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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1       Latar Belakang Masalah 

 Infeksi virus hepatitis B (HBV) kronik merupakan masalah kesehatan global yang 

sangat signifikan, dengan perkiraan 296 juta orang di seluruh dunia terinfeksi HBV.1 

Penyakit ini dapat menyebabkan berbagai bentuk klinis, mulai dari hepatitis B akut, 

hepatitis B kronik, hingga komplikasi berat seperti sirosis hati dan karsinoma sel hati 

(KSH). Pada tahun 2019, hepatitis B yang terkait dengan sirosis hati menyebabkan sekitar 

331.000 kematian, sementara jumlah kematian akibat kanker hati terkait HBV diperkirakan 

mencapai 192.000, yang meningkat dari 156.000 pada tahun 2010.2 Data terbaru dari 

Riskesdas 2023 memaparkan prevalensi hepatitis B kronik di Indonesia turun dari 7.1% 

pada tahun 2013 menjadi 2.4% pada tahun 2023, menempatkan Indonesia sebagai wilayah 

dengan endemisitas sedang hingga tinggi.3 Meskipun dampak besar telah ditimbulkan oleh 

infeksi HBV, penyakit ini masih sering terabaikan, dengan tingkat diagnosis yang rendah 

dan penggunaan langkah-langkah pencegahan serta akses terhadap pengobatan yang efektif 

masih sangat terbatas.2 Oleh sebab itu, hepatitis B kronik memerlukan perhatian khusus 

dalam penanganan dan pemantauan, baik melalui deteksi dini maupun pengobatan. 

Penyakit hepatitis B kronik (HBK) dapat berkembang melalui berbagai fase, yang 

masing-masing memiliki karakteristik dan dampak klinis yang berbeda. Fase tersebut 

terdiri dari immune tolerant (IT), immune active (IA), carrier inactive (CI), dan reaktivasi.4 

Fase immune tolerant ditandai dengan replikasi virus yang sangat tinggi tanpa disertai 

peradangan hati yang signifikan, sementara pada fase immune active terdapat peradangan 

hati, peningkatan transaminase, dan kerusakan hepatosit. Fase carrier inactive adalah 

kondisi di mana infeksi HBV tetap ada dalam tubuh tetapi dengan tingkat replikasi yang 

sangat rendah, sementara fase reaktivasi dapat terjadi setelah periode dormansi, dengan 

peningkatan replikasi virus dan peradangan hati. Mengetahui fase ini sangat penting dalam 

menentukan strategi terapi yang tepat dan untuk memonitor progresivitas penyakit, 

terutama dalam menentukan indikasi terapi.5 

Soluble PD-1 (sPD-1) dan sel T CD8+ merupakan komponen penting dalam respon 

imun terhadap infeksi hepatitis B kronik.6–9 Sel T CD8+ berfungsi mengeliminasi sel yang 

terinfeksi virus. Pada pasien hepatitis B kronik, fungsi sel T CD8+ terganggu karena 

mengalami kelelahan (exhaustion) dan kehilangan kemampuan untuk mengontrol replikasi 



 

68 

 

virus secara efektif.10,11 Salah satu penanda yang terkait dengan gangguan fungsi ini adalah 

PD-1, yang terlibat dalam pengaturan negatif respon imun.12 Peningkatan kadar sPD-1, 

yang merupakan bentuk larut dari PD-1, dikaitkan dengan penurunan fungsi sel T CD8+ 

dan progresivitas penyakit hepatitis B kronik.13,14 Beberapa penelitian menunjukkan bahwa 

kadar sPD-1 yang lebih tinggi berhubungan dengan tingkat peradangan hati yang lebih 

berat dan dapat menggambarkan perubahan dalam fase infeksi HBV, termasuk transisi dari 

fase immune tolerant ke fase immune active.14–16  Kombinasi pemeriksaan sPD-1 dan CD8+ 

serum memberikan gambaran yang lebih komprehensif tentang status imunologi dan 

aktivitas penyakit pada pasien hepatitis B kronik, sehingga dapat membantu optimalisasi 

strategi penatalaksanaan dan pemantauan perkembangan penyakit. 

