALT G . YT DU - DR T U I AL APUET SR - PR L SR _
D m 250 250+
- T
200 l» 2 .00 ‘
. N R
- : & | L § o
[ 100 | e i
E ik | o ]
| < ' — '
E QU | Repositor it |
T | | | | |
I | .
| g e e e ) G T e Ly o
| &
&

Error Bars: 95% Cl Error Bars: 95% Cl

Gambar 5.1. Ferpandingan Rerata dan Nilai Tengah Kadar Serum Npnt antara
Keicmpok Terpajart dengan Kelornpok Tidak Terpaian
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3] -
:é | Pajanan n | Median (Min-Max) |
& [Tidak Terpajan__|” 10 | 0,6780 (0,21 - 1,96) ng/mL |
13 | n::lpajdn 40 | 11,6990 (0,22 - 5,27) ng/mL |
ié Tape! 5.2 Data Pemeriksaan Kadar Npnt pade Kelompok Terpajan

dan Kelermpok Kontro!
Dari grafik di atas aapat dilinat banwa median kadar Npnt kelompok

terpajan-lebin tinggi daripada kelompok: yang tidak terpajan. Kelompo

BRAWIJAYA

(%)
=
7 terpajan dengan nilai median serta nilai terkecil dan terbesar nilai kadar
o
i
= serur-adaiah 0,318 (0,22 - 4,286) ng/ml lebin tinggidaripada kedar serum
=
=

Npnt kelompok- tidak terpajan dengan nilai median 0,748 (0,62 - 2,458)
ng/mL.

Pada hasil uji hormalitas data kadar Npnt tidak menyebar normal,

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

serta pada hasil uji hormogenitas ragam menunjuk<an tidak homogen. Clen

karena kedua asumsi tidak terpenuhi, maka uji t.dua sampel behas tidak

tepat uniuk digunakan. Sebagai gantinya, digunakan uji Mann-Whithay

untuk -membandingkan kadar Nopnt antar kedua keloempek menurut status

—

terpajan - tidaknya. Berdasarkan hasil - uji Mann-Whitney di aias, dapa
diketahui bahwa nilai signifikansi ujiinya s ar 2,012, ha! ini berarti hahwa
nilai tengan kadar Npnt kelompck terpajan (pekerja indusiri -marmer)

berbeda signifikan dengan nilai tengah kadar Npnt kelompaok tidak terpajan
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(subjek kontrol). Dengan kata lain, dapat dinvatakan bahwa nilai tengah
kadar-Npnt pekerja industri marmer lebihiinggi secara signifikan-dari nilai

tengah kadar Nnnt subjek kontrol yang bukan pekerja industri marmei. Hal

| REPOSITORY.UB.ACID |

ini juga bisa diartikan bahwa ada peningkatan kadar Npni yang signifikan
pada mereka . yang - bekerja —sebagai pekerja. industri marmer’ jika

dibandingkan dengan' mereka yang tidak bekerja sebagai pekelja ndustr

marmer (subiek kontrol).
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5.8 Perbedaan Kadar Serum Nephronectin (Npnt) Berdasarkan Lama

Pajanan Debu Silika Pada Pekeria Industri Marmer

Ada 4 (empat) kelompok yang dibandingkan niiai tengah kadar Npnit

serumnya. Keempat kelompok tersebut, yaitu :

E 1. Kelompok 1 : Bukan  Pekerja inausti  Marmer
2L - sebagai kontral (tidak = terpajan)
Z =
R " 2. Keioimpok 2 Pekerja Industii Marmer dengain Laina Pajarain 1-
>
=g o
Sm 5 tahun

3. Kelompok 3 - : Pekerja Industri Marmer dengan Lama Pajanan 6-

10 tahun

»

Kelompnok 4 : Pekerja Industri Marmer dengan Lama Pajanan >

10 iahun

REPOSITORY.UB.AC.D |

Berikut disajikan grafik perbandingan nilai tengah kadar Npnt serum

antar ke-empai kelompok menurit lama pajanan .

< 4004 3004
= Fouial
) - -
< s 300+
= ; ) . 4
75} | A1¥ i
o z 1 <
g < 2 2004 ‘ "if N
=
> WIS e Lo i
0 e IR
SiEsSha- | { % ' =
W o R
Tidak Teipajan Termdn 1 e Cesaian STt el - Terpaians 10 tahr PRSI _T,,_E;'EW_J;\A"‘T’;;;‘_H]:’ Yeroaprfehdratl ¥ Libdan® Bl
Kelomgek Lama Pajanan Kelempiok Lama Pajanan
Eror Bars. 95% ¢l Error Bars: 95% CI
[a]
. Gambeur 5.2. Perbanaingan Nilai Tengah Kadar Npnt antara Keempet Kelomook
| > ~ J . .
15 Menurut i.ama Pajanan
N ¢ YWV Y WV I TS s s e r e e FF St ¢+ TN I S R RS e § G 4 E A T S AR T s N
8 _Pajanan__ . | n ___'_______MEQ’QH_(_ME‘_ME‘_X)_____J
§ Tidak Terpajan | 10 | 0,678(0,21-1,96)ngimi |
| & Terpajanl-5tahun |~ 12 (,- 6960 (0,22 - 2,27) nglral. |
. Terpajan 8-10 tahun | 14~ 104,0480 (0,27 - 4,28) ng/ral 1|
“Terpajan > 10 tahun _| __ﬂ____'____?__f?_! 0.(1,74 -5.27) ng/mL._|

Tabel 5.3. Data Perneriksaan Kadar Npnt pada Kelompok Terpajan
dan Keiompek Kontro.
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Berdasarkan grafik dan tabel di atas, teriinat ‘bahwa median kadei

Npnt pada kelempok vang terpajan >10 tahun adalah yang paling tingai

vaitu 2,4710  (1,74-5,27) ng/mL dibandingkan dengan ketiga keiompok
lainnya kelompok tidak terpajan 0,678 (0,21-1,96) ng/mL., keloipok
terpajan 1-5 tahun 0,696 (0,22-2,27) ng/mL, serte. kelompek terpajan

tahun 1,0480 (0,27 - 4,29) ng/mL. Adapun keragaman data, terlihat bahwa
ragam antar kelompok tidak sarma. Oleh karena kedua asumsi utama pada

analisis ragam tidak terpenuhi, maka anaiisis ragam (ANOVA) tidak tepat
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untuk.- digunakan. Sebagai alternatifnva, - dilakukan - pendeksian. analisis
statistika non-parametrik, yakni dengan menggunakan uji Kruskal-wall's

Berdaseikan hasil uji Kruskal-Wallis yang . membancingkan nilai

r

(=}
o
<
©
=
-
[
=)
-~
&
)
a
=
=

tengah kadar Npnt antar keempat keicmpok, dapat diketahui bahwa nilal

signifikansi ujinya sebesar 0,000.atau lebih kecil dari nilai signifikansi 0,05,

Hal ini’ menunjukkan adanya perbedaan nilai- tengah- kadar ‘Npnt' yang

signifikan antar. keempat kelompok lama pajanan. Berikutnya, untuk
mengetahui perbedaan  antar rmasing-measing  kelomipok  larnz pajanan,

dilakukan uji perbandingan berganda, yakni dengan menggunakan ujit dua

S
<
V) -
s h—
a; sampel bzhas dan uji Mann-Whitney.: Ringkesan hasi! uji- perbandingan
o
(58]
= << nilai tengah kadar Npnt antar keempat keiompok lama pajanan tersaji pada
S
Spes tabel herikut.
_______________________________________ - PR NN U NP T S T P
Perbandingan Kadar Npnt | Metode Sig. Keterangan
- : Ariaiisis -
Kontro - Terpajan 1-810 | Ujit 0.922 | Tidak berbeda nyata
] Kontroi™ | Terpajan 6-10 ¢ | “Mann-Whithey | 0.089 | Tidak berbeda nyaia
§ ~ Kontro | Terpajan 2 10 th | Mann-Whitney | 0.000 Berbeda nyata
I | Teroaian 1- L R AT PG e pUSIHIOTY OTivy Tor T av
|2 Terpzfa {ﬁnl | Terpajan 6-10 : Manin-Whitney. | - 0.080. | Tidak berbeda nyata
|8 AL |
& Terpajan 1- | Ter > ' . Berbeda nyat
i;. Te ,.%a{;.n 1 | Terpaian'z:10 th : Mann-Whithiey 6000 Berbeda nyaia
IO Y S S TV e S S3A SOPOTRGTY STy Qo i e Ty e
Tergsuﬁ?G ! Terpajan 10 th : Mann-Whitney 0.039 Berbeda nyata

Tahel 5.4 Hasi Uji Perbs P'hr]ran Nilai Tengah iKadar Npnt-aniar Keempat
Kelompok Lama Pajanan
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I~
Ei Kelompok | Nilai tengah | Notasi :
E TidaRT Terpajan |0.8014 it
8 (Terpajan,1;5tahun ., 0.8258 | || o8 i
ki Terpajan 6-10tahun | 16773 | . a_ |
] Terpajan > 10@hun | 2.6196 o
Tabe! 5.5 Ringkasan Hasil Ujt Perbandingan Nilai Tengah Kadar Npnt

antar Keempat Kelompok lLama Pajanan
Berdasarkan nasi! uji t due sampel bebas dan Mann-Whitney - di
as, dapat diketahui bahwa niiai signifikansi hasil uji. perbandingan nilai

tengah kadar Npnt antara’ kelonipok yang terpajan = 10 tahun dernigan
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ketiga kelompok lainnya memiliki nilai signifikansi kurang dari ©,05. Hal ini
menunjukkan bahwa nilai tengah kadar Npnt kelompok yang terpajan -z 10

tahun - berbeda signifikan - dengan  ketiga - kelompok -lzinnya, - tarmasuk

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

kelompok yang tidak terpajan. Adapun peibandingan kadar Npnt antar

1N

ketiga  kelompok | {tidak terpajan, terpajan 1-5 tehun dan terpajan 8-10

tahun) menunjukkan hasii yang tidak berbeda signifikan. Dengan kata lain,

ketige: kelempok iersehut, yakai kelornpok yang terpajan 1-5 tahun,
kelompok yang terpajan 6-10 tahun dan kelompok yang tidak terpajan,
ketiganya memiiici nilai tengah ‘kadar-Npnt yang retaif sama atau tidak

berbeda signifikan satu sama lain
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Analisis Hubungan antara Lama Pajanain dan Kumtulatif Lama Pajanan
dengan Kadar Serum Nephronectin (Npnt) pada Pekerja Industri
Marmer

