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Abstrak

Hipertensi merupakan prekursor perkembangan perlemakan hati nonalkoholik. Modalitas pencitraan USG paling
banyak digunakan untuk menegakkan diagnosis perlemakan hati nonalkoholik. Saat ini dikembangkan teknik
USG menggunakan parameter indeks hepatorenal sonografi yang dihitung dengan program software ImageJ dan
digunakan untuk memprediksi derajat perlemakan hati. Penelitian ini bertujuan mengetahui hubungan antara
stadium hipertensi dan derajat perlemakan hati nonalkoholik menggunakan indeks hepatorenal sonografi. Penelitian
menggunakan studi observasional analitik dengan rancangan cross sectional, pengambilan sampel dilakukan secara
consecutive admission. Penelitian dilaksanakan di Bagian Radiologi RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung periode
Juni—Agustus 2016. Subjek penelitian 50 orang, laki-laki 22 orang, perempuan 28 orang, usia termuda 25 tahun, dan
tertua 77 tahun. Hasil penelitian melalui uji statistik chi-square menunjukkan derajat perlemakan hati nonalkoholik
ringan lebih banyak pada prehipertensi (9 dari 16), derajat sedang pada hipertensi stadium I (10 dari 19), dan derajat
berat pada hipertensi stadium II (8 dari 15) dengan p<0,001. Perlemakan hati nonalkoholik derajat sedang dan berat
lebih sering ditemukan pada perempuan dengan hipertensi (p=0,005) Simpulan, terdapat hubungan antara stadium
hipertensi dan derajat perlemakan hati nonalkoholik menggunakan indeks hepatorenal sonografi.

Kata kunci: ImageJ, indeks hepatorenal sonografi, perlemakan hati nonalkoholik, stadium hipertensi, USG

The Association of Hypertension Stage and Non-Alcoholic Fatty Liver
Degree Using Hepatorenal Sonography Index

Abstract

Hypertension is considered as a precursor to the development of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD).
Ultrasonography techniques have been developed using sonography hepatorenal index parameter calculated by
ImageJ, that can predict the degree of NAFLD. This study aim to determine the relationship between hypertension
stage and the degree of NAFLD using sonography hepatorenal index. The research is an observational using cross
sectional methods, with consecutive admission sampling method. The study was performed at Dr. Hasan Sadikin
Hospital Bandung from June to August 2016. A total of 50 subjects, 22 men and 28 women, with the youngest 25 and
the oldest 77 years old participated. Results indicated that the mild degree of NAFLD were higher on prehypertension
(9 of 16), the moderate degree on stage I hypertension (10 of 19), while the severe degree found on stage IT hypertension
(8 of 15), with p<0.001. Moderate and severe degree of NAFLD in hypertensive patient was more common in women
(p=0.005). In conclusion, there is a relationship between hypertension stage and the degree of NAFLD.
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Pendahuluan

Perlemakan hati nonalkoholik atau disebut
juga non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD)
adalah akumulasi lemak dalam jumlah signifikan
di dalam sel hepatosit melebihi 5% berat hati
tanpa didahului riwayat mengonsumsi alkohol
yang berlebihan sebelumnya, penggunaan obat-
obatan steatogenik atau kelainan herediter yang
menyebabkan perlemakan hati, dan dibuktikan
melalui pemeriksaan histologi ataupun modalitas
pencitraan. Perlemakan hati yang nonalkoholik
mencakup abnormalitas hati dalam spektrum
luas meliputi simple steatosis, non-alcoholic
steatohepatitis (NASH), fibrosis hati, dan
sirosis hati.'# Data dari American Association
for the Study of Liver Diseases (AASLD) pada
tahun 2012 menunjukkan bahwa prevalensi
perlemakan hati nonalkoholik di dunia mencapai
20% dari keseluruhan populasi umum.'3 Lazo
dkk.5 melaporkan prevalensi perlemakan hati
nonalkoholik di Amerika Serikat sudah mencapai
21,4% atau 32,5 juta jiwa berdasar atas data
yang diambil dari The Third National Health
and Nutrition Examination Survey (NHANES
III). Penelitian yang dilakukan Ryoo dkk.® sesuai
dengan Michopoulos dkk.? melaporkan bahwa
hipertensi berhubungan secara independen
dengan perlemakan hati nonalkoholik. Penelitian
lain juga melaporkan bahwa stadium hipertensi
dapat memengaruhi derajat perlemakan hati
nonalkoholik.

