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Serokonversi HBV-DNA Penderita Hepatitis Kronis B

PENDAHULUAN

Hepatitis kronis-B merupakan penyakit hati yang harus di monitor agar tidak terjadi  kemungkinan menjadi penyakit hati yang lebih berat, seperti sirosis hati atau kanker hati. Sekitar 10% penderita dewasa dan 90% penderita anak-anak dengan hepatitis  akut virus-B  dalam  perjalanan penyakitnya akan menjadi hepatitis kronis dan keadaan ini dapat berlanjut lagi menjadi sirosis hati atau hepatoma.(1) 

Pengobatan hepatitis kronis-B dengan obat-obat anti virus seperti interferon, acyclovir dan lain sebagainya mempunyai  beberapa kelemahan, seperti interferon yang senantiasa harus diberikan secara parenteral, sedangkan obat anti viral lainnya mempunyai banyak efek samping.(2)
Sejak 2 tahun terakhir penggunaan lamivudine di Indonesia mulai diperkenalkan sebagai anti virus peroral terhadap penderita hepatitis kronis-B. Lamivudine merupakan   anti viral pertama dari golongan nukeosida yang dapat menekan replikasi virus hepatitis-B serta menghambat sintetis DNA virus.(3) 

Dilakukannya penelitian ini karena masih belum banyak laporan tentang efektivitas pengobatan lamivudine terhadap penderita hepatitis kronik-B di Indonesia. 

BAHAN DAN CARA

Penelitian ini dilakukan pada 13 penderita dengan hepatitis kronik-B, diagnosis ditegakkan  berdasarkan gambaran klinis, peningkatan kadar transaminase (SGOT, SGPT), HbsAg (+), HBV-DNA (+). 

Di berikan 100 mg lamivudine per oral tiap hari selama 52 minggu, dilakukan pemeriksaan monitoring keluhan, kadar transaminase (SGPT dan SGOT), HbsAg, HbeAg, bilirubin dan pemeriksaan HBV-DNA pada minggu ke-16, 32 dan 52. Juga di monitor keluhan efek samping yang mungkin terjadi pada penderita. 

HASIL 

Penelitian dimulai dari Januari 1999 - April 2000, diteliti 13 penderita yang terdiri dari 7 pria dan 6 wanita dengan umur rata-rata 45 ( 11.4 tahun. HbsAg ditemukan positif pada semua penderita, HbeAg pada 9 penderita dan HBV-DNA pada 13 penderita. Kadar rata-rata SGPT adalah 114.6 ( 9.8 u/L dan SGOT 127.0 ( 6.9 u/L serta kadar bilirubin rata-rata 1.7 ( 0.9 mg/dl. 

Tabel 1.Karakteristik 13 penderita dengan hepatitis B kronik

	No
	Karakteristik
	Data penderita

	1
	Jumlah
	Pria       7 (53.8%)

Wanita  6 (46.2%)

	2
	Umur 
	45 ( 11.4 th

	3
	Gamb. Klinis HK(+)
	13

	4
	HbsAg (+)
	13

	5
	HBV-DNA (+)
	13

	6
	HbeAg (+)
	9

	7
	SGPT (mean) 
	114.6 u/L

	8
	SGOT (mean)
	127.0 u/L

	9
	Bilirubin (mean)
	1.7 mg/dl


Dari tabel 2 terlihat bahwa respon serologi  HBV-DNA serta perubahan kadar SGPT dan SGOT. 

Dari tabel 3  terlihat  di mana HbsAg (+) setelah 52 minggu mengalami konversi dari 100% menjadi 78%, HbeAg (+) dari 69% menjadi 46% dan HBV-DNA (+) dari 100% menjadi 23%. Sedangkan kadar SGPT dan bilirubin akan menurun mendekati harga normal.
Tabel 4.Efek sanping yang dijumpai dari 13 penderita dengan pengobatan lamivudine

	No
	Efek Samping
	Jumlah
	%

	1.
	Lesu & letih
	3
	23.0

	2.
	Sakit kepala
	3
	23.0

	3. 
	Mual-mual
	2
	15.0

	4.
	Tidak enak pada perut
	1
	7.0


Pada umumnya efek samping (adverse event) tidak begitu berarti dan dapat di tolerir oleh penderita. 

PEMBAHASAN

Hepatitis kronis-B merupakan masalah kesehatan dunia terutama di negara berkembang, di mana hampir 350 juta penduduk dunia adalah sebagai pengidap hepatitis B dan 2/3 bagian berada di Asia termasuk Indonesia.(4)

Pemberian interferon sebagai anti viral telah lama dilaksanakan tapi mempunyai hambatan mengenai masalah teknis karena selalu pemberian parenteral.(5)
Lamivudine sebagai anti viral pertama yang merupakan analog nukleosida, berperanan sebagai anti viral peroral yang bekerja kompetitif terhadap DNA-polimerase. Lamivudine dapat menekan replikasi virus hepatitis-B dan selanjutnya akan menghambat sintesis DNA virus.(6.7)

Pada penelitian ini semua penderita dengan HbsAg (+) setelah 52 minggu didapatkan konversi menjadi negatif 22%, sedangkan HbeAg (+) 69% menjadi 46% setelah 52 minggu dengan serokonversi 54% setelah 52 minggu sedangkan Malik AH mendapatkan serokonversi HbsAg 335 dengan perbaikan histologi 53%-56%.(8)

HBV-DNA (+) pada permulaan 100% setelah 16 minggu menjadi 62%, setelah 32 minggu 38% dan menjadi 23% setelah 52 minggu dengan serokonversi 77% setelah 52 minggu dan ini berbeda dengan laporan dusheiko G, mendapatkan 175 pada satu tahun pertama, kemungkinan perbedaan ini terjadi karena lamivudine lebih efektif pada penderita non-kaukasus seperti di Indonesia.(9)

