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Diterima: Pendahuluan: Efusi pleura merupakan salah satugejala dari patologi yang mendasarinya. Pemeriksaan

3 Mei 2025 biokimia yang umumnya dilakukan untuk membedakan patologi tersebut adalah kadar laktat dehydrogenase,
adenosine deaminase, dan limfosit. Tujuan: mengevaluasi penggunaan rasio LDH cairan pleura/limfosit

Revisi: dalam cairan pleura sebagai parameter baru untuk membedakan antara efusi pleura maligna dan bukan.
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Kata Kunci

Metode: Penelitian cross sectional di RSUP Dr. Mohammad Hoesin (RSMH) Palembang menggunakan
rekam medis. Pasien dewasa dengan diagnosa efusi pleura eksudatif yang dilakukan pemeriksaan analisa
cairan pleura libatkan dalam penelitian ini. Uji hipotesis dilakukan dengan menggunakan uji T tidak
berpasangan atau uji Mann Whitney U. Hasil: Penelitian ini melibatkan 206 pasien, dimana 43,21%
didiagnosis dengan efusi pleura non-malignansi, sedangkan 56,79% dengan efusi pleura malignansi.
Pemeriksaan LDH cairan pleuradan limfosit cairan pleura menunjukkan perbedaan yang signifikan antara
kelompok pasien dengan dan tanpa malignansi (LDH cairan pleurakelompok malignansi: 593,5 U/L [32 —
1.940] vs kelompok non-malignansi: 198 U/L [104 — 811], p < 0,001; limfosit kelompok non-malignansi:
87% [21-95] vs kelompok malignansi: 38% [30-93], p < 0,001). Rasio LDH cairan pleura terhadap limfosit
juga menunjukkan perbedaan yang signifikan (kelompok malignansi: 15,18 [0,81-60,03] vs non-malignansi:

Efusi pleura, laktat,
limfosit, malignansi

2,84 [1,15-22,87], p < 0,001). Kesimpulan: Terdapat perbedaan yang signifikan antara LDH cairan pleura,
limfosit cairan pleura, dan rasio antara kedua antara pasien dengan efusi pleura maligna dan non-maligna.

ABSTRACT

Keywords
Pleural eﬁusion, Introduction: Pleural effusion is one of the symptoms of the underlying pathology. Biochemical tests that
lactate, lymphocytes, are commonly performed 10 diz?‘erentiate these pathologies are lactate dehydrogenase, adenosine deaminase,
malignancy and lymphocyte @vels. ijectwe: To evalyate the use of the LQH/lymphocyte ratio in pleural fluid as a new
parameter to differentiate between malignant and non-malignant pleural effusion. Methods: A cross-
sectional study at Dr. Mohammad Hoesin General Hospital (RSMH) Palembang using medical records.
Adult patients with a diagnosis of exudative pleural effusion who underwent pleural fluid analysis were
involved in this study. Hypothesis testing was performed using the unpaired T test or the Mann Whitney U
test. Results: This study involved 206 patients, of which 43.21% were diagnosed with non-malignant pleural
effusion, while 56.79% with malignant pleural effusion. Examination of LDH and lymphocytes of pleural
*Korespondensi fluid showed significant differences between groups of patients with and without malignancy (LDH of
Tel malignancy group: 593.5 U/L [32 — 1,940] vs. non-malignancy group: 198 U/L [104 — 811], p < 0.001;
; lymphocytes of non-malignancy group: 87% [21-95] vs. malignancy group: 38% [30-93], p < 0.001). The
085 3.839893 57 ratio of LDH to lymphocytes also showed significant differences (malignancy group: 15.18 [0.81-60.03] vs.
Email: non-malignancy group: 2.84 [1.15-22.87], p < 0.001). Conclusion: There were significant differences
Rouly.pola.pasaribu between serum LDH, pleural fluid lymphocytes, and the ratio between the two between patients with
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malignant and non-malignant pleural effusion.
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PENDAHULUAN

Efusi pleura merupakan akumulasi cairan
abnormal pada rongga pleura akibat transudasi
atau eksudasi berlebihan pada permukaan
pleura. Efusi pleura seringkali menunjukkan
patologi yang mendasarinya. Ketiga kondisi
yang umumnya menjadi penyebab efusi pleuran
eksudat adalah efusi pleura malignansi (EPM),
tuberkulosis (TB), dan pleuropneumonia
(PPE).'? Penelitian menunjukkan bahwa 95%
EPM berkembang dari lokasi metastasis, dimana
75% di antaranya berasal dari kanker paru,
kanker payudara, dan limfoma. Adapun tumor
primer masih belum diketahui pada sekitar 5-6%
pasien.?

