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Lampiran 2 

Informed Consent 

Lembar Penjelasan Penelitian 

Nama Peneliti    : M. Iqbal al-kasfari 
NIM      : 2113353076 
Judul Penelitian : Hubungan HBeAg dan Viral Load HBV pada pasien Hepatitis B  

Penelitian ini bertujuan sebagai upaya penyelesaian studi di Politeknik 

Kesehatan Tanjungkarang. Penelitian akan dilaksanakan pada bulan Juni Tahun 

2025. Saya berharapa Bapal/Ibu selaku Orang Tua/Wali dari pasien Hepatitis B di 

Rumah Sakit Umum Daerah Dr. H. Abdul Moeloek bersedia secara sukarela ikut 

serta dalam penelitian ini, Dimana akan dilakukan pemeriksaan Serologi dan 

Biologi Molekuler menggunakan darah vena dari lengan tangan 

Bapak/Ibu/Saudara.  

Hal ini mungkin dapat menyebabkan rasa sakit serta hematoma 

(pembengkakan atau peradangan bekas suntikan), tetapi Bapa/Ibu/Saudara tidak 

perlu khawatir karena kejadian hematoma wajar terjadi dalam proses pengambilan 

darah dan dapat diatasi dengan cara-cara sederhana seperti istirahat, mengompres 

bagian sekitar yang bengkak atau kemerahan, dan meninggikan badan yang 

terluka.. Keuntungan dari penelitian ini adalah Bapak/Ibu/Saudara dapat 

mengetahui hasil pemeriksaan HBeAg dan nilai Viral Load.  

Hasil pemeriksaan pada penelitian ini akan saya informasikan kepada 

Bapak/Ibu/Saudara. Identitas dan hasil pemeriksaan penelitian responden akan 

dijaga kerahasiaannya. Setelah Bapak/Ibu/Saudara membaca dan memahami 

perihal maksud penelitian yang telah saya jelaskan di atas, maka selanjutnya saya 

mohon Bapak/Ibu/Saudara dapat mengisi surat pernyataan responden penelitian.  

Seandainya Bapak/Ibu/Saudara tidak menyetujui, maka Bapak/Ibu/Saudara 

boleh tidak mengikuti penelitian ini atau dengan kata lain tidak bersedia menjadi 

responden dalam penelitian saya. Untuk itu Bapak/Ibu/Saudara tidak akan 

dikenakan sanksi apapun. Atas perhatian dan kerjasamanya peneliti mengucapkan 

terima kasih.   
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Surat Keterangan Layak Etik 
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Surat Izin Penelitian dari Politeknik Kesehatan Tanjungkarang 

 

 



 

 

 
 

Lampiran 5 

Surat Pra-survey dari RSUD Dr.H.Abdul Moeloek Provinsi Lampung 

 

 

 



 

 

 
 

Lampiran 6  

Surat izin penelitian RSUD Dr. H. Abdul Moeloek 

 

 



 

 

 
 

Lampiran 7 

Prosedur Pemeriksaan 

A. Prosedur Pemeriksaan Pemeriksaan HBeAg 

Metode : Imunokromatografi 

Prinsip  : darah pasien diaplikasikan pada strip yang mengandung antibodi 

spesifik terhadap HBeAg, dan jika HBeAg ada, akan terjadi reaksi 

warna pada area tertentu pada strip, yang menunjukkan hasil positif, 

sedangkan tidak ada perubahan warna menunjukkan hasil negatif. 

Cara Kerja :  

1. Persiapan alat dan bahan 

2. Menambahkan Sampel plasma: Letakkan sekitar 3 tetes atau 

75μL Plasma yang telah diambil ke atas bagian tengah strip tes. 

3. Melakukan Pembacaan Hasil: Biarkan campuran kimia bekerja 

selama waktu yang direkomendasikan (biasanya kurang dari 15 

menit). 

Interpretasi Hasil : 

1.  Hasil Positif: Garis berwarna muncul pada garis tes, indikator 

infeksi aktif HBeAg.  

