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ABSTRAK

Hubungan Durasi Tidur dan Insomnia Terhadap Kadar Antibodi
Pascavaksinasi COVID-19

Latar Belakang: Pemberian vaksin COVID-19 dapat menginduksi imunitas tubuh
secara aktif dan spesifik terhadap virus SARS-CoV-2. Imunitas yang diinduksi
vaksin dapat dinilai melalui peningkatan kadar antibodi netralisasi spesifik virus
SARS-CoV-2. Namun, imunitas ini berbeda pada setiap individu dan diantaranya
dipengaruhi oleh faktor kebiasaan tidur dan status insomnia. Oleh karena itu,
penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan durasi tidur dan insomnia
terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-19.

Metode: Sebanyak 70 individu yang telah divaksinasi COVID-19 (CoronaVac),
dilakukan wawancara tentang kebiasaan tidur satu bulan sebelum vaksinasi, durasi
tidur pada hari yang sama saat vaksinasi kedua, dan status insomnia menggunakan
kuesioner Insomnia Severity Index (ISI). Kemudian, subjek dilakukan pengambilan
darah vena sebanyak 3 cc untuk diperiksa kadar antibodi (IgG) anti-S RBD SARS
CoV-2 satu bulan setelah vaksinasi kedua. Pengukuran kadar antibodi
menggunakan metode CMIA dan alat Architect TM 12000 analyzer dari Abott. Nilai
rujukan kadar antibodi dikatakan protektif pada penelitian ini adalah >840 AU/ml.
Hasil: Hasil penelitian ini menunjukkan 54,3% subjek memiliki rata-rata durasi
tidur satu bulan sebelum vaksinasi yang pendek, 57,1% memiliki durasi tidur
normal pada hari yang sama saat vaksinasi, 20,3% mengalami insomnia ringan, dan
51,4% memiliki kadar antibodi rendah. Analisis menggunakan uji chi-square
menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan bermakna (p>0,05) antara durasi
tidur dan status insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-19.
Kesimpulan: Secara statistik, tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara
durasi tidur dan status insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-
19.

Kata Kunci: Tidur, Insomnia, CoronaVac, Respon Imun, Kadar Antibodi.
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ABSTRACT

The Relationship Between Sleep and Insomnia to Antibody
Response after COVID-19 Vaccination

Background: The COVID-19 vaccine can induce immunity actively and
specifically against SARS-CoV-2 virus. We can measure levels of antibody that
specific to SARS-CoV-2, but this antibody level is different in each person. Various
factors can influence this antibody response, such as sleep duration and insomnia
status. Therefore, the purpose of this study was to determine the relationship
between sleep duration and insomnia to antibody response after COVID-19
vaccination.

Methods: Seventy healthy participants received 2-doses COVID-19 vaccine
(Corona Vac). Each participants were interviewed about sleep duration a month
before vaccination, sleep duration in the same day after two doses vaccine, and
insomnia status was assessed using Insomnia Severity Index (ISI) questionnaire.
The 3 cc of blood samples were drawn (a month after two doses of vaccine) from
participants to assess level of 1gG anti-S RBD SARS CoV-2. Antibody levels were
measured using Architect TM 12000 analyzer from Abott. Clinical protective status
in this study is > 840 AU/ml

Result: The result showed that 54,3% participants had short sleep duration a month
before vaccination, 57,1% partcipants had normal sleep duration in the same day
after two doses of vaccine. Insomnia was found in 20,3% participants and 51,4%
participants had lower antibody levels. Analysis using chi-square test showed that
there was not significant relationship (p>0,05) between sleep duration and insomnia
status to antibody response after COVID-19 vaccination.

Conclusion: There is no significant relationship between sleep duration and
insomnia status to antibody response after COVID-19 vaccination.