Keeratan, hubungan antar variabel . dapat diketahui dengan
menggunakan uji korelasi’ Sebeium dilakukan uji korelasi, hubungan antara

lama pajanan dan_ kumulatif lama pajanan dengan kadar Npnt dapat

| REPOSITORY.UB.ACID |

disajikan daiam graiik scatter pict untuk memberikarn garmbaran awal gola

hubungan antar variabel yang diuji sebagai berikut.
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Gambar 5.3. Scatter Plot Lama Pajanan dan Kumulatit Lama Pajanan
dengan Kadar Nephrenectin
Dari- gambar  di atas, terlihat bahwa ftitik-titik - plot - cenderung

membentuk suatu poia garis dari pojok Kiri bawah ke pojok kanan aias. Hai
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ini-mengindikasikan adanya hukbungan positif antara lama pajanan ataupun

L9)
bt )

Kumuiatif lama pajanan dengan kadar Npnt. Seianjutnya dilakukan -uji

korelasi. Yang - terlebit dulu diuji ~normalitas - datainve,: «dan -hasil uiji
normalitas data iama pajanan, kumuiatif lama pajanan dan kadar Npnt tidak
menyebar nermai- maka uji korelasi yang digunaian ‘adalah uji: korelasi

spearman. Hasil uji korelasi spearman antara lama pajanan dan kumulatif

lama pajanari-derigan kadar Npnt terjadi pada tabel berikut

<
<
s
<
o
0
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Berdasarkan hasii uji korelasi di atas, dapat diketahui bahwa nilai
signifikansi-tama pzjanan serta kuimulatif pgjanan lebin kecil'dari 0,05 yaitu
0,000, Hal ini menunjukkan bahwa lama bajanan maupun kumulatif lama

pajanan memiliki' hubungan yang sangat erat dengan kadar Npnt. Dapat

juga dikatakan bahwa lama pajanan. maupun kumulatif lama. pajanan. debu

silika betpengaruh sangat signitikain terhadap kadai Npnt pada pekerja

| REPOSITORY.UB,ACID |

industri-marmer. Jika melihat niiai korelasinya, capat diketahui bahwa nilai
Koreiasi -~ bernilal’ positii- yaitu sebesar  +0,633 dan +0,630, hal ini

menunjukkan bahwa lama pajanan dan kumulatiflama pajanan berbanding
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lurus dengan kadair Npnt. Dengan kata lain, semakin tamez seorang pekera

terpajan debu silika, maka semakin tinggi pula kadar Npnt serum pekerja

tersebut. Begitupun sebaliknya, semaxin singkat secrang pekerja terpajan

sehu silika, maka semakin rendah juga kadar Npnt serumnya.

A

5.10 Analisis Hubungan antara Varizbel bebas (Lama Pajisnan Debu Sitike)
dengan Variabel Perancu dengan Variabel Tergantung (Kadar Serum

Nephronectin (Npnt) ) pada Pekerja Industri Marmer
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Dalam -penelitian _ini, juga dilakukan. pengamatan/pengukuran

ternadap fakior-faktor perancu yang dimungkinkan dapat mempengaruhi

hasil penelitian. Beherapa variabe! perancu yang diamati-antara lain : umur

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

pekerja, riwayai merokok (indeks - brinkman) dan - penggunaan alat

pelindung diri (APD). Variabel-variabel ‘tersebut. akan dianaiisis. apakah

memiliki-hubungan yang erat dengan kadar Npnt. Uji yang digunakan

adalah uji kereiasi yang ssbelumnya -dilakukan- uji. normalites -data, -dan
didapatkan pahwa data ‘Npnt tidak menyebar normal, maka uji korelasi
antar variabe! perancu dengan kadar Npnt dilakukan dengan-menggunakain
uji korelasi spearman.

Berdaseikan hasil uji korelasi spearman di atas, dapet diketahui
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bahwa nilai signifikansi untuk variabel umui sebesar 0,012 dan meiokok
sebesar 0,013 vang beinilai lebik kecil dari nilai signifikansi 9,05, Hal ini
mengindikasikan bahwa umur dan riwayat merokok berhubungan erat
dengan kadar Npni pada pekerja indusiri'marmer. Sedangkan penggunraan

APD memiliki nilai signifikansi sebesar 0,752 yang berarti_tidak memiliki

| REPOSITORY.UB.ACID |

hubungan yang erat dengan kadar Npnt gada pekerja ingustri marmer.

BRerdaseikan hasil uji korelasi ini, -perlu- dilakukan. analisis lehih

ianjut - yakni- aengan  imeinggunakan —analisis- regresi beiganda  untuk

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




70

[ reposiToRY.UBACID |

mengetahul bagaiinana pengarun varabel lame payanarn dan variabel-

variabel perancu terhadap kadar Npnt pekerja industri marmer baik secara

simultan maupun secara parsial.

5.11 Analisis  Faktor-faktor yang Berpengaruh terhadap Kadar
Nephreinectin {Nbni) Serum pada Pekerja Indusiri Marme
Ada beberapa faktor (variabel bebas) yang diduga mempengaruhi

tinggi rendahnya kadar Npnt serurn pada pekera industri rmarmer, yakni
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1. Lama Pajanan (tahun)

Mo

Umur {{ahun)

w

Riwayat Merokok (Indeks Brinkmann)
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4. "Penggunaan AFPD

LIntuk mengetahui apakah keempat faktor tersebut berpengaruh

signifikan ternadap kadar Npnt serum peada pekerja industri marinei

dilakukan analisis regresi-linear berganda. Ada heherapa msi yang
narus dipenuhi  dalam analisis regresi linier berganda, yakni asumsi
normalitas ~sisaan, -asumsi nen-muiitikolinieritels antar ' variahel hebas,
asumsi homoskedastisitas ragam sisaan, dan asumsi non-autokoielasi

antar sisaarn . Dilakukan uji normalitas diparoleh hasil behwa data sisaan
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masih belum . normal * dan dilanjutkan * transformasi menggunakan
transformasi akar, dan didapatkan nilai signifikansi sebesar 0,65 sehingga

dapat dinyatakan bahwa data sisaan menyebar secara. normal. Dengan
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demikian, asumsi normalitas sisaan telah terpenunhi.

Berikutnya, asumsi _kedua disyaratkan bahwa.antar variabel bebas

tidak boieh terjadi muliikclinienitas antar variabel bebas. Multikclinieritas

adalah _hubungan.. . linier.. antar . variabel . bebas. . Ui asumsi - non-

multikoiinieritas aiiakukan ‘untuk msmasiikan bahwa tigak ada hubunigan
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linier ‘antar-variabe! bebas. Untuk rmendeteksi adanya ‘muliikclinieritas,

dapat dilihat dengan. menggunakan nilai VIF. (Varian |Inflation Factor).

Dikalakan terdapat muiikclinieritas- jika nilai VIF 210. Sebaliknya, tidak

teriadi multikolinieritas jika nilai VIF <10. Pada data ini dicaoatkan nilai VIE
semua variabel bebas bernilai kurang dari 10, sehingga dapat dinyatakan
bahwa tidak teriadi muitikolinieriias antar variabel bebas. Dengan demikian

asumsi non-muitikolinieritas terpenuni.
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Dan selahjutnya, asumsi ketiga yang harus dipenuhi-dalam analisis
regresi linier berganda adalah asumsi homoskedastisitas ragam sisaan.
Ragam sisaan dikatakan homoskedastis jika sebaran titik-titik pada scatter

plot tersebar secara acak di sekitar garis mendatar Y=0, sebaliknya jika
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seharan: titik-litik pada scaiter pict memoentuk suats pola terteniu, maka

hal ini mengindikasikan bahwa ragam sisaan heteroskedastis (heterogen).

Berilkut grafik scatter plot untuk ujithomoskedastisitas ragam Siszan.
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Garnbai 5.4. Grafik scatter Plot untuk Uji Hoinoskedastisitas Ragam
]

Rerdaserkan scatter plot di-atas terlihat bahwa titik-titik menyebar di
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sekitar garis v = 0 hal ini _mengindikasikan bahwa ragam sisaan
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homoskedastis (homogen). Dengan demikian, dapat disirmpuikan batwa

asumsi homoskedastisitas ragam sisaan telah ternenuhi.

Asumsi keempat yang harus dipenuhi pada analisis regresi linier

berganda adalah - asumsi non-autokorelasi  antar  sisaan... Sisaan yang
dihasitkain dari - analisis - regresi tdak boleh ada auickoreiasi dengan
menggunakan statistik.  Durbin - Watson, - Berikut. -.adalah - ketentuan

pengambilain kepuwsan -dalam uji- autokorelasi deigan statistik  Duibin
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Watson {d). Dikatakan tidak terdapat autckarelasi jika nilai statistik durbin
watson terietak diantara dU hingga 4-dU. Dikatakan terdapat autokorelasi
negatif jika nilai statistik durbin ‘watson terletak antara 4-dL hingga 4 dan

dikatakan terdapat autokorelasi positif jika nilai statistik durbin watson
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oY

berada antara 0 hingga di dan tidek bisa diamoil kesimpuian: jika durbin

watson terletak di luar daerah tersebut. Nilai dL dan dU diperoleh dari tabel

durbirrwatson. Dalarn'penelitian ini, dengan =40 dah k=5, make dipercleh

dL = 1,2305 dan dU =1,7859. Sehingoa dapat dihitung 4-dU = 2,2141 dan

il

A-dL = 2,7695. Adapun nifai statistic durbin watson (d} nasil perhitungan
dineroleh sebesar 1,624, Oleh-karena. nilai ‘statistik durbin watson  (d)

terielak antara dL dan dU, maka dapat dinyatakan bahwa tidak' dapat
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diambil - kesimpulan apakah sisaan. terdapat autckerelasi ‘atau.  tidak.
Namun, Karena “nilainya mendekati daerah  ‘yang tidak “terdapat
autokorelasi,-maka dalam hal ini dapat dianggap asumsi nen-autokorelasi
rmasih bisa ierpenuni.

