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BAB VII
HASIL DAN PEMBAHASAN
1.1. Hasil
1.1.1. Karakteristik sampel

Sampel yang memenubhi kriteria inklusi dan eksklusi pada penelitian ini berjumlah 130
orang. Distribusi sampel penelitian menunjukkan rerata usia adalah 46.01 tahun, dengan
umur terendah 17 tahun berjumlah 1 orang, umur tertinggi 65 tahun berjumlah 6 orang
dengan jenis kelamin terbanyak adalah laki-laki (67.7%). Gejala yang tersering adalah
demam berjumlah 92 orang (70.8%), diikuti oleh batuk berjumlah 82 orang (63.1%), sesak
napas berjumlah 41 orang (31.5%), anosmia berjumlah 31 orang (23.8%), sakit kepala
berjumlah 23 orang (17.7%), dan diare berjumlah 19 orang (14.6%).

Rerata Indeks Massa Tubuh sampel adalah 26.49 kg/m?, dengan indeks massa tubuh
terendah 18.25kg/m?, indeks massa tubuh tertinggi 40.35 kg/m?. Indeks Massa Tubuh dibagi
menjadi empat kategori yaitu underweight sebanyak 1 orang (0.8%), normoweight sebanyak
25 orang (19.2%), overweight sebanyak 29 orang (22.3%), dan obesity sebanyak 75 orang
(57.7%).

Rerata tekanan darah sistolik adalah 123.23 dan rerata tekanan darah diastolik adalah
80.65, rerata nadi adalah 88.47, rerata laju napas adalah 19.99, rerata suhu adalah 36.69°C.
Rerata saturasi oksigen (SpO>) adalah 97.59% dengan rerata penggunaan oksigen adalah
3.43 liter/menit. Rerata nilai hemoglobin adalah 14.25g/dl, dan rerata hematokrit 40.89%.

Penelitian ini menunjukkan bahwa rerata Netrofil Limfosit Rasio (NLR) adalah 3.85.
Nilai NLR dibagi menjadi dua kategori yaitu kategori risiko rendah dengan cutoff point <
3.13 dengan jumlah 65 orang (50%) dan kategori risiko tinggi dengan cutoff point > 3.13
dengan jumlah 65 orang (50%). Nilai terendah-NLR adalah 0.71 dan nilai tertinggi NLR
adalah 15.10.

Rerata sampel memiliki fungsi hati dan fungsi ginjal yang masih normal. Rerata
marker inflamasi lainnya seperti CRP adalah 33.77. Berdasarkan National Chinese
Guidelines, CRP dibagi menjadi dua kategori yaitu CRP risiko rendah perburukan dengan
cutoff point <40 mg/l dan CRP risiko tinggi perburukan dengan cutoff point > 40 mg/l. Hasil
penelitian ini menunjukkan terdapat 91 orang (70%) berisiko rendah untuk terjadinya

perburukan, dan 39 orang (30%) berisiko tinggi untuk terjadinya perburukan.



Sampel yang tidak memiliki komorbid berjumlah 19 orang (14.6%), memiliki satu

komorbid sebanyak 78 orang (60%), memiliki dua komorbid sebanyak 20 orang (15.4%),

memiliki tiga komorbid sebanyak 10 orang (7.7%), dan memiliki empat komorbid sebanyak
3 orang (2.3%). Jenis komorbid terdiri dari Diabetes Mellitus sebanyak 10 orang (7.69%),

Coronary Artery Disease sebanyak 8 orang (6.15%), hipertensi sebanyak 21 orang (16.15%),

overweight and obesity sebanyak 104 orang (80%), asma sebanyak 4 orang (3.07%),

dislipidemia sebanyak 5 orang (3.84%), Penyakit Paru Obstruktif Kronik, hipertiroid, dan

hepatitis B sebanyak 1 orang (0.76%). Hasil penelitian dapat dilihat pada tabel 5.1. berikut

ini.

Tabel 5.1. Karakteristik sampel penelitian

Karakteristik n=130 Mean
Umur 46.01 £ 12.24
Jenis kelamin

- Laki-laki 88 (67.7%)

- Perempuan 42 (32.3%)
Indeks Massa Tubuh 26.33 +4.40
(kg/m?)