Key Words: Sleep, Insomnia, CoronaVac, Immune Response, Antibody Levels.
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RINGKASAN

Vaksinasi merupakan salah satu upaya untuk menekan angka kesakitan dan
kematian akibat COVID-19. Pemberian vaksin dapat menginduksi imunitas tubuh
secara aktif dan spesifik terhadap virus SARS-CoV-2. Namun, imunitas ini berbeda
pada setiap individu dan dipengaruhi oleh berbagai faktor, diantaranya durasi tidur
dan insomnia. Menurut penelitian oleh Prather et al (2012), individu dengan durasi
tidur lebih pendek dari normal baik sebelum dan sesudah vaksinasi hepatitis B
memiliki kadar antibodi lebih rendah dibandingkan individu dengan durasi tidur
normal. Selain itu, penelitian yang dilakukan oleh Taylor et al (2017) menyatakan
bahwa individu dengan insomnia memiliki durasi tidur yang kurang dan hal ini
menyebabkan kadar antibodi yang terbentuk lebih rendah setelah vaksinasi
influenza. Oleh karena itu, perlu dilakukan penelitian untuk mengetahui hubungan
durasi tidur dan insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-19.

Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik dengan menggunakan
desain studi cross sectional. Metode pengambilan data berupa wawancara dan
pengambilan sampel darah secara intravena untuk dilakukan pengecekan kadar
antibodi spesifik SARS-CoV-2. Jumlah sampel pada penelitian ini adalah 70 orang.
Teknik pengambilan sampel, yaitu consecutive sampling. Data dianalisis secara
univariat dan bivariat, kemudian disajikan dalam bentuk tabel, dinarasikan, serta
diinterpretasikan.

Hasil penelitian menunjukkan 54,3% subjek memiliki rata-rata durasi tidur satu
bulan sebelum vaksinasi yang pendek, 57,1% memiliki durasi tidur normal pada
hari yang sama saat vaksinasi, 20,3% mengalami insomnia ringan, dan 51,4%
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memiliki kadar antibodi rendah. Analisis menggunakan uji chi-square
menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan bermakna (p>0,05) antara durasi
tidur dan status insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-19.

Kesimpulan dari penelitian ini, yaitu tidak terdapat perbedaan yang bermakna
secara statistik antara durasi tidur dan status insomnia terhadap kadar antibodi
pascavaksinasi COVID-19. Saran pada penelitian ini adalah mempertimbangkan
faktor-faktor lain yang dapat mempengaruhi terbentuknya kadar antibodi, seperti
faktor genetik. Penelitian lanjutan disarankan untuk melakukan penelitian pada
responden dengan kelompok usia dan jenis pekerjaan yang lebih luas, sehingga
dapat menilai durasi tidur pada kelompok usia dan jenis pekerjaan dengan shift
berbeda sehingga didapatkan hasil penelitian yang bervariasi. Penelitian
selanjutnya juga disarankan untuk melakukan penelitian serupa dengan
menggunakan vaksin COVID-19 jenis berbeda.

Kata Kunci: Tidur, Insomnia, Vaksin Inaktif COVID-19, CoronaVac, Respon
Imun.
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SUMMARY

The Relationship Between Sleep and Insomnia to Antibody Response after
COVID-19 Vaccination
Scientific Paper in the form of Skripsi, 06 Desember 2021.

Zakiyyah Ulfa Sari; Supervised by dr. Soilia Fertilita, M.Imun dan dr. Riana Sari
Puspita Rasyid, M.Biomed.

Medical Sciences, Faculty of Medicine, Sriwijaya University.

xXi + 80 pages, 12 tables, 10 attachments

SUMMARY

Vaccination is a simple and effective way to protect our body against COVID-19.
Vaccine can induce immunity actively and specifically against SARS-CoV-2 virus.
But, this immunity is different in each person. Various factors can influence this
antibody response, such as sleep duration and insomnia status. According to Prather
et al (2012), individuals with shorter sleep duration had less antibody titers than
those who had normal slept duration. Another study from Taylor et al (2017) stated
that individuals with insomnia had low production of antibody after vaccination
against influenza. Therefore, the purpose of this study was to determine the
relationship between sleep duration and insomnia to antibody response after
COVID-19 vaccination.

This study is an observational analytic with cross sectional approach and used
primary data. There were 70 participants. Each participants were interviewed and
blood samples were drawn (a month after two doses of vaccine) from participants
to assess level of IgG anti-S RBD SARS CoV-2. This study used consecutive
sampling. Data were analyzed as univariate and bivariate, then the data were
presented in tabular form, narrated, and interpreted.

