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BAB I
PENDAHULUAN

1.1 Latar belakang

Hati merupakan organ penting yang berperan dalam berbagai proses
fisiologis, salah satunya adalah sebagai organ utama yang berperan dalam proses
metabolisme bilirubin. Penyakit hati merupakan kelompok gangguan yang ditandai
oleh kerusakan hepatosit, infiltrasi sel inflamasi, dan perubahan struktur hari yang
pada akhirnya menyebabkan gangguan fungsi hati. Penyakit hati ini disebabkan
oleh berbagai faktor seperti infeksi virus hepatotropik, konsumsi alkohol, penyakit
hati metabolik, maupun obat obatan yang bersifat hepatotoksik. (!

Pada penyakit hati, metabolisme bilirubin normal sering terganggu sehingga
menyebabkan penumpukan bilirubin dalam aliran darah dan menimbulkan
manifestasi ikterus pada pasien. @ Ikterus adalah manifestasi klinis yang
menggambarkan perubahan warna kekuningan pada kulit, membran mukosa, dan
sklera. @ Bilirubin merupakan produk akhir degradasi heme yang dalam keadaan
normal akan diambil oleh hepatosit, mengalami konjugasi, yang kemudian
diekskresikan melalui empedu. Gangguan pada setiap tahap metabolisme tersebut,
dapat menyebabkan terjadinya akumulasi bilirubin dalam sirkulasi darah
(hiperbilirubinemia) yang kemudian bermanifestasi sebagai ikterus. @

Berdasarkan laporan World Health Organization tahun 2022, hepatitis B
menyebabkan sekitar 1,5 juta kematian setiap tahunnya, terutama akibat komplikasi
kronis seperti sirosis dan karsinoma hepatoseluler. Oleh sebab itu, ikterus yang
timbul umumnya termasuk ikterus hepatik atau intrahepatik. Data tersebut
menunjukkan bahwa gangguan hati, menjadi salah satu penyakit dengan
manifestasi klinis ikterus yang masih memiliki dampak morbiditas dan mortalitas
yang tinggi. ©

Berdasarkan lokasi gangguan yang mendasarinya, ikterus dibedakan menjadi
tiga jenis dengan mekanisme yang berbeda beda, yaitu ikterus pre-hepatik, ikterus
hepatik, dan ikterus post-hepatik. Terlepas dari perbedaan mekanisme tersebut
seluruh jenis ikterus pada dasarnya ditandai dengan peningkatan kadar bilirubin
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serum. Akumulasi bilirubin dalam sirkulasi inilah yang menyebabkan perubahan
warna kekuningan pada jaringan. ® Secara teoritis, peningkatan kadar bilirubin
total seharusnya berbanding lurus dengan manifestasi ikterus yang tampak secara
klinis. Semakin tinggi kadar bilirubin dalam darah, maka semakin jelas perubahan
warna kuning yang terlihat pada sklera dan kulit.

Penelitian mengenai hubungan kadar bilirubin total dengan manifestasi
ikterus pada populasi dewasa masih terbatas, terutama pada pasien penyakit hati
dengan variasi etiologi yang berbeda. Selain itu, dalam praktik klinis masih
dijumpai variasi antara kadar bilirubin total dan manifestasi ikterus pada
pemeriksaan fisik, sehingga hubungan keduanya belum dapat dijelaskan secara
konsisten. Oleh karena itu, diperlukan penelitian untuk mengevaluasi hubungan
kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus pada pasien penyakit hati. Sebagian
besar penelitian mengenai ikterus lebih banyak difokuskan pada populasi neonatus,
sedangkan kajian klinis pada pasien dewasa relatif lebih sedikit dilaporkan. Pada
beberapa penelitian yang berfokus pada neonatus, penilaian ikterus secara visual
dan secara klinis tidak selalu menggambarkan kadar bilirubin yang tinggi.

1.2 Perumusan masalah
Apakah terdapat hubungan antara kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus
pada pasien dewasa dengan penyakit hati di RS X?
1.3 Tujuan
1.3.1 Tujuan umum
Memberikan kontribusi ilmiah bagi peningkatan kualitas diagnosis dan praktik
klinis terhadap peninjauan kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus pada
pasien penyakit hati.
1.3.2 Tujuan khusus
- Mengetahui proporsi karakteristik pasien dewasa dengan penyakit hati di
RS X berdasarkan usia, jenis kelamin, dan diagnosis penyakit hati.
- Mengetahui distribusi kadar bilirubin total pada pasien dewasa dengan
penyakit hati di RS X.
- Mengidentifikasi distribusi manifestasi ikterus pada pasien dewasa dengan

penyakit hati di RS X.