2. Hasil Negatif: Tidak ada garis berwarna pada garis tes, indikator 

tidak ada infeksi aktif HBeAg 

3. Hasil Invalid: Tidak ada garis berwarna merah pada garis 

control 

 

 

 

 

 



 

 

 
 

 

B. Prosedur Pemeriksaan Viral Load HBV DNA 

Nama Alat : Xpert HBV 1 Quant Assays 

Metode : Real Time PCR 

Cara Kerja  : 

1) Biarkan Plasma pada suhu kamar (20-35 °C) selama 15-20 menit 

2) Lakukan vortex untuk menghomogenisasi sampel selama 8-10  

menit. Jika vortex tidak tersedia, bisa lakukan homogenisasi 

secara manual yaitu memutar sampel dengan tangan selama 8-10 

menit juga. 

3) Siapkan cartrid HBV 1 Quant Assays, 1 cartrid untuk 1 

sampel/pasien dan beri identitas /label pada cartrid kemudian 

bukalah tutup cartrid. 

4) Bukalah tutup cartrid 

5) Pipet plasma dengan menggunakan pipet transfer sampai tanda 

batas 

6) Kemudian masukkan plasma ke dalam cartrid HBV 1 Quant 

Assays secara perlahan-lahan melalui dinding tabung sampai 

tidak tersisa cairan di dalam pipet 

7) Kemudian lakukan penutupan cartrid secara pelan-pelan dan 

sampai cartrid rapat dan lakukan pembacaan pada alat TCM 

8) Lamanya waktu pembacaan untuk pemeriksaan viral load HBV 

RNA adalah 40 menit. 

9) Setelah selesai pembacaan, buanglah cartrid pada kontainer 

sampah infeksius yang berdinding tebal. 

 

 

 

 



 

 

 
 

 

 

Lampiran 8 

Output analisis data 

C. Output hasil uji normalitas 

 
Tests of Normality 

 
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

HBeAg .440 30 <.001 .577 30 <.001 

Viral_Load_HBV .374 30 <.001 .373 30 <.001 

 

 
D. Output Hasil Uji korelasi Spearman 

Correlations 
 Viral_Load_HBV HBeAg 

Spearman's rho Viral_Load_HBV Correlation Coefficient 1.000 .702** 

Sig. (2-tailed) . <.001 

N 30 30 

HBeAg Correlation Coefficient .702** 1.000 

Sig. (2-tailed) <.001 . 

N 30 30 

**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). 
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Dokumentasi Penelitian 

 

 

Sampel hepatitis B 

 

Rapid tes Biocare tes 

HBeaG 

 

Pemeriksaan HBeag 

menggunakan rapid tes 

 

Hasil positif pemeriksaan 

HBeAg 

 

Hasil Negatif 

pemeriksaan HBeAg 

 

Pengecekan data Hasil 

Viral Load HBV DNA 

 

Alat Geneexpert 

 

cartrid HBV 1 Quant 

Assays 

 

 

 



 

 

 
 

Lampiran 10 

Logbook Penelitian 
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Logbook bimbingan skripsi pembimbing pertama 
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Logbook bimbingan skripsi pembimbing kedua 
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Abstrak 

 
Hepatitis B merupakan infeksi virus yang menyerang hati dan dapat berkembang menjadi kondisi kronis seperti 
sirosis dan kanker hati. Salah satu parameter penting dalam menilai aktivitas infeksi adalah status HBeAg dan kadar 
HBV DNA (viral load). Penelit ian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan antara HBeAg dan viral load HBV 
pada pasien Hepatitis B di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek. Penelitian ini bersifat analitik dengan desain potong 
lintang (cross-sectional) dan melibatkan 30 pasien yang telah menjalani pemeriksaan HBeAg dan HBV DNA. 
Pemeriksaan HBeAg dilakukan dengan metode imunokromatografi, sementara viral load dinilai menggunakan Xpert 
HBV-1 Quant Assays. Hasil penelitian menunjukkan bahwa 30% pasien memiliki status HBeAg posit if dan 70% 
negatif. Nilai rata -rata viral load pada kelompok HBeAg positif adalah 6,76 × 10⁶ IU/mL, jauh lebih t inggi 

dibandingkan kelompok HBeAg negatif yaitu 3,61 × 10⁵ IU/mL. Uji korelasi Spearman menunjukkan adanya 

hubungan yang signifikan dan kuat antara status HBeAg dengan viral load (r = 0,702; p < 0,01). Dapat disimpulkan 
bahwa status HBeAg berkorelasi positif dengan tingginya viral load, sehingga keduanya penting untuk menilai 
aktivitas replikasi virus pada pasien Hepatitis B. 
 