Setelah ‘memastikan bahwa semua asumsi-Kklasik -pada analisis

regresi linier berganda telah terpenuhi, maka hasil analisis regresi dapat
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dilanjutken ~dengan 'melihat hasit uji ~simultan F dan: uji parsial t dar
didapatkan bahwa nilai signifikansi ujinya sangat kecil atau mendekati nol

vaitu 0,000. Olein karena nilai sighifilkansi ujinya lebily kecii dari- 0,05 maka
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dapat dinyatakan bahwa model persamaan regres! bermakna. Dengan kata

lain_keempat variabel bebas, yakni lama pajanan, umur,. riwayat merokok

dan ‘penggunaan APD secara serentak berpengaruh signifikan terhadap

kadar Nephronectin pada pekerja industri. marmer.

Selanjutnya, uniuk mengetahui varaocel  mana saja  yang

<L
=
g o berpengaruh signfikan dan mara yang paling kuat pengaruhnya dilakukan
5=
G T uji parsiai dengan hasil :
=
= | \@_u_cb( Perancu/ | Nitai Signifikansi awl
niverd Lama Pajanan | Repository L 0003, citac Braw
o Umur I 0795
| Status |\/|e|0|\0|\ | 0.048
Pemakaiar ARPC | 0.5ez

|
L
Tabel 5.6 Rasume Nilai Si q.uflkanf,r Perkandingen Antar Fakter Perancu
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Berdasarkan hasil uji parsiai t di atas dapat diketahui bahwa nilai

signifkansi untuk variabel lama pajanar dan riweyvat merokek bernilai 0.00C

dan 0.048, hal ini menunjukkan hahwa lama pajanan dan riwayat meiokok

pekerja berpengzrui signifikan terhadap kadar Nipnt pada pekerjea industri
marmer. Sedangkan variabel umur pekeria dan penggunaan APD' nilai
signifikansi 0,795 dan 0,582 tidak berpengaruh sighfikan terhacdap kadai

Npnt. Berdasarkan hasii uji parsial dapat dilihat bahwa lama pajanan
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memiiiki-pengaruh-yang lesih kuat dibanaingkan derigan riwayat rmerokok.
Hal ini dituniukkan dari nilai Standardized Coefficients Beta untuk variabel
lama pajanan lebil besar daripada variabel riwayat merokok. Serdasarkan
hasil - uii- parsiai: juga, dapat disimpulkan. bahwa semakin. lama. pekerja
industii marmer terpajan, inaka seinakin tinggi pula kadar Neptironeciin
dalam tubuhnya,  DRiperoleh juga nilai - keefisien determinasi - R-square

sebesar 0.470. Angka ini berarti bahwa 47% dari keragaman data kadar
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nephronectin- dipengaruhi oleh Keempat variabel bebas yang cigunakan

pada model rearesi berganda vang terbentuk, sedangkan 53% sisanya
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dipengaruhi oleh fakior-faktor lain diiuar model. Niar R-square ini bisa

dikatakan cukup rendah, sehingga model persamaan regresi berganda

yang aipereien kurang layek jika aigunakan untuk tujuan prediksi. Namun

jika  analisis - rzgresi hanya dimaksudkan untuk sekedar imengetahui
variabel-variabel yang berpengarun signifikan terhadap kadar Npit, maka

nilai R-square sebesar 47% tidak begitu menjadi masalah.

5.12 Analisis Pengaruh Kadar Nephronectin terhacap Gamobaran CXR
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Pekerija Industri Marmer
FPada pernelitian ini, ingin diketahui pula-apakah peningkatan kadar

Nephronectin. mempengaruhi gambaran  CXR ' pekerja - industri._marmer.

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

berdasarkar ‘hasii analisis regres!- logistik dapat diketahui bahwa. niiai

signifikansi - uji-simulian. - sebesar. - 0.481 . dan uji parsial- dengan nilai

signifikansi 0.505 yarg lebin besar dari signifikansi 0,05. Dengan dernikian

dapat disimpulkan bahwa kadar Npnt tidak berpengaruh:signifikan terhadap

gambaran CXR pekerja industri marmer.

o
0

Analisis Pengaruh lL.ama Pajanan_terhadap Gambaran CXR Pekeria

Industri- Marmer
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Pada penelitian  ini, ingin. diketahui - pula:  apakah. lama  pajanan
mempengaruhi gambaran CXR pekerja industri mairer. Cien karena data
gambaran CXR merupakan data bersifat hinomial, maks metode analisis

yang relevan uniuk digunakan adaiah anaiisis regresi logisiik. Berdasarkan
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hasil analisis regresi logistik, diketahui-bahwa nilai signifikansi uji-simuttan

dan uji parsial variabel lama pajarian sebesar 0,511 dan 0,499. Dengan

demikizin: dapat disimpulkan babhwa “lama pejenan didak. bergengaruh

signifikan terhadap gambaran CXR pekerja industri. marmer.
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PEMBAHASAN

6.1.1. Karakteristik Subjek Penelitian
Subjek pada pzsnelitian ini adalah laki-laki erusia 1& sampai 67
tahun dengan rata-rata ~usia 40,08 + 10,99 tahun. Pada penelitian

sebelurnnya yang dilakukan olen Kheoiroh yang iuga menggunakar pekerja
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marmer sebagai subjeknya, usia rata-rata pekeria industri marmer adalah
berkisar 46-35 tahun (Khoiroh, 2020). Namun, berbeca dengan penclitian

yang. dilakukan oleh Imran dkk; didapatkan usia rata-rata pekeria batu

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

marmer -adalah 29,92 tahun £ 6,19 standar deviasi {SD) tahun.(Imran,

2021). Sumber daya manusia yang produktif di'lndonesia adalah penduduk

yang telah memasuki usial Kerja atau usia produkiii yaitu 15 sarmpai aerigan

64 tahun, hal tersebut menunjukkan hahwa tenaga kerjz. yang bekeria di
industri marmer tergolong usia produktif.
Pekeria dengan lsma pajanan debu silika1-5 tahun: 12 orang

(30%), lama pajanan 6-10 tahun 14 orang (35%), dan lama pajanan ciatas

10 tahun 14 craing{35%) dengan reraia lama pajanan 12,80 + 7,33, Wakiu
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pajanan paling lama 39 tahun dan waktu pajanan. paling singkat adalah 1
tahun. Rata-rata kumulatii fama pajanan adalah 555,15 + 473,41 dengan

kumulatif lama rajanan antara 42 sampai 1.972 jam-tahun. Hasil ini sesuai
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dengan penelitian Khoirolh dengarn mayacritas pexerja indusiri rmarmer telah

bekeria selama 13 sampai 19 tahun (Khaoiroh; 2020), Pada penelitian El-

Gamrnal, dk« selama b sampai 35 tanun (El-Gammal et al, 2011).

Jumlah subjek perckok vaitu 22 orang (. 55%), bhekas perokck .5

orang (12,5%) dan siseinya oukari perokok 13 orang (32,5%). Eryani (2015)
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menunjukkan bahwa terdapat beterapa faktor yeng berpengaruh terhadap

kapasitas fungsi-paru seperti usia, jenis kelamin, masa keria, lama.bekerja,

riwvayat pekerjaan, riwayal penyekit, - status -gizi, kebiasaan ‘rmerckok,
kehiasaan olah raga. Hasil penelitian ini sesuai dengan peneiitian Wijaya
{2019y dimana terdapat 83,6% pekerja pengolan batu yarg terpajan debu
siliki memiliki kebiasaan merokok.

Penelitian dari Fathmaulida (2013) juga menunjukkan baiwa
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kehiasaan merckok didapatkan pada pekeria pengolzhan batu kapur
dengan konsumsi sebanyak 13 batang per hari. Namun, hubungan antara
rokok ~dar gangouan paru pada pekeria tersebut tidak  menunjukkan

hubungan yang signifikan. Beberapa temuan. telah menunjukkan bahwa
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perckok yang terpajan cebu silka ledin sering mengaiami silikosis secara

klinis dibandingkan dengan bukan perokok yang terpajan dalam dosis yang

sama {(Brown, 2009).. Sehingga, edukasi kepada pekeija mengenai berhenti
merokok penting dilakukan sebagai dalam upaya mengurangi dampak
buruk pajanan debu silika terhadap kesenatan.

Pemakaian masker sebagai. APD. pada; penelitian. ini-sebesar 35

orang (87,5%). Sebagian- besar subjek penelitian selalu ‘menggunakan
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masker namun iidak sesuai standar yaitu. 18 arang (45%), distisu! kadang
rmenggunakan masker saat bekerja sebanyak 17 orang (42,5%) serta tidak
pernah menggunakan masker 5 orang (12.5%). Temuan ini mirip dengan

penelitian yang pernan dilakukan oien Hutomo tahun 2016 untuk rneilihat
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tingkat pengetahuan mengenai penggunaan ARPD pada pekerja;industry

7

mebel di Jepara. Dalam penelitian tersebut didapatkan banwa Sebagian

besar respenden menggunaken  CAPD masker: (47.6%) walaupun

pengetahuan mengenai jenis — jenis masker didapatkan kurang baik (46%).
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Seluruh subjek tidak mengalami gejala klinis gangguan pernapasan.