- Menganalisis hubungan kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus

pada pasien dewasa dengan penyakit hati di RS X.

1.4 Hipotesis

Terdapat hubungan antara kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus pada
pasien penyakit hati di RS X.

1.5 Manfaat

1.5.1 Manfaat bagi pengembangan ilmu pengetahuan

Penelitian ini diharapkan dapat menambah data ilmiah mengenai hubungan antara
parameter laboratorium berupa kadar bilirubin total dengan manifestasi klinis
ikterus pada pasien penyakit hati, khususnya pada populasi dewasa.

1.5.2 Manfaat bagi profesi/institusi

Mengingat kajian mengenai ikterus pada populasi dewasa masih relatif lebih sedikit
dibandingkan dengan populasi neonatus, hasil penelitian ini diharapkan dapat
menjadi referensi pendukung bagi tenaga kesehatan dalam memahami keterkaitan
antara temuan klinis dan pemeriksaan laboratorium.

1.5.3 Manfaat bagi masyarakat

Penelitian ini diharapkan dapat meningkatkan pemahaman mengenai pentingnya
pemeriksaan laboratorium kadar bilirubin dalam menilai kondisi penyakit hati
sehingga dapat membantu mendeteksi kondisi penyakit hati dan dapat sedari dini

mendapatkan penanganan yang tepat.



BAB 11
TINJAUAN, RINGKASAN PUSTAKA, KERANGKA TEORI

2.1 Tinjauan Pustaka
2.1.1 Penyakit Hati
2.1.1.1 Definisi penyakit hati

Penyakit hati merupakan kumpulan berbagai gangguan yang ditandai dengan
kerusakan sel hati (hepatosit), infiltrasi sel-sel inflamasi, serta aktivasi sel stellata
hati (HSC). Ketiga proses ini dapat menyebabkan fungsi hati menurun dan struktur
jaringan hati menjadi tidak normal.

Penyakit hati menyebabkan sekitar dua juta kematian setiap tahun atau sekitar
4% dari seluruh kematian di dunia, dengan sebagian besar kasus kematian terjadi
pada laki-laki. Kematian akibat penyakit hati umumnya disebabkan oleh
komplikasi sirosis hati dan karsinoma hepatoseluler. Secara global, penyebab
sirosis yang paling sering ditemukan adalah infeksi hepatitis virus, konsumsi
alkohol, dan penyakit hati berlemak non-alkohol (NAFLD). ® Salah satu penyakit
hati dengan jumlah kematian yang tinggi tadi disebabkan oleh hilangnya fungsi
hepatosit dan gangguan dari ekskresi bilirubin.

Cedera hati dapat mengganggu fungsi hati karena adanya kerusakan pada
hepatosit, yaitu sel utama yang berperan dalam menjalankan fungsi hati. Kerusakan
hepatosit biasanya memicu proses peradangan dan perubahan struktur jaringan hati,
sehingga mengganggu susunan normal hati serta proses metabolismenya. Jika
kerusakan hepatosit berlangsung terus-menerus, hal ini dapat menyebabkan
perubahan jaringan hati dan memicu terbentuknya fibrosis, sirosis, bahkan
karsinoma hepatoseluler. Perubahan tersebut akhirnya dapat menurunkan
kemampuan hati dalam menjaga keseimbangan metabolisme dan menjalankan
fungsi fisiologisnya. ©

Penyakit hati dapat menimbulkan berbagai manifestasi klinis yang berkaitan
dengan gangguan fungsi hati. Gejala yang sering muncul bergantung pada
penyebab dan derajat kerusakan hati. Gejala yang umum dijumpai meliputi

kelelahan, anoreksia, mual, penurunan berat badan, serta rasa tidak nyaman pada



abdomen. Selain itu, dapat ditemukan tanda klinis berupa hepatomegali, pruritus,
asites, edema perifer, hipertensi portal, ensefalopati hepatik, dan gangguan
pembekuan darah. Salah satu manifestasi klinis yang paling khas pada penyakit hati
adalah ikterus, sehingga penting untuk memahami mekanisme terjadinya ikterus

