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Infeksi virus hepatitis B tersamar merupakan infeksi yang masih menjadi masalah karena prevalen-
sinya yang cukup tinggi dan berpengaruh pada keselamatan terutama dalam praktik donor darah.
Virus Hepatitis B merupakan virus yang paling sering ditransmisikan melalui transfusi dan terdapat ke-
mungkinan transmisi berasal dari virus hepatitis B tersamar. Padahal, telah diketahui bahwa terdapat
hubungan yang erat antara infeksi hepatitis B tersamar dan kejadian sirosis dan kanker hati primer.

1. Pendahuluan

Infeksi Virus Hepatitis B (VHB) merupakan masalah
kesehatan global, terutama pada daerah berkembang.
Sepertiga dari populasi dunia atau lebih dari dua miliar
orang telah terinfeksi VHB, dimana 360 juta jiwa meng-
alami infeksi hati jangka panjang yang biasa disebut
sebagai carrier.! Dua pertiga dari penyandang carrier
VHB tinggal di Asia Tenggara.' Indonesia memiliki en-
demisitas VHB yang tergolong sedang hingga tinggi. !>
Perjalanan VHB bervariasi, pasien dapat merasakan ge-
jala ataupun tidak. Konsekuensi dari VHB sendiri ada-
lah sirosis dan dapat berkembang menjadi karsinoma
hepatoseluler (KHS). Pasien yang terinfeksi VHB dan
mengalami sirosis hati memiliki kemungkinan besar un-
tuk berkembang menjadi KHS. Di Asia Tenggara VHB
merupakan penyebab utama hepatitis kronis, sirosis, dan
KHS. !

2. OBl dan Sirosis

Infeksi hepatitis B tersamar adalah keadaan ditemukan-
nya DNA VHB walau uji HbsAg telah dinyatakan nega-
tive3. Lazimnya infeksi hepatitis B didiagnosa dengan
positifnya HBsAg. Tetapi salah satu bentuk infeksi he-
patitis B ternyata tidak dapat didiagnosa dengan cara itu,
karena HBsAg negatif, yang dinamakan infeksi hepatitis
B tersamar. Karena itu seseorang yang HBsAg negatif
belum menyingkirkan bahwa yang bersangkutan bebas
dari infeksi hepatitis B. 13

Sirosis adalah suatu kondisi di mana jaringan hati
yang normal digantikan oleh jaringan parut (fibrosis)
yang terbentuk melalui proses bertahap. Jaringan parut
ini memengaruhi struktur normal dan regenerasi sel-sel
hati. Sel-sel hati menjadi rusak dan mati sehingga hati
secara bertahap kehilangan fungsinya, sedangkan kanker
hati adalah pertumbuhan yang tidak terkontrol dari sel-
sel ganas di hati yang dihasilkan dari sel-sel abnormal

pada hati.*

3. Epidemiologi

Penelitian yang dilakukan dibeberapa Negara menun-
jukkan bahwa infeksi hepatitis B tersamar terdapat pada
1:7500 Slovenia, 1:63.000 Polandia, 1:107.000 Jepang,
dan 1:6000 di Ghanna5. Infeksi Hepatitis B tersamar le-
bih sering ditemukan pada penderita sirosis dan kanker
hati primer dibandingkan dengan kasus-kasus penyakit
hati dengan kelaianan hati yang minimal.*> Peneliti-
an menunjukkan bahwa pasien yang menderita infek-
si hepatitis B tersamar bersamaan dengan hepatitis C
mempunyai resiko yang lebih tinggi untuk menderita
Kanker Hati Primer dibandingkan dengan pasien infeksi
tunggal5. Prevalensi infeksi Hepatitis B tersamar pada
Hepatitis Kronik adalah 5-50%, sedangkan pada pen-
derita sirosis dan Kanker Hati Primer berkisar antara
20-60%4.

4. OBl dan Hepatokarsinogenesis

Keadaan klinis ini sudah dikenal lebih dari 20 tahun,
tetapi masih banyak hal-hal yang belum jelas. Infeksi
hepatitis B tersamar mungkin disebabkan karena muta-
si gen S, sehingga HBsAg normal tidak terbentuk dan
tidak terdeteksi oleh reagensia dengan antibodi mono-
klonal. Dengan menggunakan reagensia yang dibuat
meggunakan antibodi poliklonal maka frekuensi infeksi
hepatitis B tersamar akan berkurang. ®

Penelitian menunjukkan bahwa prevalensi infeksi
hepatitis B tersamar banyak berhubungan dengan geno-
tip virus. Seperti diketahui serokonversi HBeAg positif
menjadi anti HBe positif berbeda-beda antara genotip he-
patitis B, misalnya untuk genotip E serokonversi sudah
bisa terjadi sebelum umur 10 tahun, sedangkan geno-
tip A dan D sebelum umur 20 tahun. Untuk genotip B
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serokonversi terjadi antara umur 30-40 tahun. Setelah
serokonversi virus hepatitis B bisa menetap sampai pu-
luhan tahun dengan derajat replikasi virus yang sangat
rendah. Pada fase non replikatif itulah terjadinya infeksi
hepatitis B tersamar yang berkaitan dengan tidak dapat
dideteksinya HBsAg dan kadar HBV-DNA yang rendah,
karena itu infeksi hepatitis B tersamar banyak terjadi
pada infeksi dengan genotip E. 14>