Berbeda dengan apa yang ditemukan Sahrun (2018) bahwa pekeria

perambangan, legam, dan Kkeramik  yang menghabiskan wakiu =

8jam/hari, di_mana terhirup + 3500L udara termasuk partikei debu atau
bahan pencernai lain di tempat kerja, akan terpapar manifestasi Klinis-dari

penyakit paru,

6.1.2. Perbecaan Kadar ' Nephronectin (Npnt) Seruir - Pada Kelompok
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Terpaian dengan Kelompok Tidak Terpajan (Kontrol)
Kadar Npnt pekerja industri marmer (1,7317 £ 1,20218 debu silika)

lehih tinagi secara. signifikan dari nilai. tengah kadar Npnt subiek kontrol

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

yang obukan pexerja industri marmer (0,6014 +£-0,61660). Hal ini juga tisa

diartikan bahwe ada peningkaten kadar Npnt yang signifikan pada mereka

yang ovekerja sebagai pekerja industii marmer jika dibanaingkan aerigan

mereka yang tidak bekerja sebagai pekerja industri marmer (subjek kontro!)
(uji Mann-Wnitney =0,012).

ini- sesuai: dengan penelitian Lee  dkk yang: meinunjukkan
bahwa terdapat kadar Nephronectin yang lebih tinggi pada pasien yang

terpajan- debu - sililka dengan < pasien  normel  (yang  iidak ierpajar).

<
<
s
<L
o
o0

UNIVERSITAS

Nephronectin iuga ©eiperan . penting dalam . proses induksi.. dan

nerkembangan fibrosis part karena silikosis (Lee et al, 2019).

6.1.3. Perbedaan Kadar Seruin Nephroneciin (Npnt) Berdasarkan rLama

Fajanan Debu Silika Pada Pekerja Industri Marmer

Berdasarkan data, kadar Npnt pada kelompok yang terpajan >10
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tanhun-adaiah: yang naiing tinggi- dibandingkan dengan keliga "keiompok
lainnya (2.6196 * 0.85318). Terdapat hasil  nilai signifikani hasil uji

perbandingan riiai tengah kadar-Npnt antara keiompok yang terpajan = 10
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tanun dengan ketiga ketompok erpajan 1-5 tahun (p<0.00} dan terpajain ©-

10 tahun (p=0.039). Hal ini menunjukkan bahwa nilai tengah kadar Npnt

kelompok yang terpajan. 2 10 tahun -berbeda signifikan dengan ketiga

kelompok - lainnya, . termasuk kelompok . vang: tidak  terpajein. (p=0.00).

Adapun perbanaingan Kadar Nprit antar ketiga keiompox (tioak terpajan,

V) . . ~ . o :

L — terpajan 1-5 tahun dan terpajan 5-1.0 tahun) menunjukkan hasii yang tidak
Z =

B < perpeda signifikan. Dengan kata fain, ketiga kelompok tersebut, yakni
>

=15

% m kelompok yang terpaian 1-5 tahun, kelempok yang terpaian 6-10 tahun dan

kelompok yang tidak terpajan, ketiganya memiilki niiai tengah kadar Npnt
yang reiatif sama atau tidak berheda signifikan satu sama fain. ‘S=hingga

dapat dikatakan bahwa terdapat hubungan antara perbedaan kadar serum
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Nephronectin: (Npnt) bardasarkan lama pejanan decu silika pada pekerja

marmer. Dalam penelitian ini, hasil terbukti signifikan pada pajanan >10

tahun.

Faktor utama yang berperan pada patogenesis silikosis adalah
parukel detu dan respons tubunh khusushya saluran napas terhadap
partikel debu tersebut. Komposisi kimia, sifat fisik, dosis dan lama. pajanan

menentukan dapat atau mudah tdaknya terjadi silikosis. jumiah Kristal silika
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yang di inhalasi tergantung pada konsentrasi dan. ukuran pariikel (<5um)
serta kerertanai individu “itu sendiil(Eryani, 2015). Bentuk kristal siiika
tersering. di- tempat  kerja -antara - lain- kuarsa, 'tridimite, dan kristobalite.
Kuarsa mengandung silika bepas paiing tinggi, sehingga pekerja yang
terpapar kristal ini-membeiikan periode laten yang cepat {teWaterNaude,

2006). Pekerja dengan kategori paparan silika yang tinggl memiliki fisiko
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kematizi 30 kali lebih tinggi dibandingkan dengan pekera dengan paparan
rendah atau tidak terpapar kristal silika (Calvert,. 2003). Jenis pekerjaan

seperti’ pekerje tambang seperii pembor, operaior mesin derek, pemimpin
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tirn, ‘asisten bawah tanah, kru pengawas dan operator ioco  memilik

paparan debu dan silika yang tinogi (Alonso, 2014).

6.1.4. Hubungan antara l.ama Pajanan dar Kumulatif LLlama Pajanan dengan
Kadar Serum Nephronectin (Nnnt) pada Pekerja Industri Marmer

Terdapei hubungan yang sangat erat pada lama pajanan maupun

kumulatif - lama , pajanan dengan kadar Npnt (p=0,000). Dapat " juga

dikatekan bahwa lama pajanan maupun kumulatit lama pajanan debu silika
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berpengaruh sangat signifikan terhadap kadar Nont pada pekerja industri
marmer. Penelitian 'ini- juga menunjukkan bahwe lama  pajanan dan

kumulatif lama pajanan berbanding lurus dengan kadar Npnt (nilai korelasi
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posiut- +0,633 ‘untuk lama pajanan- dan +0,633 ' untuk ~kumulatif lama

pajanan). Dengan kata lain, seimakin lama seorang pekeria terpajan debu

silika, “maka semakin ‘tinggi pula kadar Nprit serum pekerja tersebut.

Begitupun  sebaliknya, -semakin: singkat -seorang pekarja. terpajan sebu
silika, maka semakin rendah juga kadar Npnt serumnya.

Hal ini sesuai dengan penelitian dari Alonsod dikk di-Spanyol vang
menunjukkan lama pajanan debu silika seiama 15 — 20 tahun berpengaruh

signifikan terhedap kejadian silikosis {Alonso, 2014). Durasi yang lebih
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singkat pada pekerja marmer di Indonesia juga dapat dikarenakan karena
nekerja tidak menggunakan kaldah APD yang tepat sesuai prosedur.

Sehingaa, untuk memiiiki kadar Npnt vang tinggi sebagai indikator silikosis,

wakiu pajanan terjaai lebih singkat yaitu mulai pajanan pada tahun ke-1

jika: dibandingkan dengan penelitian dari- Alonse yang mulai pada tahun ke-

15.
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6.15. Hubungan antara Variabel bebzas (Lama Pajanan Debu Silika) dengan

Variabel - Perancu dengan -Variabe! Tergantung .. (Kadar Serum

Nephronectin (Npnt) ) pada Pekerja Industri Marmer

Data penelitian . menunjukkan bahwa umur dan riwvayat merokok
bernubungain erat dengan kadar-Npnt pada pekerja industri marmer (niai
p=0.012 dan p=0.013). Sedangkan penggunaan APRPD  tidak memiliki

nubungan yang erat aengan kadai Npnt pada pekerja industri marimer

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS

(p=0.057):

6.1,6. lFektor-fakior yang Berpengarui terhadap Kadar Nephrenectin (Ngnt)

Serum nada Pekerja Industri Marmer
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cempat variasel bebas, yakni Lama Pajanan, Umur, Riwayat

Reokok. .dan Penggunzan APD secara serentak berpengarui - signifikan

ternadap kadar Nepihronectin pada pekeija industrn marmer (uji’ Regresi

Linear dengan p = 0.000). Dimana lama pajanan dan merckok barpengart
signifikan ternadap kadar Npnt pada pekerja indusiri marmer dan lama
pajananmemiliki pengaruh lebih kuat dibandingkan meraokek: (5=0.000 dan

p=0.048 dengan R=0.470). Sehingga, 47/% dari keragaman_data kadar

Niphronectin: cipengaruhi oleh keempat (variebel hebas yang digunaka
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pada model rearesi berganda yang terbentuk, sedangkan 53% sisanya
dipengaruhi clen fakicr-akior lain diluar model. Di 'sist lain, vimui pekerja

dan penggunaan APD tidak berpengaruh signfikan terhadap kadar Npnt

| REPOSITORY.UB.ACID |

(p=0.07¢5 dan p=0.582).

Hasil ini-juga didukung dengan penelitien dari |.ee dkk di Jepang

’d- 1 \.”“ ’|(‘|laala '.ru."‘ (,{ YO0 ‘\ 'LK
yang menunjukkan ‘adanya hubungan’ | r -Nephro n pada subje

yang. terpajan debu  silika, namun tidak terdapat hubungan antara umur

dgengan Kadar Npnt (Lee et al, 2019;.
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Wijaya dkk juga menemiukan bahwa 83,6% pekerja pengolahan
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batu yang terpapar debu silika memiliki kebiasaan merokok. Namun, pada

penelitian yang sama tidak dicapatkan hasil signifikan antara kebiasaan

merokok dengan TGF-B1 serum vang ada sebagai biomarker silika dalam
garan. Hal" ini - disebabkan kecilnya proporsi subjek dalarin  penelitian
tersebut. Padahal merokok dapat menyebabkan peningkatan kadar TGF-

Pl serumn karena efek -rmunosupresii aari’ TGF-B1 pada sistem irmurn.
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Ferokok-dengan konsumsi =20 rckok par hari memiliki rerata kadar TGF-B1
serum yang lebinh tinggi dibandingkan dengan bukan perokok dan perokok
dengan konsurnsi- <20 rokok per . Kadar TGF-81 serum meningkat

seiring dengan peningkatan jumlah konsumsi rokok (Lin, 2009).

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

N
S
~

Analisis  Pengaruh Kadar Nephronectin terhadap Gambaran CXR

Pekerjaindustii Marmet

Pada penelitian ini, berdasarkan hasil enalisis-regresi looistik dapat
diketahui bahwa nilal signifikansi uji simultan sebesar 0.481 dan uji parsial
dengan nilai- signifikensi, £.505 yang: lebih ‘besar dari signitikansi 0,05.
Dengan demikian dapat disimpulkan bahwa kadar Npnt tidak berpengaruh

signifikan terhagap gambaran CXR pekelja industri marmer
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CXR adalah salah satu alat penting dalam deteksi pneumoconiosis
(asbestosis, silicosis,  dan pneumocoriosis pada penameang Latu barel.