sebagai salah satu indikator gangguan fungsi hati. !0

2.1.2 Ikterus
2.1.2.1 Definisi Ikterus

Istilah jaundice berasal dari bahasa Prancis Kuno jaunisse (bahasa Prancis
modern: jaunise), yang diturunkan dari kata jaune yang berarti "kuning".
Penambahan bunyi huruf "d" terjadi secara tidak sadar untuk mempermudah
pelafalan. ! Ikterus merupakan manifestasi klinis yang ditandai dengan perubahan
warna kekuningan pada sklera, kulit, dan membran mukosa akibat peningkatan
kadar bilirubin dalam sirkulasi darah (hiperbilirubinemia). Manifestasi ini
umumnya mulai tampak secara klinis ketika kadar bilirubin serum lebih dari 2
mg/dL, dan lebih mudah dikenali pada sklera karena tingginya kandungan
elastin.(1?)

2.1.2.2 Epidemiologi Ikterus

Prevalensi manifestasi ikterik yang muncul pada dewasa sangat jarang di catat
dan di teliti, tetapi pada satu penelitian di rumah sakit hepatologi di Mali pada tahun
2025 menemukan bahwa ada 150 kasus pasien dengan manifestasi ikterik dari
3.964 pasien dengan usia rata rata 48 tahun dan didominasi oleh pasien laki laki.
Penyebab utama nya adakah HCC dan sirosis hati. Penelitian ini menunjukkan
bahwa pada populasi dewasa manifestasi ikterik sering berkaitan dengan penyakit
hati kronis atau keganasan hati. © Sedangkan prevalensi manifestasi ikterik pada
neonatus lebih sering di catat dan di teliti karena menjadi salah satu masalah yang

sering terjadi. (13

2.1.2.3 Patofisiologi Ikterus
Perubahan warna kuning pada ikterus terjadi akibat peningkatan kadar

bilirubin dalam darah yang kemudian berdifusi dan terdeposit di jaringan tubuh,



terutama pada kulit, sklera, dan mukosa. Bilirubin memiliki afinitas tinggi terhadap
jaringan yang kaya elastin, sehingga sklera sering kali menunjukkan perubahan
warna lebih awal dibandingkan kulit. Seiring dengan peningkatan kadar bilirubin
yang lebih tinggi, pewarnaan jaringan menjadi semakin jelas, dan pada kondisi yang
berlangsung lama dapat tampak kehijauan akibat oksidasi bilirubin menjadi
biliverdin.
2.1.3 Bilirubin

Bilirubin merupakan molekul tetrapirol berwarna kuning yang dihasilkan dari
proses degradasi hemoglobin dan digunakan sebagai biomarker penting dalam
evaluasi fungsi hati.!® Dalam keadaan fisiologis normal, eritrosit yang telah
mencapai akhir masa hidupnya akan mengalami penghancuran secara terus-
menerus. Hemoglobin yang dilepaskan dari eritrosit kemudian dipecah menjadi
globin dan hem. Globin akan diuraikan menjadi asam amino untuk digunakan
kembali oleh tubuh, sedangkan hem dimetabolisme menjadi bilirubin, terutama
oleh sel-sel sistem retikuloendotelial di hati, limpa, dan sumsum tulang. !©
2.1.3.1 Jenis jenis bilirubin

Bilirubin di bagi menjadi dua, berdasarkan proses metabolismenya,
dibedakan menjadi bilirubin direk (terkonjugasi) dan bilirubin indirek (tidak
terkonjugasi). Bilirubin indirek merupakan bilirubin yang masih terikat dengan
albumin dan belum mengalami proses konjugasi di hati, sehingga tidak larut dalam
air dan tidak diekskresikan melalui urin. Sebaliknya, bilirubin direk adalah bilirubin
yang telah mengalami konjugasi dengan asam glukuronat di dalam hati, tidak lagi
berikatan dengan albumin, serta bersifat larut dalam air sehingga dapat
diekskresikan melalui empedu dan dapat ditemukan dalam urin. !> Sedangkan
bilirubin total merupakan jumlah keseluruhan dalam serum yang terdiri atas
bilirubin indirek (unconjugated bilirubin) dan bilirubin direk (conjugated
bilirubin). Nilai ini mencerminkan keseluruhan proses produksi, metabolisme, dan
ekskresi bilirubin dalam tubuh. 1
2.1.3.2 Metabolisme Bilirubin