World Health Organization melaporkan
bahwa prevalensi hipertensi di seluruh dunia
meningkat, dari 600 juta kasus pada tahun
1980 menjadi 1 miliar kasus pada tahun 2008.”
Wei dkk.® melaporkan prevalensi hipertensi di
negara Eropa mencapai 28-44%, sedangkan
Bell dan Olin® melaporkan penderita hipertensi
di Amerika Serikat mencapai 77,9 juta jiwa.
Berdasar atas data dari Pusat Data Informasi
Kementerian Kesehatan RI tahun 2013 prevalensi
hipertensi di Indonesia sebesar 25,8% atau
lebih kurang 65 juta jiwa penduduk Indonesia
menderita hipertensi dengan prevalensi tertinggi
di Provinsi Kepulauan Bangka Belitung sebesar
30,9%. Profil Data Kesehatan Indonesia tahun
2011 menyebutkan bahwa hipertensi merupakan
salah satu dari 10 penyakit dengan kasus rawat
inap terbanyak di rumah sakit pada tahun 2010,
dengan proporsi kasus 42,38% laki-laki dan
57,62% perempuan.'©

The Eighth Joint National Committee (JNC
8) tahun 2013 mengklasifikasikan hipertensi

menjadi prehipertensi, hipertensi stadium I,
dan hipertensi stadium II. Prehipertensi adalah
peningkatan tekanan darah dengan tekanan
sistole 120-139 mmHg atau tekanan diastole
80—-89 mmHg. Hipertensi stadium I adalah
peningkatan tekanan darah dengan tekanan
sistole 140—159 mmHg atau tekanan diastole
90—99 mmHg, sedangkan hipertensi stadium
IT adalah peningkatan tekanan darah dengan
tekanan sistole =160 mmHg atau tekanan diastole
2100 mmHg.”?

Mekanisme yang menghubungkan hipertensi
dengan perlemakan hati nonalkoholik belum
sepenuhnya dapat dimengerti. Teori “multiple
hit” merupakan teori yang paling banyak diterima
untuk menjelaskan patogenesis perlemakan hati
nonalkoholik dan progresivitasnya dari simple
steatosis menjadi non-alcoholic steatohepatitis
(NASH).>+12 Peningkatan aktivitas sistem renin,
angiotensin, dan juga aldosteron pada hipertensi
yang menginduksi resistensi insulin dianggap
memiliki peranan penting dalam perkembangan
perlemakan hati nonalkoholik.2*

USG merupakan pemeriksaan tidak invasif,
tanpa radiasi dengan ketersediaan yang luas dan
biaya terjangkau serta memiliki sensitivitas dan
spesifisitas yang cukup tinggi dalam mendiagnosis
perlemakan hati nonalkoholik.4!5 Teknik USG
berdasar atas perhitungan analisis kuantitatif
dengan menggunakan cara/program software
komputer dalam menilai struktur dan ekogenitas
parenkim hepar untuk meminimalisasi penilaian
subjektif dari pemeriksa. Parameter yang paling
sering digunakan adalah indeks hepatorenal.'4
Borges dkk.”” dan juga Webb dkk.'®® melaporkan
hubungan kuat antara indeks hepatorenal dan
hasil pemeriksaan histologi biopsi hati penderita
perlemakan hati nonalkoholik.

Indeks hepatorenal merupakan perbandingan
ekointensitas hati dan korteks ginjal kanan
yang dihitung menggunakan program software
komputer.'4*® Salah satu dari program software
yang dapat digunakan untuk menghitung indeks
hepatorenal adalah ImageJ yang diperoleh dari
The National Institutes of Health. Penelitian
yang dilakukan oleh Marshall dkk. dan Soder
dkk.2> melaporkan bahwa perhitungan indeks
hepatorenal mempergunakan program software
ImageJ merupakan metode yang sederhana,
terpercaya, dan mudah diakses dengan biaya
yang terjangkau untuk mengevaluasi perlemakan
hati nonalkoholik. Borges dkk.”” dan juga Martin-
Rodriguez dkk.? telah melaporkan bahwa indeks
hepatorenal dapat digunakan untuk memprediksi
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derajat perlemakan hati. Martin-Rodriguez dkk.>!
membagi derajat perlemakan hati menjadi empat
berdasar atas indeks hepatorenal, yaitu normal
dengan cut point indeks hepatorenal <1,28;
perlemakan hati ringan dengan cut point indeks
hepatorenal 1,28-1,74; perlemakan hati sedang
dengan cut point indeks hepatorenal 1,75—2,28;
dan perlemakan hati berat dengan cut point
indeks hepatorenal itu >2,28. Penilaian derajat
perlemakan hati sangat penting untuk dilakukan
karena berhubungan erat dengan prognosis dan
penilaian respons terapi penyakit perlemakan
hati nonalkoholik.