Kata Kunci : Hepatitis B, HBeAg, HBV DNA, Viral Load, Real-Time PCR 
 
 
 

correlation HBeAg and HBV Viral Load in Hepatitis B Patients 
At Dr. H. Abdul Moeloek Regional Hospital 

Abstract 
 
Hepatitis B is a viral infection that attacks the liver and can develop into chronic conditions such as cirrhosis and 
liver cancer. One important parameter in assessing infection activity is HBeAg status and HBV DNA levels (viral 
load). This study aims to determine the relationship between HBeAg and HBV viral load in Hepatitis B patients at 
Dr. H. Abdul Moeloek Regional General Hospital. This study was analytical with a cross-sectional design and 
involved 30 patients who had undergone HBeAg and HBV DNA examination. HBeAg examination was carried out 
using the immunochromatography method, while viral load was measured using Xpert HBV -1 Quant Assays. The 
results showed that 30% of patients were HBeAg positive and 70% were negative. The average viral load value in 
the HBeAg positive group was 6.76×10⁶ IU/mL, much higher than the HBeAg negative group, which was 3.61×10⁵ 

IU/mL. Spearman's correlation test showed a significant and strong relationship between HBeAg status and viral 
load (r = 0.702; p < 0.01). It can be concluded that HBeAg status becomes positive with a high viral load, making 
both important for assessing viral replication activity in Hepatitis B patients. 
 
Keywords:  : Hepatitis B, HBeAg, HBV DNA, Viral Load, Real-Time PCR 
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Pendahuluan 
 

Hepatitis B adalah suatu penyakit infeksi 
yang menyerang hati dapat bersifat akut dan 
kronik serta dapat menyebabkan sirosis 
(pengerasan hati) dan kanker hati. Diperkirakan 2 
milyar penduduk dunia telah terinfeksi Virus 
Hepatitis B dan lebih dari 240 juta orang 
mengidap Hepatitis kronik. Kematian karena 
Hepatitis B diperkirakan 600.000 setiap tahun. 
(Kemenkes 2020). 
 Infeksi hepatitis B di Asia Tenggara 
menyebabkan 81% kematian akibat hepatitis dan 
penyebab utamanya adalah kanker hati. Sirosis 
dan kanker merupakan penyakit katastropik yang 
membutuhkan biaya tinggi. Di Asia Tenggara, 
diperkirakan ada sekitar 60 juta (45-121 juta) 
orang yang hidup dengan hepatitis B kronis. 
Setiap tahunnya, di Asia Tenggara, hepatitis virus 
menyumbang sekitar 410.000 kematian dengan 
78% dari total kematian berkaitan dengan kanker 
hati dan sirosis karena hepatitis. (Kemenkes 
2023). 
 Berdasarkan hasil dari riset Kesehatan 
Dasar (Riskesdas), studi dan uji darah donor di 
Palang Merah Indonesia (PMI) maka 
diperkirakan di antara 100 orang penduduk 
Indonesia, 10 di antaranya telah terinfeksi 
Hepatitis. Sehingga saat ini diperkirakan terdapat 
28 juta penduduk Indonesia yang terinfeksi 
hepatitis 14 juta di antaranya berpotensi untuk 
menjadi kronis, dan dari yang kronis 1,4 juta 
orang berpotensi untuk menderita Kanker hati. 
(Siswanto 2020). 
 Diagnosis Hepatitis B sendiri ditegakkan 
melalui pemeriksaan serologi untuk melihat 
antigen atau antibodi spesifik terhadap HBV. 
Antigen HBV yang dapat diperiksa antara lain: 
HBsAg, HBcAg dan HBeAg. Sedangkan 
antibodi terhadap HBV yang dapat diperiksa 
antara lain: anti HBsAg, IgM dan IgG anti HBc, 
serta anti HbeAg. Pemeriksaan HBV DNA juga 
digunakan untuk memprediksi hasil jangka 
panjang, untuk pengobatan, dan menilai respons 
terhadap terapi antivirus (Febrita, 2022). 
 HBeAg (Hepatitis B e Antigen) adalah 
indikator penting dalam evaluasi infeksi Virus 
Hepatitis B (VHB) yang menunjukkan replikasi 
virus yang aktif dan tingkat infektivitas yang 
tinggi. Keberadaan HBeAg dalam serum pasien 
menandakan bahwa virus sedang aktif 
berkembang biak, dan sering kali dikaitkan 
dengan peningkatan risiko penularan kepada 
individu lain. Tes HBeAg biasanya dilakukan 
bersamaan dengan pemeriksaan HBsAg untuk 
memberikan gambaran yang lebih komprehensif 
mengenai status infeksi. Jika HBeAg terdeteksi, 

