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Abstrak

Latar Belakang : Coronavirus Disease 19 atau COVID-19 pertama kali dilaporkan di Wuhan Provinsi Hubei, Cina
pada akhir tahun 2019. Penularan virus terjadi begitu cepat mengakibatkan terjadinya lonjakan kasus. Selain itu,
tercatat jumlah kematian akibat COVID-19 juga cukup tinggi. Hal tersebut mengakibatkan COVID-19 mulai
menjadi sorotan masalah kesehatan dunia. Diketahui bahwa penurunan jumlah trombosit merupakan salah satu faktor
yang dapat memperberat severitas klinis pasien COVID-19. Tujuan : Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
hubungan jumlah trombosit dengan severitas klinis pasien COVID-19 pada tiga rumah sakit rujukan COVID-19 di
Kota Ambon tahun 2020. Manfaat penelitian ini dapat memberikan gambaran kepada tenaga kesehatan mengenai
hubungan jumlah trombosit dengan severitas klinis pasien COVID-19. Metode : Penelitian ini merupakan penelitian
analitik observasional dengan metode cross sectional dan sampel diambil menggunakan teknik total sampling. Data
yang diperoleh dianalisis menggunakan Statistical Package for the Social Science (SPSS). Hasil : Hasil penelitian
menunjukkan bahwa dari 150 sampel, sebanyak 63 orang (42%) memiliki severitas klinis ringan, 45 orang (30%)
sedang, dan 42 orang (28%) berat. Sedangkan, untuk jumlah trombosit, sebanyak 45 orang (30%) mengalami
trombositopenia, 88 orang (59%) normal, dan 17 orang (11%) mengalami trombositosis. Hasil analisis bivariat
menggunakan uji chi-square didapatkan nilai p = <0,001 (p <0,05) yang berarti terdapat hubungan yang signifikan
antara jumlah trombosit dengan severitas klinis pasien COVID-19.

Kata kunci : COVID-19, Jumlah Trombosit, Severitas Klinis.
Abstract

Background : Coronavirus Disease 19 (COVID-19) was first reported in Wuhan, Hubei Province, China at the end
of 2019. The transmission of the virus occurred so quickly resulting in a spike in cases. In addition, the number of
deaths due to COVID-19 is also quite high. This has resulted in COVID-19 starting to become the focus of world
health problems. It is known that a decreased platelet count is one of the factors that can aggravate the clinical
severity of COVID-19 patients. Aims : This study aims to determine the relationship between platelet counts and
clinical severity of COVID-19 patients at three COVID-19 referral hospitals in Ambon City in 2020. The benefits of
this study can provide an overview to health workers regarding the relationship between platelet counts and clinical
severity of COVID-19 patients. Methods : This research is an observational analytic study with cross sectional
method and samples were taken using total sampling technique. The data obtained were analyzed using the
Statistical Package for the Social Science (SPSS). Results : The results showed that from 150 samples, 63 people
(42%) had mild clinical severity, 45 people (30%) moderate, and 42 people (28%) severe. Meanwhile, for the
platelet count, 45 people (30%) had thrombocytopenia, 88 people (59%) were normal, and 17 people (11%) had
thrombocytosis. The results of the bivariate analysis using the chi-square test obtained a p value = <0,001 (p <0,05)
which means that there is a significant relationship between the platelet count and the clinical severity of COVID-19
patients.
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Pendahuluan

Pada bulan Desember tahun 2019 di
Wuhan, Provinsi Hubei, Cina terjadi lonjakan
kasus pneumonia yang belum diketahui
penyebabnya.! World Health Organization
(WHO) dengan resmi memberi nama kasus ini
sebagai Corona Virus Disease 2019 atau yang
disingkat menjadi COVID-19. Sejak laporan
pertama di Wuhan, agen penyebab sindrom
pernapasan akut parah yakni COVID-19, telah
menyebar dengan cepat secara global dalam
hitungan bulan. Tingkat penularan yang
mengkhawatirkan, membuat WHO secara resmi
menyatakan situasi tersebut sebagai pandemi.?
Pandemi yang berlangsung terus membebani
sumber daya suatu negara, dan diperkirakan
bahwa angka mortalitas serta morbiditas akan
terus  meningkat, dengan  meningkatnya
penyebaran diantara negara-negara.*