The result showed that 54,3% participants had short sleep duration a month before
vaccination, 57,1% participants had normal sleep duration in the same day after two
doses of vaccine. Insomnia was found in 20,3% participants and 51,4% participants
had lower antibody levels. Analysis using chi-square test showed that there was not
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significant relationship (p>0,05) between sleep duration and insomnia status to
antibody response after COVID-19 vaccination.

It can be concluded that there is no significant relationship between sleep duration
and insomnia status to antibody response after COVID-19 vaccination.

The suggestion from this study are that further researcher should considers another
factors that can affect the production of antibody levels, such as genetic factors.
Researcher is recommended to enhance various types of work and age group of
respondent. The further research is also recommended to use another type of
COVID-19 vaccine.

Key Words: Sleep, Insomnia, Inactivated Vaccine COVID-19, CoronaVac,
Immune Response.
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) adalah penyakit infeksi yang sangat
menular disebabkan oleh virus Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2
(SARS-CoV-2).! Transmisi virus SARS-CoV-2 dapat terjadi melalui droplet
saluran napas yang keluar ketika penderita batuk, bersin, berbicara, ataupun
bernyanyi. Jika droplet yang mengandung virus SARS-CoV-2 berkontak dengan
membran mukosa pada mata, hidung, atau mulut, dapat menimbulkan infeksi
COVID-19.2 Manifestasi klinis umum yang dialami penderita COVID-19, yaitu
batuk, demam, kesulitan bernapas, malaise, dan fatigue. Pada kasus yang lebih
parah, infeksi virus SARS-CoV-2 menyebabkan pneumonia, Acute Respiratory
Distress Syndrome (ARDS), disfungsi multiorgan, dan kematian.®

Kasus COVID-19 dilaporkan pertama kali di Wuhan, China, pada akhir
Desember 2019. COVID-19 menyebar luas dengan cepat ke berbagai belahan dunia
dalam waktu yang singkat, sehingga WHO menetapkan COVID-19 sebagai
pandemi pada 11 Maret 2020.* Jumlah kasus konfirmasi COVID-19 di dunia per
09 Desember 2021 adalah 268.390.355 kasus dengan kasus konfirmasi tertinggi
terjadi di USA, yaitu sebanyak 50.422.410 kasus. Kasus konfirmasi COVID-19
tertinggi di Asia terjadi di India, yaitu sebanyak 34.666.241 kasus.® Sedangkan,
Indonesia menempati posisi pertama kasus COVID-19 tertinggi di Asia Tenggara
dengan jumlah kasus konfirmasi tercatat sebanyak 4.258.560 dan angka kematian
mencapai 143.918 orang.® Berbagai kebijakan ditetapkan pemerintah untuk
mengurangi angka kesakitan dan kematian akibat COVID-19, serta mengurangi
penularan COVID-19, salah satunya melalui vaksinasi.”

Vaksin dapat menginduksi imunitas tubuh secara aktif dan spesifik terhadap
suatu penyakit. Dengan demikian, apabila individu suatu saat terpajan patogen
penyebab penyakit yang sama maka tidak akan sakit, atau hanya mengalami gejala

yang lebih ringan, dan tidak menjadi sumber penularan.®
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Peneliti telah mengembangkan berbagai jenis vaksin COVID-19 sejak
struktur virus SARS-CoV-2 ditemukan, seperti vaksin DNA, m-RNA, vaksin
vektor virus, vaksin inaktif, vaksin subunit, dan lain-lain. Namun, vaksin yang telah
disetujui olehn WHO untuk digunakan secara luas hanya tujuh, yaitu vaksin jenis m-
RNA (mRNA-1273 yang diproduksi Moderna dan BNT162b2 yang diproduksi
Pfizer/BioNTech),%1° vaksin wvektor virus (Ad26.COV2.S produksi Janssen,
AZD1222 produksi Oxford/Astrazeneca, dan Covishield yang diproduksi oleh
Serum Institute of India),**"*2 serta vaksin inaktif (CoronaVac produksi Sinovac dan
BBIBP-CorV produksi Sinopharm).13-14