ini menunjukkan bahwa pasien mungkin berada 
dalam fase replikasi virus yang lebih agresif, 
yang memerlukan pemantauan dan manajemen 
yang lebih intensif (Yulia, 2019). 

Secara klinis, HBeAg digunakan untuk 
Menentukan Fase Infeksi HBV Pasien HBeAg 
positif biasanya berada pada fase imunotoleran 
atau imunoreaktif dari infeksi kronik, yang 
ditandai dengan replikasi virus yang tinggi dan 
peningkatan viral load. Serokonversi dari HBeAg 
positif ke negatif menunjukkan keberhasilan 
terapi atau transisi ke fase inaktif (Lok & 
McMahon, 2007), Memantau Respons Terapi 
Antiviral Penurunan atau hilangnya HBeAg 
selama terapi diikuti oleh munculnya anti-HBe 
(antibodi terhadap HBeAg) dianggap sebagai 
indikator keberhasilan virologis, terutama pada 
pasien yang belum mengalami serokonversi 
spontan (Hadziyannis et al., 2003). 

Viral load adalah pemeriksaan yang 
digunakan untuk menggambarkan jumlah virus 
yang ada dalam suatu sampel, biasanya dalam 
darah. Dalam konteks infeksi virus, seperti 
hepatitis B, viral load mengacu pada jumlah 
salinan virus (misalnya, DNA virus hepatitis B) 
yang terdeteksi dalam satu mililiter darah. Viral 
load penting untuk menentukan tingkat 
keparahan infeksi, memantau efektivitas 
pengobatan, dan membantu dalam pengambilan 
keputusan klinis (Pandey, 2023). 

HBeAg positif menunjukkan bahwa virus 
hepatitis B (HBV) sedang aktif berkembang biak, 
yang biasanya berkorelasi dengan tingkat viral 
load yang tinggi. yang dapat mencapai antara 10⁷ 
hingga 10⁹ IU/mL. Individu yang HBeAg positif 
cenderung memiliki viral load yang lebih tinggi, 
yang berarti mereka lebih menular dibandingkan 
dengan individu yang HBeAg negatif. (Ott et al., 
2012). 

 
Metode 
  

Jenis penelitian ini adalah Analitik 
dengan menggunakan desain penelitian cross 
sectional. Terdapat dua variabel pada penelitian 
ini yaitu variabel bebas HBeAg dan variabel 
terikat yaitu Viral Load. Populasi dalam 
penelitian ini adalah  penderita hepatitis B 
yang melakukan pemeriksaan HBV DNA. 
Sampel penelitian terdiri dari 30 responden yang 
dibagi dua kelompok, yaitu 9 pasien HbeAg 
positif dan 21 9 pasien HbeAg negatif yang telah 
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.  
Penelitian ini akan dilakukan di Rumah Sakit 
Umum Daerah Abdoel Moeloek pada bulan 
Mei-Juni tahun 2025. Data dianalisis 
menggunakan uji  spearman 



 

 

 
 

Hasil 

Pengambilan sampel hingga analisis data pada penelitian ini dilakukan pada bulan Mei-Juni 
2025 yang melibatkan sebanyak 30 pasien Hepatitis B di Rumah Sakit Umum Daerah Dr. H Abdul 
Moeloek yang telah memenuhi kriteria penelitian. Dari 30 pasien dicek HBeAg dan didapatkan 
presentase: 
Tabel 1 Persentase Status HBeAg. 