- Underweight 1 (0.8%)

- Normoweight 25 (19.2%)

- Overweight 29 (22.3%)

- Obesity 75 (57.7%)
Tekanan darah sistol 123.23 £ 13.86
Tekanan darah diastol 80.65 + 9.48
Nadi 88.47 £ 12.47
Laju napas 19.99 £ 1.97
Suhu 36.69 + 702
SpO: 97.59 +2.37
SupplO2 3.73+255
Hb 14.25 £ 1.63
Ht 40.89 +4.91




RBC
WBC
Diff count
- Basofil

- Eosinofil

- Netrofil batang
- Netrofil segmen
- Total Netrofil

- Limfosit
- Monosit
Trombosit
NLR
- NLR<3.13
- NLR>3.13
SGOT
SGPT
Ureum
Kreatinin
EGFR
C-Reactive Protein
- CRP<40
- CRP=>40
Jumlah komorbid
- 0
-1
- 2
- 3
- 4
Jenis komorbid
- Diabetes
- CAD

0.11+0.31
0.75+1.32
244 +1.20

65.22 + 11.53
67.65 = 11.58
23.41 +10.08

8.11 +3.10

65 (50%)
65 (50%)

91 (70%)
39 (30%)

19-(14.6%)
78 (60%)
20 (15.4%)
10 (7.7%)
3 (2.3%)

10 (7.69%)
8 (6.15%)

5.22+3.11
6.56 + 2.19

225192.31 £ 72209.43
3.85 + 2.67

32.09 + 18.09
35.06 + 22.73
23.06 £ 9.51
0.89 +0.25
95.02 + 21.08
33.77+44.11




Hipertensi
Overweight +
Obesity
Asma

PPOK
Hipertiroid
Hepatitis B

Dislipidemia

Demam
Sakit kepala
Batuk
Anosmia
Diare

Sesak napas

21 (16.15%)
104 (80%)

4 (3.07%)
1 (0.76%)
1 (0.76%)
1 (0.76%)
5 (3.84%)

92 (70.8%)
23 (17.7%)
82 (63.1%)
31 (23.8%)
19 (14.6%)
41 (31.5%)

Indeks Massa Tubuh dikategorikan menjadi ‘dua yaitu underweight-normal dan

overweight-obesity. Hasil penelitian ini menunjukkan terdapat 26 orang (20%) memiliki

indeks massa tubuh underweight-normal, dan 104 orang (80%) memiliki indeks massa

tubuh overweight-obesity. Hasil penelitian ini dapat dilihat pada tabel 5.2. di bawabh ini.

Tabel 5.2. Kategori Indeks Massa-Tubuh

Frekuensi Persentase (%)
Underweight-Normal 26 20%
Over-Obese 104 80%
Total 130 100%

Netrofil Limfosit Rasio dibagi menjadi dua kategori yaitu NLR kurang dari 3.13 yang

diartikan sebagai risiko rendah untuk perburukan penyakit, dan NLR lebih dan sama dengan

3.13 yang diartikan sebagai risiko tinggi untuk perburukan penyakit. Hasil penelitian ini

menunjukkan terdapat 65 orang (50%) memiliki NLR kurang dari 3.13, dan 65 orang



lainnya (50%) memiliki NLR lebih dan sama dengan 3.13. Hasil penelitian ini dapat dilihat
pada tabel 5.3. di bawah ini.

Tabel 5.3. Kategori Netrofil Limfosit Rasio

Frekuensi Persentase (%)
NLR <3.13 65 50
NLR >3.13 65 50
Total 130 100

Berdasarkan Chinese Guidelines, C-Reactive Protein dibagi menjadi dua kategori
yaitu CRP kurang dari 40 diartikan risiko rendah perburukan penyakit, dan CRP lebih dan
sama dengan 40 diartikan risiko tinggi perburukan penyakit. Hasil penelitian ini
menunjukkan bahwa 91 orang (70%) memiliki CRP kurang dari 40, dan 39 orang (30%)
memiliki CRP lebih dan sama dengan 40. Hasil penelitian ini dapat dilihat pada tabel 5.4.

di bawah ini.

Tabel 5.4. Kategori C-Reactive Protein

Frekuensi Persentase (%)
CRP <40 91 70
CRP =40 39 30
Total 130 100

Jumlah komorbid dikelompokkan menjadi dua kategori yaitu jumlah komorbid kurang
dan sama dengan satu, dan jumlah komorbid lebih dari satu. Hasil penelitian ini
menunjukkan ada 97 orang (74.6%) memiliki jumlah komorbid kurang dan sama dengan
satu, sedangkan 33 orang (25.4%) memiliki jumlah komorbid lebih dari satu. Hasil

penelitian ini ditunjukkan pada tabel 5.5. di bawah ini.



1.1.2. Hubungan bivariat antara faktor risiko dan penanda prognostik dengan Netrofil
Limfosit Rasio
Penelitian ini akan mengulas hubungan antara faktor risiko usia, CRP, dan IMT terhadap
NLR.

