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Abstrak
Latar Belakang: Hepatitis merupakan peradangan hepar dengan etiologi viral
maupun nonviral dan masih menjadi masalah kesehatan global. Rasio neutrofil
limfosit (RNL) merupakan indikator inflamasi yang dapat digunakan untuk menilai
respons imun pada berbagai kondisi. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
perbedaan nilai RNL pada pasien hepatitis viral dan nonviral.
Metode: Penelitian ini merupakan studi analitik observasional dengan desain
cross-sectional menggunakan data sekunder rekam medis pasien hepatitis di
RSUD Undata Sulawesi Tengah periode 2020-2024. Sampel sebanyak 73
pasien dipilih dengan teknik total sampling. Kriteria inklusi meliputi pasien dengan
diagnosis hepatitis viral maupun nonviral yang memiliki data pemeriksaan
hematologi lengkap. Kriteria eksklusi meliputi rekam medis tidak lengkap, pasien
dengan komorbid yang dapat memengaruhi hasil pemeriksaan. Analisis
dilakukan menggunakan uji Mann—-Whitney dengan tingkat signifikansi p<0,05.
Hasil: Median nilai RNL pada hepatitis viral adalah 3,3, sedangkan pada hepatitis
nonviral sebesar 6,7. Uji Mann—Whitney menunjukkan perbedaan yang signifikan
antara kedua kelompok (p<0,001).
Pembahasan: Nilai RNL yang lebih tinggi pada hepatitis nonviral menunjukkan
respons inflamasi yang lebih dominan dibandingkan hepatitis viral. Hal ini
mengindikasikan perbedaan mekanisme imun, di mana aktivasi sistem imun
innate lebih berperan pada hepatitis nonviral.
Simpulan: Terdapat perbedaan bermakna nilai RNL antara hepatitis viral dan
nonviral. RNL berpotensi digunakan sebagai parameter tambahan dalam menilai
tingkat inflamasi dan membantu evaluasi klinis pasien hepatitis.

Kata Kunci: Hepatitis Nonviral, Hepatitis Viral, Rasio Neutrofil Limfosit
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Comparison of Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio
(NLR) Values in Patients with Viral and Nonviral
Hepatitis: A Cross-Sectional Observational Study
at Undata General Hospital, Central Sulawesi,
2020-2024

Abstract

Background: Hepatitis is an inflammation of the liver with viral and nonviral
etiologies and remains a global health problem. The neutrophil-to-lymphocyte
ratio (NLR) is an inflammatory marker that can be used to assess immune
responses in various conditions. This study aimed to analyze differences in NLR
values between viral and nonviral hepatitis.

Methods: This was an observational analytic study with a cross-sectional design
using secondary data from medical records of hepatitis patients at Undata
General Hospital, Central Sulawesi, from 2020 to 2024. A total of 73 patients
were selected using total sampling. Inclusion criteria were patients diagnosed
with viral or nonviral hepatitis with complete hematological data. Exclusion criteria
included incomplete medical records and comorbidities that could affect
laboratory results. Data were analyzed using the Mann—-Whitney test with a
significance level of p<0.05.

Results: The median NLR in viral hepatitis was 3.3, while in nonviral hepatitis it
was 6.7. The Mann—Whitney test showed a significant difference between the two
groups (p<0.001).

Discussion: Higher NLR values in nonviral hepatitis indicate a more pronounced
inflammatory response, suggesting differences in immune mechanisms.
Conclusion: There is a significant difference in NLR values between viral and
nonviral hepatitis. NLR may serve as an additional parameter for assessing
inflammation and supporting clinical evaluation.