Laporan WHO,? per tanggal 04 November
2020, didapatkan 47.362.304 total kasus
konfirmasi COVID-19 di seluruh dunia dengan
1.211.986 kematian. Wilayah Amerika memiliki
total kasus terkonfirmasi terbanyak, vaitu
20.862.392 kasus. Selanjutnya wilayah Eropa
dengan total 11.830.542 kasus, wilayah Asia
Tenggara dengan total 9.408.048 kasus, wilayah
Mediterania Timur dengan total 3.177.903 kasus,
wilayah Afrika dengan total 1.335.516 kasus, dan
wilayah Pasifik Barat dengan total 747.162 kasus
(World Health Organization, 2020).2

Amerika Serikat menjadi negara dengan
total kasus kumulatif terbanyak, yaitu 9.193.765
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kasus. Kemudian disusul olenh Negara India
dengan total kasus kumulatif sebanyak 8.313.876
kasus, dan di peringkat ketiga ialah Negara Brazil
dengan total kasus kumulatif sebanyak 5.554.206
kasus.? Di Indonesia sendiri, kasus konfirmasi
COVID-19 masih terus bertambah. Berdasarkan
laporan Kemenkes RI, per tanggal 31 Desember
2020 terdapat 751.270 total kasus konfirmasi
dengan total 22.329 kematian.® Di Maluku
sendiri, per tanggal 31 Desember 2020, tercatat
ada 5.754 jumlah kasus terkonfirmasi positif,
dimana 4.507 orang telah sembuh, 1.168 orang
masih dalam perawatan, dan 79 orang
meninggal.®

Gejala paling umum yang dialami pasien
COVID-19 adalah malaise, batuk kering, dan
demam tinggi.” Baru-baru ini Pusat Pengendalian
dan Pencegahan Penyakit Amerika Serikat
memperluas gejala target COVID-19 termasuk
menggigil, nyeri otot, sakit kepala, sakit
tenggorokan, dan hilangnya penciuman.?

Berdasarkan tingkat severitas  klinis,
COVID-19 dibedakan menjadi tanpa gejala,
ringan, sedang, berat, dan kritis.® Kondisi
kesehatan yang buruk, seperti lanjut usia,
diabetes, obesitas, dan hipertensi diidentifikasi
sebagai faktor risiko untuk perjalanan penyakit
yang parah.!® Tingkat severitas klinis pasien
COVID-19 berbeda antara satu dengan yang
lainnya. Bukan hanya berbeda dari segi gejala,
melainkan  juga terdapat perbedaan pada

parameter laboratoriumnya.®*!
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Perubahan hematologi umumnya juga terjadi
pada pasien COVID-19, meliputi salah satunya
adalah perubahan jumlah trombosit. Lippi et al'
pada penelitiannya tahun 2020 di China
mengemukakan bahwa terdapat perbedaan jumlah
trombosit pada pasien COVID-19 yang ringan dan
berat. Penurunan atau perubahan yang terjadi
berjalan lurus dengan tingkat keparahan pasien.!!
Hasil yang sama didapatkan pada penelitian yang
dilakukan oleh Zheng Y et al,'?> dimana mereka
mendapatkan  bahwa hitung darah lengkap
menunjukkan jumlah trombosit menurun secara
signifikan pada pasien COVID-19 berat.*?