Status HBeAg Jumlah (Orang) Persentase (%) 

Positif 9 30 

Negatif 21 70 

Jumlah 30 100 

Persentase responden berdasarkan Status HBeAg menunjukkan bahwa  Pasien Hepatitis B 
dengan Status HBeAg Positif sebanyak 9 Pasien atau 30% ini lebih sedikit dibandingkan dengan 
Pasien Hepatitis B dengan Status HBeAg Negatif sebanyak 21 Pasien atau 70%. Setelah itu dilakukan 
uji distribusi Frekuensi nilai viral load HBV DNA pada pasien hepatitis B 

 
Tabel 2 Distribusi Frekuensi Nila i viral load pada pasien Hepatitis B 

 Mean Median Maks Min SD 

Nilai VL HBV 2,28 × 106 3,97 × 103 3,62 × 107 10 7,02 × 106 

Nilai Viral Load pada pasien Hepatitis B didapatkan pada rentang 10 - 3,62 × 107 dengan rata-rata 2,28 
× 106 dan median 3,97 × 103 Nilai Viral Load tertinggi sebesar 3,62 × 107 dan nilai terendah sebesar 
10. Lalu dites distribusi frekuensi nilai viral load HBV DNA pada masing masing status HBeAg 
 
Tabel 3 Distribusi Frekuensi Nilai viral load untuk setiap status HBeAg 

Status HBeAg Mean Median Maks Min 

HBeAg Positif 6,76 × 106 1,72 × 106 3,62 × 107 1,97 × 104 

HBeAg Negatif 3,61 × 105 7,31 × 102 7,15 × 106 10 

Pada Tabel 3 Nilai Viral Load pada pasien Hepatitis B dengan HBeAg positif didapatkan pada 
rentang 1,97 × 104 - 3,62 × 107 dengan rata-rata 6,76 × 106 dan median 1,72 × 106  sedangkan Nilai 
Viral Load pada pasien Hepatitis B dengan HBeAg negatif didapatkan pada rentang 10 - 7,15 × 106 

dengan rata-rata 3,61 × 105  dan median 7,31 × 102. Kemudia data dikategori berdasarkan pedoman 
WHO, EASL, dan AASLD 

 
Tabel 4 Persentase kategori nilai Viral Load pada Pasien Hepatitis B 

Status HBeAg Kategori 
Nilai Viral Load HBV DNA 

Jumlah (orang) Persentase (%) 

HBeAg Positif 
Rendah 0 0 
Sedang 1 11,1 
Tinggi 8 88,9 

HBeAg Negatif 
Rendah 14 66,7 
Sedang 3 14,3 
Tinggi 4 19,0 

*Kategori berdasarkan pedoman WHO, EASL, dan AASLD 
Tabel 4 menunjukkan bahwa pasien dengan status HBeAg positif dengan nilai viral load 

kategori tinggi menjadi yang tebanyak dengan 8 orang (88,9%) sedangkan pada pasien dengan status 
HBeAg kategori rendah menjadi yang terbanyak dengan 14 orang (66,7%) dan nilai sedang menjadi 
paling sedikit dengan jumlah 3 orang (14,3%). 

 
 
 
 
 

 



 

 

Tabel 5 Uji korelasi HBeAg dan nilai viral load HBV pada pasien hepatitis B 

Uji Statistik Variabel Jumlah (n) P-value Correlation 
Coefficient (r) 

Spearman HBeAg dan Nilai Viral 
load HBV 

30 <0.01 0.702 

Berdasarkan hasil analisis menggunakan uji Spearman, diperoleh nilai koefisien korelasi (r) 
sebesar 0,702 dengan nilai p < 0,01. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat hubungan yang signifikan 
dan kuat antara status HBeAg dan nilai viral load HBV pada pasien Hepatitis B korelasi positif 
menunjukkan bahwa semakin besar kemungkinan pasien memiliki status HBeAg positif, maka 
semakin tinggi pula nilai viral load HBV-nya. 

