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ABSTRAK

Coronavirus Disease 2019 atau COVID-19 disebabkan oleh virus Corona atau SARS
CoV-2 (severe acute respiratory syndrome coronavirus 2). Hematologi rutin dan hitung
jenis leukosit merupakan pemeriksaan sederhana yang dapat dilakukan di hampir semua
fasilitas kesehatan yang memiliki laboratorium klinik dengan alat pemeriksaan hematologi.
Tujuan penelitian ini adalah mengidentifikasi mengidentifikasi Hematologi Seluler Pasien
yang Terkonfirmasi Corona Virus Disease (Covid-19).

Penelitian ini menggunakan pendekatan deskriptif kuantitatif dengan pendekatan
crossectional. Sampel penelitian ini diambil dari pasien berstatus positif covid 19 yang
diambil dari data rekam medik pada Rumah Sakit di RSUD Bumiayu yang berjumlah 59
responden. Uji analisis yang digunakan adalah Univariat dan Bivariat yaitu Chi-Square.

Hasil penelitian menunjukkan rerata umur 50,2 tahun dengan sebagian besar jenis
kelamin 56% laki-laki, rerata hasil hematologi seluler sebagai berikut: Hb 13,5 g/dl; rerata
Leukosit 7266,9/mma3; Eritrosit 4,84 juta/mm3; Trombosit 243.995/mm3; Hematokrit 40,49
vol%:; Basofil 0,34%; Eosinofil 0,64%; Neutrofil 73,24%:; Limfosit 12,62%; Monosit 3,84%;
CRP 71,95 mg/dL dengan tingkat kematian 18,6% dengan komorbid DM 45,5% dengan
54,5% meninggal tanpa komorbid.

Kesimpulan:Terdapat hubungan antara umur, jenis kelamin dan penyakit penyerta,
neutrofilia, limfositopeni dan CRP tinggi dengan gejala Covid-19 dengan p value p<0,05.
Tidak terdapat hubungan antara riwayat pekerjaan dan tingkat kematian berdasarkan gejala
atau tingkat keparahan Covid-19.

Kata Kunci : Hematologi, Gejala, Covid-19

ABSTRACT

Coronavirus Disease 2019 or COVID-19 caused by the Coronavirus or SARS CoV-2
(severe acute respiratory syndrome coronavirus 2). Routine hematology and leukocyte count
were simple examinations that can be performed in almost all health facilities that have
clinical laboratories with hematology examination tools. The purpose of this study was to
identify the Cellular Hematology of the patients with Confirmed Corona Virus Disease
(Covid-19).
This study was a quantitative descriptive with a cross-sectional approach. The sample of this
study from patients with positive COVID-19 was taken from medical record data at the
Hospital Bumiayu amounted to 59 respondents. The analytical test used Univariate and
Bivariate (Chi-Square).
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The results showed a mean age of 50.2 years with most sex 56% male, the mean cellular
hematology results were as follows: Hb 13.5 g/dl; mean Leukocyte 7266.9/mm3;
Erythrocytes 4.84 million/mm3; Platelets 243.995/mm3; Hematocrit 40.49 vol%; Basophils
0.34%; Eosinophils 0.64%; Neutrophils 73.24%; Lymphocytes 12.62%; Monocytes 3.84%);
CRP 71.95 mg/dL with 18.6% mortality rate with comorbid DM 45.5% with 54.5% dying
without comorbidities.

Conclusion: There was a relationship between age, gender and comorbidities, neutrophilia,
lymphocytopenia, and high CRP with symptoms of Covid-19 with a p-value p<0.05. There
wasn't a relationship between work history and death rate based on symptoms or severity of
Covid-109.

Keywords: Hematology, Symptoms, Covid-19

PENDAHULUAN
COVID-19 yang merupakan akronim dari ‘CO’ yakni ‘corona’, ‘VI’ untuk ‘virus’, dan

‘D’ untuk ‘disease’ atau penyakit. Virus penyebabnya dinamakan SARS-CoV2 (sebelumnya
disebut sebagai 2019-nCQOV). Coronavirus adalah termasuk kelompok virus yang umumnya
menginfeksi saluran pernafasan pada hidung, sinus, atau tenggorokan bagian atas. Kelompok
virus ini sudah ada sejak lama dan kebanyakan tidak berbahaya, tetapi sebagian kecil
jenisnya dapat menyebabkan infeksi yang berisiko pada kematian, seperti Middle East
Respiratory Syndrome (MERS) dan Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS). Virus
SARS-CoV?2 dapat menular dari pasien COVID-19 kepada orang sehat melalui menghirup
percikan ludah atau droplet dari pasien saat batuk atau bersin, kontak erat dengan orang yang
sudah terinfeksi (bersentuhan, berjabat tangan, berbicara dengan jarak dekat tanpa
menggunakan masker); Kontak dengan benda-benda yang terkontaminasi virus dan
menyentuh area hidung, mata, dan mulut tanpa cuci tangan dengan sabun terlebih dahulu.!