Disamping itu dapat terjadi adanya virus lain yang
mengganggu replikasi hepatitis B, misalnya virus del-
ta.” Dalam hepatokarsinogenesis terdapat tiga tingkat-
an yaitu inisiasi, promosi dan progresi. Secara umum
inisiasi dimulai dengan adanya ikatan kovalen antara
karsinogen dengan DNA.Pada infeksi Virus Hepatitis
B, inisiasi diduga disebabkan oleh integrasi genom VHB
dalam genom hepatosit.Integrasi ini dapat merupakan
mutagen umum yang menimbulkan kelainan kromosom
yang bersifat multiple dan random, dan dapat pula meru-
pakan suatu mutagen insersi.Disamping insersi sebagian
DNA VHB ke dalam DNA sel hati, dapat juga kehi-
langan sekuen tertentu (delesi) atau translokasi sekuen
tertentu.Semua hal tersebut akan mengubah urutan nu-
kleotida pada DNA sel hati dan menimbulkan mutasi
yang mengubah sifat-sifat asli sel hati.*%’

Tahap berikutnya adalah tahap promosi, yaitu eks-
pansi klonal sel-sel yang telah terangsang pada tahap
inisiasi. Tahap promosi dipengaruhi oleh adanya pro-
moter. Promotor ini adalah suatu proses nekrosis dan
kematian sel yang diikuti oleh regenerasi yang terjadi
berulang kali.Berbeda dengan kanker hati primer aki-
bat infeksi Hepatitis C yang selalu diawali dengan siro-
sis,kanker hati primer akibat infeksi Hepatitis B dapat
terjadi dari sirosis hati tetapi dapat juga terjadi langsung
dari hepatitis B tanpa melalui sirosis. >%® Fase selanjut-
nya adalah progresi, yaitu sel-sel yang telah mengalami
transformasi keganasan akan mengalami replikasi lebih
lanjut. %°

5. Manifestasi Klinis

Sebagian besar penderita dengan infeksi virus B tersa-
mar asimtomatik. Kalau ada gejala disebabkan karena
penyakit yang menyertainya, misalnya sirosis atau hepa-
toma. '° Sirosis di tahap awal tidak menimbulkan gejala
apapun. Oleh karena itu, pasien sirosis ringan dan mo-
derat mungkin menderita untuk waktu yang lama tanpa
menyadari penyakitnya. Pada tahap ini tes fungsi hati
dapat mendeteksi perubahan yang mengarah pada di-
sfungsi hati. Pada tahap akhir, sirosis hati terkait dengan
banyak gejala diantaranya kelelahan.kelemahan.edema
dan ascites, kehilangan nafsu makan, mual, kecende-
rungan lebih mudah berdarah dan memar, gatal-gatal
karena penumpukan racun, serta gangguan kesehatan
mental dapat terjadi dalam kasus berat karena penga-
ruh racun di dalam aliran darah yang mempengaruhi
otak. 112

Pasien yang terkena Kanker Hati Primer biasanya
tidak memiliki gejala-gejala yang berbeda dengan penya-
kit hati kronik lainnya. Dengan gejala yang memburuk

dari penyakit hati kronis seperti pembengkakan perut
akibat cairan (ascites), encephalopathy, pendarahan pa-
da sistem saluran pencernaan. Disamping itu, beberapa
pasien juga mungkin merasakan rasa nyeri pada perut
bagian atas, kehilangan berat badan, mudah kenyang,
letih lesu, anoreksia, atau benjolan yang dapat dirasakan
pada perut bagian atas. '%13

6. Diagnosis dan penatalaksanaan
OBI

Suatu diagnostik yang penting untuk infeksi hepatitis B
tersamar dimana HBsAg negatif adalah dengan meme-
riksa anti-HBc, bila anti-HBc positif kemudian dilakuk-
an tes HBV-DNA dengan metoda PCR untuk memastik-
an bahwa masih ada viremia hepatitis B.*%° Menurut
consensus NIH infeksi hepatitis B tersamar tidak ter-
masuk dalam indikasi terapi anti viral, kecuali bila pen-
derita akan mendapat imunosupresiva atau sitostatika
perlu diberikan terapi profilaktis dengan analog nukleo-
sid. 131* Salah satu contoh adalah kasus-kasus dengan
lymphoma, pada kasus-kasus itu sebelum dilakukan ke-
motherapi sebaiknya diperiksa anti-HBc, karena pada
infeksi hepatitis B tersamar bisa terjadi reaktifasi setelah
pemberian inmunosupresiva atau sitostatika. Reaktifasi
tersebut terjadi setelah imunosupresiva dihentikan. 131

7. Ringkasan

Infeksi hepatitis B tersamar adalah infeksi hepatitis B
yang HBsAg negatif tetapi HBV-DNA positif. Infeksi
ini tidak banyak didapatkan pada penderita hepatitis C
kronik, terutama bila ada ko infeksi dengan HIV. In-
feksi ini banyak dilaporkan pada penderita sirosis dan
hepatoma yang HBsAg negatif. Kebanyakan infeksi he-
patitis B tersamar asimtomatik. Gejalanya kebanyakan
adalah gejala penyakit yang menyertai. Adanya infek-
si hepatitis tersamar menyebabkan skrining darah pra
transfusi menggunakan HBsAg saja tidak cukup dan
sebaiknya dilengkapi dengan skrining anti HBc, bahkan
bila mungkin dengan skrining HBV-DNA.
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