Efusi pleura malignansi, tuberkulosis, dan
pleuropneumonia sulit dibedakan melalui
temuan klinis dan radiologis, sehingga dapat
dilakukan pemeriksaan biokimia. Pemeriksaan
biokimia yang umumnya dilakukan untuk
menginvestigasi efusi pleura adalah kadar
lactate  dehydrogenase (LDH), adenosine
deaminase (ADA), dan limfosit.>® Perubahan
anatra kadar LDH serum, ADA pleura, dan
jumlah limfosit pleura pada pasien dengan PTB
dan EPM saling bertentangan. Kadar LDH
serum akan meningkat pada EPM, sedangkan
ADA dan jumlah limfosit cairan pleura tetap
relatif rendah.” Hal ini berbeda dengan pasien
PTB yang mengalami penurunan kadar LDH,
sedangkan ADA dan jumlah limfosit cairan
pleura meningkat.®’

Perubahan ini memberikan kesempatan
untuk menggabungkan hasil tes tersebut dalam
pengembangan  rasio  dengan  kekuatan
diagnostik untuk membedakan EPM dengan

TPB secara efisien, tepat waktu, dapat

digeneralisasi, dan diterapkan secara universal.®-
" Penanda tersebut tidak hanya dapat
memberikan sinyal awal tentang sifat ganas efusi
pleura, tetapi juga dapat berpotensi sebagai
"peringatan awal" bagi pasien dengan sitologi
negatif yang kemudian ditemukan memiliki
EPM.>* Hal ini membuat kami berminat untuk
mengevaluasi penggunaan rasio LDH/limfosit
dalam cairan pleura sebagai parameter baru
untuk membedakan antara PTB, PPE, dan EPM
pada pasien yang dirawat inap di Rumah Sakit
Umum Pusat (RSUP) dr. Mohammad Hoesin

Palembang.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian studi
cross sectional di RSUP Dr. Mohammad Hoesin
(RSMH) Palembang menggunakan rekam medis
pasien dari Januari — Desember 2024. Kami
mengambil semua data pasien dengan efusi
pleura yang sesuai kriteria inklusi dan eklusi.
Pasien dewasa dengan diagnosa efusi pleura
eksudatif yang dilakukan pemeriksaan analisa
cairan pleura yang meliputi pemeriksaan LDH
cairan pleura, Limfosit, TCM, Sitologi cairan
pleura dan kultur cairan pleura kami libatkan
dalam penelitian ini. Pasien yang sudah
diketahui

mengalami keganasan dan

imunodefisiensi  kami  keluarkan  dalam
penelitian. Kadar normal LDH cairan pleura
yang kami gunakan adalah 100-333 U/L dan
kadar limfosit normal dalam penelitian ini
adalah 20-40%.

Rasio dan LDH cairan pleura/limfosit
dinyatakan sebagai perbandingan kadar LDH

cairan pleura dan limfosit pada cairan pleura.

Adapun karakteristik cairan pleura yang dinilai
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adalah warna cairan , berat jenis, jumlah
leukosit, sel MN, sel PMN, Rivalta, protein,
LDH cairan pleura, dan glukosa. Pengolahan dan
analisis data dilakukan menggunakan program
SPSS for Windows. Data disajikan dalam bentuk
tabel dan grafik. Uji hipotesis dilakukan dengan
menggunakan uji T tidak berpasangan pada data
yang terdistribusi normal, sedangkan data yang
tidak terdistribusi normal menggunakan uji
Mann Whitney U. Nilai p <0,05 menunjukkan

bahwa perbandingan ini signifikan berdasarkan

uji statistik. Uji power tidak dilakukan karena ini
studi  retrospektif.  Penelitian ini telah
mendapatkan laik etik dari Komite Etik
Penelitian Kesehatan RSMH Palembang

No.DP.04.03/D.XVIIL.06.08/ETIK/198/2024.

HASIL

Penelitian ini melibatkan 206 pasien
berusia di atas 18 tahun. Sebanyak 89 pasien
(43,21%) didiagnosis dengan efusi pleura non-
malignansi, sedangkan 117 pasien (56,79%)

memiliki efusi pleura malignansi.