Pada paparan .debu silika, akan terlihat perkembangan .opasitas dengan
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diameter lebih “dari' L cm. melode interpretas! CxR ‘teiah  ditentukan

standanya oleh: International Lebour Office (IL.O) tetapi walaupun telah

merngguhakan standar tersebut, tetap ada variabilitas antar-pembaca hasii

CXR. Hasil racliografi juga dapat kurang sensitive pada perubahan tahap

awal yang ‘dihasilkarn oleh paparain debu. Contohnya, diperkirakan sekitar
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20% pekerja yang terpapar asoestos dengan fibrosis pulmoner pada

pemeriksaan . patologis tidak menunjukkan perubahan. abnormal yang

terdeteksi pada radiografi. CXR saja kurang adekuat untuk menjad -alat

surveilans . ataii - untuk . mengetahui penvakit  paru - karena  pekerjaan.
Bronchitis ‘sulit dideteksi pada CXR. Emfisema  secara akurat hainya
terdeteksi pade stadium lanjut (Aagner, 1995).

Pada penelitian - yang diiakukan Lopes tahun 2008, terdapat
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perbedaan yarg lebih besar aniar gokier spesialis yang membaca CXR
pada haslil Bacaan opasitas kecil. Variabiiltas antar-pembaca tersebut lebin
kecil pada opasitas dengan ukuran hesar. Tetapi, selain daii keterbatasan

tersebut, CXR masih menjadi alat yang efisien untuk evaluasi follow-up

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

pakerja vang teipapar silika, karenz merupakan proscdur vang tidak maheai

dan subjek hanya terpapar dosis radiasi yang rendah. Pada penelitian

tersebut ditemukan hasil bahwe diagnosis silicosis menggunakan CT Scan
lebih baik daripada CXR untuk deteksi-awal dari fase awal penyakit dan
untuk deteksifibrosis massif progresif (Lopes, 2008)

Studi_yang dilakukan Austin, 2021 juga menyatakan tahwa CXR

saja tiaak cukup untuk “mendeteksi- penyakit paru - akibat  pekerjaan.
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Direkomendasikan. .penggunaan: CT.-Scan. untuk mendiagnosis. penyakit
paru akibat kerja karena sensitivitas CT scari lebih unggi untuk mendeieksi
awal penyakit dan-akurasi yang iebih haik untuk menentukan pola penyakit
(Austin, 2021). Penelitian yang dilakukan Nicol, 2015 juga menemukan
bahwa €T scan memiliki sensitivitas yang lehih tinggi - pada  deteksi

perubahan parenkim kecil, fibrosis intersisial dan abnormaiitas pleura pada

| REPOSITORY.UB.ACID |

5015

pzkerja dengan CXR yang dianggap normal (Nico!l, 2015). Penciitian yang

dilakukan. Guarnieri, 2020 juga, menyatakan bahwa CXR menunjukkan
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&l
E: sensitivitas dan spesifitas yang rendah dalam deteks! silikosis (Cuarniers,
| &

E

|© 2020)

3

| &

]K

= 6.1.8 Analisis Pengaruh lLama Pajanan ternadap Gambaran CXR Pekerja

Industri Marmer
FPada penelitizn ini, beidasarkan hasil analsis regesi logisiik,
diketahui bahwa nilai signifikansi uji simultan dan uji parsial variabel lama

pajanan sebesar 0,511 dan 0,499. Dengan demikian dapat disimpuikan

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS

bahwa lama pajanan tidak berpengaruh signifikan terhadan gambaran CXR
pekerja industr marmer, Hal ini- tidak sejalan dengan perelitian  yang

dilakukan Mitra, tahun 2015 pada pekeria pabrik. pemecahan batu di
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Lakshmi, India yang menemukan banwa semaxin iama durasi terhadap

paparan, semekin tinggi prevaiensi- CXR -dengan silikosis pesitif  yang

signifikan secara statistik (P < 0,05) (Niitra, 2015).

6.2. Implikasi Pada Bidang Kedokteran

s

engan  hasil penelitiair -ini, dapat - ciketahui~ bahwa ' serum
nephronectin.. dapat . dipertimbangkan - .sebagei. salah . satu . biomarker

prediktor aari suatu kondisi patologis- (ke depannya) akibat pajanan debu
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silika kronis.

3 Keterbatasan Penelitian
1. Pada penelitian ni-belum dapat diiakukan pemeriksaan radiciogis
vang disarankan pada pendiagnosisan fibrasis paru yaitu HRCT.

2. Pada penelitian ‘ini' tidak diiakukan uji faal paru. dimana uji paru
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tersebut-akan lebilh dapat menggambarkan kesehatan furgsi respirasi
subjek, hal ini dikarenakan pada saat penelitian ini. dilakukan masih

dzlam kondisi gelombang kedua pandemi.
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Pada penelitian ini subjek dengan faktor risiko yang cidepat yaitu
riwayat merokok maupun penggunaan APD. terkesan tidak homoagen,

dimana halini dapat mempengaruhi heasil.



BAB VI
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PENUTUP

7.1 Kesimpulan
1. Kadar neghronectin meningkat pada. pekerja iIndustri marmer
2. Pada pekerja industri marmer dengan lama pajanan lebih dari 10 tahun,

terdapat perbedaan kadar nephironectn yang signifikan cibandingkan
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dengan pekeria industri marmer kurang dari 10: tahun
3. Lama pajanan bernubungan positii- terthadap peningkatan kadar serum

nephronectin
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7.2 Saran

=

Perlu dilakukan peneiitian selanjutnya pada daerah lain.

2. Perlu’ dilakukan peneiitian  lanjutan dengan meniai - faal paru dan
memeriksakan HRCT .,

3. Perlu dilakukan pengukuran kadar silika pada debu-di-tempat industi
marmer untuk mengetahui apakah paijanan silika- masih sesuai atau telah

melampaui nilai' ambang yang direkemendasikan.
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4, Perlu dilakukan penelitian case centrol: pade subjek terpajan:debu silika
pada ‘industri-marmer yang telah mengalami suatu penyacxit ‘berkaitan
dengan saianan-debu silika.

5. Monitoring penggunaan APD (alat pelindung diri) untuk para pekeija

industii:marmear:
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Lampiran 1

FENJ=ZLASAN UNTUK MENGIKUTI PEZNELITIAN

1. Saya dr. JIMMY AKBAR PPES Fregram Studi Pulmonoiegi dan Kedokteran
Respirasi ~Fakullas Kedokteran Universitas EBrawijaya cengan ini-meminta
Bapak /sdi urnituk berpariisipasi dengan sukarela dalam penelitian yang
berjudul KADAR  SERUM  NEPHRONECTIN BERDASARKAN LAMA
PAJANAN DEBU SILIKA PADA PEKERJA INDUSTRI MARMER

2. Tujuan penelitianiini adalah untuk menganalisis apakah terdapat peningkatan
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kadar serum nephronectin pada pekeria incustri imarmer seita perbedaan

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

kadar ' serum nephronectin berdasarkan lama pajanan debu silika pada

pekerja industii-marnmer dapat memberi maniaat pengetanuan tentang peran

kadar TGF-p1 serum sebagai piomarker terhadap risiko penyakit ‘yang

berkaitan dengan.pajanan debu silika pada pekeria industri marmer.

o

Penelitian .ini akan berlangsung selama 7 bulan . _dengan bhahan nenelitian
berupa wawancara yang akan diambi! dengan cara mengisi form kuisioner;
chest x-ray dengan pemeriksaan chesixrey; pengamiilan darah vena untuk

pemeriksaan kadar serum riephronectin.

..Pa

Keuntungan yang Bapak /sdr perolen dengan keikuisertaan Sapak/sar adalan

dapat mendeteksi dini penyakit akibat paparan debu silika di tempat keija
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indusri marmer
Manfaat. langsung, yang Banak/ sdr. peroleh adalah. deteksi. dini penyakit
akibat kerja
Maniaeat fidak langsung yarig dapat dipercleh adalah triencegah perjalanan
penyakit lebin-lan;ut

5. ‘Ketidaknyarnanarn/ resikc yang mungkin muncul yaitu nyeri saat pengambilan
darah vena

6. Pada penelitian ini, prosedur pemilihan subjek yaitu sampel acak sederhana.

| REPOSITORY.UB.ACID |

Mengingat Bapak /sdr memenuhi kriteria tersebut, maka peneiiti meminta
kesediaan-Bapak/ibu/sdr untuk mengikuti penelitan ini setelah - penjelasarn

penczletian-ini-diberikan.
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<l

Prosedur pengambiian  sarmpel adalah - wawancera, - permeriksaan  ronsen

dada, dan pengambian darah vena. Cara Inir mungkin menyebabkan ryer
saat pengambiian daiah tetapi Bapak /sdi tidak perlu kuatir kareria rasa nyeri
akan segera hilang.

8. Setelah Bapak/ sdr menyatakan kesediaan berpartisipasi dalam penelitian ini,

maka peneliti memastikan Bapak/ibu/sdr dalam keadaan sehat

QO

Sebelum pengisian kuisioner/ wawancara, peneliti-akan menerangkan cara
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mengisi kuesioner kepada Bapek/ibu/sar, selama 10 menit dehgan cara
menulis/ melingkari pililhan ‘sesuai dengan pengaaman yang bapak/ sar
alami dengan menggunakarn tinta nitain.

10. Sebhelum pengisian kuesioner / wawancara, peneliti akan memberikan

| REPOSITORY,UB.AC.ID |

penielasan mengenai .cara pengisian kuisioner.

11. Selama pengisian kuesionear / wawancara, diperkenankan bagi Bapak/ibu/sdr

untuk menanyakan apabila ada yang beium dipahami dariisi kuisioner.