 
Pembahasan 
 

Hasil penelitian yang dilakukan di RSUD 
Dr. H. Abdul Moloek Provinsi Lampung pada 
tahun 2025 didapati sampel pasien hepatitis B 
yang melakukan pemeriksaan HBV DNA 
sebanyak 30 pasien yang memenuhi kriteria dan 
di lakukan pengecekan HBeAgnya. 
 sebagian besar pasien Hepatitis B di 
RSUD Dr. H. Abdul Moeloek menunjukkan 
status HBeAg negatif (70%). Hal ini dapat terjadi 
karena pasien telah masuk ke fase infeksi lanjut 
di mana mutasi pada gen pre-core atau basal 
core promoter menyebabkan virus tidak lagi 
memproduksi HBeAg meskipun replikasi virus 
masih berlangsung. Kondisi ini sering ditemukan 
di wilayah Asia yang didominasi genotipe B 
nadan C, termasuk Indonesia. banyak pasien 
dengan Hepatitis B kronik HBeAg-negatif tetap 
memiliki replikasi virus aktif dan risiko progresi 
penyakit, sehingga pemeriksaan HBeAg saja 
tidak cukup untuk menilai aktivitas infeksi. 
(EASL 2017). 

Hasil penelitian ini sejalan dengan studi 
yang dilakukan oleh Widita et al. 2010. yang 
menunjukkan bahwa sebagian besar pasien 
Hepatitis B berada pada fase HBeAg negatif. 
Dalam studi tersebut, dari total 105 pasien yang 
diperiksa, hanya 18,1% yang berada pada fase 
replikasi aktif dengan status HBeAg positif, 
sementara 81,9% pasien menunjukkan HBeAg 
negative 

Berdasarkan Tabel 2, didapatkan bahwa 
nilai rata-rata (mean) viral load HBV pada pasien 
yang diperiksa adalah sebesar 2,28 × 10⁶ IU/mL, 
dengan nilai median sebesar 3,97 × 10³ IU/mL. 
Nilai maksimum ditemukan sebesar 3,62 × 10⁷ 
IU/mL, sementara nilai minimum hanya 10 
IU/mL, dengan standar deviasi (SD) sebesar 7,02 
× 10⁶ IU/mL. Nilai mean yang jauh lebih tinggi 
dibandingkan nilai median menunjukkan bahwa 
distribusi viral load bersifat skewed (condong ke 
kanan), artinya menandakan keberadaan dua 
kelompok besar pasien satu dengan viral load 

rendah dan satu lagi dengan viral load tinggi, 
sehingga beberapa pasien dengan nilai viral load 
yang sangat tinggi yang memengaruhi rata-rata 
keseluruhan. (Downs et al, 2020). 

.   
Tabel 3 menunjukkan bahwa nilai rata-

rata viral load (VL) HBV pada pasien dengan 
HBeAg positif adalah 6,76 × 10⁶ IU/mL dengan 
nilai median sebesar 1,72 × 10⁶ IU/mL, 
sedangkan pada pasien HBeAg negatif, nilai rata-
ratanya jauh lebih rendah yaitu 3,61 × 10⁵ 
IU/mL, dengan median 7,31 × 10² IU/mL. Nilai 
maksimum pada kelompok HBeAg positif 
mencapai 3,62 × 10⁷ IU/mL dan minimum 1,97 × 
10⁴ IU/mL, sementara pada kelompok HBeAg 
negatif maksimum 7,15 × 10⁶ IU/mL dan 
minimum 10 IU/mL. data ini menunjukkan 
bahwa ekspresi HBeAg berkorelasi dengan 
tingginya tingkat replikasi virus, karena HBeAg 
merupakan penanda aktivitas transkripsi dan 
replikasi aktif dari HBV. 

Adanya nilai maksimum yang tinggi 
(hingga 7,15 × 10⁶ IU/mL) pada pasien HBeAg 
negatif mengindikasikan bahwa sebagian dari 
mereka masih memiliki aktivitas virus yang 
cukup tinggi. Hal ini bisa dijelaskan oleh 
keberadaan mutasi pada wilayah pre-core atau 
basal core promoter (BCP), yang menyebabkan 
virus tetap bereplikasi meskipun HBeAg tidak 
diproduksi. pasien HBeAg negatif dengan mutasi 
A1896 atau T1762/A1764 masih dapat memiliki 
kadar HBV DNA tinggi dan berisiko mengalami 
progresi penyakit seperti fibrosis atau sirosis. 
(Utama et al. 2011). 