Proses pemecahan heme yang berasal terutama dari penghancuran eritrosit

tua menghasilkan hasil akhir berupa bilirubin . Bilirubin yang terbentuk dari hasil



degradasi heme awalnya berada dalam bentuk bilirubin tidak terkonjugasi (bilirubin
indirek). Bentuk ini bersifat tidak larut dalam air sehingga harus berikatan dengan
albumin untuk dapat ditransportasikan melalui sirkulasi darah menuju hati. Setelah
mencapai hati, bilirubin akan dilepaskan dari albumin dan diambil oleh hepatosit
untuk kemudian mengalami proses konjugasi dengan asam glukuronat melalui kerja
enzim uridine diphosphate glucuronosyltransferase 1A1 (UGT1A1). Proses
tersebut menghasilkan bilirubin terkonjugasi (bilirubin direk) yang bersifat larut air.
Bilirubin direk selanjutnya diekskresikan ke dalam empedu dan dialirkan ke usus.
Di dalam usus, bilirubin dimetabolisme oleh bakteri menjadi urobilinogen dan
sterkobilin. Sebagian besar metabolit ini dikeluarkan melalui feses, sedangkan
sebagian kecil diserap kembali ke dalam sirkulasi enterohepatik dan diekskresikan
melalui urin. Gangguan pada setiap tahapan metabolisme bilirubin, mulai dari
pembentukan, transportasi, konjugasi, hingga ekskresinya, dapat menyebabkan
akumulasi bilirubin dalam darah yang ditandai dengan peningkatan kadar bilirubin
serum.!® Oleh karena itu, pemeriksaan bilirubin total, yang merupakan gabungan
kadar bilirubin direk dan indirek, banyak digunakan sebagai parameter untuk
menilai gangguan metabolisme bilirubin, fungsi hati, serta berbagai penyakit
hepatobilier.
2.1.4 Bilirubin Total

Pemeriksaan bilirubin total dilakukan untuk mengukur jumlah keseluruhan
bilirubin yang terdapat dalam sirkulasi darah, yang terdiri atas bilirubin direk
(terkonjugasi) dan bilirubin indirek (tidak terkonjugasi). Pemeriksaan ini digunakan
sebagai salah satu parameter dalam evaluasi metabolisme bilirubin, fungsi hati,
serta gangguan pada sistem hepatobilier. Sampel yang dapat digunakan untuk
pemeriksaan bilirubin total meliputi serum, plasma heparin, dan plasma EDTA.
Serum diperoleh dari darah yang telah mengalami proses pembekuan kemudian
disentrifugasi, sedangkan plasma diperoleh dari darah yang ditambahkan
antikoagulan sebelum dilakukan sentrifugasi. Dalam praktik laboratorium, serum
merupakan sampel yang paling sering digunakan untuk pemeriksaan bilirubin total.
Setelah pengambilan darah vena, sampel diproses untuk memperoleh serum atau

plasma yang selanjutnya dianalisis menggunakan berbagai metode pemeriksaan,



dengan metode diazo masih dianggap sebagai metode baku (gold standard). Karena
bilirubin bersifat fotosensitif, sampel harus terlindung dari paparan cahaya dan
diperiksa sesegera mungkin, sebab paparan cahaya yang berlebihan dapat
menyebabkan penurunan kadar bilirubin sehingga memengaruhi hasil pemeriksaan.
19
2.1.4.1 Nilai rujukan bilirubin total

Nilai rujukan bilirubin total berbeda menurut usia. Pada orang dewasa, kadar
bilirubin total normal berkisar < 1,4 mg/dL . Pada bayi baru lahir dan anak-anak,
nilai bilirubin total cenderung lebih bervariasi dan umumnya lebih tinggi
dibandingkan orang dewasa karena adanya perbedaan fisiologis dalam metabolisme
bilirubin. Oleh karena itu, interpretasi hasil pemeriksaan bilirubin total harus
disesuaikan dengan kelompok usia pasien. ??
2.1.4.2 Faktor yang mempengaruhi kadar bilirubin total