12, Setelah mengisi kuesicner / wawancara, Bapak /sdr dapat melakukan tukei

pengalaiman dan tanya jawab dengarn perieliti seputar kesehatain paru dan
pernapasan

13. Bapak /sdr dapat-memberikan umpan balik dan saran pada peneliti terkait
dengan .prases. pengambilan daia . dengan .- kuesicner. / wawancara baik
selama maupun setelah -proses pengisian kuesioner /- wawancara secara

langsung pada penetliti.
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14, Penelitl -~ akan ~memoerikan wakiu satu hari - pada  Bapak /sdr - untuk
menyatakan dapat berpartisipasi / tidak dalam-penelitian ini secaia sukarela,
sehari sebelum pengisian kuesioner / wawancara.

15. Jika Bapnak /sdr menyatakan bersedia menjadi responden namun disaat

penelitian -bearlangsung anda ingin. -berhenti, . maka -Bapak/ibu/sdr. dapat

| REPOSITORY.UB.ACID |

menyatakan mengundurkan diri atau tidak melanjutikan ikut dalam penelitian

)

ini. Tidak akan ada sanksi yang diberilkan kepada Bapaic /sdr tarkait hal ini.

(

16.Nama 0an jati diri-‘Bapak /sdr akan tetap dirahasiakan, sehingga dihiarapkan

Bapak /sdr tidak merasa Knawatir dan dapat mengisi kuisioner sesuai

kenyataan dan pengalaman Bapak /sdr yang sebenarnya.
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17. Jika  Bapak/ibu/sCr -merasakan ketidaknyamanen atau dampak  karena
mengikuti pensiitian ini, maka Bapak /sdr dapat menghubung! peneliti vaitu

dr. JIMMY AKBAR dinomor 082234593831

18. Perlu Bapak /sdr ketahul bahwa peneiitian ini telah mendapatkan persetujuan
kelaikan etk dari. Komisi Etik Penelitian  Kesehatan Fakultas Kedokteran
Universitas Brawijaya Malang, sehingga Bapak :/sdr-tidak periu. khawatir

karena penelitian’ ini akan  dijalankan ~dengan meneirspkan prinsip -tk
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penczlitian yang berlaku

=

9. Hasil penelitian ini kelak akan dipubiikasikan namun tdak terdapat identitas
Bapak /sdr aalam publikasi terseput sesuai dengan prinsip etk yang

diterapkan.
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20. Peneliti akan bertangaung jawab secara penuh terhadap kerahasiaan data

yang Bapak /sdr berikan dengan menyimpan date hasi! penelitian vang hanva

dapat diakses cleh penelit

21. Jika Bapak /sdr bersedia inenjadi partisipan penelitian ini; maka Bapak /sci

akan mendapatkan kompensasi uang transpoitasi sebesar Rp 50.000.
22 ./Peneliti akan memberi tanda terima kasih berupa masker kesehatan dan jam
dinding seharga Rp 50.000.

Pereliti- Utama
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(dr. JIIMMY AKBAR)
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Lampiran 2

Pernyataan Persetujuan uniuk

Berpartisipasi dalam Penelitian

Saya yang bertandatangan dibawah ini meyatakan bahwa -

1. saya telah mengerti ‘tentang - apa yang iercantuir - dalam lembar

penjelasan dai telan dijeiaskan cieri peneiiti
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2. Dengan ini saya menyatakan bahwa secara sukareia bersedia untuk ikut

")
%

serta menjadi salah satu subyek peneiitian_yang berjudul KADAR
SERUM NEPHRONECTIN BERDASARKAN LAMA PAJANAN DEBU
SILIKA PADA PEKERIJA INDUSTRI MARMER

| REPOSITORY.UB.AC.ID |

Tulungagung, ....ccceceveveeevenennns Y areee

Peneliti Yang membuat pernyataan
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(dr. JIMMY AKBAR)

U
—
4
.‘\
S—r

NiM.138070301111004

Saksi | Saksi |
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Lampiran 3

Kuisioner Penelitian

L.embar Kuisioner

KUISIONER PENELITIAN KADAR SERUM NEPHRONECTIN DAN GAMBARAN CHEST X-RAY

= |
V) == ‘
S v BERDASARKAN LAMA PAIANAN DEBU SILIKA PADA PEKERIA INDUSTRI. MARMER |
5= |
w <l _ |
>
S
>0 — as-orfaWiiays Eposiion/ JhlVelsliias Srawliaya —
Tanggal |
K2 Nama '
|
Alamat :
No. HP |
5] e e ] AT S S i
|g Jenis kelamin | Laki-iaki
12 Tanggal lahirumur | |
ESIN —— it T Tt A S Baokiid b I A W W e RO LS G U =
Iz Bekerja di induti |
1= marmer mulai tahun?- |
|
Berapa jam ratz-rata i
% bekerja dalam 1 |
b o ‘)
9= o Linivaraitas B ilave  Renasia: aiversitas Brawiiave
é Berat badan |
oS tory UniVersitas Brawijaya  Repository Universitas Brawijayz |
§ P2 Jenis pekerjaan
= oc lLingkuhgan kerja o Lingkungan terbuka )
>0

o Dalam ruarigan denga ventiasi

<L

o Dalam ruangan tanpaventiiasi

Status merokok | Ya/ tidak

| Berapa batang per hari ?
[

|

Penggunaan maske | Yaltidak

Selama berapa tahun?
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Riwayat penyakit | »Tidak ada
|
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sebelum mulai e gangguan pertumbuhan
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bekerja diindustri « penyekit jaringan ikat

Marmer e penyakit pada sistenm sarai

e penyakit jantung/ pembuluh darah
e penvakit ginial

o penvakit reproduksi,

o Penyakit livei

¢ Sistein kekebalan tubuh/ autoimun
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e PPOK/penyakit paru

e Penyakit iborsis

4
-
g

Keluhan yang dialam! o Batuk, sejak: minggu
= ¢ Dahak, sejak: minggu
1 i e Batuk darah, sejak: minggu
g e Sesak, seiak: minggu
% » Nyeri dada; sejak: mingou
§ o Demam, sejak: minggu

« Penuiunan berat badan, sejak: minggu
¢ Keringat maiain, sejak: minggu
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Lampiran 4

KETERANGAN KELAIKAN ETIK

KEMENTERIAN PENDIDIKAN DAN KEBUDAYAAN
UMIVERSITAS BRAWIIAYA
FAKULTAS KEDOKTERAN
Jalan VeteranMalang 65145, Jawa Timur - Indonesia
Telp. (0341) 551611 Pes. 213.214; 569117, 567192 — Fax. (62) (0341) 564755
htte:/iwww.fk.ub 4cid c-maiil : sekefkigub.ac.id
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| “EVHICAL CLEARANCE LETTER™

No. 117 / EC / KEPK - PSPDS / 04 [ 2021

e

| KOMISI ETIK PENELITIAN KESEHATAN FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS BRAWIJAYA,
SETELAH MELAKUKAN KAJ!' ETIK DENGAN SEKSANMA BERDASARIKAN PEDOMAN DEKLARASI
HELSINKI TERHADAP PROTOKOL PENELITIAN BERIKUT INI:

Health Rasearch [ives Comntiee Faclly of ladicing Siawge v Universty aftor condicting an  efiool nniow haced o) e |

=~ Dec! 1 of Helsinki toward the following research profocol.
‘.3’ | JUDUL : Kadar Nephronectin (NPNT) Serum dan Gambaran Chest X-RAY
I tue bardaserkan Lama Pejonan Doebu Shika paca Pelsija Indusin
| & Marmer.
|8
|8 PENELIT! UTAMA s dr. J'mmy Akbar
| & Prncipie lvestigaior
| e
. | PEMBIHMEBING ¢ dr, Triwahju Astutl, Sp.P K}
Supervisor dr. Ngakan Putu P, Putra, Sp.P(K)
< INSTITUSI : PSPDS | Pulmonologi dan Kedokteran Respirasi — Fakultas
>_ | Inetitution Kedokteran - Univorsitae Browijoya Malang.
< TEMPAT FENELTIAN Induastd ©  Manner Tulungaguna. Laboratorioms Kk
) t— | Place of research Tulungagung, <an Laboratorium Patologi Klinik Rumah Sakit
s o— | Umum Dr. Saiful Anvar Nalang.,
g ; | DENCAN NI MENYATAKAN EAKWA PROTOKCL TERSEBUT DINYATAKAN W LAIK ETIK
w < KETERANGAM IN! BERLAKU SEJAK APRIL 2021 HINGGA APRIL 2022
> | Hareby daclares ihat the proiocol is approved. This eh}'}‘;’wvm 18 valia from Aprti 2021 wnt Aprd 2922
E x 27 .
e P BN
> &0 | waiang, /AR, 3035
Chairmad, 525 8 S\

J
-
£

B SN A
2 S5 CHN
¥ m N
ﬁ.t..‘"“

Frof. Or. dr 1S, 5pS, SpES(K), SH, M. Hum, Dr(Hk)

| MIPK.20180248051531001
’ Heteranaan/ Notes * )
:-O ] Lapovas parkemburgan dun bxsil perelitin husus disorahkan ke Komiss Srik Panclitian Keschatan
o1 | The progress and final report of the study should be submitted to the Health Research Ethics Commintee
| :; | Jila ndx peribaber sim penympes g protobol dui/ atau poopaningn. peneiiaan, hire mehgajulen hedbali permob il kajing ek
| e | penelition
B | if there b2 amy pvotoco! modication o drvintion endior enteasion of ihe stuidy, the Princiad Investipotor is rsawived to resabmit the
| o | protocol for approval : il il .
| !9 Jika ade kejadian serins ying tidek diingimkan (XTD) harus segera dilaporkan ke Konisi Etik Penelition Keschaian
| g i If there arie Serious Adverse Events (SAE) showuld be immeaiat ly reported 1o the Heslih Research Ethice Comniites e
a
e
[+
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Lampiran 5

LAMPIRAN HASIL OUTPUT SRSS
a. Quiput ' SFSS Data Kadar Serum Nephronectin (Npnt) Perbandingan

Kelompok Terpajan aan Tidak Terpajan

1. Hasil Uji Normalitas Kadar Npnt pada Kelompok Terpajan dan Tidak Terpajan

BRAWIJAYA
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! . I l hapiro-Wi'k .
i Variabel 1 Kelormpaok Byo Shap —Q——---—‘:—-—J Hasil Keterangan