Tabel 1. Karakteristik Dasar Subyek Penelitian (n =206)

Malignansi Non-Malignansi
(n=117) (n=89) p-value

Umur (tahun) 54,5 (56-65) 55 (55-65) 0.78F
Jenis Kelamin n (%) n (%)

Laki-Laki 70 (59,8) 48 (53,9) 0.50t

Perempuan 47 (40,2%) 41 (46,1) )
Komorbid n (%) n (%)

CHF 4 8

Diabetes Mellitus 6 10 0.72%

Hipertensi 15 20
Diagnosis n (%) n (%)

Kanker Paru 70 (59,8) 0

Kanker Payudara 27 (23,2) 0

Kanker Kolon 8 (6,8 0

Kanker Ginekologi 12 ElO,é) 0 <0.0001%

Tuberkulosis 0 62 (69,6)

Pleuropneumonia 0 27 (30,4)

"Mann Whitney U Test, *Chi-Square

Analisis data menunjukkan tidak ada
perbedaan signifikan dalam usia antara
kelompok pasien dengan dan tanpa malignansi.
Median usia kedua kelompok hampir sama, yaitu
54,5 tahun pada kelompok malignansi dan 55
tahun pada kelompok non-malignansi, dengan p-
value sebesar 0,78. Dari segi jenis kelamin,
distribusi antara laki-laki dan perempuan pada
kedua kelompok juga tidak menunjukkan
perbedaan signifikan (p = 0,50). Sebanyak

59,8% pasien dalam pada kelompok malignansi

berjenis kelamin laki-laki, sedangkan pada

kelompok non-malignansi sebanyak 54% laki-
laki. Adapun perbandingan usia dan jenis
kelamin ini tidak signifikan berdasarkan uji
statistik.

Beberapa kondisi muncul sebagai
komorbiditas  kedua  kelompok, seperti
congestive heart failure (CHF), diabetes melitus
(DM), dan hipertensi. Penyakit jantung
ditemukan pada 4 pasien di kelompok
malignansi dan 8 pasien di kelompok non-

malignansi, namun perbedaan ini tidak

signifikan secara statistk (p = 0,72).

Rouly Pola Pasaribu 456



Ibnu Sina: Jurnal Kedokteran dan Kesehatan-Fakultas Kedokteran Universitas Islam Sumatera Utara
Volume 24 No. 2 Juli Tahun 2025

Komorbiditas dalam penelitian ini tidak berbeda
antar dua kelompok. Pasien dalam kelompok
malignansi pada umumnya mengalami kanker

paru, diikuti oleh kanker payudara, kolon, dan

ginekologi. Adapun kelompok non-malignansi
pada umumnya mengalami tuberkulosis dan

pleuropneumonia.

Tabel 2. Hasil Pemeriksaan LDH dan ADA pada cairan pleura

Malignansi

Non-Malignansi

Analisa Cairan Pleura (n=117) (n=89) p-value
LDH cairan pleura 593,5 (32 — 1.940) 198 (104 - 811) <0,001
Limfosit 38 (30 - 93) 87 (21 - 95) <0,001
Rasio LDH / limfosit 15,18 (0,81 —60,03) 2,84 (1,15 - 22,87) <0,001
Mann Whitney U Test
Tabel 2 menunjukkan bahwa hasil penelitian  kami.  Penelitian  sebelumnya

pemeriksaan LDH cairan pleura dan limfosit
cairan pleura menunjukkan perbedaan yang
signifikan antara kelompok pasien dengan dan
tanpa malignansi. Median LDH cairan pleura
pasien dengan malignansi secara signifikan lebih
besar daripada kelompok non malignansi (593,5
U/L [32 — 1.940] vs 198 U/L [104 — 811], p <
0,001). Limfosit cairan pleura kelompok non-
malignansi secara signifikan lebih tinggi
daripada kelompok malignansi (87% [21-95] vs
38% [30-93], p < 0,001). Rasio LDH cairan
pleura terhadap limfosit juga menunjukkan
perbedaan mencolok antara kedua kelompok
(kelompok malignansi: 15,18 [0,81-60,03] vs
non-malignansi: 2,84 [1,15-22,87], p <0,001).

DISKUSI

Penelitian kami menunjukkan bahwa
kadar LDH cairan pleura serum pasien dengan
malignansi tiga kali lipat lebih tinggi daripada
mereka tanpa malignansi, sedangkan untuk
limfosit lebih rendah daripada pasien non
malignansi. Hal ini juga diikuti dengan rasio
LDH cairan pleura limposit yang sampai >10
pada pasien dengan malignansi. Perbandingan

nilai ketiga biomarker tersebut signifikan dalam

menunjukkan bahwa serum LDH cairan pleura
dan rasio serum LDH cairan pleura:ADA pasien
EPM secara signifikan lebih tinggi, sehingga
dapat menjadi instrument dalam diferensiasi
antara efusi ganas dan non-ganas. Rasio LDH /
ADA cairan pleura >20 sangat prediktif terhadap
keganasan dengan sensitivitas dan spesifisitas
yang tinggi.®!?