Virus Corona dapat menginfeksi siapa saja. Akan tetapi, orang tua terutama yang
berusia di atas 60 tahun memiliki risiko dua kali lipat untuk tertular Covid-19. Demikian
pula dengan orang-orang dengan sistem kekebalan tubuh yang rendah, seperti penderita
kanker yang dalam kemoterapi atau penderita autoimun yang menggunakan steroid dan/atau
imunomodulator. Efek penyakit ini juga akan lebih berbahaya bila terjadi pada orang lanjut
usia, ibu hamil, orang yang memiliki penyakit penyerta seperti diabetes, jantung, ginjal,
kanker, atau orang yang daya tahan tubuhnya lemah. Untuk menentukan apakah pasien
terinfeksi virus Corona, perlu dilakukan anamnesis tentang gejala yang dialami pasien dan
apakah pasien memiliki riwayat bepergian atau tinggal di daerah yang memiliki kasus
infeksi virus Corona dalam waktu 14 hari terakhir dan apakah ada riwayat kontak erat
dengan pasien yang positif atau diduga COVID-19 dalam waktu 14 hari terakhir.*’
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Pemeriksaan hematologi lengkap dengan sampel darah untuk melihat angka Leukosit
(sel darah putih) dan hitung jenis (Diff Count) sel Limfosit. Pemeriksaan hematologi rutin
dan hitung jenis leukosit memegang peranan penting dalam mendeteksi berbagai penyakit,
termasuk COVID-19, terutama mengingat pemeriksaan diagnostik baku emas untuk
penyakit ini masih terbatas ketersediaannya. Pemeriksaan hematologi rutin dan hitung jenis
leukosit pada pasien yang dicurigai COVID-19 sangat penting dilakukan, karena dapat
digunakan sebagai data pendukung pemeriksaan baku emas, yaitu real time reverse
polymerase chain reaction (RT-PCR). Selain sebagai deteksi awal, pemeriksaan
laboratorium dapat menjadi alat monitoring perjalanan penyakit COVID-19. Beberapa
komponen pemeriksaan darah yang banyak digunakan sebagai alat monitoring dan prediktor
COVID-19 adalah kadar leukosit, kadar limfosit, kadar neutrofil, kadar trombosit, dan rasio
neutrofil-limfosit. Oleh karena itu, dalam studi ini, perlu dilakukan kajian lebih mendalam
mengenai hematologik seluler pada Covid-19. Tujuan Penelitian mengidentifikasi

hematologik seluler pada pasien yang terkonfirmasi Corona Virus Disease (Covid-19)

METODE PENELITIAN
Penelitian ini menggunakan pendekatan deskriptif kuantitatif dengan pendekatan

crossectional. Sampel penelitian ini diambil dari pasien berstatus positif covid 19 yang
diambil dari data rekam medik pada Rumah Sakit di RSUD Bumiayu yang berjumlah 59

responden. Uji analisis yang digunakan adalah Univariat dan Bivariat yaitu Chi-Square.

PEMBAHASAN
a. Hasil
1. Karakteristik Responden
Tabel 1 Distribusi Frekuensi Karakteristik Responden dengan gejala

Covid-19
Variabel Mean £SD  Min-Max Persentase p value
(%)
Umur 50,2 £12,2
<50 27 0.031*
>50 73
Gejala
a. Sedang 60 0,041*
b. Berat 40
Jenis Kelamin
a. Laki-laki 56 0.037*
b. Perempuan 44
Riwayat Pekerjaan 0.093
a. Bekerja 17
b. Tidak 83
Bekerja
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Penyakit Penyerta
a. Ada 8,4 0,045*
b. Tidak 91,6
Meninggal 0,435
a. Komorbid 45,5
b. Tidak 54,5
Komorbid