& pPICA Y UTIvE | Tidak Teipajan |~ 0.218| 10| 0.196] Nomnal | , - .
- ! hNpnt ' Terpajan ? 3 : I Tidak AU hoak
| | § | 0.160| 40| . 0.012 } Norma Terpenunhi
| | | PNOY Norma

r

(8] 2. Hasil- Uji-Homogenitas Ragam Kadar- Npnt antara-Kelompeok Terpajan dan
| o
| < . .
|8 Tidak Terpajzn
|&
|2
B [ 2 DOSHOTY Ormve TSHas Drawiava . ~epost Oy OTivVersi [aS Drawiiayve u
|8 \ Levene Test | |
L ariahel e T 2ya—meposy | b | RUEZH
variabel ["Statistik [ oL Hasll | Keterangari
| =1 bl adb2 [ Sig. | |
< s i | |
| I Ragam Tidak |~ Asumsi Tidak
Npnt 5502| 1| 48] 0.022 amiVidak!icaAsuhsyia:
E 1 ¢ ___p INIVe ‘__ as Brawila V3  KeDd l .~Homogen ! 1 Terpenuhi o |
e
'f—,",g 3. Hasil- Uji. Mann-Whitney. Perhandingan. Nilai- Tengah  Kadar Npnt . antare
m 2 ( ] = .
= <L Kelompolk Terpajan dan Kelorrpok Tidak Tergajan
>0 ry Universitas Brawiiay:
> &) s i fra e Test Stafistics®
= - |~ Npnt
ol [ Manin-Whiithey U 97.000
| Wilcoxon W /0 152.600
z -2.498
= | Asymn_Sig. (2-tailec) |~ 0012
E | Exact Sig. [2*(1-tailed 0.011b
|Sig.)] '
F a. Grouping Variable:
|2 Kelompok Terpajan vs Tidak Terpaian |
| & —_———— e ——— R B R —_——
|8 b. Not corrected for ties. |
| & o L. AN Y

. Cutput SFSS Data Perpbandingan Kadair Nephronectin (Npnt) Serum

Berdasarkan Lama Pajanan Debu Silika Pada Setiap Kelompok
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|

|J

| <

| &

B

| & G : o .

| 1. Hasil Uji-Nermalitas Data Kader Npnt psda Setiep Kelompok Lama

|

; & Paianan

== T T —ra
: Kelompok 1apiro-wilk .

Variabel "f:{:} ber B .I‘S‘.r.'dp'r,ub Wk | Hasil Keterangan ‘
< ~ pe I Statistik ad ng | |
2 Ticak Tzrpajan ! 0.899| 10 : 0.212 ! Normal i

Terpaian 1-5 l I |

0 = o i‘lf;";a =y | 0.957| 12| 0466 Normal |
g Nont ?-'——"—-A (o T T —————’ Asumsi Tidak

4 ; P ’eir;??jan s ‘ 0.928 L4’ 0 288’ MNormal Terpenuhi ‘
w < tanun } ! { ! ‘
= Terpajan > 10 in ridak |
S 0oe g | 0.809| 14| 0.007| ‘fc“ﬂl | |
sSm ory UnivelddiWy Brawiiavg  Hemnository UniveNomal Rrawiiava Rd

R

¢
N
L
()]
0

2. Hasil Uii. Homogenitas Ragam Kadar. Npnt antar Kelompok lama

Pajanan
TS | Levene Test | |
o R R NI IR ||| TSP PRSE —— = BN — T e 1 ‘1 o 5
B cVarabel [Siagicr T . Hasi! Keicrangan
| S S (cra
ig | OLdl!Sllt\ l>dh1 ‘ dh2 Sig. | |
E | . | |
| & . E; A . Yov=y. Tidak Asumsi Tidak
£ | Npnt 4.872 3| 46 005 | | ki g
. nrcitnd Rroiiogs | Homogen | . Terpenuhi |
| &
| &

3. Hasil Uji Kruskal-Wailis Perbandingan Nilai. Tengah -Kadar. Npnt antar

Keempat Kelompok LLama Pajanan

<

< Test Statistics . |
4 o L. Npnt |
B B |Chi-Square | 21.983
= Yo 3|
< D\S\ ¥ ;
20 2S/Ip. 0.000
= Igigia Hanosiory i
S0

c.- Output SPSS Analisis Hubungan. antara Lama Pajanan dan Kumulatif
Lama Pajanan dengan Kadar Nephronectin (Nont) Serum pada Pekerja
Industri Marmer

1.'Hasil Uji Nermelitas Data Lama Pajanan, Kumuiatil Lana Pajanan dan kadear

e
i

o Npint

|2

= ja

E | 2 enns ShapingWilk 1o |

ki o oo |Statistic] df [ Sig. |

Npnt 1 0.914[  40] 0.005]

] | Lama Pajanari 0.835 40| 0.060
| Kumuiatib Lama 0.831| 40| 0.000
| PajBnant ooy e _Repdsitbry Uni lersifas |
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al
3
| <
E
§ 2, Hasil Uji Korelasi Lama Pajanan dan Kumulatif Pajanan dengan Kadar Npnt
|2 -
|8 ‘SQ yzarman's rho Npnt <l
- Lama Correlation 6655
Coefficient .| [ Jniverd
= Sig. (2-taiied) 0.000 |
2 N 40
Kumuladif | Cerrelation orgl
V) a G
L - | Coefficient ~ €.630 |
7S Sig. (2-tailed) ____|__0.000
G T o N 40
>
S
S

a. - Cutput SPSS Analisis Hubungan antara rektor-faktor Perancu dengan

Kadar Nephronectin (Npnt) Serum pada PekKerja Industri Marmer

A
F2
¢

1. Hasil Uji Korelasi antara Variabel Perancu dengan Kadar Npnt

Lersitas Brawiiavs  Renositary Univelsil Npnt
v [ | Umur Correlation =
B S e J.CgL
|2 | | | Coeflicient ]
E ‘ ‘ Sig. (2-taiied) 0.012
|8 | i N _ L0
|8 | Merokok Carrelation iGsoD
E | | Coefficient | 77
s ‘ | | Sig. (2-tailed) 0.013]
| | N 20
LARD Correlation ~o B
| | Coefficient | deitne T
| | Sig. (2-talled) | 0.725
I | N 40|

€. Cutpul SPSS Analisis Faktor-faktor yang Berpengarun terhadap Kaoar

<
<
s
<L
o
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Nephronectin (Npnt) Serum pada Pekerja Industri Marmer

e
i

1. Hasil Uji. Normalitas Sisaan

| REPOSITORY.UB.ACID |

Unstandardized
| Residua!

(@]

2. Hasil Uji

3, Multikolinieritas Antar Variabel Bebas
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|
E
|2
B - ositorvLiniversitas Brawiiava— Renosi
8 | Collinearity Statistics
& | Model Tolerance VIF
== [1 {Cornistan)
| ddmur s Frbiyijz453] 202,209
< | |Rokok | 496]  2.015
< | |APD_ " 1 876 1142
V) m— , Lama .998 1.002
g rare—
4] ; 4, Hasil Uii Simultan F Analisis Regresi Berganda
> é | NOVA?
Zm ' Sum of Mean
(Model | Squares | _di | Square | | F | sg. |
I 1 Regiession -3.884 4 0.971 7.750]  0.000"
' Recidual 4.386 35 0.125
l Total 8.27 39
| a. Dependent Variable: Akar Npnt .
[al | b. Predictors: (Constant), Lama, Umur, Merokok, APD_— |
E
g 5. Hasll Uji Parsial Analisis Regresi Berganda
% | | Unstandardized Standardized |
| | Model | Coeflicients Coefficients | t Sig.
— ' i B | Std. Error Beta !
1 (Constant) 1028, 0.267 L18.837 0.000
[Lamasrcitds Rrol 0025],  0008f, (1:0576]-38.147],, 0003]
Umur | -0.002] _ 0.007| __ -0.046] _-0.262| _ 0.195]
| Merokok | -0.002[ 0.001 -0.269| -2.048 0.048
[APD | 0.045] 0.082 0.069 | 0.556 0.682

f.7  OQutput ' SPSS “Analisis Pengaiuh ~Kadar - Nephrenectin ' terhadap

<
<
s
<L
o
o0

UNIVERSITAS

Gambaran CAR Pekerja industri Marmer

1. Haslil Uji Koefisien Model Regresi Logistik Pengaruh Npnt ternadap CXR (Uil

e
i

Simultan)

Omnihiis Tests of Model Ceefficients

Stepi |Step | 0.497 | 1| 0.481
Block | 0.497| 1] 0.481
Mode! | 0.497 | 1] 0.481

| REPOSITORY.UB.ACID |

2 Hasil-Uji - Signifikasni Setian: Variabel pada Model Rearesi: Legistit Pengaruh

~

Npnt terhadap CXR (Uji Parsial)
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E

b=

I tory Universitas Brauariables inthe Equationniversitas Rrawiiava |

2 | ... B | SE | Wad | df [ Sig. | Exp(B) |

=] Step 1 [Npnt | -0.346|  0.519| 0.444[ 1] 0.505| 0.708
Constant | -1.654| 0.902| 3.360! 1] '70:067 " '0.191

@.  Quiput SP5S Analisis Pengaruh Lama Pajanan terhadap Gambaran
CXR Pekerja Incustri Marmer
1. Hasil Uji Koefisien Model Regresi Logistik Pengarun Lama Pajanai terhadap
CXR

(Uji Simultan)

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS

4
-
s

Omnihus Tests of Mode! Ceefficients

[ Chi-square| = di = [ Sia.

pa g e mn ool R AP e s 1 lateiy 20N aaht i o

Step i [Step | 0.431 | i| T 0.511]
r Block | 0:451| 1 0.511
| Mode! | 0.421] ] 0.514

| REPOSITORY.UB.AC.ID |

~

2. Hasil Uji- Signifikansi Setiap Variabe! pada Model Regresi Legistik Penigaruh

Lama Pajanan ternadap CXR (Uji Paisial)