Melihat maraknya kasus COVID-19 dewasa
ini, serta jumlah kasus kematian yang terus
meningkat, maka peneliti merasa penting untuk
dilakukan penelitian sejenis di Indonesia, khususnya
Ambon, Maluku sebagai tolak ukur yang dapat
digunakan oleh tenaga kesehatan dalam memonitor
keparahan pasien. Peneliti ingin melakukan
penelitian mengenai apakah ada hubungan antara
jumlah trombosit dengan severitas klinis pasien
COVID-19 di daerah peneliti (Kota Ambon,
Maluku). Di Maluku, khususnya di Kota Ambon,
RSUD Dr. M. Haulussy, Rumah Sakit Bayangkara,
dan Rumah Sakit TK.Il Prof. dr. J. A. Latumeten,
telah menjadi rumah sakit rujukan sejak awal
COVID-19 terdeteksi di Maluku hingga sekarang,
serta sebagian besar pasien COVID-19 dengan
severitas yang berat berada pada ketiga rumah sakit
tersebut. Maka dari itu, peneliti tertarik untuk
melakukan penelitian pada ketiga rumah sakit

tersebut.
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Metode
Jenis dan desain penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian analitik

dengan desain cross sectional, diamana variabel-
variabel dalam penelitian diobservasi sekaligus pada
saat yang sama.
Waktu dan lokasi penelitian

Penelitian ini dilakukan di RS Bayangkara
dan RS. TK.II Prof. DR. J.A. Latumeten pada bulan
November-Desember 2020, serta RSUD Dr. M.
Haulussy Ambon pada bulan September 2021.
Populasi dan sampel penelitian

Populasi pada penelitian ini adalah pasien
COVID-19 yang melakukan pemeriksaaan darah
lengkap di RSUD Dr. M. Haulussy, RS Bayangkara
dan RS TK.I Prof. DR. JA. Latumeten Kota
Ambon tahun 2020.
Teknik pengambilan sampel

Metode pengambilan sampel yang digunakan
adalah total sampling, sehingga seluruh populasi
terjangkau menjadi sampel yang akan diteliti.
Variabel Penelitian

Variabel bebas dalam penelitian ini adalah
jumlah trombosit. Variabel terikat dalam penelitian
ini adalah severitas klinis.
Penyajian data

Data yang diperoleh disajikan dalam bentuk
diagram yang dikelompokkan sesuai dengan tujuan
penelitian.
Analisis Data

Data kemudian dianalisis menggunakan

aplikasi SPSS edisi ke-25 dengan metode chi square

dengan menggunakan nilai a=0,05.
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Prevalensi Pasien COVID-19 berdasarkan
Severitas Klinis
Karakteristik sampel berdasarkan severitas

klinis dapat dilihat pada Gambar 4.1.

n=42
(28%)
n==63
(42%)
n=45
(30%)
= Ringan Sedang = Berat

Gambar 4.1 Karakteristik sampel berdasarkan
severitas klinis

Hasil pada gambar 4.1 menunjukkan bahwa
responden yang paling banyak adalah responden
dengan severitas klinis ringan, yakni sebanyak 63
responden (42%). Kemudian disusul oleh pasien
dengan severitas klinis sedang, yakni sebanyak 45
responden (30%). Sedangkan, responden yang
paling sedikit adalah responden dengan severitas
klinis berat, yakni sebanyak 42 responden (28%).

Hasil penelitian ini sejalan dengan hasil
penelitian yang dilakukan oleh Pusat Pengendalian
dan Pencegahan Penyakit China, yang mana pada
penelitian tersebut mendapat bahwa diantara 81.385
catatan kasus, sebagian besar pasien COVID-19
adalah dengan severitas ringan (81%), sedangkan
19% adalah pasien dengan severitas berat/kritis.>®

Masa inkubasi virus COVID-19 adalah 3-14
hari (rata-rata 5 hari). Pada saat ini, virus akan
menyebar melalui sirkulasi darah, mencapai jaringan
yang mengekspresikan reseptor ACE-2 seperti paru-
paru, saluran cerna, jantung, dan jaringan adipose

menimbulkan gejala yang umumnya ringan.
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Sehingga apabila pasien memeriksakan diri dan
mendapat tatalaksana sedini mungkin, hal tersebut
akan mencegah terjadinya kondisi yang parah.%4
Prognosis COVID-19 umumnya baik, tetapi ada
beberapa keadaan yang dapat memperberat severitas
pasien, diantaranya lanjut usia, memiliki
komorbiditas yang mendasari (termasuk hipertensi,
diabetes, dan penyakit kardiovaskular), serta
parameter laboratorium. Beberapa hal diatas,
memudahkan terjadinya stress oksidatif dan
menyebabkan gangguan kekebalan tubuh, sehingga

