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ABSTRAK

HUBUNGAN PARAMETER INFLAMASI HEMATOLOGI
DENGAN AKTIVITAS PENYAKIT PASIEN LUPUS
ERITEMATOSUS SISTEMIK

(Puteri Zahira Mahrami, 20 November 2024, 100 Halaman)
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

Latar Belakang: Lupus eritematosus sistemik (LES) adalah penyakit autoimun kronis
yang berdampak pada banyak organ. Data sistem informasi rumah sakit tahun 2016
melaporkan 2.166 pasien rawat inap dengan lupus di 858 rumah sakit dan 550 di
antaranya meninggal. Evaluasi aktivitas penyakit sangat penting untuk menentukan
terapi yang sesuai dan mencegah komplikasi. Keterlibatan neutrofil, limfosit, dan
trombosit yang menunjukkan berbagai disfungsi sistem imun, seperti peningkatan
inflamasi, produksi autoantibodi, dan kerusakan jaringan yang mencerminkan
perjalanan penyakit LES. Penelitian ini bertujuan menganalisis hubungan parameter
inflamasi hematologi meliputi NLR (neutrophil lymphocyte ratio), PLR (platelet
lymphocyte ratio), dan SlI (systemic immune-inflammation index) dengan aktivitas
penyakit pasien LES.

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan desain
studi cross-sectional. Proses pengambilan data menggunakan data sekunder dengan
metode consecutive sampling dari data rekam medik RS Mohammad Hoesin
Palembang periode Januari 2022—Agustus 2024. Variabel penelitian ini meliputi usia,
jenis kelamin, hitung jenis leukosit, jumlah leukosit, jumlah trombosit, NLR, PLR, SII,
serta aktivitas penyakit. Data diolah dengan SPSS versi 27, dianalisis univariat dan
bivariat (Chi-square, p<0,05), serta menggunakan kurva ROC-AUC untuk menentukan
cut-off parameter inflamasi terkait aktivitas penyakit.

Hasil: Berdasarkan hasil analisis univariat dari 110 sampel didapatkan mayoritas
berjenis kelamin perempuan, rentang usia 26-44 tahun dan memiliki derajat aktivitas
ringan. Hasil analisis bivariat menggunakan uji Chi-square menunjukkan hubungan
signifikan antara NLR (p=0,001), PLR (p=0,001), SII (p=0,002) dan aktivitas penyakit
pasien LES.

Kesimpulan: Parameter inflamasi hematologi berupa NLR, PLR, SII berhubungan
secara signifikan dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik.

Kata Kunci: Aktivitas Penyakit, LES, NLR, PLR, SII.
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ABSTRACT

ASSOCIATION BETWEEN HEMATOLOGIC INFLAMMATORY
INDEX AND DISEASE ACTIVITY OF SYSTEMIC LUPUS
ERYTHEMATOSUS PATIENTS

(Puteri Zahira Mahrami, 20 November 2024, 100 Pages)

Faculty of Medicine Sriwijaya University

Background. Systemic lupus erythematosus (SLE) is a chronic autoimmune disease
that affects many organs. Hospital information system data in 2016 has reported 2,166
hospitalized patients with lupus in 858 hospitals and 550 of them died. Evaluation of
disease activity is essential to determine appropriate therapy and prevent
complications. This study aims to analyze the association of hematological
inflammatory index including NLR (neutrophil lymphocyte ratio), PLR (platelet
lymphocyte ratio), and SII (systemic immune-inflammation index) with disease
activity of SLE patient.

Methods. This research is an observational analytic research with cross-sectional study
design. The data collection process used secondary data with the consecutive sampling
method from the medical record data of Mohammad Hoesin Palembang Hospital in
January 2022-August 2024.

Results. Based on the results of univariate analysis of 110 samples, it was found that
the majority were female, the age range was 26-44 years and had a mild degree of
activity. The results of bivariate analysis using the Chi-square test showed a significant
association between NLR (p=0.001) and disease activity of SLE patients. There was
also a significant association between PLR (p=0.001) and disease activity of SLE
patients, and between SII (p=0.002) and disease activity of SLE patients

Conclusion. Hematologic inflammatory index such as NLR, PLR, SII are significantly
associated with disease activity of systemic lupus erythematosus patients.