Beberapa penelitian terdahulu telah menyelidiki hubungan antara kadar sPD-1 dan fase 

infeksi hepatitis B kronik. Penelitian oleh Zhou dkk di Tiongkok menemukan bahwa kadar 

sPD-1 lebih tinggi pada pasien dengan peradangan atau fibrosis hati yang lebih berat, 

terlepas dari tingkat alanine aminotransferase (ALT).17 Penelitian tersebut menunjukkan 

bahwa sPD-1 dapat digunakan sebagai biomarker untuk menilai progresivitas penyakit 

hepatitis B kronik, terutama dalam mengevaluasi fibrosis hati dan mendapatkan kadar  

sPD-1 yang paling tinggi pada fase immune active dibandingkan dengan fase infeksi 

lainnya.17  Studi oleh Xia dkk di Tiongkok memperoleh hasil kadar sPD-1 tertinggi pada 

pasien dengan fase immune tolerant dibandingkan dengan fase infeksi lainnya, sedangkan 

Li dkk menemukan perbedaan bermakna kadar sPD-1 antar fase infeksi, dengan nilai 

tertinggi pada fase reaktivasi.18,19 

Penelitian yang dilakukan oleh You dkk menemukan proporsi subpopulasi limfosit T 

CD8+ paling tinggi pada fase immune tolerant dibandingkan immune active dan carrier 

inactive. Hasil penelitian tersebut juga menunjukkan bahwa profil subpopulasi limfosit T 

dapat menjadi indikator penting untuk memantau progresi penyakit dan efektivitas 

pengobatan.20 Penelitian Park dkk yang melakukan pemeriksaan CD8+ global memberikan 

wawasan tentang disfungsi imun pada HBK meskipun tidak terbukti bermanfaat dalam 

menentukan fase infeksi yang spesifik pada hepatitis B kronik.  Penelitian Park dkk juga 

menemukan ekspresi PD-1 pada sel T CD8+ dari pasien HBK tidak menunjukkan 

peningkatan yang signifikan dibandingkan dengan kontrol sehat.21 
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Sampai saat ini belum ada publikasi yang secara khusus menghubungkan kadar sPD-1 

dan jumlah sel T CD8+ sebagai penanda imunitas seluler dengan fase infeksi hepatitis B 

kronik di Indonesia.  Oleh karena itu, penelitian ini bertujuan untuk mengetahui lebih lanjut 

hubungan antara kadar sPD-1, jumlah sel T CD8+, dan fase infeksi hepatitis B kronik pada 

pasien yang belum mendapatkan terapi antiviral di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

 

1.2 Identifikasi Masalah 

Apakah terdapat hubungan kadar sPD-1 dan jumlah sel T CD8+ serum dengan 

fase infeksi hepatitis B kronik pada pasien yang belum mendapatkan terapi 

antiviral di RS Mohammad Hoesin Palembang? 

 

1.3 Hipotesis 

1. Terdapat hubungan yang bermakna antara kadar sPD-1 serum dengan fase 

infeksi hepatitis B kronik pada pasien yang belum mendapatkan terapi antiviral 

di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

2. Terdapat hubungan yang bermakna antara jumlah sel T CD8+ serum dengan fase 

infeksi hepatitis B kronik pada pasien yang belum mendapatkan terapi antiviral 

di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

1.3 Tujuan Penelitian 

1. Tujuan umum  

Mengetahui hubungan kadar sPD-1 dan jumlah sel T CD8+ serum dengan fase 

infeksi hepatitis B kronik pada pasien yang belum mendapatkan terapi antiviral 

di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

2. Tujuan khusus 

1. Mengetahui karakteristik pasien hepatitis B kronik yang belum 

mendapatkan terapi antiviral dengan berbagai fase infeksinya di               

RS Mohammad Hoesin Palembang. 

2. Mengetahui kadar sPD-1 dan jumlah sel T CD8+ serum pada pasien 

hepatitis B kronik yang belum mendapatkan terapi antiviral dengan 

berbagai fase infeksinya di RS Mohammad Hoesin Palembang. 
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3. Menganalisis hubungan antara kadar sPD-1 serum dengan fase infeksi 

hepatitis B kronik pada pasien yang belum mendapatkan terapi antiviral  

di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

4. Menganalisis hubungan antara jumlah sel T CD8+ serum dengan fase 

infeksi hepatitis B kronik pada pasien yang belum mendapatkan terapi 

antiviral  di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

1.4.   Manfaat penelitian 

1. Manfaat Akademik 

      Dalam ranah pengembangan ilmu pengetahuan, penelitian ini dapat menjadi 

sumbangan data perihal hubungan antara kadar sPD-1 dan jumlah sel T 

CD8+ serum dengan fase infeksi hepatitis B kronik pada pasien yang belum 

mendapatkan terapi di RS Mohammad Hoesin Palembang. 

2. Manfaat Klinis 

1. Hasil penelitian diharapkan dapat digunakan sebagai pertimbangan 

untuk melakukan pemeriksaan kadar  sPD-1 dan jumlah sel T CD8+ 

serum pada pasien hepatitis B kronik sehingga membantu mengetahui 

kondisi imunitas pasien hepatitis B kronik sebagai pertimbangan untuk 

memulai terapi. 

2. Membantu perkembangan strategi terapi baru (immunoterapi) dalam 

pengobatan pasien hepatitis B kronik. 
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