Keywords: Nonviral hepatitis, viral hepatitis, neutrophil-to-lymphocyte ratio

1. PENDAHULUAN perlemakan hati(1) Virus
Hepatitis merupakan salah satu hepatitis A, B, C, D, dan E
masalah  kesehatan  global merupakan  agen infeksius
dengan beban morbiditas dan utama, dengan  penularan
mortalitas yang tinggi. hepatitis B dan C dapat terjadi
Peradangan hati ini dapat secara horizontal maupun
disebabkan oleh berbagai vertikal melalui cairan tubuh,
etiologi, baik infeksi virus maupun sedangkan hepatitis A umumnya
faktor noninfeksi seperti melalui jalur fekal-oral(2)
konsumsi alkohol, obat-obatan,
penyakit autoimun, dan
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Menurut World Health
Organization (WHO) tahun 2022,
terdapat sekitar 304 juta kasus
hepatitis di dunia dengan 1,3 juta
kematian setiap tahunnya. Di
Indonesia, hepatitis masih
menjadi masalah kesehatan yang
signifikan dengan jumlah kasus
yang tinggi(3,4)- Data Riskesdas
2018  menunjukkan bahwa
Sulawesi Tengah memiliki
prevalensi hepatitis tertinggi di
Pulau Sulawesi, dan Kota Palu
mencatat jumlah ibu hamil
dengan HBsAg reaktif yang
cukup tinggi. Hal ini menunjukkan
bahwa hepatitis masih menjadi
masalah kesehatan yang relevan
di tingkat lokal(5,6)-

Dalam penatalaksanaan
hepatitis, pemeriksaan
hematologi berperan penting
dalam menilai kondisi inflamasi
pasien(7) Salah satu parameter
yang dapat digunakan adalah
rasio neutrofil limfosit (RNL),
yang mencerminkan
keseimbangan antara respon
imun innate dan adaptif(8).
Peningkatan RNL terjadi akibat
pelepasan sitokin proinflamasi
yang meningkatkan  jumlah

neutrofil dan menurunkan
limfosit, sehingga dapat
menggambarkan tingkat

inflamasi sistemik(9,10)-

Beberapa penelitian sebelumnya
menunjukkan bahwa nilai RNL
dapat bervariasi tergantung pada
etiologi hepatitis. Wu et al. (2023)
melaporkan bahwa nilai RNL
cenderung lebih tinggi pada
hepatitis nonviral dibandingkan
hepatitis viral(8). Temuan serupa
juga dilaporkan oleh Jiao et al.
(2024) yang menunjukkan bahwa

etiologi hepatitis berpengaruh
terhadap nilai RNL dan kondisi
klinis pasien(11). Selain itu,
penelitian oleh Mohseny et al.
(2021) dan Sellers et al. (2021)
menunjukkan bahwa
peningkatan RNL  berkaitan
dengan respon inflamasi yang
lebih  berat pada penyakit
hati(12,13).

Namun demikian, penelitian yang
secara langsung
membandingkan nilai RNL antara
hepatitis viral dan nonviral masih
terbatas, khususnya di Indonesia
dan di Sulawesi Tengah.
Sebagian besar penelitian
sebelumnya lebih berfokus pada
satu jenis hepatitis atau penyakit
hati tertentu tanpa melakukan
perbandingan antar etiologi. Oleh
karena itu, masih diperlukan
penelitian yang mengkaji
perbedaan nilai RNL pada kedua
kelompok tersebut.

Berdasarkan hal tersebut,
penelitian ini  bertujuan untuk
menganalisis perbedaan nilai
rasio neutrofil limfosit (RNL) pada
pasien hepatitis viral dan nonviral
di RSUD Undata Sulawesi
Tengah periode 2020-2024

2. METODE

Penelitian ini merupakan
penelitian observasional analitik
dengan desain cross-sectional
yang bertujuan untuk
menganalisis perbedaan nilai
rasio neutrofil limfosit (RNL)
antara pasien hepatitis viral dan
nonviral. Penelitian dilakukan di
RSUD Undata Sulawesi Tengah
dengan menggunakan data
sekunder rekam medis pasien
periode 2020-2024.
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Populasi penelitian adalah
seluruh pasien dengan diagnosis
hepatitis selama periode
penelitian. Sampel diambil
menggunakan teknik total
sampling, yaitu seluruh pasien
yang memenuhi kriteria inklusi
dan eksklusi dimasukkan dalam
penelitian. Jumlah sampel akhir
yang dianalisis sebanyak 73
pasien.