Keywords. disease activity, SLE, NLR, PLR, SII.
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RINGKASAN

HUBUNGAN PARAMETER INFLAMASI HEMATOLOGI DENGAN
AKTIVITAS PENYAKIT PASIEN LUPUS ERITEMATOSUS SISTEMIK

Karya tulis ilmiah berupa Skripsi, 20 November 2024

Puteri Zahira Mahrami;dibimbing oleh Dr. dr. Phey Liana, Sp. PK (K) dan dr. Eny
Rahmawati, M. Sc, Sp. PK (K)

Pendidikan Dokter Umum, Fakultas Kedokteran, Universits Sriwijaya.
xx1 + 100 halaman 18 tabel, 9 gambar, 4 bagan, 6 lampiran

RINGKASAN

Lupus eritematosus sistemik (LES) adalah suatu jenis penyakit autoimun yang bersifat
kronis dan dapat berdampak pada banyak organ dan jaringan. Berdasarkan data terakhir
yang dikutip pada tahun 2016, sistem informasi rumah sakit (SIRS) on/ine melaporkan
858 rumah sakit terdata secara akumulasi terdapat 2.166 pasien rawat inap terdiagnosis
lupus dan 550 pasien diantaranya meninggal dunia. Aktivitas penyakit LES berkaitan
dengan disregulasi imun yang berlangsung terus-menerus. Evaluasi aktivitas penyakit
pada kasus LES sangat penting untuk menentukan perjalanan penyakit, pemberian
terapi yang sesuai, serta mencegah komplikasi penyakit ini. Banyak parameter
laboratorium yang digunakan untuk menilai aktivitas penyakit ini meliputi anemia,
trombositopenia, leukopenia maupun limfopenia pada pemeriksaan darah rutin, serta
kejadian silinder, hematuria, dan proteinuria pada pemeriksaan urine rutin.

Namun, masih banyak daerah dengan keterbatasan fasilitas pemeriksaan laboratorium
yang memadai sehingga penilaian aktivitas penyakit LES menjadi sangat terbatas.
Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan desain studi cross-
sectional. Proses pengambilan data menggunakan data sekunder dengan metode
consecutive sampling dari data rekam medik RS Mohammad Hoesin Palembang
periode Januari 2022—Agustus 2024. Berdasarkan hasil analisis univariat dari 110
sampel didapatkan mayoritas berjenis kelamin perempuan, rentang usia 26-44 tahun
dan memiliki derajat aktivitas ringan. Hasil analisis bivariat menggunakan uji Chi-
square menunjukkan hubungan signifikan antara NLR (p=0,001) dan aktivitas penyakit
pasien LES. Terdapat pula hubungan signifikan antara PLR (p=0,001) dan aktivitas
penyakit pasien LES, serta antara SII (p=0,002) dan aktivitas penyakit pasien
LES.Parameter inflamasi hematologi berupa NLR, PLR, SII berhubungan secara
signifikan dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematoasus sistemik.

Kata Kunci : Aktivitas Penyakit, LES, NLR, PLR, SII.

viii Universitas Sriwijaya



SUMMARY

ASSOCIATION BETWEEN HEMATOLOGIC INFLAMMATORY INDEX AND
DISEASE ACTIVITY OF SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS PATIENTS

Scientific writing in the form of a Thesis, 20 November 2024

Puteri Zahira Mahrami; supervised by Dr. dr. Phey Liana, Sp. PK (K) and dr. Eny
Rahmawati, M. Sc, Sp. PK (K)

General Practicioner Education, Faculty of Medicine, Sriwijaya University.

xxi + 100 pages, 18 tables, 9 pictures, 4 flowcharts, 6 attachments
SUMMARY

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a type of autoimmune disease that is chronic
and can affect many organs and tissues. Based on the latest data cited in 2016, the
online hospital information system (SIRS) reported 858 hospitals recorded an
accumulated 2,166 inpatients diagnosed with lupus and 550 of them died. SLE disease
activity is related to ongoing immune dysregulation. Evaluation of disease activity in
SLE cases is very important to determine the course of the disease, provide appropriate
therapy, and prevent complications of this disease. Many laboratory parameters are
used to assess disease activity including anemia, thrombocytopenia, leukopenia and
lymphopenia in routine blood tests, as well as the incidence of cylinder, hematuria and
proteinuria in routine urine tests.

