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ABSTRACT

Chronic hepatitis B (CHB) is a necroinflammatory of the liver with a high risk for impaired
liver function characterized by decreased albumin synthesis and impaired bilirubin
secretion. The albumin-bilirubin ratio (ALBI) has been reported to be associated with
prognosis in patients with cirrhosis. This study aimed to investigate the relationship
between the ALBI ratio and clinical manifestation of CHB patients at the Arifin Ahmad
Regional General Hospital (RSUD), Riau Province. This was a descriptive analytical study
with a cross-sectional design. A total of 75 CHB patients were recruited at Internal
Medicine Department of Arifin Achmad Hospital, Riau Province, consisting of 36 CHB
patients without complication, 26 CHB patients with cirrhosis and 13 CHB patients with
hepatoma. Total serum albumin and bilirubin levels were measured using a commercial kit,
converted into ALBI score and classified into 3 grades. The results showed that the mean
age of CHB patients was 45.3+13.3 years (minimum-maximum, 18-73 years), and CHB
patients with cirrhosis and hepatoma were significantly older than CHB patients without
complication (P <0.05). The study subjects consisted of 58.7% males and 41.3% females.
The statistical test revealed that subjects with ALBI grade 3 and 2 were significantly more
prevalent in CHB patients with cirthosis and hepatoma than in CHB patients without
complication (P = 0.007). In conclusion, the ALBI ratio was associated with the clinical
manifestations of CHB patients and therefore may be useful as a prognosis factor for
chronic HBV infection.
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ABSTRAK

Hepatitis B kronik (HBK) merupakan penyakit nekroinflamasi hati yang berisiko
mengalami gangguan fungsi hati yang ditandai oleh gangguan sintesis albumin and sekresi
bilirubin. Ratio albumin-bilirubin (ALBI) dilaporkan berhubungan dengan prognosis
penderita sirosis. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan antara ratio ALBI
dengan gambaran klinis penderita HBK di Rumah Sakit Umum Daerah (RSUD) Arifin
Ahmad Provinsi Riau. Penelitian ini merupakan studi deskripsi analitik dengan pendekatan
cross-sectional. Populasi penelitian ini adalah 75 pasien HBK di Poli Penyakit Dalam RSUD
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Arifin Achmad Provonsi Riau yang terdiri dari 36 penderita HBK tanpa komplikasi, 26
penderita HBK dengan sirosis dan 13 penderita HBK dengan hepatoma. Kadar albumin
dan bilirubin total serum diukur menggunakan kit komersial, dikonversi menjadi ratio ALBI
dan dikelompokkan menjadi 3 grade. Hasil penelitian menunjukkan rerata umur penderita
HBK adalah 45.3 £13.3 tahun (minimum-maksimum, 18-73 tahun), dan penderita HBK
dengan sirosis dan hepatoma lebih tua secara bermakna dibanding penderita HBK tanpa
komplikasi (P<0.05). Subjek penelitian terdiri dari 58.7% laki-laki dan 41.3% perempuan.
Uiji statistik menunjukkan proporsi subjek dengan ratio ALBI grade 3 dan 2 lebih banyak
ditemukan pada kelompok HBK dengan sirosis dan hepatoma dibandingkan penderita
HBK tanpa komplikasi (P=0.007). Kesimpulan, ratio ALBI memiliki hubungan yang
bermakna dengan gambaran klinis penderita HBK sehingga berguna sebagai faktor

prognosis pada infeksi VHB kronis.

Kata kunci : hepatitis B, hepatoma, ratio albumin-bilirubin, sirosis

PENDAHULUAN

Infeksi  virus  hepatitis B (VHB)
merupakan penyakit endemik global
dimana diperkirakan lebih dari 2 milyar
penduduk dunia telah terinfeksi dan 257
juta diantaranya mengalami persistensi
infeksi yang dikenal sebagai hepatitis B
kronik (HBK) (World Health
Organization, 2017). Penyakit hepatitis B
merupakan salah satu penyebab kematian
terbanyak di dunia yang pada umumnya
disebabkan komplikasi penyakit hati
seperti sirosis dan hepatocellular carcinoma
(HCC). Indonesia merupakan negara
dengan jumlah penderita hepatitis B
terbanyak di dunia setelah Cina dan India
dengan prevalensi hepatitis B surface antigen
(HBsAg) positif yang bervariasi yaitu
antara  4.0-20.3%  (Muljono, 2017,
Mulyanto et al., 2009). Riset Kesehatan
Dasar (Riskesdas) tahun 2013
menunjukkan prevalensi hepatitis B di

Indonesia pada tahun 2013 adalah sebesar

71%  (Kementerian — Kesehatan — Republik
Indonesia; 2013).