Kadar bilirubin total dapat dipengaruhi oleh berbagai faktor yang secara
umum dibagi menjadi faktor dari luar (pra-analitik) dan faktor dari dalam. Faktor
dari luar meliputi paparan cahaya dan suhu penyimpanan sampel. Bilirubin yang
terpapar cahaya dapat mengalami oksidasi menjadi biliverdin sehingga
menyebabkan penurunan kadar bilirubin yang terukur. Selain itu, suhu
penyimpanan yang tidak sesuai dapat memengaruhi stabilitas bilirubin dalam
sampel. Oleh karena itu, sampel bilirubin sebaiknya terlindung dari cahaya dan
disimpan pada suhu yang sesuai untuk mempertahankan kualitas pemeriksaan. @V

Faktor dari dalam meliputi kondisi spesimen dan faktor biologis pasien.
Sampel yang mengalami hemolisis dapat memengaruhi hasil pemeriksaan bilirubin
karena mengganggu reaksi pengukuran laboratorium.®? Selain itu, sampel lipemik
dapat mengganggu pembacaan spektrofotometri sehingga berpotensi memengaruhi
hasil pemeriksaan.?®> Obat-obatan tertentu seperti obat obatan anti tuberkulosis
(OAT) rifampisin dan isoniazid dapat menimbulkan peningkatan kadar bilirubin
total. ®» Oleh karena itu, riwayat penggunaan obat perlu diperhatikan dalam
interpretasi kadar bilirubin total. Oleh karena itu, pengendalian faktor-faktor
tersebut diperlukan untuk memperoleh hasil pemeriksaan bilirubin total yang akurat

dan dapat dipercaya.



2.1.5 Hubungan Kadar Bilirubin Total dengan ikterus pada penyakit Hati
Peningkatan kadar bilirubin total dalam darah mempunyai peran penting
dalam timbulnya manifestasi ikterus. Akumulasi bilirubin pada jaringan, terutama
sklera dan kulit, menyebabkan munculnya perubahan warna kuning yang menjadi
tanda ciri khas ikterus. Penelitian oleh Kazankov dkk. (2023) pada 46 pasien sirosis
dekompensata menunjukkan bahwa memang peningkatan kadar bilirubin serum
berkorelasi sangat kuat dengan manifestasi ikterus pada sklera. Temuan tersebut
mendukung bahwa kadar bilirubin merupakan parameter penting yang berkaitan
dengan munculnya manifestasi ikterus pada penyakit hati.®> Namun, Ruiz et al.
(1997) melaporkan bahwa ikterus tidak selalu dapat dikenali melalui pemeriksaan
fisik, bahkan pada pasien dengan kadar bilirubin yang telah melebihi 3 mg/dL.
Penelitian tersebut menunjukkan bahwa penilaian klinis ikterus masih memiliki
keterbatasan. Hingga saat ini, penelitian yang secara khusus mengevaluasi
hubungan kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus berdasarkan pemeriksaan

klinis pada pasien penyakit hati dewasa masih terbatas, sehingga penelitian ini perlu

dilakukan.®



2.2 Ringkasan pustaka

Tabel 1. Ringkasan Pustaka

Peneliti Lokasi & waktu Desain Subjek Variabel yang diteliti Lama Hasil

Cut Mauliana, et al. Banda Aceh, Potong silang 30 Neonatus Bilirubin serum total dan Jan — Maret menunjukkan bahwa kadar

@n Indonesia ikterus bilirubin transkutan 2023 bilirubin total berkaitan

dengan manifestasi ikterus
klinis pada neonatus.

Kazankov K, ef al.®®  Inggris 2023 Studi observasional 46 pasien dewasa Hubungan Scleral Color - Terdapat korelasi yang sangat

prospektif dengan sirosis  Value (SCV) dengan kadar kuat antara SCV dan kadar
dekompensata dan bilirubin serum bilirubin serum (r = 0,90; p <
ikterus 0,001). Semakin tinggi kadar
bilirubin serum, semakin jelas
manifestasi  ikterus  pada
sklera.

Moyer et al..®® Ruang perawatan Observasional Neonatus dengan Penilaian klinis  ikterus - Hasil menunjukkan
bayi baru lahir di Ikterus dibandingkan kadar pemeriksaan visual saja tidak
rumah sakit umum bilirubin serum aktual. cukup akurat untuk
perkotaan memperkirakan kadar

bilirubin yang sebenarnya.