Berdasarkan table 4 Pada kelompok 
HBeAg positif, sebagian besar pasien memiliki 
nilai viral load tinggi, yakni sebanyak 8 orang 
(88,9%), sementara hanya 1 orang (11,1%) 
berada pada kategori sedang, dan tidak terdapat 
pasien pada kategori rendah. Temuan ini sejalan 
dengan literatur yang menyatakan bahwa 
ekspresi HBeAg positif mencerminkan replikasi 
aktif virus hepatitis B, yang ditandai dengan 



 

 

tingginya kadar DNA HBV dalam darah (Lok & 
McMahon, 2007). 

Sebaliknya, pada kelompok HBeAg 
negatif, sebagian besar pasien memiliki nilai viral 
load rendah (66,7%), dengan sisanya terbagi pada 
kategori sedang (14,3%) dan tinggi (19,0%). 
Variasi nilai viral load pada kelompok ini 
mengindikasikan adanya perbedaan fase klinis 
pada infeksi hepatitis B kronis.  

Penelitian yang dilakukan oleh Yim dan 
Lok (2006) menunjukkan bahwa tidak semua 
pasien dengan status HBeAg negatif berada 
dalam fase infeksi hepatitis B yang inaktif. 
Mereka menyatakan bahwa sekitar 20–30% 
pasien HBeAg negatif tetap menunjukkan kadar 
HBV DNA di atas 2.000 IU/mL, yang 
menunjukkan adanya replikasi virus aktif. 
Kondisi ini diklasifikasikan sebagai HBeAg-
negative chronic hepatitis B (e-CHB), yang 
merupakan bentuk progresif infeksi dan berisiko 
tinggi untuk berkembang menjadi sirosis atau 
kanker hati (Yim & Lok, 2006).Penelitian  lain 
yang dilakaukan oleh Mohamad et al. (2021) 
yang dilakukan di Bangladesh menganalisis 336 
pasien HBeAg negatif dan menemukan bahwa 
25,2% dari mereka memiliki HBV DNA >20.000 
IU/mL. Kelompok ini juga menunjukkan 
peningkatan nilai ALT, yang menandakan adanya 
inflamasi hati. 

Status HBeAg negatif tidak selalu berarti 
replikasi virus telah berhenti. Beberapa pasien 
dapat menunjukkan nilai viral load tinggi akibat 
adanya mutasi pada gen pre-core atau core 
promoter virus. Mutasi pre-core (G1896A) dan 
basal core promoter (A1762T/G1764A) dapat 
menyebabkan virus tetap bereplikasi secara aktif 
meskipun tidak memproduksi HBeAg (Yim & 
Lok, 2006). Selain faktor mutasi genetik dan fase 
alami infeksi hepatitis B, variasi nilai viral load 
pada pasien HBeAg negatif juga dapat 
dipengaruhi oleh riwayat terapi antiviral. Pasien 
HBeAg negatif dengan riwayat terapi yang baik 
dan kepatuhan tinggi terhadap pengobatan, 
terutama dengan agen antivirus poten seperti 
entecavir atau tenofovir, umumnya menunjukkan 
penurunan kadar HBV DNA secara signifikan, 
bahkan hingga tidak terdeteksi, sehingga 
termasuk dalam kategori viral load rendah 
(Terrault et al., 2018). 

Sebaliknya, pasien HBeAg negatif yang 
belum pernah menjalani terapi atau memiliki 
kepatuhan rendah terhadap pengobatan dapat 
menunjukkan viral load sedang hingga tinggi. 
Kondisi ini menunjukkan replikasi virus yang 
masih aktif akibat tidak adanya tekanan 
farmakologis terhadap HBV. Beberapa pasien 
juga mengalami reaktivasi virus setelah 

penghentian terapi, yang ditandai dengan 
peningkatan viral load meskipun tetap HBeAg 
negatif. Reaktivasi ini bisa terjadi secara spontan 
atau dipicu oleh kondisi imunosupresi, seperti 
penggunaan steroid, kemoterapi, atau penyakit 
sistemik (WHO, 2015). 