Dienstag J.L dkk, melaporkan terdapatnya penurunan kadar HBV-DNA setelah 2 minggu pemberian lamivudine dan tetap dengan konsentrasi rendah sampai 44 minggu dan kemudian akan meningkat lagi pada minggu ke-52.(3)
Selama pemberian lamivudine kadar tranaminase (SGPT) menurun dan kembali menjadi normal setelah 24 minggu. Demikian juga dengan kadar bilirubun akan menjadi normal setelah 32 minggu dan hal ini sesuai dengan laporan peneliti lain.(2)
Pada penelitian ini tidak ditemukan efek samping lamivudine yang berarti dan umumnya dapat di tolerir oleh penderita.

KESIMPULAN

· Pengobatan 13 penderita hepatitis kronis b dengan lamivudine selama 52 minggu akan mengakibatkan serokonversi HbeAg 54%, HBV-DNA 76,9%.
· Kadar SGPT, SGOT dan kadar bilirubin kembali menjadi normal.
· Efek samping umumnya hampir tidak berarti pada penderita.
· Perlu penelitian lebih lanjut dengan jumlah sampel yang lebih besar.
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Tabel 2.Evaluasi SGPT, SGOT dan HBV-DNA dari 13 penderita hepatitis kronis-B


yang dapat pengobatan lamivudine selama 52 minggu


No.


Pat�
Baseline�
16 Minggu�
32 Minggu�
52 minggu�
�
�
1�
2�
3�
1�
2�
3�
1�
2�
3�
1�
2�
3�
�
1.�
102.2�
88.9�
(+)�
99.5�
77.3�
(-)�
40.5�
30.5�
(+)�
22.3�
14.5�
(-)�
�
2.�
94.3�
76.5�
(+)�
66.2�
54.3�
(+)�
54.2�
25.7�
(-)�
20.5�
19.2�
(-)�
�
3.�
124.4�
158.2�
(+)�
155.2�
162.6�
(+)�
100.3�
143.5�
(+)�
99.6�
101.2�
(+)�
�
4.�
145.7�
165.4�
(+)�
102.3�
78.9�
(-)�
42.0�
24.5�
(-)�
32.1�
20.5�
(-)�
�
5.�
133.1�
123.5�
(+)�
87.5�
66.2�
(+)�
24.5�
21.4�
(-)�
25.0�
22.5�
(-)�
�
6.�
156.2�
166.3�
(+)�
55.3�
34.2�
(+)�
24.5�
43.7�
(+)�
20.7�
41.0�
(-)�
�
7.�
201.6�
155.4�
(+)�
56.1�
88.3�
(-)�
34.7�
52.1�
(-)�
55.8�
48.3�
(-)�
�
8.�
166.9�
132.5�
(+)�
102.2�
67.9�
(+)�
87.2�
53.9�
(-)�
42.9�
33.1�
(-)�
�
9.�
78.3�
103.8�
(+)�
67.2�
99.8�
(-)�
42.9�
66.5�
(-)�
32.5�
22.1�
(-)�
�
10.�
166.4�
177.2�
(+)�
178.9�
201.7�
(+)�
133.2�
123.8�
(+)�
103.8�
165.4�
(+)�
�
11.�
133.4�
167.9�
(+)�
56.4�
45.3�
(-)�
42.1�
28.9�
(-)�
33.4�
41.2�
(-)�
�
12.�
87.6�
133.6�
(+)�
65.4�
86.3�
(+)�
34.7�
28.9�
(-)�
44.3�
32.1�
(-)�
�
13.�
99.7�
169.4�
(+)�
103.2�
165.9�
(+)�
123.6�
143.0�
(+)�
110.9�
164.3�
(+)�
�
Keterangan : 1 = SGPT; 2 = SGOT; 3 = HBV-DNA

















HBV-DNA SEROCONVERSION IN CHRONIC HEPATITIS B PATIENTS 


TREATED WITH LAMIVUDINE





ABSTRACT


	Chronic Hepatitis B may become liver cirrhosis, liver carcinoma, or remains as chronic hepatitis B (chronic active hepatitis, chronic persistent hepatitis). Acute hepatitis B infection in about 90% children and 10% adult will become chronic.


	Thirteen chronic hepatitis B patients were examined and treated with 100mg lamivudine everyday to describe HbsAg, Hbe Ag, and HBV-DNA seroconversion, side effects, and tolerance of the patient.


	After 52 weeks of treatment, negative seroconversion of Hbs Ag was 22%, Hbe Ag was 54%, and HBV-DNA was 76,9%, No significant side effects was detected.


	We conclude that lamivudine was effective for chronic hepatitis B treatment.


key words ; Hepatitis, Anti virus

















Tabel 3.Respon serologi  dari 13 penderita hepatitis Kronis-B dengan


pengobatan Lamivudine selama 52 minggu


Marker�
Baseline�
16 minggu�
32 minggu�
52 minggu�
�
HbsAg�
13/13 (100)�
13/13 (100)�
11/13 (85)�
10/13 (78)�
�
HbeAg�
9/13 (69)�
8/13 (62)�
7/13 (54)�
6/13 (46)�
�
HBV-DNA (+)�
13/13 (100)�
8/13 (62)�
5/13 (38)�
3/13 (23)�
�
SGPT (mean) u/L�
114.6�
91.9�
60.3�
49.5�
�
Bilirubin (mean) mg/dl�
1.7�
1.4�
1.2�
1.1�
�
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