dapat memperberat severitas klinis pasien 424344

Gambaran Jumlah Trombosit pada Pasien
COVID-19

Karakteristik sampel berdasarkan jumlah
trombosit dapat dilihat pada Gambar 4.2

n=17
(11%) n=45

(30%)

n==88
(59%)

m Trombositopenia ® Jumlah Trombosit Normal

Trombositosis

Gambar 4.2 Karakteristik sampel berdasarkan
jumlah trombosit

Hasil pada gambar 4.2 menunjukkan bahwa
responden yang paling banyak adalah responden
dengan jumlah trombosit yang normal, yakni
sebanyak 88 responden (59%). Kemudian disusul
oleh pasien dengan trombositopenia, yakni sebanyak

45 responden (30%). Sedangkan, responden yang
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paling  sedikit adalah

trombositosis, yakni sebanyak 17 responden (11%).

responden  dengan
Hasil yang sama didapatkan pada penelitian
yang dilakukan oleh Chen et al* pada tahun 2020
yang menunjukkan bahwa 84% pasien COVID-19
memiliki jumlah trombosit yang normal. Pasien
dengan trombositopenia menduduki posisi kedua,
yakni sekitar 12% pasien. Sedangkan 4% sisanya
adalah pasien COVID-19 dengan trombositosis.*
Penelitian yang dilakukan oleh Virginia*® pada tahun
2020 juga mendapatkan hasil yang sama pada
penelitiannya, dimana responden terbanyak adalah
pasien dengan jumlah trombosit yang normal yakni
67,1%, disusul oleh pasien dengan trombositopenia
yakni 17,1%, dan jumlah responden yang paling

sedikit adalah pasien dengan trombositosis, yakni
15,8%.%¢ Sebagian besar responden dalam penelitian
ini memiki jumlah trombosit yang normal. Hal ini
terkait dengan sebagaian besar dari mereka memiliki
severitas klinis yang ringan. Jumlah trombosit yang
menurun dikaitkan dengan keparahan pasien, yang
mana menunjukkan adanya kerusakan organ yang

serius atau dekompensasi fisiologis.**

Hubungan Jumlah Trombosit dengan Severitas
Klinis Pasien COVID-19

Analisis bivariat digunakan untuk mengetahui
hubungan jumlah trombosit dengan severitas klinis.
Uji statistik yang digunakan adalah Chi-square.
Hasil analisis dapat dilihat pada tabel 4.1.

Tabel 4.1. Hubungan Jumlah Trombosit dengan Severitas Klinis Pasien COVID-19

Severitas Jumlah Trombosit Total Nilai
Klinis  Trombositopenia %  Normal Trombositosis % N % P
Ringan 5 3,3 52 34,7 6 4 63 42
Sedang 9 6 20 193 7 47 45 30 0001

Berat 31 20,7 7 4,7 4 2,7 42 28
Total 45 88 17 150 100

Berdasarkan hasil tabel 4.1 terlihat bahwa
nilai p < 0,001 yang berarti bahwa terdapat
hubungan yang signifikan antara jumlah
trombosit dengan severitas klinis pasien COVID-
19. Pada tabel 4.1 juga terlihat bahwa responden
yang memiliki severitas klinis kategori ringan
terdapat n=5 (3,3%) dengan trombositopenia,
n=52 (34,7%) dengan trombosit normal dan n=6
(4%)  dengan
responden yang memiliki severitas klinis kategori
terdapat n=9 (6%)

trombositopenia, n=29 (19,3%) dengan trombosit
142

trombositosis. Kemudian,

sedang dengan

normal dan n=7 (4,7%) dengan trombositosis.
Untuk responden dengan severitas klinis yang
(20,7%)
trombositopenia, n=7 (4,7%) dengan trombosit

berat, terdapat n=31 dengan
normal dan n=4 (2,7%) dengan trombositosis.
COVID-19 memiliki berbagai variasi