However, there are still many areas with limited adequate laboratory examination
facilities so that the assessment of SLE disease activity is very limited. This research
is an observational analytic research with a cross-sectional study design. The data
collection process used secondary data with the consecutive sampling method from the
medical record data of Mohammad Hoesin Palembang Hospital for the period January
2022-August 2024. Based on the results of univariate analysis of 110 samples, it was
found that the majority were female, the age range was 26-44 years and had a mild
degree of activity. The results of bivariate analysis using the Chi-square test showed a
significant association between NLR (p=0.001) and disease activity of SLE patients.
There was also a significant association between PLR (p=0.001) and disease activity
of SLE patients, and between SII (p=0.002) and disease activity of SLE patients.
Hematologic inflammatory index such as NLR, PLR, SII are significantly associated
with disease activity of systemic lupus erythematosus patients.

Keywords : disease activity, SLE, NLR, PLR, SII.
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BAB I
PENDAHULUAN
1. 1 Latar Belakang

Lupus eritematosus sistemik (LES) juga dikenal sebagai systemic [upus
erythematosus adalah suatu jenis penyakit autoimun yang bersifat kronis dan dapat
berdampak pada banyak organ dan jaringan. Faktor genetik, lingkungan, serta regulasi
hormonal saling berhubungan dalam perkembangan penyakit ini.*

Rasio insidensi LES secara global diperkirakan sebesar 5,14 per 100.000 orang
dan populasi yang terdiagnosis mencapai sekitar 400 ribu orang per tahunnya. Insidensi
LES tersebar tidak merata di seluruh dunia dan sangat bervariasi antara jenis kelamin
dan kelompok usia yang berbeda.?

Berdasarkan data terakhir yang dikutip pada tahun 2016, sistem informasi rumah
sakit (SIRS) online melaporkan 858 rumah sakit terdata secara akumulasi terdapat
2.166 pasien rawat inap terdiagnosis lupus dan 550 pasien diantaranya meninggal dunia
dengan LES menjadi jenis penyakit lupus yang paling banyak ditemukan pada
masyarakat. Kejadian lupus ini meningkat drastis dari data di tahun 2014 yaitu
sebanyak 1.169 kasus. Angka kematian penyakit lupus ini perlu diwaspadai sebab
memiliki persentase sekitar 25% dari pasien rawat inap di rumah sakit.

Saat ini diagnosis LES mengacu pada rekomendasi kriteria European League
Against Rheumatism (EULAR) dan the American College of Rheumatology (ACR)
yang diperbarui pada tahun 2019, sebagian besar poin kriteria tersebut berdasarkan
manifestasi klinis dan hasil laboratorium. Selain itu, parameter tersebut juga dapat
menjadi penanda dari aktivitas penyakit LES.*

Aktivitas penyakit LES berkaitan dengan disregulasi imun yang berlangsung terus-
menerus. Sistem imun bawaan merespons sinyal bahaya awal dengan melakukan
fagositosis dan membersihkan antigen yang termodifikasi. Neutrofil berperan dalam
proses ini bersama dengan trombosit yang mengekspresikan toll- like receptor (TLR)
untuk mengikat dan membunuh patogen atau menyajikannya kepada sel kekebalan

tubuh. Aktivasi sistem imun ini memicu peningkatan sitokin pro-inflamasi yang
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mengaktifkan sel penyaji antigen dan meningkatkan presentasi antigen ke limfosit T.
Aktivasi limfosit T menyebabkan peningkatan produksi antibodi oleh sel B dan
rekrutmen sel imun spesifik, termasuk neutrofil, trombosit, dan limfosit ke lokasi
peradangan sehingga menyebabkan kerusakan jaringan. Produksi antibodi oleh sel B
meliputi antibodi antiplatelet yang dapat menyebabkan trombositopenia, antibodi
antineutrofil yang dapat menyebabkan neutropenia, serta antibodi terhadap limfosit T
CD 8+ yang dapat menyebabkan limfositopenia seiring dengan perjalanan penyakit
LES. >7

Banyak parameter laboratorium yang digunakan untuk menilai aktivitas penyakit
ini meliputi anemia, trombositopenia, leukopenia, maupun limfopenia pada
pemeriksaan darah rutin, serta kejadian silinder, hematuria, dan proteinuria pada
pemeriksaan urine rutin. Evaluasi aktivitas penyakit pada kasus LES sangat penting
untuk menentukan perjalanan penyakit, pemberian terapi yang sesuai, serta mencegah
komplikasi penyakit ini.” Menurut data Kementerian Kesehatan, keterbatasan logistik
hingga laboratorium hampir terjadi pada seluruh daerah tertinggal, perbatasan, dan
kepulauan di Indonesia. Dilansir dari Badan Pusat Statistik Indonesia, terdapat 13.215
desa tertinggal di Indonesia pada tahun 2019 sehingga pemeriksaan laboratorium yang
tersedia dan dapat dilakukan untuk menilai aktivitas penyakit LES sangat terbatas.®’