Kriteria inklusi meliputi pasien
dengan diagnosis hepatitis viral
(hepatitis A, B, C, D, atau E)
maupun hepatitis nonviral
(hepatitis akibat obat, alkohol,
atau autoimun) yang memiliki
data pemeriksaan hematologi
lengkap. Diagnosis hepatitis viral
ditegakkan berdasarkan hasil
pemeriksaan  serologi  yang
tercatat dalam rekam medis,
sedangkan hepatitis nonviral
ditetapkan berdasarkan
diagnosis klinis dokter yang
didukung oleh riwayat penyakit,
pemeriksaan laboratorium,
dan/atau penunjang lainnya.
Kriteria eksklusi meliputi pasien
berusia <18 tahun, rekam medis
tidak lengkap, serta pasien
dengan kondisi lain yang dapat
memengaruhi nilai RNL seperti
infeksi lain, penyakit autoimun
sistemik, atau keganasan.

Data yang dikumpulkan meliputi
jumlah neutrofil dan limfosit dari
pemeriksaan hematologi rutin.
Nilai RNL dihitung dengan
membagi jumlah neutrofil absolut
dengan jumlah limfosit absolut
yang diperoleh dari  hasil
pemeriksaan tersebut.

Analisis data dilakukan secara
statistik menggunakan uji Mann—

Whitney untuk membandingkan
nilai RNL antara dua kelompok,
dengan  tingkat  signifikansi
p<0,05. Pengolahan data
dilakukan menggunakan
perangkat lunak statistik.

Penelitian ini telah memperoleh
persetujuan etik dari Komite Etik
Penelitian Kesehatan RSUD
Undata Sulawesi Tengah.

3. HASIL PENELITIAN

Karakteristik sampel penelitian
disajikan pada Tabel 1. Sebanyak
73 pasien memenuhi kriteria
inklusi dan eksklusi, terdiri dari 33
pasien hepatitis viral dan 40
pasien hepatitis nonviral. Pada
kelompok hepatitis viral,
mayoritas pasien berjenis kelamin
laki-laki (72,7%), sedangkan pada
kelompok nonviral distribusi jenis
kelamin seimbang (50% laki-laki
dan 50% perempuan). Rentang
usia pada kelompok viral adalah
25-68 tahun, sedangkan
kelompok nonviral 18—65 tahun.

Tabel 1. Karakteristik Sampel Penelitian

Karakterstik | Hepatitis | Hepatitis
Sampel Viral (n=33| Nonviral
(n=40)
N(%) N(%)
Jenis Kelamin
L 24(72,7) 20(50)
P 9(27,3) 20(50)
Usia (th)
Min-Maks 25-68 18-65
RNL
Min-Maks 0,19- 0,47-
10,21 24,74

Distribusi rasio neutrofil limfosit
disajjkan dalam tabel 1.2.
didapatkan bahwa sebanyak 61
sampel (83,6%) dari total sampel
keseluruhan mengalami
peningkatan nilai RNL dan 12
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sampel (16,4%) yang memiliki
nilai RNL normal.

Tabel 2. Distribusi Nilai RNL

Nilai RNL N %

Normal (1-3,13) |12 | 16,4%
Tinggi (>3,13) 61 | 83,6%
Total 73 | 100%

Hasil uji beda antara sampel
hepatitis viral dan  nonviral
disajikan dalam tabel 1.3.
didapatkan bahwa  terdapat
perbedaan signifikan antara nilai
RNL pasien hepatitis viral dan
nonviral (p<0,001).

Tabel 3. Perbandingan Nilai RNL pada
Hepatitis Viral dan Nonviral

Kelompok| Median | Mean P-
(IQR) | Rank | Value

Hepatitis | 3,3 (2,0- | 24,38
Viral 5,0) P <0,00

Hepatitis | 6,7 (3,5- | 47,41
Nonviral 9,0)

Distribusi nilai rasio neutrofil
limfosit (RNL) pada pasien
hepatitis viral dan  nonviral
disajikan dalam bentuk boxplot
pada Gambar 1. Visualisasi ini
menggambarkan median,
interquartile range (IQR), serta
nilai ekstrem pada masing-masing
kelompok.