*p<0,05 = Ho diterima; p.0,05 Ho ditolak

Tabel 2. Hasil Rerata Pemeriksaan Hematologi Seluler

Variabel Mean +SD Satuan
Hemoglobin 13,5+1,26 g/dl
Leukosit 7266,9+3507,3 /mm3
Eritrosit 4,84+0,69 Juta/mm3
Trombosit 243.995+78150,2 /mm3
Hematokrit 40,49+4,49 Vol%
Basofil 0,34+0,18 %
Eosinofil 0,64+0,32 %
Neutrofil 73,24+12,17 %
Limfosit 12,62+5,24 %
Monosit 3,84+1,21 %
C-Reaktif ~ Protein 71,95+23,26 mg/dL
(CRP)

Tabel 3. Distribusi Frekuensi Pemeriksaan Hematologi Seluler
berdasarkan Gejala

Variabel P value
Neutrofilia 0,07*
Limfositopeni 0,01*
CRP tinggi 0,02*

*p<0,05 = Ho diterima; p.0,05 Ho ditolak

b. Pembahasan
Berdasarkan tabel 1 bahwa sebagian besar umur responden berada pada rentang umur

lebih 50 tahun dengan p value 0,031. Menurut® salah satu faktor risiko Covid-19 adalah usia
diatas 50 tahun. Beberapa penelitian terkait Covid-19 menyatakan orang lanjut usia (lansia)
lebih rentan terinfeksi. Penelitian® mengemukakan bahwa lanjut usia dua kali lipat lebih
berisiko Covid-19 daripada yang berusia muda. Penelitian'® mengemukakan pada orang tua
tingkat serangannya lebih tinggi, dengan tertinggi pada kelompok umur 60-69 tahun. Suatu
peneitian di Iran menyebutkan Insiden tertinggi Covid-19 terjadi pada kelompok usia 50-59
tahun, sedangkan angka terendah pada kelompok usia 0-9 tahun!!. Terdapat hubungan

antara usia dengan tingkat imunitas alami, dimana individu berusia lanjut lebih memiliki
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kecenderungan untuk terinfeksi seiring dengan menurunnya imunitas alami.'? Selain itu,
individu berusia lanjut telah banyak mengkonsumsi obat atau mengkonsumsi beberapa jenis
obat dalam waktu yang bersamaan dalam upaya terapi komorbid yang mengakibatkan
penurunan fungsi organ.

Studi terbaru menjelaskan bahwa pasien dengan usia >50 tahun kemungkinan
mengalami ekspresi ACE2 yang berlebihan sebagai akibat dari penurunan imunitas,
penurunan fungsi organ, dan komorbid serta beberapa penyebab lainnya yang meningkatkan
risiko kematian. Hasil penelitian ini tidak sesuai dengan studi'* bahwa sebagian besar
kelompok responden 26-35 tahun. Tabel 1 juga menunjukkan bahwa jenis kelamin 56% laki-
laki dengan p value 0,037. Hal ini sesuai dengan penelitian®®, menurut'® bahwa laki-laki
mungkin menjadi salah satu faktor kerentanan risiko Covid-19. Hal ini disebabkan
kerentanan bisa bersifat biologis atau perilaku. Ditambahkannya wanita bisa memiliki sistem
kekebalan yang lebih kuat daripada laki-laki. Berdasarkan tabel 1 terdapat hubungan antara
jenis kelamin dengan factor terjadinya Covid-19. Laki-laki diketahui memiliki ekspresi
ACE2 yang lebih tinggi, hal ini terkait hormone seksual yang menyebabkan laki-laki lebih
berisiko untuk terinfeksi SARS-CoV-2. Ekspresi ACE2 dikode oleh gen yang terdapat pada
kromosom X, perempuan merupakan heterozigot sedangkan laki-laki homozigot, sehingga
berpotensi meningkatkan ekspresor ACE2. Infeksi SARS-CoV-2 dan beberapa gejala klinis
lainnya mampu dinetralkan karena perempuan membawa alel X heterozigot yang disebut
diamorfisme seksual. Berdasarkan studi meta analisis yang menghubungkan jenis kelamin
dengan risiko infeksi COVID-19 diketahui bahwa laki-laki 28% lebih berisiko terinfeksi
dibandingkan dengan perempuan. Sebanding dengan hubungan jenis kelamin terhadap
mortalitas yang menunjukkan bahwa laki-laki lebih berisiko mengalami kematian 1,86%
dibandingkan dengan wanita.®