Metode

Penelitian observasional analitik pendekatan
studi potong lintang dilaksanakan di Departemen
Radiologi, RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung
pada periode Juni 2016 sampai Agustus 2016.
Besar sampel ditentukan berdasar atas formula
uji hipotesis dua proporsi dan didapatkan bahwa
besar sampel yang minimal untuk penelitian ini
adalah sebesar 50 orang. Pengambilan sampel
dilakukan pada penderita hipertensi di RSUP Dr.
Hasan Sadikin Bandung yang masuk ke dalam
kriteria inklusi dengan metode non-probability
sampling. Cara pengambilan sampel itu adalah
melalui consecutive admission, yaitu berdasar
atas urutan kedatangan penderita sampai besar
sampel minimal terpenuhi. Kriteria inklusi
subjek penelitian ini adalah penderita hipertensi
dewasa yang berusia =18 tahun, saat dilakukan
pengukuran tekanan darah ternyata tekanan
darahnya termasuk dalam kategori prehipertensi,
hipertensi stadium I atau hipertensi stadium II
(berdasar atas klasifikasi hipertensi menurut JNC
8). Kriteria eksklusi memiliki riwayat penyakit
hepatitis C, memiliki riwayat kelainan herediter
yang dapat menyebabkan perlemakan hati
nonalkoholik (penyakit Wilson, lipodystrophy,
abetalipoproteinemia, Reye's syndrome, LCAT
deficiency, dan penyakit Wolman), mengonsumsi
obat yang mampu menyebabkan perlemakan
hati nonalkoholik (amiodarone, methotrexate,
tamoxifen, kortikosteroid, valproate, antivirus),
tidak memiliki riwayat gagal ginjal kronik, dan
sedang dalam masa kehamilan.

Kriteria pengeluaran penelitian (drop out),
yaitu penderita yang tidak kooperatif sehingga
pada pemeriksaan USG di daerah transhepatik
tidak didapatkan gambaran hati dan ginjal
kanan yang jelas atau tidak dapat dilakukan

pemeriksaan tekanan darah sesuai dengan tata
cara pemeriksaan darah yang telah ditentukan,
saat pemeriksaan USG ditemukan kelainan lain
seperti tumor atau metastasis pada hati atau
ginjal kanan serta asites dan dicurigai terdapat
kelainan lain seperti koartasio aorta dan obstruksi
arteri di daerah lengan atas.

Persetujuan etik penelitian (etichal clearance)
didapat dari Komite Etik Penelitian Kesehatan
RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung dengan surat
Nomor LB.04.01/A05/EC/251/VII/2016.

Hasil

Karakteristik subjek penelitian berdasar atas
jenis kelamin dan usia penderita hipertensi di
RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung dapat dilihat
pada Tabel 1. Tabel 1 menunjukkan bahwa pada
penelitian ini sebagian besar penderita hipertensi
di RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung adalah
perempuan, yaitu sebanyak 28 penderita (56%),
sedangkan laki-laki sebanyak 22 penderita (44%).

Usia rata-rata penderita hipertensi di RSUP
Dr. Hasan Sadikin Bandung adalah 53,82 tahun,
simpangan baku 11,5 tahun, dan median 54,5
tahun. Rentang usia terbanyak adalah kelompok
usia 51—60 tahun sebanyak 17 penderita (34%)
dengan usia paling muda 25 tahun dan usia
paling tua 77 tahun (Tabel 1).