Dalam beberapa tahun terakhir, para peneliti mulai mencari parameter baru untuk
menilai aktivitas penyakit LES yang lebih sederhana, mudah, dan murah untuk
digunakan. Parameter inflamasi hematologi yang sederhana, mudah, murah, dan dapat
ditemui dalam darah tepi meliputi NLR (neutrophil lymphocyte ratio), PLR (platelet
lymphocyte ratio), dan SIl (systemic immune-inflammation index) telah ditemukan
secara tidak langsung menggambarkan inflamasi sistemik.!® Parameter inflamasi
tersebut telah banyak digunakan untuk menilai atau memprediksi aktivitas penyakit
yang berkaitan dengan imunologi, seperti penelitian yang dilakukan oleh Li, dkk bahwa
parameter NLR dan PLR berhubungan dengan aktivitas penyakit artritis reumatoid,**

serta penelitian Hagino, dkk bahwa parameter NLR dan PLR berkorelasi positif dengan
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area dan tingkat keparahan eksim pada pasien dermatitis atopik,'? dan penelitian yang
dilakukan oleh Jie, dkk bahwa peningkatan SII berhubungan dengan kelangsungan
hidup yang lebih buruk secara keseluruhan pada banyak pasien tumor padat. '
Selanjutnya, penelitian yang dilakukan oleh Ismunandar pada tahun 2020
menunjukkan NLR dan PLR berhubungan signifikan dengan derajat aktivitas penyakit
LES,' penelitian yang dilakukan oleh Andris, dkk menunjukkan terdapat hubungan
positif peningkatan aktivitas penyakit LES dengan peningkatan nilai NLR dan PLR, '
serta penelitian yang dilakukan oleh Giilcan, dkk menunjukkan bahwa pasien remaja
dengan aktivitas LES yang meningkat secara signifikan memiliki nilai NLR dan SII
yang lebih tinggi.'® Berdasarkan data yang didapatkan dari penelitian terdahulu serta
terjadinya peningkatan kasus LES yang signifikan setiap tahunnya dan belum ada
penelitian tersebut di Palembang membuat peneliti tertarik melakukan penelitian lebih
lanjut terkait hubungan parameter inflamasi hematologi meliputi NLR, PLR, dan SII

dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik.

1. 2 Rumusan Masalah
Bagimana hubungan parameter inflamasi hematologi meliputi NLR, PLR, dan SII

dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik?

1. 3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum
Menganalisis hubungan parameter inflamasi hematologi meliputi NLR,

PLR, dan SII dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik.

1.3.2 Tujuan Khusus

1. Mengidentifikasi faktor sosiodemografi berupa usia dan jenis kelamin
pasien lupus eritematosus sistemik di RS Mohammad Hoesin Palembang.

2. Mengidentifikasi aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik di RS

Mohammad Hoesin Palembang.
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3. Mengidentifikasi nilai serta cut-off index parameter inflamasi hematologi
meliputi NLR, PLR, dan SII pasien lupus eritematosus sistemik di RS
Mohammad Hoesin Palembang.

4.  Menganalisis hubungan parameter inflamasi hematologi meliputi NLR,
PLR, dan SII dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik

di RS Mohammad Hoesin Palembang.

1. 4 Hipotesis
Terdapat hubungan parameter inflamasi hematologi meliputi NLR, PLR, dan SII

dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik.

1.5 Manfaat Penelitian
1.5.1 Manfaat Teoritis
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi ilmiah dan
memperluas wawasan tentang hubungan parameter inflamasi hematologi meliputi

NLR, PLR, dan SII dengan aktivitas penyakit pasien lupus eritematosus sistemik.

1.5.2 Manfaat Praktis

Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat menjadi data awal untuk penelitian
selanjutnya guna menentukan batasan yang valid dari masing-masing parameter.
Dengan demikian, parameter inflamasi hematologi berupa NLR, PLR, dan SII
dapat digunakan untuk menilai aktivitas penyakit pasien terutama di daerah

dengan pemeriksaan laboratorium yang masih sulit dijangkau.
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