tingkat keparahan penyakit mulai  dari
asimtomatik hingga kritis. Dengan demikian,
penanda biologis diperlukan untuk
mengidentifikasi tingkat keparahan penyakit
yang dialami oleh pasien. Sebuah studi yang

dilakukan oleh Soraya et al* dan Lippi et al*
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menemukan bahwa jumlah trombosit merupakan
salah satu parameter laboratorium yang dapat
menentukan tingkat keparahan pasien, dimana
penurunan jumlah trombosit berbanding lurus
dengan tingkat keparahan pasien.**4’" Hasil
penelitian ini sejalan dengan dengan hasil
penelitian penulis yakni jumlah trombosit yang
rendah berhubungan dengan severitas Kklinis
pasien.

Trombositopenia adalah  salah  satu
kelainan laboratorium yang terjadi pada pasien
COVID-19 dengan severitas klinis yang berat
hingga kritis, dimana trombositopenia yang
terjadi dikaitkan dengan adanya kerusakan orang
yang serius atau dekompensasi fisiologis.
Mekanisme  trombositopenia pada  pasien
COVID-19 bersifat multifaktoral. Salah satu
mekanisme yang terjadi adalah infeksi virus
corona dapat menimbulkan badai sitokin,
sehingga akan terjadi destruksi sel progenitor
bone marrow. Hal tersebut dapat menurunkan
produksi trombosit yang berujung pada keadaan
trombositopenia. Disamping itu, virus corona
juga dapat secara langsung menginfeksi sel
stroma bone marrow, sehingga mengakibatkan
penghambatan hematopietik dan pertumbuhan
bone marrow, yang juga berujung pada
trombositopenia. Penyebab berikutnya adalah
infeksi  virus corona dapat meningkatkan
kompleks imun dan autoantibodi. Hal tersebut
dapat membuat trombosit didestruksi atau
dibersinkan sebagai organ target oleh sistem
imun. Peningkatan destruksi trombosit tersebut

mengakibatkan terjadinya trombositopenia. 33’
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Lefrancais et al*® pada penelitiannya
menunjukkan bahwa sejumlah besar megakariosit
secara dinamis melepaskan trombosit selama
sirkulasi paru. Hipertensi persisten dan toksisitas
oksigen memperburuk cedera paru,
mengakibatkan perubahan konsolidasi seperti
fibrosis.  Kerusakan pada  kapiler paru
menyebabkan proses ruptur megakariosit dan
pelepasan trombosit yang terhambat. Hal tersebut
berdampak pada pelepasan trombosit ke sirkulasi
paru dan secara tidak langsung menyebabkan
penurunan sintesis trombosit pada sirkulasi
sistemik.*8

Penurunan trombosit yang  berikut
dikaitkan dengan fungsi pernapasan yang buruk
pada pasien. Trombosit dapat berinteraksi
langsung dengan patogen virus melalui reseptor
pengenalan patogen yakni protease-activated
receptor 4 (PAR4) dan glycoprotein Illa
(GPIla). Interaksi ini dapat menyebabkan
terjadinya aktivasi trombosit yang berhubungan
dengan peradangan paru-paru, sehingga berkaitan
dengan tingkat keparahan pasien COVID-19.
Selain itu, cedera pada jaringan paru juga dapat
menyebabkan terjadinya aktivasi trombosit.
Trombosit akan menuju ke sel yang mengalami
injury. Hal tersebut yang menyebabkan
terjadinya peningkatan konsumsi trombosit yang

berujung pada trombositopenia.®**’
Kesimpulan

Beberapa hal yang dapat disimpulkan

berdasarkan hasil penelitian ini antara lain:
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1.

Prevalensi pasien COVID-19 yang paling
banyak adalah pasien dengan severitas
klinis ringan yakni n = 63 (42%).
Gambaran jumlah trombosit pasien pada
ketiga rumah sakit tersebut didominasi
oleh jumlah trombosit yang normal, yakni
n =88 (59%).

Terdapat hubungan yang signifikan antara
jumlah trombosit dengan severitas Klinis
pasien COVID-19 dengan nilai p adalah
<0,001 (<0,05).
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