P . ~_Variables in the Equation

3 ] | vigAl | i~ (D) |
o B | S.E. | Wald af Sig. | Exp(B)

Step 12| Lamz ' 5 n : | :

< stey<y Roianan 0.030| 0.045| 0457 1| 0499 1.031
— INAENIAITA S [ rana/i S Vg enositon AUNIVEraiias Rraliigye ]
B |Constant | -2.627| 0.880[ 8917 . 1 1] 0003 0.072]
e a. Variable(s) eniered on siep 1: Lama Pajanan N
o
(a 8]

UNIVERSITAS

e
i

| REPOSITORY.UB.ACID |

BRAWIJAYA

UNIVERSITAS




104

Lampiran 7
POKUMENTASI

| REPOSITORY.UB.AC.ID

: Brawijayé
Brawua

BRAWIJAYA
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)
-
£

REPOSITORY.UB.AC.1D

<
S
=
<
oc
(a0
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-
£

| AHEQOSI'i'OR'V'US.A‘l‘C 1D |

Pengolahan Sample
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Lampiran &

| o
3 DATA DASAR SUBJEK
| =
| >
}5 rara umur | iahun lama durasi kunulatf jenis | ‘merokok | Betang | lama 30 lingkunan | menggunakan jenis RPD | keluhan | BB | TB
| g i mulai (tahun) kerja lama pekerjaan | | /hari ’ merokok kerja ’ masker masker
EE | bekerja Serninggy pajanari i i | (tahun) [ _ _ _
| . e } kadang tidak tidak | tidak
ot TATYUS 20 | 2019 2 42 84 | gosok | smoker 3 ! 5 15 | terbuka I standar kain ada | ada 60 | 179
' i [ [ | kadang tidak tidak | tidak
< FAJAR 48 | 2016 5 42 210 | bubut | non . ! 0 | terbuka ! standar kain ada | ada 71 | 159
I selalu tidak tidak | tidak
>- A'_'_LiI:_H':JD_'i“ 29 | 2020 | . 1| 42 .42 pagkiqg____[_gmqk_q__l__ __G_L _______ 6 | 36 | terbuka I standar kain ada ada 62 | 166
<< X | | | | selalu tidak tidak | tidak
o S RIAWAN . 324 2015 1 o 5 .48 ) 240 .1 gosek - | | l__"_]?i _____ o Rra ’ 3y 7 0 *e.'bu_lgg___’ standar respirator | ada ada 69 | 171
s A ) | b | tidak | tidak
Rl AORAV oo e Pz e | R e iy |l ismeteriif e P oo os | e | erouin | i ada | ada 63 | 172
e e , | | | selalu tidak tidak | tidak
L; < = 50 2017 4 4 216 | scrap | snioker | 21 5 10 | terouka | standar kain ada ada 55 | 168
S e e I I I | | kadang tidak tidak | tidak
3 m PR '\ 43 | 2016 5 42 210 | potony | Smoker 10 | 20 200 | terouka | standar kain ada ada 52 | 174
=3 ' ! [ | | selalu tidak tidak | tidak
23 | 2018 3 54 152 | scrap | smoker 12 | 8 96 | terbuka | standar kain ada ada 69 | 184
SRS ' I3l | I I selalu tidak tidak | tidak
________ | 31| 2016 .5 42 _ 210 | scrap [ smoker | . 6 10| 60 | terbuka | standar kain ada | ada 70 | 188
e | | I"kadang tidak tidak | tidak
o~ 33 1 10181 3 42 L. 126 _p_e_ng_e_rgj‘g__l__gm_qlgei_ |____1_2_I 15 | 180 | terbuka l standar kain ada ada 60 | 183
o R SNAIN 34 l 2018 5 42 210 ! E:.lggg | smoker _! 7 ’ 11l /7| -terbuka ’ I;zina:jn;tldak bedah tal(cjjzk g(égk 59 | 172
|2 | ’ selalu tidak tidak | tidak
< "_':”éR_MﬁVY_A_N___ INIVEeZBIBHS IS 1\ 42 210 | potong __l S !_ Y 306 ‘ V¢ C | tersuka | standar kain ada ada 65 | 177
|8 ] | | kadang tidak tidak | tidak
|z DNO 44 2012 g Y a2 378 1 uki | smoker | i ) 18C | terouka |_Standar kain ada ada 61 | 168
|2 DRI ! I ! | | selalu tidak tidak | tidak
| @ AWAN 33 2012 S 42 376 | potony | smokei | 12 12 144 | teipuka | standar kain ada ada 69 | 173
[ & ' I ! | | selalu tidak tidak | tidak
= AD MARKUS 40 | 2013 _ 8 42 | 336 | potong | smoker | 10| 7 70 | terbuka | standar bedah ada ada 91 | 183
' ' I I I kadang tidak tidak | tidak
NG [ oaa| o014 7] o 42| . 204 | potong | smoker | 5] - 15 | 75 | terbuka | standar kain ada | ada 60 | 175
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| | | kadang tidak tidak | tidak
il DIGWAHYUDI | 31| 2011 | 10 42 420 | potong | ex2th | ___1_2#____ 10| 0| telbuka | standar bedah ada | ada 81 | 174
B | 1 ' tidak | tidak
|2 GRW., oo, 14802004 ) 0 1 A2 | ©,.294 Lhubut | .. |__09D____| ______ L -0 | terbuka | tidak ada | ada 70 | 174
|2 | | i kadang tidak tidak | tidak
|& SETIAWAN 41 2011 1 10 o 42 . 420 i potono | smoker | o 24 |, 360 | terbuka ’ standar kain ada ada 75 | 175
|5 ! | | ’ kadang tidak tidak | tidak
;g A 26 2012 9 42 378 | potong smoker | 12 12 | 144 |lierbuka standar bedah ada ada 64 | 186
| & ! | | ’ | selalu tidak tidak | tidak
— IL 35 2013 € 42 336 | penigerajin | smoke! Siyviia 75 | terouka |_standar kain ada ada 60 | 177
! ! [ | | kadang tidak tidak | tidak
SOFYAN 25 2012 S 42 378 | packing | smiokei 2 | 5 10 | teibuka | standar bedah ada ada 89 | 177
<L i ! I "kadang fidak fidak | tidak
>- ROMANSYAH 31 | 2014 7 42 294 | potong | smoker | 6| 10 60 | terbuka | standar kain ada ada 65 | 174
< [ i I I" kadang tidak tidak | tidak
el | 28| e0o1a| 7| 42| . 294 |gaji | ex8th | . : 3| 3| 0| terbuka | standar kain ada | ada 81 | 185
<L m— | selalu tidak tidak | tidak
= ; LAN 9 47 | 2015 | . . 6 a2 | 25'__{_p_cgqgg____l_s_mqlipr_______2 { .20 | 240 terbu_l@____‘ standar kain ada ada 48 | 172
2 | | | selalu tidak tidak | tidak
w < HUBIhNaitniry | 46 ve2eibha Hilhwiiavia 252 ¢ bubut ol non o g M ro) ’ ________ |0 |terbuka | standar kain ada | ada 85 | 174
= o ! | | | ’ tidak | tidak
= e 53 1992 29 42 1218 | potong nen C | teravka I" tidak ada ada 90 | 177
>0 ! . | | | kadang tidak tidak | tidak
IUN b5, 1935 3€ & Y42 1512 ¢ bubut | exbth QA YV Y O5 G| terouka | Standar respirator ada ada 61 | 142
! bubut, [ y | kadang tidak tidak | tidak
ITO 59 | 1995 26 42 1092 | sciap, grajl | noii | 0 | terbuka | standar kain ada ada 59 | 173
' ' | | selalu tidak tidak | tidak
scrap non terbuka standar ain ada ada
SURYANTO 39 | 2000 21 42 882 _ 0 buk d kai d d 104 | 177
. ' J ' I selalu tidak tidak | tidak
ENO | a3l 2000 | 21| - 48| . 1008 | pengerajn | smoker | . 6] 10 | 60 | terbuka | standar kain ada_ | ada 60 | 171
[a] | [ tidak | tidak
| J AD! 4§, 451 2000. . . 21 A2 )~ 882, __p_o_tggg____'}_rjpn _____ o 2y ‘ \ 2 _0 | terbuka tidak ada ada 70 | 177
| = | | ’ ’ selalu tidak tidak | tidak
12 R siforhy L 64710/ 01982 Lo 89| 248 | 01972 bubuts | (1 patthitzas Bezayiigy 20 | 0| terbuka | standar kain ada_ | ada 57 | 178
| & ! | ‘ \ selalutidak tidak | tidak
=~ bUTOFO 37 1993 23 48 1104 | bubut Smoker 4 3 22 | teravka | standar kain ada ada 55 | 172
|9 ! | ] | selalu tidak tidak | tidak
| & RNOC GENTC 67 1983 38 42 1596 | bubut | non i | G | terouka | Standar bedah ada ada 46 | 170
e = l | | | kadang tidak tidak | tidak
I PRASETYO 53 | 1987 34 42 1428 | pengerajin | non | | 0 | terbuka | standar kain ada ada 80 | 170
' ' ? | I
JANI 52 2002 19 42 798 ‘| potony, | noii | | 0 | teibuka | tidak tidak tidak | tidak
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bubut ; ; : : standar ada | ada
(2 ' f I | selalu tidak tidak | tidak
|2 16 42 672 | graji | smoker | 5 | 4 20 | terbuka | standar kain ada | ada 69 | 182
(e [ I [ I"kadang tidak tidak | tidak
| & 13 | 42 - _ 546 | perkas ’ [ non ____J _______ l _________ | 0| terbuka_ l standar kain ada ada 83 | 180
= | | selalu tidak B tidak
|8 19 142 ___ZQ_S__[:_O_&QQQ____'__Q?[‘_ ___________ { 3\ 2 0 | terbuka ’ standar kain Paru | ada 55 | 180
| &
| &

<
<L
L) —
=
&

w <
=0
S
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