Ruiz MA et al. 29 Amerika  Serikat Observasional, double- 62 pemeriksa Deteksi klinis ikterus sklera - Ikterus tidak selalu terdeteksi
1997 blind survey medis yang menilai  dibandingkan kadar secara klinis meskipun kadar

6 pasien

bilirubin serum

bilirubin  telah  melebihi
ambang munculnya ikterus
3 mg/dL), sehingga

pemeriksaan fisik saja belum
cukup menggambarkan kadar
bilirubin serum secara akurat.
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2.3 Kerangka teori

Penyakit Hati

l

Kerusakan hepatosit dan/atau
obstruksi sel empedu

l

Akumulasi bilirubin dalam darah

l

Kadar bilirubin total
! | ‘ : i
Usia Jenis kelamin Obat - obatan tertentu Hemolisis Derajat kerusakan
hati

|

Peningkatan bilirubin
dalam darah

|

Desposisi bilirubin
dalam jaringan kaya
clastin

l

Manifestasi ikterus

Gambar 1. Kerangka Teori
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BAB III

KERANGKA KONSEP DAN DEFINISI OPERASIONAL

3.1 Kerangka Konsep

Kadar Bilirubin Total

v

Manifestasi Ikterus

Gambar 2. Kerangka konsep

3.2 Variabel penelitian

3.2.1 Variabel Bebas

Variabel bebas adalah variabel yang mempengaruhi atau menjadi sebab perubahan

atau timbulnya variabel terikat. Variabel bebas dari penelitian ini adalah kadar

bilirubin total.

3.2.3 Variabel Tergantung

Variabel terikat adalah variabel yang dipengaruhi atau yang menjadi akibat karena

adanya variabel bebas. Variabel terikat dari penelitian ini adalah manifestasi

ikterus.
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3.3. Definisi operasional

Tabel 2. Definisi operasional

Variabel Definisi Alat ukur Cara Hasil Skala Referensi
mengukur

Manifestasi  Ikterus merupakan Data diperoleh dari catatan Rekam medis 1. Terdapat Ikterus Nominal Arakelyan HS,
Ikterus manifestasi  klinis pemeriksaan fisik dengan 2. Tidak terdapat 2021.

yang ditandai temuan awal ma'nifest‘asi ikterus ikterus

dengan perubahan pada rekam medis pasien

warna kekuningan

pada sklera, kulit,

dan mukosa akibat

peningkatan kadar

bilirubin dalam

plasma.
Kadar Kadar bilirubin total Hasil pemeriksaan darah di Rekammedis 1. < 1,4 mg/dL = Nominal Aji SP et al,
Bilirubin serum  merupakan laboratorium pada rekam medik normal 2021
Total jumlah  keseluruhan 2. >14 mg/dL =

bilirubin yang terdiri
dari bilirubin
terkonjugasi

(bilirubin direk) dan

bilirubin tidak
terkonjugasi
(bilirubin  indirek).

Dengan kadar normal
bilirubin total pada
dewasa < 1,4
mg/dL>?

Tinggi
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Usia Lama hidup pasien Data diperoleh dari rekam medik Rekam medis 1. Dewasa  ordinal Ordinal Demur DRDN.
sejak lahri hingga pasien awal = 18-40 tahun
waktu penelitian 2. Dewasa madya =
yang tercatat pada 41-60 tahun
rekam medis dan
dihitung dalam tahun
Jenis Karakteristik biologis Data diperoleh dari rekam medik Rekam medis 1. Laki laki Nominal WHO 2021
Kelamin khas pada manusia pasien 2. Perempuan
yang membedakan
laki-laki dan
perempuan
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BAB IV
METODE

4.1 Desain Penelitian

Penelitian ini dilakukan menggunakan desain cross-sectional dengan pendekatan

observasional analitik yang dinilai berdasarkan pengukuran kadar bilirubin total

dan manifestasi ikterus yang dilakukan pada waktu yang sama melalui data rekam

medis pasien dengan penyakit hati di RS X. Desain cross-sectional digunakan untuk

mengetahui hubungan antara kadar bilirubin total dengan manifetasi ikterus pada

pasien penyakit hati.

4.2 Lokasi dan waktu

Penelitian akan dilakukan di Rumah Sakit X pada bulan X tahun X

4.3 Populasi dan subjek

4.3.1 Populasi

4.3.1.1 Populasi target

Populasi target dari penelitian ini adalah seluruh pasien dengan penyakit hati.