Pengobatan antiviral pada pasien HBK
bertujuan untuk menekan replikasi virus
dan proses nekroinflamasi hati serta
mencegah progresivitas penyakit hati
yaitu mencegah terjadinya sirosis dan
hepatocellular carcinoma (HCC). Pemantauan
fungsi hati pada penderita HBK sangat
penting dalam mendeteksi secara dini
komplikasi fibrosis hati dan keganasan
hati. Di negara-negara maju, pemeriksaan
biopsi hati umum dilakukan dalam
pemantauan penderita HBK namun
pemeriksaan ini sulit diterapkan di negara
berkembang termasuk Indonesia oleh
karena pemeriksaan bersifat invasif, risiko
komplikasi perdarahan pasca biopsi dan
biaya pemeriksaan yang relatif mahal
(Jaka et al., 2014). Oleh karena itu sangat
diperlukan ~ biomarka  yang  dapat

digunakan untuk pemantauan
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progresivitas penyakit infeksi HBK.

Ratio albumin-bilirubin (ALBI) adalah
suatu pengukuran untuk menilai tingkat
gangguan fungsi hati. Ratio ini dihitung
berdasarkan ratio total bilirubin (T-Bil)
dan albumin (Alb) serum dan awalnya
digunakan untuk memperkirakan
prognosis penderita sirosis hati dengan
atau tanpa HCC. Penelitian terdahulu
menunjukkan  ratio  ALBI  dapat
digunakan untuk membedakan derajat

fibrosis pada penderita HBK (Fujita et al.,
2019).

METODE PENELITIAN

Penelitian ini  merupakan penelitian
deskripsi analitik dengan pendekatan cross-
sectional yang bertujuan untuk mengetahui
hubungan antara ratio ALBI dengan
manifestasi klinis penderita hepatitis B

kronik .

Populasi penelitian merupakan seluruh
penderita HBK yang berobat ke Poli
Penyakit Dalam RSUD Arifin Achmad
pada antara bulan Maret-September 2019.
Sampel penelitian adalah 75 penderita
HBK vyang diperoleh dengan teknik
pengambilan sampling berupa consecutive
sampling. Penderita HBK  terdiri dari
penderita HBK  tanpa  komplikasi,

penderita HBK dengan sirosis, dan

penderita HBK  dengan hepatoma.

Kriteria  inklusi  penelitian  adalah

penderita yang berusia =18 tahun dan
HBsAg terdeteksi lebih dari 6 bulan.
Kriteria eksklusi adalah penderita HBK
dengan ko-infeksi hepatitis C dan Human
Immunodeficiency Virus (HIV). Sirosis dan
hepatoma ditegakkan berdasarkan
pemeriksaan standar yang dilakukan di
RSUD Arifin  Ahmad Provinsi Riau
meliputi USG, computed tomography (CT)
scan, sagnetic  resonance imaging (MRI),
angiografi atau biopsi hati. Seluruh subjek
penelitian telah menandatangani znformed
consent dan setelah mendapat penjelasan
tentang protokol penelitian. Protokol
penelitian telah mendapat persetujuan
dari Unit Etik Penelitian Kedokteran dan
Kesehatan Fakultas Kedokteran

Universias Riau

(No0.086/UN.19.5.1.1.8 /UEPKK/2020.

Pemeriksaan albumin dan total bilirubin
serum dilakukan dengan kit komersial di
salah satu laboratorium klinik swasta di
Pekanbaru. Sebelum dilakukan
penghitungan ratio ALBI, terlebih dahulu

bilitubin  total (mg/dl)  dikonversi

menjadi bilirubin total (umol/L) melalui
persamaan berikut: bil-T' (mg/dL) x 17.2
dan albumin (g/dL) dikonversi menjadi
alb (g/L) melalui perhitungan berikut: alb

(g/dL) x 10. Ratio ALBI dihitung
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berdasarkan persamaan berikut: (log,bil-
T (umol/L) x 0.66)+(alb (g/L) x -0.085)
(Johnson et al., 2015). Selanjutnya ratio
ALBI diklasifikasikan menjadi tiga grade,
yaitu skor ALBI < —2.60 (ALBI grade 1),
> —2.60 to = —1.39 (ALBI grade 2), and
>—1.39 (ALBI grade 3).