Berdasarkan Gambar 1, terlihat
bahwa median nilai RNL pada
kelompok hepatitis nonviral lebih
tinggi dibandingkan kelompok
hepatitis viral. Selain itu, sebaran
nilai RNL pada kelompok nonviral

tampak lebih luas, yang
menunjukkan variasi inflamasi
yang lebih besar. Terdapat pula
beberapa nilai ekstrem (outlier)
pada kedua kelompok, terutama
pada kelompok nonviral dengan
nilai  RNL vyang lebih tinggi.
Temuan ini mendukung hasil
analisis statistik yang
menunjukkan adanya perbedaan
bermakna antara kedua kelompok
(p<0,001).

Perbandingan Nilai RNL

25 A o

204

15

RNL

10 4 o

| o

T T
Viral Nonviral
Kelompok Hepatitis

Gambar 1. Boxplot perbandingan nilai
rasio neutrofil limfosit (RNL) pada
pasien hepatitis viral dan nonviral

4. PEMBAHASAN

Penelitian  ini  menunjukkan
adanya perbedaan bermakna
nilai rasio neutrofil limfosit (RNL)
antara pasien hepatitis viral dan
nonviral. Secara statistik, nilai
p<0,001 menandakan bahwa
perbedaan  tersebut sangat
signifikan, sehingga kecil
kemungkinan  terjadi secara
kebetulan. Dengan demikian,
etiologi hepatitis dapat dianggap
memiliki hubungan yang kuat
terhadap variasi nilai RNL pada
pasien.

Perbedaan ini tidak hanya
bermakna secara statistik, tetapi
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juga memiliki makna biologis
yang relevan. Pada hepatitis
nonviral, proses inflamasi
umumnya bersifat akut dan dipicu
oleh kerusakan hepatoseluler
langsung, seperti akibat alkohol,
obat-obatan, atau mekanisme
autoimun. Kondisi ini memicu
pelepasan sitokin proinflamasi
seperti IL-6 dan TNF-a yang
berperan dalam meningkatkan
jumlah neutrofil serta
menurunkan  jumlah limfosit
secara relatif(14,15). Hal ini
menyebabkan peningkatan nilai
RNL sebagai refleksi dominasi
respon imun bawaan (innate
immunity). Temuan ini konsisten
dengan Mohseny et al. (2021)
yang menyatakan bahwa
peningkatan RNL  berkaitan
dengan aktivasi respon imun
bawaan pada kerusakan jaringan
akut(12,16).

Sebaliknya, pada hepatitis viral,
respon imun lebih didominasi
oleh mekanisme adaptif yang
melibatkan Ilimfosit T dalam
mengenali dan mengeliminasi
antigen virus. Dominasi limfosit
ini menyebabkan nilai RNL relatif
lebih rendah  dibandingkan
hepatitis nonviral. Hal ini juga
didukung oleh Sellers et al.
(2021) yang menunjukkan bahwa
nilai RNL yang lebih rendah
mencerminkan respon imun yang
lebih terarah terhadap antigen
virus(13).

Temuan dalam penelitian ini juga
sejalan dengan hasil penelitian
Wu et al (2023) vyang
melaporkan bahwa pasien
dengan hepatitis nonviral
memiliki nilai RNL yang lebih
tinggi  dibandingkan  pasien

hepatitis viral, serta menunjukkan
bahwa nilai RNL berkorelasi
dengan tingkat inflamasi
sistemik(8). Selain itu, Jiao et al.
(2024) menegaskan bahwa
etiologi hepatitis berperan
sebagai faktor penting dalam
memodifikasi respons inflamasi
dan dapat memengaruhi
prognosis pasien(11).

Namun demikian, hasil penelitian
ini tidak dapat dilepaskan dari
kemungkinan adanya faktor lain
yang turut memengaruhi nilai
RNL. Variasi nilai RNL yang
cukup luas, khususnya pada
kelompok hepatitis nonviral,
mengindikasikan adanya
heterogenitas  kondisi  klinis
pasien. Hal ini dapat disebabkan
oleh perbedaan etiologi dalam
kelompok nonviral, seperti
hepatitis akibat alkohol, obat,
atau autoimun, yang masing-
masing memiliki mekanisme
inflamasi yang berbeda(13,17).