1.1.2.1. Hubungan antara usia dan Netrofil Limfosit Rasio

Hubungan antara usia dan NLR, merupakan korelasi numerik dengan numerik sehingga
pemilihan ujinya dengan Pearson’s R atau dengan Spearman Correlation. Sebelum
menentukan uji korelasi dilakukan uji normalitas Kolmogorov-Smirnov. Hasil menunjukkan
bahwa distribusi usia dan NLR tidak normal sehingga pemilihan uji korelasi menggunakan
Spearman Correlation.

Hubungan antara usia dan NLR menunjukkan terdapat hubungan yang signifikan dengan
kekuatan hubungan (r) lemah dan berpola positif antara usia dan NLR (p = 0.00 ; koefisien
korelasi [r] = 0.30) artinya semakin bertambah usia maka NLR akan semakin tinggi (tabel
55))

Tabel 5.5. Hubungan antara usia dan NLR

Correlations

USIA NLR
Spearman'’s rho USIA  Correlation Coefficient 1.000 .305"
Sig. (1-tailed) . .000
N 130 130
NLR Correlation Coefficient .305" 1.000
Sig. (1-tailed) .000
N 130 130

**_Correlation is significant at the 0.01 level (1-tailed).

1.1.2.2. Hubungan antara C-Reactive Protein dengan Netrofil Limfosit Rasio

Hubungan antara C-Reactive Protein dan Netrofil Limfosit Rasio, menunjukkan jumlah
sampel dengan nilai cut-off point kurang dari 40 dan memiliki NLR risiko rendah (< 3.13)
sebanyak 58 orang (63.7%), sedangkan yang memiliki NLR risiko tinggi (> 3.13) sebanyak
33 orang (36.3%). Nilai cut-off point lebih dari atau sama dengan 40 dan memiliki NLR



risiko rendah (< 3.13) sebanyak 7 orang (17.9%), sedangkan yang memiliki NLR risiko
tinggi (> 3.13) sebanyak 32 orang (82.1%). Hasil penelitian dilihat pada tabel 5.6. dibawah
ini. Terdapat hubungan yang signifikan antara CRP dan NLR (p = 0.00 ; 95% CI = 3.19-
20.21). Nilai Odds Ratio adalah 8.03 (95% CI: 3.19-20.21) artinya subyek yang memiliki
CRP kurang dari 40 memiliki peluang 8.03 kali lebih banyak untuk memiliki NLR risiko
rendah (< 3.13) dibanding dengan subyek yang memiliki CRP lebih dari atau sama dengan
40.

Tabel 5.6. Hubungan antara CRP dan NLR

C- NLR Total P Value 95% ClI
Reactive  Risiko Rendah Risiko Tinggi
Protein (<3.13) (=3.13)
<40 58 (63.7%) 33 (36.3%) 91 (100%) 0.00 3.19-20.21
>40 7 (17.9%) 32 (82.1%) 39 (100%)
Total 65 (50%) 65 (50%) 130 (100%)

1.1.2.3. Hubungan antara Indeks Massa Tubuh dan Netrofil Limfosit Rasio

Hubungan antara IMT dan NLR, menunjukkan sampel dengan IMT underweight-
normoweight memiliki NLR risiko rendah sebanyak 19 orang (73.1%), dan NLR risiko
tinggi sebanyak 7 orang (26.9%) sedangkan sampel dengan IMT overweight-obese
memiliki NLR risko rendah sebanyak 46 orang (44.2%) dan NLR risiko tinggi sebanyak 58
orang (55.8%). Terdapat hubungan yang signifikan antara IMT dan NLR (p = 0.01 ; 95%
Cl =1.32-8.84). Hasil penelitian terdapat pada tabel 5.7. dibawabh ini.

Tabel 5.7. Hubungan antara Indeks Massa Tubuh dengan Netrofil Limfosit Rasio

IMT NLR Total P Value 95% ClI
Risiko-rendah Risiko tinggi
(<3.13) (>3.13)
Underweight - Normal 19 (73.1%) 7 (26.9%) 26 (100%) 0.01 1.32-8.84
Overweight - Obesitas 46 (44.2%) 58 (55.8%) 104 (100%)

Total 65 (50%) 65 (50%) 130 (100%)




1.1.3. Hubungan multivariat antara faktor-faktor risiko dengan Netrofil Limfosit

Rasio

Uji normalitas dilakukan antara variabel usia, jenis kelamin, jumlah komorbid, CRP,
dan IMT terhadap NLR. Setelah itu, dilakukan hubungan bivariat antara masing-masing
faktor risiko terhadap NLR. Hasil penelitian menunjukkan bahwa semua faktor risiko
menunjukkan hubungan bermakna, kecuali jenis kelamin. Kemudian dilakukan
perhitungan hubungan multivariat antara faktor risiko usia, jumlah komorbid, CRP, dan
IMT terhadap NLR. Hasil perhitungan hubungan multivariat menunjukkan hanya
variabel CRP yang memiliki hubungan signifikan dengan NLR yang ditunjukkan pada
tabel 5.8. di bawah ini.