Tabel 1 Karakteristik Subjek Penelitian
berdasar atas Usia dan Jenis
Kelamin pada Penderita

Hipertensi
Usia dan Jenis Kelamin n=50 %
Usia
Rata-rata (SD) 53,8 (11,5)
Median 54,5
Minimum 25
Maksimum 77
18—-30 tahun 2 4,0
31—40 tahun 4 8,0
41-50 tahun 12 24,0
51—60 tahun 17 34,0
>60 tahun 15 30,0
Jenis kelamin
Laki-laki 22 44,0
Perempuan 28 56,0
Total 50 100,0
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Tabel 2 Karakteristik Subjek Penelitian
berdasar atas Stadium Hipertensi
pada Penderita Hipertensi

Stadium Hipertensi n=50 %

Prehipertensi 16 32,0
Hipertensi stadium I 19 38,0
Hipertensi stadium II 15 30,0
Total 50 100,0

Karakteristik subjek penelitian berdasar atas
stadium hipertensi pada penderita hipertensi di
RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung dapat dilihat
pada Tabel 2. Tabel 2 ini menunjukkan bahwa
pada pemeriksaan tekanan darah 50 penderita
hipertensi di RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung
hampir merata, sebagian besar adalah penderita
hipertensi stadium I sebanyak 19 penderita
(38%).

Karakteristik subjek penelitian ini berdasar
atas derajat perlemakan hati yang nonalkoholik
menggunakan indeks hepatorenal sonografi pada
penderita hipertensi di RSUP Dr. Hasan Sadikin
Bandung dapat dilihat pada Tabel 3. Pemeriksaan
USG hati dan perhitungan indeks hepatorenal
sonografi ditemukan derajat perlemakan hati
nonalkoholik ringan, sedang, dan berat sebanyak
26%, 34%, 24%.

Hasil analisis uji chi-square pada derajat
kepercayaan 95% terdapat hubungan bermakna
antara jenis kelamin dan derajat perlemakan hati
nonalkoholik menggunakan indeks hepatorenal
sonografi pada penderita hipertensi di RSUP Dr.
Hasan Sadikin Bandung (p=0,005; Tabel 4).

Perlemakan hati nonalkoholik derajat normal

Tabel 3 Karakteristik Subjek Penelitian
berdasar atas Derajat
Perlemakan Hati Nonalkoholik
Menggunakan Indeks
Hepatorenal Sonografi pada
Penderita Hipertensi

Derajat Perlemakan

Hati Nonalkoholik n=50 %

Normal 8 16,0
Ringan 13 26,0
Sedang 17 34,0
Berat 12 24,0
Total 50 100,0

menggunakan indeks hepatorenal sonografi pada
penderita hipertensi di RSUP Dr. Hasan Sadikin
Bandung lebih banyak pada usia 51—-60 tahun (5
dari 8). Perlemakan hati nonalkoholik derajat
ringan terbanyak pada usia >60 (7 dari 13),
derajat sedang terbanyak pada usia 41-60 (12
dari 17), sedangkan derajat berat hampir merata.
Hasil analisis uji chi-square tidak terdapat
hubungan yang bermakna antara usia dan derajat
perlemakan hati nonalkoholik memakai indeks
hepatorenal sonografi pada penderita hipertensi
di RSUP Dr. Hasan Sadikin Bandung (p=0,331;
Tabel 5).

Perlemakan hati nonalkoholik derajat normal
menggunakan indeks hepatorenal sonografi lebih
banyak pada prehipertensi (5 dari 8), derajat
ringan lebih banyak pada prehipertensi (9 dari
13), derajat sedang lebih banyak pada hipertensi
stadium I (10 dari 17), dan derajat berat lebih
banyak pada hipertensi stadium II (8 dari 12).
Hasil analisis uji chi-square terdapat hubungan
bermakna antara stadium hipertensi dan derajat
perlemakan hati nonalkoholik menggunakan
indeks hepatorenal sonografi (p<0,001; Tabel 6).

Pembahasan

Karakteristik subjek penelitian ini menunjukkan
bahwa jenis kelamin perempuan lebih banyak
menderita hipertensi daripada laki-laki, yaitu
sebanyak 28 orang (56%). Hal ini sesuai dengan
data yang diambil dari Pusat Data dan Informasi
Kementerian Kesehatan Republik Indonesia
yang menyatakan bahwa prevalensi hipertensi
berdasar atas jenis kelamin pada tahun 2013
lebih tinggi pada perempuan dibanding dengan
laki-laki, yaitu sebesar 28,8% dan 22,8%.22-24

Kelompok usia yang paling banyak menderita
hipertensi adalah kelompok usia 51—60 tahun dan
lebih dari 60 tahun, yaitu 34% dan 30% masing-
masing dengan usia rata-rata 53,8 tahun. Hal ini
sesuai dengan data Riset Kesehatan Dasar yang
melaporkan prevalensi hipertensi meningkat
seiring dengan pertambahan usia.?>23

Terdapat hubungan yang bermakna antara
stadium hipertensi dan derajat perlemakan hati
nonalkoholik menggunakan indeks hepatorenal
sonografi. Penelitian yang dilaksanakan oleh
Michopoulos dkk.2 melaporkan bahwa hipertensi
dianggap sebagai prekursor untuk perkembangan
perlemakan hati nonalkoholik.