Dari sisi distribusi data, hasil
penelitian menunjukkan bahwa
sebagian besar pasien memiliki
nilai RNL yang tinggi (83,6%),
yang mengindikasikan bahwa
mayoritas pasien berada dalam
kondisi inflamasi aktif. Hal ini
memperkuat peran RNL sebagai
indikator  inflamasi  sistemik.
Namun, karena penelitian ini
menggunakan desain  cross-
sectional, maka hubungan kausal
antara peningkatan RNL dan
keparahan penyakit tidak dapat
ditentukan secara pasti.

Penelitian ini memiliki beberapa

keterbatasan yang perlu
dipertimbangkan dalam
interpretasi  hasil.  Pertama,
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jumlah sampel vyang relatif
terbatas dapat memengaruhi

kekuatan statistik dan
generalisasi  hasil  penelitian.
Kedua, penggunaan data

sekunder dari rekam medis
berpotensi menimbulkan bias
informasi akibat keterbatasan
kelengkapan data serta variasi
dalam pencatatan klinis. Ketiga,
penelitian ini tidak memasukkan
variabel klinis penting seperti
derajat keparahan hepatitis,
kadar enzim hati, maupun
parameter inflamasi lain,
sehingga analisis  terhadap
hubungan RNL dengan
prognosis belum dapat dilakukan
secara komprehensif.

Meskipun demikian, penelitian ini
memberikan kontribusi penting
dalam menunjukkan bahwa RNL
memiliki potensi sebagai
parameter  tambahan  yang
sederhana dan mudah diperoleh
dalam praktik klinis. Dengan
biaya yang rendah dan
ketersediaan yang luas, RNL
dapat digunakan sebagai alat
bantu awal dalam menilai respon
inflamasi dan membantu
membedakan karakteristik
hepatitis berdasarkan etiologi. Ke
depan, diperlukan penelitian
dengan desain prospektif dan
kontrol terhadap variabel perancu
untuk mengevaluasi secara lebih
mendalam  hubungan antara
RNL, etiologi hepatitis, dan
luaran klinis pasien.

5. SIMPULAN

Penelitian ini menunjukkan bahwa
terdapat perbedaan bermakna
nilai rasio neutrofil limfosit (RNL)
antara pasien hepatitis viral dan

nonviral, di mana nilai RNL pada
hepatitis nonviral lebih tinggi
dibandingkan  hepatitis  viral.
Temuan ini  mengindikasikan
bahwa etiologi hepatitis
berpengaruh terhadap respons
inflamasi sistemik yang tercermin
melalui nilai RNL.

Secara klinis, RNL berpotensi
digunakan sebagai parameter
tambahan yang sederhana dan
mudah diperoleh dalam menilai
tingkat inflamasi serta membantu
evaluasi pasien hepatitis
berdasarkan etiologi penyakit.
Penggunaan RNL dapat menjadi
alat bantu awal dalam praktik
klinis, khususnya pada fasilitas
pelayanan kesehatan dengan
keterbatasan pemeriksaan
lanjutan.

Namun, hasil penelitian ini perlu
diinterpretasikan dengan hati-hati
mengingat adanya keterbatasan,
antara lain jumlah sampel yang
relatif terbatas, penggunaan data
sekunder rekam medis, serta tidak
dianalisisnya faktor lain seperti
derajat keparahan penyakit.

6. SARAN

Penelitian ini memberikan
beberapa rekomendasi untuk
berbagai pihak. Bagi masyarakat,
khususnya yang memiliki faktor
risiko hepatitis, penting untuk
meningkatkan kesadaran
terhadap deteksi dini dan
pengelolaan penyakit, termasuk
dengan memahami indikator
hematologi seperti RNL sebagai
penanda potensi inflamasi. Bagi
peneliti selanjutnya, disarankan
untuk  memperluas cakupan
sampel yang lebih proporsional,
serta mengeksplorasi parameter
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tambahan seperti rasio monosit
limfosit, rasio platelet limfosit, dan
biomarker lain yang relevan
untuk memperkaya analisis klinis.
Bagi fasilitas pelayanan
kesehatan, hasil penelitian ini
diharapkan dapat mendorong
optimalisasi sistem pencatatan
rekam medis agar mendukung
evaluasi klinis yang lebih akurat
dan berkelanjutan.
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