Tabel 1 juga menunjukkan bahwa tidak terdapat hubungan antara riwayat pekerjaan
dengan gejala Covid-19 dengan p value 0,093. Salah satu faktor risiko Covid-19 adalah
adanya kontak erat dengan pasien yang terkonfirmasi COVID-19, yaitu termasuk orang yang
tinggal serumah dengan pasien Covid-19, orang melakukan perjalanan ke area yang
terjangkit. Orang yang bekerja meningkatkan risiko untuk kontak erat terhadap
oranglain.}”819 Berdasarkan hasil penelitian ini, sebagian besar responden tidak bekerja
sebanyak 83%. Hal ini dapat diasumsikan bahwa sebagian besar responden berada kategori
usia lanjut (>50 tahun) sebanyak 73%. Terpaparnya Covid-19 disebabkan karena beberapa

hal, antara lain umur, jenis kelamin dan penyakit penyerta. Berdasarkan tabel 1 tidak terdapat
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hubungan antara riwayat bekerja dengan gejala Covid-19 karena dapat disebabkan umur,
jenis kelamin dan penyakit penyerta responden.

Tabel 1 menunjukkan terdapat 91,6% responden tidak terdapat penyakit penyerta
dengan p value 0,045 sehingga terdapat hubungan antara penyakit penyerta (komorbid)
dengan gejala Covid-19. Berdasarkan studi ini semua responden memiliki komorbid
penyakit Diabetus Melitus (DM). Berdasarkan penelitian?® Faktor risiko yaitu orang yang
diabetes mellitus berisiko 1,816 kali lebih besar terserang COVID 19 dibandingkan yang
tidak menderita diabetes mellitus. Orang yang diabetes mellitus dengan COVID 19 akan
meningkatkan meningkatkan sekresi hormone hiperglikemik seperti catecolamin dan
glukokorticoid dengan menghasilkan elevasi glukosa dalam darah variabilitas glukosa
abnormal dan komplikasi diabetes. Penderita COVID 19 dengan diabetes akan
meningkatkan gagal ginjal menyebabkan tidak terkontrolnya diabetes dan hipertensi sebagai
komorbid COVID 19. Dampak tidak terkontrolnya diabetes akan menyebabkan peradangan
sitokin yang berakibat kerusakan multi organ. Studi di Inggris yang meneliti 23.000 kasus
kematian akibat COVID-19 menunjukkan bahwa terdapat peningkatan risiko mortalitas
sebanyak 23 kali pada pasien COVID-19 dengan DM.?1:?22% Hubungan antara DM dengan
COVID-19 didasarkan pada berbagai patofisiologi, yaitu mekanisme imunitas
dan angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2). Pasien DM umumnya memiliki respons imun
yang terganggu dan mekanisme bersihan virus atau viral clearance yang lebih lama,
sehingga lebih rentan terhadap infeksi.

Kondisi proinflamasi pada pasien DM dapat meningkatkan risiko terjadinya badai
sitokin, yang berujung pada syok, acute respiratory distress syndrome (ARDS), dan
pemburukan gejala COVID-19. Hal ini ditandai dengan kadar D-dimer yang lebih tinggi
pada pasien COVID-19 dengan DM dibandingkan dengan pasien tanpa DM.?*?° Kondisi
diabetes mellitus sendiri berhubungan dengan berkurangnya ACE2 yang umum
diekspresikan di berbagai organ tubuh, seperti paru-paru, ginjal, saluran cerna, dan endotel
vaskuler. Reseptor ACE2 di paru-paru memiliki peran penting dalam regulasi antiinflamasi
dan antioksidan, sehingga penurunan ekspresi ACE2 dapat meningkatkan inflamasi, edema
paru, risiko kerusakan berat pada paru, serta risiko ARDS pada infeksi COVID-19. Di
samping itu, reseptor ACE2 juga berperan sebagai tempat virus SARS-CoV-2 berikatan
yang memungkinkan virus masuk ke dalam jaringan dan sel inang untuk melakukan proses
proliferasi.?®?” Di sisi lain, beberapa studi menunjukkan adanya peran COVID-19 dalam
memperparah diabetes yang dialami pasien. COVID-19 dikaitkan dengan kerusakan sel beta

pankreas melalui reseptor ACE2 diekspresikan di sana. Selain itu, COVID-19 juga dapat
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memperparah resistensi insulin karena kondisi proinflamasi yang ditandai oleh peningkatan
interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor (TNF) alfa, dan monocyte chemoattractant
protein-1 (MCP-1). Sitokin tersebut dapat menurunkan sensitivitas insulin.?®