Mekanisme yang menghubungkan hipertensi
dengan perlemakan hati nonalkoholik belum
sepenuhnya dapat dimengerti, tetapi data-data
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Tabel 4 Hubungan Jenis Kelamin dengan Derajat Perlemakan Hati Nonalkoholik
Menggunakan Indeks Hepatorenal Sonografi pada Penderita Hipertensi

Derajat Perlemakan Hati Nonalkoholik

Jenis Kelamin Normal Ringan Sedang Berat Total p*
n n n n n
Laki-laki 3 11 4 4 22
0,005
Perempuan 5 2 13 8 28

*Uji chi-square

Tabel 5 Hubungan Antara Usia dan Derajat Perlemakan Hati Nonalkoholik
Menggunakan Indeks Hepatorenal Sonografi pada Penderita Hipertensi

Derajat Perlemakan Hati Nonalkoholik

EJ’vI‘S;iun) Normal Ringan Sedang Berat Total p*
n n n n n

18—30 0 1 1 o 5

31—40 (6] 1 1 2 4

41—50 2 1 6 3 12 0,331

51—60 5 3 6 3 17

>60 1 7 3 4 15

*Uji chi-square

menunjukkan gangguan regulasi sistem renin,
angiotensin, dan aldosteron dianggap memegang
peranan yang penting dalam perkembangan
perlemakan hati yang nonalkoholik. Peningkatan
aktivitas sistem renin, angiotensin dan aldosteron
pada hipertensi menginduksi resistensi insulin.
Insulin bekerja menekan proses lipolisis pada
jaringan adiposa. Resistensi insulin pada jaringan
adiposa akan menyebabkan proses lipolisis yang
berlangsung terus menerus dan meningkatkan
asam lemak bebas plasma. Peningkatan asam
lemak bebas plasma menyebabkan akumulasi
trigliserida di dalam sitoplasma hepatosit lebih

dari 5% yang menyebabkan perlemakan hati
nonalkoholik.22

Penelitian ini juga menunjukkan bahwa
perlemakan hatiyangnonalkoholik derajatsedang
dan berat mempergunakan indeks hepatorenal
sonografi pada penderita hipertensi lebih sering
ditemukan pada perempuan dibanding dengan
laki-laki. Penelitian sebelumnya menunjukkan
hasil yang cukup beragam mengenai hubungan
antara jenis kelamin dan perlemakan hati yang
nonalkoholik. Penelitian yang dilaksanakan oleh
Wang dkk.? melaporkan bahwa perlemakan
hati nonalkoholik lebih sering ditemukan pada

Tabel 6 Hubungan Antara Stadium Hipertensi dan Derajat Perlemakan Hati
Nonalkoholik Menggunakan Indeks Hepatorenal Sonografi

Derajat Perlemakan Hati Nonalkoholik

?Itii)delrlizllsi Normal Ringan Sedang Berat Total p*
n n n n n
Prehipertensi 5 9 2 o) 16
Stadium I 2 3 10 4 19 <0,001
Stadium II 1 1 5 8 15

*Uji chi-square
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perempuan. Penelitian yang dilakukan oleh Pan
dkk.2® melaporkan bahwa prevalensi perlemakan
hati nonalkoholik lebih tinggi pada laki-laki
dewasa.

Hasil penelitian ini terbukti tidak terdapat
hubungan yang bermakna antara usia dan derajat
perlemakan hatiyang nonalkoholik menggunakan
indeks hepatorenal sonografi pada penderita
hipertensi. Keadaan ini sesuai dengan penelitian
yang dilakukan oleh Michopoulos dkk.? yang
melaporkan tidak terdapat hubungan bermakna
antara perlemakan hati nonalkoholik dan usia
pada penderita hipertensi. Hal ini mungkin
disebabkan oleh perlemakan hati nonalkoholik
dapat terjadi pada seluruh kelompok usia.?”

Simpulan

Sebagai simpulan penelitian ini, terdapat
hubungan antara stadium hipertensi dan derajat
perlemakan hati nonalkoholik menggunakan
indeks hepatorenal sonografi.
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