Laktat dehidrogenase merupakan enzim
seluler yang meningkat akibat cedera jaringan
yang tidak spesifik. Hal ini menunjukkan bahwa
peningkatan LDH cairan pleura dapat ditemukan
dalam banyak kondisi klinis. Kadar LDH cairan
pleura yang sangat tinggi dan terisolasi dapat
menjadi  petunjuk adanya sepsis dan
keganasan.”'* Peningkatan LDH ini dapat
disebabkan oleh karena glikolisis merupakan
sumber energi sel tumor yang disebabkan oleh
karena peralihan dalam jalur pembentukan ATP
yang dimediasi LDH cairan pleura. Laju
glikolisis yang tinggi memberikan manfaat bagi
sel yang sedang tumbuh karena mampu

menghasilkan ATP jauh lebih cepat daripada

fosforilasi oksidatif.%!*
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Sel yang sedang tumbuh memiliki
kebutuhan ATP yang sangat besar untuk
mendorong pertumbuhannya, sehingga glikolisis
jauh lebih cocok untuk memenuhi kebutuhan
ini.!"" Enzim LDH inilah yang memediasi reaksi
agar regenerasi NAD+ dapat terjadi. Potensi
diagnostiknya sebagai biomarker untuk EPM
belum dilaporkan. Hal ini menjadikan penemuan
kami tentang korelasi antara peningkatan LDH
cairan pleuradan EPM sesuai dengan korelasi
yang dilaporkan sebelumnya antara LDH cairan
pleuradan kanker.”!*

Penelitian yang menilai signifikansi
limfosit masih jarang, meskipun biomarker lain
seperti rasio neutrophil / limfosit sering
digunakan. Penelitian kami menunjukkan bahwa
kadar limfosit yang lebih rendah pada pasien
dengan EPM daripada pasien dengan efusi non-
maligna. Penelitian sebelumnya menunjukkan
perbedaan yang signifikan dalam kelangsungan
hidup antara pasien dengan infiltrasi sel limfosit
di sekitar sel tumor yang menunjukkan respons
inflamasi yang lebih kronis."

Suzuki dkk'¢ melaporkan bahwa pasien
dengan peningkatan kadar limfosit memiliki
kelangsungan hidup yang lebih baik. Seri yang
lebih kecil lainnya telah mengidentifikasi pola
serupa dalam tumor, dengan kadar limfosit CD8
(+) yang lebih tinggi dan dikaitkan dengan
prognosis yang lebih baik. Limfosit (misalnya
sel T CDS8) berperan dalam respons terhadap
tumor yang menekan pertumbuhan dan
angiogenesisnya. Jumlah limfosit hanya
mencerminkan kronisitas subtipe tumor yang
secara alami lebih jinak pada titik biopsi.!” Ada
beberapa hal yang dapat menyebabkan

peningkatan LDH maupun lomfosit pada pasien

dengan efusi pleura, seperti: hipoksia, iskemik
dan gagal jantung, gangguan sistem hepatobilier,
maupun infeksi HIV.!°

Penelitian ini merupakan salah satu
penelitian yang menilai rasio LDH cairan pleura
dan  limfosit wuntuk  mempertimbangkan
diagnosis keganasan. Hal ini kami harapkan
dapat dikembangkan, mengingat kedua
biomarker ini merupakan dua pemeriksaan yang
rutin dilakukan pada pasien efusi pleura yang
belum mendapatkan terapi. Keterbatasan
penelitian kami adalah sifatnya yang potong
lintang menggunakan rekam medis, sehingga
kami tidak bisa menggali riwayat penyakit dan
tidak melakukan tindak lanjut untuk menilai
perkembangan klinis pasien. Kedua, sifat studi
yang dilakukan di satu RS membuatnya tidak

dapat digeneralisir untuk banyak tempat.

KESIMPULAN

Rasio LDH terhadap limfosit dalam
cairan pleura berpotensi menjadi parameter
diagnostik  baru yang efektif untuk
membedakan efusi pleura maligna dan non-
maligna. Penggunaan rasio ini dapat
meningkatkan akurasi diagnosis
dibandingkan metode tradisional yang hanya
mengandalkan  satu  biomarker  saja.
Implementasi rasio LDH/limfosit dalam
evaluasi klinis dapat mempercepat deteksi
dini efusi pleura maligna, sehingga
memungkinkan penanganan yang lebih tepat

dan optimal bagi pasien.
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