Tabel 5.8. Hubungan multivariat antara faktor risiko dengan Netrofil Limfosit Rasio

Variables in the Equation

B S.E. Wald df Sig. Exp(B)

Step 12 kategorikusia .689 428 2.595 1 .107 1.992

SEX(1) .047 430 .012 1 913 1.048

IMT (Binned) .792 527 2.253 1 .133 2.207

CRP (Binned) 1.745 .505 11.936 1 .001 5.725

JUMLAH KOMORBID 162 481 114 1 .736 1.176

(Binned)

Constant -4.320 1.174 13.547 1 .000 .013

a. Variable(s) entered on step 1: kategorikusia, SEX, IMT (Binned), CRP (Binned), JUMLAH KOMORBID

(Binned).

1.2. Pembahasan

Berdasarkan hasil pada tabel demografi (tabel 5.1.) menunjukkan bahwa laki-laki
lebih banyak terkena COVID-19 dibandingkan perempuan, hal ini didukung oleh
penelitian yang dilakukan oleh Guan dan Onder di Cina dan Italia pada tahun 2020.>4%
Penelitian ini menunjukkan bahwa laki-laki lebih rentan terkena COVID-19 daripada
perempuan karena kemungkinan reseptor ACE-2 lebih banyak pada laki-laki.

Indeks massa tubuh pada penelitian ini menunjukkan bahwa obesitas menempati

porsi terbanyak, hal ini ditunjukkan dari penelitian yang dilakukan oleh Kulapong



Jayanama dkk.*® di Thailand tahun 2021. Penelitian Kulapong menunjukkan bahwa dari
147 sampel terdapat 17.7% overweight dan 31.3% obesitas.

Gejala terbanyak pada penelitian ini adalah demam, diikuti oleh batuk dan sesak
napas. Hasil yang sama juga ditemukan pada penelitian meta-analisis yang dilakukan oleh
Yousef A. dkk.® , demam menempati urutan tertinggi diikuti oleh batuk dan fatigue.
Penelitian yang dilakukan oleh Anne S dkk. ®" pada tahun 2021 menunjukkan gejala
terbanyak adalah fatigue, diikuti oleh batuk dan hiposmia/hypogeusia. Demam yang
menjadi keluhan utama terbanyak pada penelitian ini sangat mungkin disebabkan oleh
rerata NLR 3.85 yang artinya sudah terjadi hiperinflamasi pada saat pasien datang berobat.

Hubungan antara usia dengan Netrofil Limfosit Rasio menunjukkan hasil yang
signifikan karena pada penelitian ini sebagian besar sampel berusia kurang lebih 46 tahun
yang diketahui bahwa pada usia ini masih memiliki sistem imunitas yang baik. Penelitian
menunjukkan bahwa usia 65 tahun, proses penuaan dini sudah dimulai sehingga pada usia
ini terdapat penurunan sistem imunitas tubuh.%

Hubungan antara C-Reactive Protein dan Netrofil Limfosit Rasio pada penelitian
ini menunjukkan hubungan yang signifikan. Hal ini didukung oleh penelitian yang
dilakukan oleh Seyed dkk. pada tahun 2020 di Tehran menunjukkan bahwa NLR memiliki
korelasi positif dengan CRP. C-Reactive Protein adalah suatu fase akut protein yang
bertanggung jawab untuk membersinkan patogen melalui pengikatan patogen dan
meningkatkan proses eliminasi oleh sel-sel fagosit. Semakin tinggi inflamasi, maka nilai
CRP akan semakin meningkat.% Nilai. CRP meningkat minimal (10-20 pg/ml) pada
infeksit COVID-19 dapat digunakan sebagai indikator infeksi ringan, sedangkan
peningkatan CRP-(>100 pg/ml) menunjukkan kerusakan jaringan yang hebat sebagai
akibat dari badai sitokin, koagulasi abnormal, dan kerusakan banyak organ. Kadar CRP
dan NLR yang tinggi bisa mengakibatkan prognosis buruk bagi kehidupan.5®