Hasil analisis statistik menggunakan uji 
Spearman menunjukkan bahwa terdapat 
hubungan yang kuat dan signifikan antara status 
HBeAg dengan nilai viral load HBV pada pasien 
Hepatitis B dengan nilai p < 0,01 dan koefisien 
korelasi (r) sebesar 0,702. menunjukkan tingkat 
korelasi yang kuat dan searah, yang berarti 
semakin tinggi kemungkinan pasien 
menunjukkan status HBeAg positif, maka 
semakin tinggi pula nilai viral load HBV-nya. 
Temuan ini sejalan dengan studi oleh Nguyen et 
al. (2019), yang menyatakan bahwa status 
HBeAg positif sangat berkaitan dengan tingginya 
replikasi virus dan kadar HBV DNA, karena 
HBeAg merupakan indikator adanya transkripsi 
aktif dari cccDNA dan peningkatan sintesis 
protein virus. Korelasi ini juga menegaskan 
bahwa pemeriksaan HBeAg masih relevan dalam 
menggambarkan aktivitas replikasi virus, 
khususnya pada fase awal infeksi kronik 
Hepatitis B. 

Hasil ini sejalan dengan teori dan 
penelitian sebelumnya yang dilakukan Ning 
wang et al (2022) yang Terdapat korelasi kuat 
antara kadar HBeAg dan HBV DNA. Pada pasien 
dengan HBeAg > 16,15 S/CO, kemungkinan 
memiliki viral load tinggi meningkat 4× lipat. 
Model prediktif menggunakan parameter klinis 
(ALT, albumin, HBeAg) untuk memperkirakan 
viral load tinggi. Dan penelitian yang dilakukan 
oleh yang Maimunah Ummi (2024) Selain 
HBsAg, analisis meta menunjukkan korelasi 
signifikan antara ekspresi HBeAg dengan viral 
load, mendukung peran HBeAg sebagai indikator 
replikasi aktif HBV. 
Berdasarkan hasil uji statistik Spearman, 
diperoleh nilai p < 0,01 dan koefisien korelasi r = 
0,702, yang menunjukkan adanya hubungan 
positif yang kuat dan signifikan antara status 
HBeAg dengan nilai viral load HBV pada pasien 
Hepatitis B di RSUD Dr. H. Abdul Moeloek. 
Dengan demikian, hipotesis nol (H₀) ditolak dan 
hipotesis alternatif (H₁) diterima. Artinya, pasien 
dengan status HBeAg positif cenderung memiliki 
viral load yang lebih tinggi dibandingkan pasien 
HBeAg negatif. 
 
Simpulan 
 

Berdasarkan hasil penelitian yang telah 
dilakukan terhadap 30 pasien Hepatitis B di 



 

 

RSUD Dr. H. Abdul Moeloek, dapat disimpulkan 
bahwa: 
1. Sebagian besar pasien 70% menunjukkan 

status HBeAg negatif, dan 30% 
menunjukkan status HBeAg positif. 

2. Distribusi nilai viral load HBV pada pasien 
Hepatitis B menunjukkan perbedaan yang 
signifikan antara kelompok dengan status 
HBeAg positif dan negatif. Pasien dengan 
HBeAg positif memiliki nilai viral load yang 
secara konsisten lebih tinggi, dengan nilai 
rata-rata sebesar 6,76 × 10⁶ IU/mL dan 
median 1,72 × 10⁶ IU/mL, sedangkan pada 
kelompok HBeAg negatif, nilai rata-rata 
viral load jauh lebih rendah yaitu 3,61 × 10⁵ 
IU/mL dan median hanya 7,31 × 10² IU/mL 

3. Sebagian besar pasien dengan HBeAg 
positif berada dalam kategori viral load 
tinggi (88,9%), sedangkan sebagian besar 
pasien HBeAg negatif berada dalam kategori 
viral load rendah (66,7%). 

4. Terdapat hubungan yang signifikan dan kuat 
antara status HBeAg dan viral load HBV (p 
< 0,01; r = 0,702). Artinya, semakin besar 
kemungkinan pasien memiliki status HBeAg 
positif, maka semakin tinggi pula nilai viral 
load-nya Hal ini menunjukkan bahwa pasien 
dengan status HBeAg positif cenderung 
memiliki nilai viral load yang lebih tinggi 
dibandingkan pasien HBeAg negatif. 
 

Saran 
 

Untuk peneliti selanjutnya, disarankan 
melakukan penelitian dengan jumlah sampel 
yang lebih besar serta memasukkan variabel lain 
seperti kadar ALT, riwayat terapi, dan status 
mutasi pada gen pre-core atau basal core 
promoter guna mendapatkan gambaran yang 
lebih komprehensif terkait perjalanan penyakit 
Hepatitis B 
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