Tabel 2 menunjukkan rerata nilai hematologi seluler pasien Covid-19, sedangkan tabel
3 menunjukkan distribusi frekuensi hubungan neutrofilia, limfositopeni dan tingginya CRP
dengan gejala Covid-19. Penelitian yang dilakukan oleh?® menunjukkan bahwa pasien
dengan gejala COVID-19 pada saat masuk dengan limfositopenia. Pada pasien positif
COVID 19, ditemukan penurunan jumlah limfosit serta peningkatan neutrofil. Penurunan
substansial dalam jumlah total limfosit menunjukkan bahwa virus corona mempengaruhi
banyak sel imun dan menghambat fungsi sistem imun seluler. Parameter neutrofil digunakan
untuk memprediksi COVID- 19 dan sebagai prediktor yang buruk untuk prediksi
COVID-19. Hal ini membuktikan bahwa salah satu parameter sederhana digunakan untuk
skrining COVID-19 adalah seperti neutrofil.2°3°

Peningkatan jumlah neutrofil menunjukkan intensitas respon inflamasi, sedangkan
penurunan jumlah limfosit menunjukkan kerusakan sistem kekebalan tubuh. Disregulasi
pada respons sel imun mengakibatkan kelainan imunologis yang berperan penting terhadap
derajat inflamasi yang disebabkan oleh virus. Dengan demikian, nilai NLR dapat digunakan
untuk memprediksi status inflamasi. Peningkatan NLR dapat digunakan sebagai marker
yang potensial untuk menilai faktor risiko COVID-19. Sejumlah pemeriksaan hematologi
konvensional dapat digunakan sebagai biomarker untuk klasifikasi keparahan penyakit dan
peringatan dini perkembangan penyakit COVID-19. Nilai NLR menunjukkan kinerja yang
baik, yang tidak hanya dapat digunakan untuk diagnosis tetapi juga dapat menilai prognosis
suatu penyakit, sedangkan limfosit hanya dapat digunakan untuk menilai diagnosis dan tidak
memberikan perubahan signifikan selama beberapa hari perawatan.3'Uji penanda inflamasi,
yaitu C-reaktif protein (CRP) pada kelompok pasien kondisi berat menunjukan bahwa
proporsi pasien dengan Kadar CRP yang meningkat menunjukan adanya proses inflamasi
selama terinfeksi COVID-19.

C-reaktif protein merupakan protein fase akut yang diproduksi oleh hati sebagai respon
terhadap peningkatan kadar sitokin inflamasi. Kadar C-reaktif protein diketahui meningkat
sebagai respon terhadap kerusakan jaringan, infeksi dan peradangan serta konsentrasinya
akan meningkat dalam sirkulasi selama kejadian inflamasi. C-Reaktif protein bukan hanya
sekedar penanda peradangan tetapi juga berperan aktif dalam proses peradangan. Pasien
yang mengalami COVID-19 menunjukkan jumlah leukosit yang lebih tinggi dan limfosit
yang rendah serta C-reaktif Protein. Hal ini sesuai dengan hasil pada penelitian ini, bahwa
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100% responden memiliki jumlah netrofil dan C reaktif protein tinggi serta rendahnya
limfosit. C-Reaaktif Protein secara signifikan terkait dengan perkembangan penyakit dan
kenaikan nilainya merupakan suatu prognosis buruk.>’Hal ini juga sesuai dengan hasil
penelitian ini bahwa responden dengan memiliki gejala berat memiliki jumlah netrofil dan

CRP yang lebih tinggi serta limfosit yang lebih rendah dibanding dengan gejala sedang.

KESIMPULAN
Terdapat hubungan antara umur, jenis kelamin dan penyakit penyerta, neutrofilia,

limfositopeni dan CRP tinggi dengan gejala Covid-19 dengan p value p<0,05. Tidak terdapat
hubungan antara riwayat pekerjaan dan tingkat kematian berdasarkan gejala atau tingkat

keparahan Covid-19.
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