Analisis univariat data kategorik disajikan

HASIL

Penelitian ini menganalisis 75 penderita
HBK vyang dijaring di Poli Penyakit
Dalam RSUD Arifin Achmad Provinsi

Rerata usia penderita hepatitis B kronik

adalah 45.3%13.3 tahun (minimum-
Subjek
berjenis laki-laki
sedikit lebih  banyak dari

subjek

maksimum,  18-73  tahun).

penelitian kelamin
(58.7%)
besar

HBK

perempuan.  Sebagian
merupakan

komplikasi (48%).

penderita tanpa

dalam bentuk proporsi sedangkan data

numerik dalam bentuk reratatr SD atau

media  (min-maks)  sesuai  dengan

distribusi  data. Untuk  mengetahui
hubungan antara variabel bebas dan
variabel terikat dilakukan uji bivariat
menggunakan uji Chi-square dan dikatakan
berbeda bermakna jika P<0.05. Analisis

statistik menggunakan SPSS version 23.0.

Riau dari bulan Maret-September 2019.

Tabel 1 menyajikan  karakteristik

demografik subjek penelitian.
Tabel 2 menyajikan perbandingan usia
dan distribusi jenis kelamin pada subjek
penelitian. Penderita HBK dengan sirosis
dan hepatoma secara bermakna lebih tua
dibanding penderita HBK tanpa sirosis
(P<0.05). Selain itu laki-laki lebih berisiko
sirosis  dan

menderita hepatoma

dibanding  penderita yang  berjenis

kelamin perempuan (P<0.05).

Tabel 1. Karakteristik Demografi Subjek Penelitian

Variabel N=75 %o
Usia
ReratatSD (tahun) 45.3%13.3
Minimum-maksimum (tahun) 18-73
Jenis Kelamin
Laki-laki 44 58.7
Perempuan 31 41.3
Diagnosis
HBK tanpa komplikasi 36 48
HBK dengan sirosis 26 34.7
HBK dengan Hepatoma 13 17.3
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Tabel 2. Profil penderita hepatitis B kronik berdasarkan usia dan jenis kelamin
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Variabel HBK tanpa HBK dengan HBK dengan
sirosis Sirosis Hepatoma
Usia 36.4£12.7 50.619.6* 55.1£11.7*
(ReratatSD,tahun)
Jenis Kelamin
Laki-laki 16 (34.8%) 20 (43.5%) 10 21.7)"
Perempuan 21 (67.7%) 6 (19.4%) 4 (12.9%)

*»<0.05 vs. hepatitis B kronik menggunakan uji One-way Anova

#$<0.05 menggunakan uji Chi-square

Tabel 3. Hubungan grade ALBI dan gambaran klinis hepatitis B kronik

Grade ALBI HBK (n=33) Sirosis + Hepatoma P value
(n=30)
Grade 1 25 (69,4%) 11 (30,6%) 0,007
Grade 2 5 (29,4%) 12 (70,6%)
Grade 3 3 (30%) 7 (70%)

Tabel 3 menyajikan grade ALBI pada
penderita HBK. Oleh karena terbatasnya
jumlah subjek pada kelompok HBK
dengan sirosis dan hepatoma, pada saat
analisis dilakukan penggabungan kedua
kelompok ini. Sebanyak 70% penderita
dengan ratio ALBI grade 2 dan 3
merupakan  penderita  sirosis  dan
hepatoma sedangkan penderita dengan
ratio ratio ALBI grade 1 sebagian besar
merupakan penderita HBK tanpa sirosis.
Hasil uji statistik menunjukkan terdapat
perbedaan yang signifikan pada distribusi
grade ratio ALBI antara berbagai
manifestasi klinik infeksi VHB kronik

(P=0.007).