4.3.1.2 Populasi terjangkau

Populasi terjangkau dari penelitian ini adalah pasien dengan penyakit hati yang

menjalani pemeriksaan kadar bilirubin total di RS X pada bulan X tahun X

4.3.2 Sampel

Penelitian ini menggunakan sampel yang diambil dari data rekam medik pasien

penyakit hati di RS X yang telah di seleksi berdasarkan kriteria inklusi dan eksklusi.

4.3.3 Kriteria pemilihan sampel

4.3.3.1 Kriteria inklusi

1. Rekam medik pasien penyakit hati dengan usia 18 — 59 tahun.

2. Rekam medik pasien penyakit hati dengan temuan awal ikterik intrahepatik
pada rekam medik.

3. Rekam medik pasien penyakit hati yang memiliki hasil pemeriksaan kadar
bilirubin total.

4. Rekam medik pasien penyakit hati yang memiliki data pemeriksaan klinis awal
terkait manifestasi ikterus (pada sklera atau kulit).
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5. Rekam medik pasien lengkap dan dapat diakses untuk kepentingan penelitian.

4.3.3.2 Kriteria eksklusi

1. Pasien dengan ikterik pre-hepatik dan post hepatik.

2. Pasien dengan data laboratorium yang tidak tercatat atau tidak terbaca dengan
jelas.

3. Pasien dengan riwayat penyakit lain yang dapat menyebabkan peningkatan
bilirubin tanpa terkait penyakit hati.

4. Pasien dengan riwayat meminum obat obatan yang berpotensi menyebabkan
peningkatan kadar bilirubin tanpa terkait penyakit hati.

5. Pasien dengan hemolisis berat.

4.3.4 Perhitungan jumlah sampel

Rumus populasi infinit:
7?2 XP xQ

=
Keterangan:
n0 = Jumlah sampel minimal
Z = 1,96 (tingkat kepercayaan 95%)
P = Prevalensi penyakit hati di Indonesia intrahepatik 35% (Aditya et al., 2013)
Q=1-P
d = Tingkat kepercayaan yang ditetapkan (0,05)

Populasi infinit:

7?2 XP xQ
w=—rn—
0 1,96% x 0,35 X (1 — 0,35)
= 0,052
3,8416 x 0,35 X 0,65
n0 =

0,0025
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) _ 0873964
™= 70.0025

n0 = 349,59 =~ 350

Rumus populasi finit:

n0

1+n0—1

Populasi finit:

n0

n0o—1

350
= T 350-1
1+ =750

350
"= 107756
350
"= 17756
n=197,12 ~ 197

n

Perkiraan drop out:
n =197+ 15%
n =226

4.3.5 Teknik pengambilan sampel

Teknik pengambilan sampel yang digunakan pada penelitian ini menggunakan
teknik consecutive non-random sampling dengan memasukkan seluruh subjek yang
memenuhi kriteria inklusi dan tidak memenuhi kriteria eksklusi secara berurutan
hingga jumlah sampel yang dibutuhkan tercapai.

4.4 Bahan dan instrumen

Penelitian ini menggunakan data sekunder berupa rekam medis pasien penyakit hati
di RS X. Data yang dikumpulkan meliputi kadar bilirubin total hasil pemeriksaan
laboratorium dan manifestasi ikterus yang ditentukan berdasarkan temuan

pemeriksaan fisik awal (sklera ikterik dan/atau kulit ikterik) sebagaimana tercatat
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secara lengkap dalam rekam medis pasien.

4.5 Alur kerja penelitian

4.5.1 Analisis univariat

Analisis univariat dilakukan untuk menggambarkan karakteristik dari setiap
variabel penelitian, yaitu manifestasi ikterus dan kadar bilirubin total. Data yang
dikumpulkan meliputi karakteristik subjek penelitian, yaitu usia dan jenis kelamin,
serta variabel penelitian berupa kadar bilirubin total dan manifestasi ikterus yang
selanjutnya akan dianalisis secara univariat untuk menggambarkan distribusi

masing-masing variabel.