Netrofil Limfosit Rasio adalah penanda yang sangat luas digunakan sebagai
indikator prognosis dan penanda yang bisa mempengaruhi progresivitas pneumonia.
Netrofil adalah komponen mayoritas dari leukosit yang bisa membunuh patogen dengan
melepaskan reactive oxygen species dan menginduksi sitokin pro-inflamasi seperti IL-1,
TNFa, dan IFN-y.%



Penelitian ini menunjukkan bahwa terdapat hubungan signifikan antara Indeks
Massa Tubuh dengan Netrofil Limfosit Rasio pada COVID-19. Penelitian yang dilakukan
oleh Murat dkk. 2 pada tahun 2015 di Turki memperlihatkan hasil signifikan hubungan
antara obesitas dengan NLR. Obesitas sendiri sudah merupakan suatu keadaan inflamasi
kronik yang ditandai dengan meningkatnya interleukin 6 (IL-6), adipokin, dan sitokin
proinflamasi (TNF-a, interferon). Pada penyandang obesitas terdapat peningkatan jumlah
dan ekspresi reseptor ACE-2 sehingga virus SARS-COV-2 dengan mudah dapat masuk
ke dalam sel sehingga menimbulkan proses inflamasi. Kombinasi antara obesitas dengan
pneumonia akan menimbulkan reaksi hiperinflamasi yang ditandai dengan meningkatnya
NLR.

Telah diketahui bahwa pada obesitas terjadi penumpukan sel-sel adiposa. Semakin
banyak sel adiposa, maka semakin banyak jumlah reseptor ACE-2 dalam sel tersebut
sehingga semakin tinggi muatan virus pada tubuh manusia. Muatan virus yang banyak
akan menginfeksi sel limfosit sehingga jumlah limfosit menurun dan mengakibatkan
Netrofil Limfosit Rasio meningkat.

Penekanan limfosit oleh virus SARS-COV-2 dilakukan melalui empat mekanisme
yaitu virus dapat secara langsung menginfeksi sel limfosit menyebabkan kematian pada
sel tersebut, virus dapat menghancurkan sistem organ limfatik dan menyebabkan
kerusakan langsung pada beberapa organ seperti timus dan limpa, sitokin pro-inflamasi
dapat mengganggu, dan menyebabkan apoptosis limfosit. Penelitian dasar
mengkonfirmasi bahwa faktor nekrosis tumor (TNF) a, interleukin (IL) -6, dan sitokin
proinflamasi lainnya dapat menyebabkan ‘defisiensi limfosit, dan kondisi asidosis
(peningkatan asam laktat) akan menekan proliferasi limfosit.

Berdasarkan hasil perhitungan tabel multivariat, dapat diketahui bahwa CRP adalah
satu-satunya variabel yang memiliki hubungan signifikan terhadap NLR. Penelitian yang
dilakukan oleh Yan Yufei dkk. di Wuhan, China pada tahun 2020 dengan metode analisis
regresi logistik menunjukkan bahwa CRP, NLR, dan limfosit menjadi penanda yang
bermakna untuk melihat severitas COVID-19, sehingga disarankan untuk menggunakan

kombinasi NLR dan CRP sebagai penanda performa diagnostik pada pasien COVID-19.%’



BAB VIII
KESIMPULAN DAN SARAN
1.1. Kesimpulan
Terdapat hubungan antara Indeks Massa Tubuh (IMT) dengan Neutrofil-Limfosit Ratio

pada pasien terkonfirmasi COVID-19 bergejala ringan-sedang.

1.2. Keterbatasan penelitian
Tidak melakukan analisis mendalam mengenai faktor-faktor risiko lainnya seperti komorbid

dan jenis kelamin.

1.3. Saran
Melakukan penelitian menganalisis lebih mendalam mengenai faktor-faktor risiko lainnya

seperti komorbid dan jenis kelamin.
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8.1. Data Demografik

Nama

Jenis Kelamin

Usia

Alamat

Tempat Tanggal Lahir

Pekerjaan

Jumlah komorbid

Jenis komorbid

1. Asma (Y/T)

2. Stroke (Y/T)

3. Penyakit Paru Obstruktif Kronik (Y/T)
4. Kanker (Y/T)

5. Bronkiektasis (Y/T)

6. Obat-obatan kemoterapi (Y/T)

7. Penyakit Jantung Koroner (Y/T)

8. Tuberkulosis (Y/T)

Tinggi Badan

Berat Badan

Indeks Massa Tubuh

Tekanan Darah

Sistolik:
Diastolik:

Nadi

Laju respirasi

Hb

Ht

Eritrosit

WBC

Basofil

Eosinofil

Netrofil Batang

Netrofil Segmen

Limfosit

Monosit

Netrofil-Limfosit Ratio

C-Reactive Protein