Vaksin inaktif COVID-19 adalah vaksin yang dibuat dari virus SARS-CoV-
2 yang telah diinaktifkan melalui proses fisik atau kimia, tetapi masih memiliki
kemampuan untuk memicu sistem imun memproduksi antibodi netralisasi yang
terbentuk beberapa hari setelah vaksinasi.’® Di Indonesia, vaksin inaktif yang
digunakan salah satunya adalah vaksin CoronaVac. Vaksin ini telah memenuhi
standar efikasi minimum yang ditetapkan WHO sebesar 50% untuk dapat
digunakan secara luas.'®” Pemberian vaksin CoronaVac dilakukan sebanyak dua
kali dengan masing-masing dosis pemberian 0,5 mL. Interval pemberian dosis
kedua untuk dewasa (18-59 tahun) adalah 14 hari setelah pemberian dosis pertama
dan 28 hari untuk lansia. Akan tetapi, pemerintah melalui surat edaran Kementrian
Kesehatan RI Nomor HK.02.02/1/653/2021 tentang optimalisasi pelaksanaan
vaksinasi COVID-19 menetapkan perpanjangan interval untuk dewasa menjadi 28
hari, sama seperti interval pada lansia.'® Pemberian dosis vaksin lebih dari satu kali
bertujuan sebagai booster untuk mengoptimalkan kembali dan mempertahankan
imunitas yang telah diinduksi oleh vaksin.®

Imunitas yang diinduksi vaksin dapat dinilai melalui peningkatan kadar
antibodi netralisasi yang spesifik terhnadap SARS-CoV-2.2° Oleh karena itu, penting
untuk mengecek kadar antibodi yang terbentuk setelah dilakukan vaksinasi.
Namun, pembentukan antibodi ini dapat dipengaruhi oleh berbagai faktor baik
berupa faktor yang dapat dimodifikasi maupun faktor yang tidak dapat
dimodifikasi. Usia, jenis kelamin, dan genetik adalah faktor yang tidak dapat

dimodifikasi.?!"?> Sementara faktor yang dapat dimodifikasi adalah jenis vaksin,
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cara pemberian, dosis vaksin, interval vaksin, dan kebiasaan host.?% Salah satu
faktor kebiasaan yang mempengaruhi respon imun terhadap vaksin adalah
tidur.21'24'25

Tidur merupakan kebutuhan fisiologis dasar yang berperan penting dalam
modulasi respon imun.?® Tidur bermanfaat dalam pembentukan memori
imunologis?’ dan menurunkan hormon imunosupresif, seperti kortisol.?® Tidur yang
baik dipengaruhi oleh berbagai faktor, salah satunya durasi tidur.?°

Durasi tidur pada individu bervariasi tergantung usia. Durasi tidur usia
18—40 tahun adalah 7—8 jam per hari, usia 40-60 tahun sebanyak 7 jam per hari,
dan lansia adalah 6 jam per hari.>® Durasi tidur yang kurang dapat menyebabkan
penurunan Interferon-y (IFN-y), penurunan aktivitas sel Natural Killer (NK),
jumlah sel T yang lebih sedikit, dan panjang telomer sel T yang lebih pendek.?>3!
Selain itu, terjadi peningkatan penanda inflamasi C-Reactive Protein (CRP) dan
penurunan IL-6.>%2 Hal ini menunjukan durasi tidur yang kurang berdampak
negatif terhadap imunitas, meningkatkan risiko terhadap penyakit, dan dapat
mempengaruhi respon imun terhadap vaksin.?%2>26

Penelitian yang dilakukan oleh Spiegel et al (2002) terhadap 25 individu yang
divaksinasi influenza menunjukan sebanyak 11 individu yang durasi tidurnya
dikurangi 4 jam selama 4 hari berturut-turut memiliki kadar Imunoglobulin G (I1gG)
hanya setengah dari individu yang durasi tidurnya cukup setelah vaksinasi.®
Penelitian lain yang dilakukan Prather et al (2012) menunjukan individu yang
durasi tidurnya lebih singkat (kurang dari 6 jam perhari) memiliki kadar antibodi
yang lebih rendah terhadap vaksin hepatitis B setelah diobservasi selama 6 hari
berturut-turut pascavaksinasi.?* Selain penurunan durasi tidur, insomnia juga
mempengaruhi respon imun terhadap vaksin.®