PEMBAHASAN
Penelitian ini menganalisis hubungan

antara ratio ALBI dengan gambaran klinis

penderita HBK yang terdiri dari HBK
tanpa sirosis, HBK dengan sirosis dan
HBK dengan hepatoma. Rerata usia
penderita HBK tanpa sirosis pada
penelitian ini adalah 34 tahun. Rerata usia
penderita HBK pada penelitian ini lebih
muda dibandingkan dengan penelitian
kami sebelumnya yaitu 43 tahun (Arfianti
et al., 2011). Hal ini merupakan indikasi
adanya tren semakin mudanya usia
penderita HBK dibandingkan satu dekade
yang lalu. Sesuai dengan hasil penelitian
kami sebelumnya. penderita HBK dengan
sirosis dan hepatoma berusia lebih tua
yaitu pada dekade kelima, dibanding
penderita HBK tanpa komplikasi. Hal ini
didukung oleh banyak data penelitian
yang memperlihatkan semakin
meningkatnya risiko hepatoma dan sirosis

dengan semakin bertambahnya usia.
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Insidens hepatoma pada penderita
hepatitis B dengan sirosis berkisar 0.2%
setiap tahunnya untuk penderita yang
berusia > 40 tahun (Mittal et al., 2010).
Penelitian ini juga menunjukkan laki-laki
lebih  berisiko  untuk  menderita
komplikasi akibat infeksi VHB kronik.
Adanya perbedaan insidens sirosis dan
hepatoma antara laki-laki dan perempuan
telah cukup lama dilaporkan (Greten,
2019). Ratio laki-laki:perempuan untuk
ristko HCC bervariasi antar populasi di
dunia dengan kisaran 2:1 sampai 4:1 (Liu
et al., 2017). Beberapa hipotesis telah
dikemukan untuk menjelaskan pengaruh
gender terhadap insidens HCC yaitu
antara lain hormon androgen merupakan
aktivator siklus sel (Pok et al., 2013; Pok
et al, 2016), hormon estrogen yang
bersifat protektif, aktivitas hormon seks
terthadap protein HBx VHB dan sekresi
sitokin proinflamasi (Li et al., 2019).
Temuan penting dari penelitian ini adalah
kemampuan  ratio  ALBI untuk
membedakan berbagai fase perjalanan
penyakit infeksi VHB kronik. Ratio ALBI
pada awalnya dikembangkan oleh untuk
menggantikan  sistem  Child-Pugh yang
selama ini digunakan untuk menentukan
prognosis  penderita  sirosis  dengan
hipertensi  portal.  Skor  Child-Pugh
diperoleh dari 5 parameter pemeriksaan

yaitu fungsi hati (bilirubin total, albumin

dan prothrombin time), derajat ascites, dan
derajat hipertensi porta. Oleh karena
beberapa parameter pengukuran seperti
penentuan derajat ascites dan hipertensi
porta sangat subjektif sehingga para ahli
berusaha mencari biomarka lain yang
dapat digunakan untuk menentukan
prognosis komplikasi HBK. Penelitian
Johnson ¢ al melibatkan populasi di
beberapa negara seperti United Kingdom,
Spanyol, Jepang, China dan Amerika
Serikat menunjukkan bahwa ratio ALBI
merupakan marka prognostik untuk
penderita sirosis dengan sensitivitas dan
spesivitas yang tinggi (Johnson et al,
2015).

Penelitian ini menunjukkan bahwa ALBI
grade 2 dan 3 lebih sering ditemukan
pada penderita HBK dengan sirosis dan
hepatoma dibanding HBK tanpa sirosis.
Hal ini sejalan dengan hasil yang
dilaporkan di Jepang dimana skor ALBI
mempunyai korelasi yang signifikan
dengan derajat fibrosis dengan sensitivitas
85.7% dan spesivisitas 74% (Fujita et al.,
2019). Sejalan dengan temuan ini, skor
ALBI juga dilaporkan menunjukkan
korelasi positif dengan skor Child-Turcotte-
Pugh  (CTP), yang merupakan sistem
skoring modifikasi dari CP (Garcia-Tsao,
2016), dan Model for End-Stage Liver Disease
(MELD) (Lei et al, 2018). Hal ini



246

Care: Jurnal Ilmiah Ilmu Kesehatan Vol .9, No. 2, 2021, hal 240-247

menunjukkan ratio ALBI merupakan
marka potensial untuk memperkirakan
prognosis penderita HBK. Oleh karena
ratio ALBI =~ hanya  memerlukan
pemeriksaan laboratorium yang relatif
terjangkau dan tersedia di fasilitas
kesehatan di daerah, ratio ALBI dapat
digunakan secara luas oleh dokter layanan
primer dalam menskrining pasien HBK

untuk upaya menurunkan komplikasi

infeksi VHB yaitu sirosis dan HCC.

KESIMPULAN

Hasil penelitian ini menunjukkan ratio
ALBI memiliki hubungan yang bermakna
dengan manifestasi klinis penderita HBK
dan oleh karena itu dapat digunakan
untuk memperkirakan prognosis infeksi

VHB kronis.
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