4.5.2 Analisi bivariat

Analisis bivariat dilakukan untuk mengetahui hubungan antara kadar bilirubin total
dengan manifestasi ikterus pada pasien penyakit hati. Kadar bilirubin total terlebih
dahulu dikategorikan berdasarkan nilai rujukan yang telah ditetapkan, kemudian
dianalisis bersama manifestasi ikterus yang juga merupakan variabel kategorik.
Hubungan antara kedua variabel tersebut dianalisis menggunakan uji Chi-square.
Apabila terdapat sel dengan nilai expected count <5 pada lebih dari 20% sel, maka
digunakan uji Fisher's Exact sebagai uji alternatif. Nilai p<0,05 dianggap
bermakna secara statistik. Seluruh analisis data dilakukan menggunakan program

Statistical Package for the Social Sciences (SPSS).
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4.5 Alur kerja penelitian

Persetujuan proposal

l

Pengajuan kaji etik dan
surat izin penelitian

l

Persetujuan penelitian
dari RS

!

Pengambilan data rekam
medis pasien penyakit hati

I

Seleksi subjek berdasarkan
kriteria inklusi dan cksklusi

!

Rekam medis tersedia

/\

Ya

S

Kadar bilirubin
total

Manifestasi
Tkterik

l

Pengumpulan data
rekam medis

l

Analisis data

Gambar 3. Alur kerja

Tidak




4.6 Etika penelitian

Penelitian ini sudah mendapatkan persetujuan dari tim penguji skripsi dengan
judul “Hubungan Kadar Bilirubin Total dengan Manifestasi Ikterus pada Pasien
Penyakit Hati”. Penelitian ini akan dilakukan setelah lolos kaji etik Fakultas

Kedokteran Universitas Trisakti Jakarta.
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4.7 Penjadwalan penelitian

Tabel 3. Penjadwalan pelaksanaan penelitian

Kegiatan

2026

2027

Jan

Feb

Mar

Apr

Mei

Jun | Jul

Ags

Sep

Okt

Nov

Des

Jan

Feb

Pemilihan judul

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB I
(Pendahuluan)

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB II
(Tinjauan
Pustaka)

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB III
(Kerangka
konsep &
definisi
operasional)

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB IV
(Metode)

Ujian Proposal

Penelitian

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB YV
(Pembahasan)

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB VI
(Kesimpulan
dan saran)

Persiapan ujian
skripsi

Penyusunan
manuskrip
publikasi E-
jurnal
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LAMPIRAN

Lampiran 1. Dummy table

Tabel 1. Distribusi Karakteristik Subjek

Karakteristik Frekuensi Persentase

() (%)

Usia
18 — 40 tahun
41 — 60 tahun
Jenis Kelamin
Laki-laki

Perempuan

Total 100

Keterangan: Menunjukkan distribusi karakteristik subjek penelitian berdasarkan usia dan jenis

kelamin.

Tabel 2. Distribusi Manifestasi Ikterus pada Pasien Penyakit Hati

Manifestasi Ikterus Frekuensi Persentase

(n) (%)

Terdapat ikterus

Tidak terdapat ikterus

Total 100

Keterangan: Menunjukkan distribusi manifestasi ikterus pada pasien penyakit hati yang menjadi

subjek penelitian.

Tabel 3. Distribusi Kadar Bilirubin Total pada pasien Penyakit Hati

Karakteristik Frekuensi Presentase

() (%)

< 1,4 mg/dL (Normal)

> 1,4 mg/dL (Meningkat)

Total

Keterangan:

Tabel 4. Hubungan Kadar Bilirubin Total dengan Manifestasi Ikterus pada Pasien
24



Penyakit Hati

Manifestasi Ikterus (+) n Ikterus (-) n Total n (%) p-value
ikterus (%) (%)

Terdapat ikterus

Tidak  terdapat

ikterus

Total 100

Keterangan: Analisis hubungan kadar bilirubin total dengan manifestasi ikterus dilakukan

menggunakan uji Chi-square.

Lampiran 2. Tabel Lembar Pengumpulan Data Penelitian

No Kode Usia Kelompok JK Diagnosis Bilirubin Total Kategori Ikterus
Sampel (tahun) Usia 1/2) Penyakit Hati (mg/dL) Bilirubin (0/1)
(0/1)
1
2
3
4
5
Keterangan:
JK (Jenis Kelamin): Kategori Bilirubin Total: Ikterus: Kelompok Usia:
1 = Laki-laki 0 =< 1,4 mg/dL (Normal) 0 = Tidak terdapat ikterus 1 = 18-40 tahun

2 = Perempuan

1 = > 1.4 mg/dL (Meningkat)

1 = Terdapat ikterus

2 = 41-60 tahun
= >60 tahun
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