Insomnia adalah gangguan tidur yang menyebabkan penderita kesulitan
untuk tidur, sering terbangun pada malam hari, bangun terlalu awal disertai
ketidakmampuan untuk kembali tidur, atau kombinasi dari berbagai keluhan
tersebut.® Insomnia dapat berdampak negatif terhadap imunitas. Individu yang
menderita insomnia mengalami penurunan jumlah sel T CD3+, CD4+, dan CD8+

Universitas Sriwijaya



dan IFN-y yang turut berperan dalam respon imun adaptif terhadap vaksin.?®’

Penelitian yang dilakukan oleh Taylor et al (2017) menyatakan bahwa individu
dengan insomnia mengalami penurunan kadar antibodi terhadap vaksin lebih cepat
bila dibandingkan dengan individu normal.®®

Penelitian terdahulu yang dilakukan oleh Prather et al (2012), dan Spiegel et
al (2021) menyatakan bahwa durasi tidur mempengaruhi respon imun yang
terbentuk setelah dilakukan vaksinasi.®*3* Selaras dengan hal tersebut, Taylor et al
(2017) mendukung bahwa durasi tidur yang kurang pada penderita insomnia
mempengaruhi kadar antibodi yang terbentuk pascavaksinasi.>> Namun, penelitian
yang menunjukkan hubungan durasi tidur dan insomnia terhadap kadar antibodi
pascavaksinasi COVID-19 khususnya vaksin tipe inaktif (CoronaVac) belum
banyak diteliti termasuk di Indonesia. Oleh karena itu, dilakukan penelitian
mengenai hubungan durasi tidur dan insomnia terhadap kadar antibodi
pascavaksinasi COVID-19.

1.2 Rumusan Masalah

Penelitian terdahulu telah menunjukkan bahwa durasi tidur dan insomnia
memiliki pengaruh terhadap kadar antibodi yang terbentuk pascavaksinasi.
Berdasarkan latar belakang tersebut maka rumusan masalah yang didapat adalah
sebagai berikut:

Apakah terdapat hubungan antara durasi tidur dan insomnia terhadap respon

imun pascavaksinasi COVID-19?

1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum
Tujuan umum penelitian adalah mengetahui hubungan durasi tidur dan

insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-19.
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1.3.2 Tujuan Khusus

14

Tujuan khusus penelitian adalah:

Mengetahui gambaran durasi tidur pada masyarakat yang telah
menyelesaikan dua kali dosis vaksin COVID-19 di Kota Palembang.
Mengidentifikasi insomnia pada masyarakat yang telah menyelesaikan dua
kali dosis vaksin COVID-19 di Kota Palembang.

Mengetahui kadar Imunoglobulin G (IgG) terhadap SARS-CoV-2
pascavaksinasi COVID-109.

Hipotesis

Hipotesis pada penelitian ini adalah terdapat hubungan yang signifikan antara

durasi tidur dan insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-19.

1.5

Manfaat Penelitian

1.5.1 Manfaat Teoritis

Hasil penelitian dapat menjadi bahan rujukan dan pembanding bagi penelitian

selanjutnya dalam memberikan informasi mengenai hubungan durasi tidur dan

insomnia terhadap kadar antibodi pascavaksinasi COVID-109.

1.5.2 Manfaat Kebijakan

Hasil penelitian dapat menjadi acuan dalam menyusun strategi optimalisasi

program vaksinasi sehingga tercapai kadar IgG yang protektif terhadap virus
SARS-CoV-2 agar angka kesakitan dan kematian akibat COVID-19 dapat
diturunkan, serta tercapainya kekebalan kelompok.
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1.5.3 Manfaat Subjek
Manfaat subjek pada penelitian ini adalah:

1.  Memberikan informasi tentang kadar antibodi total yang terbentuk setelah
pemberian vaksin SARS-CoV-2.

2. Memberikan informasi tentang penilaian durasi tidur pada responden.

3. Memberikan informasi tentang penilaian insomnia dan tingkat keparahan

insomnia.
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