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ABSTRAK

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) adalah penyakit infeksi menular yang disebabkan oleh virus severe acute
respiratory syndrome-coronavirus-2 (SARS-CoV-2) yang dinyatakan sebagai pandemi World Health
Organization (WHO) pada 11 Maret 2020. Derajat penyakit dari kasus COVID-19 sulit diprediksi sehingga
diperlukan parameter yang dapat menjadi prediktor derajat penyakit COVID-19. Pemeriksaan C-Reactive Protein
diyakini (CRP) dapat digunakan sebagai prediktor derajat penyakit COVID-19. Tujuan: Mengetahui hubungan
antara kadar CRP dengan derajat penyakit pasien COVID-19. Metode: Penelitian ini merupakan penelitian analitik
deskriptif dengan pendekatan cross-sectional menggunakan data rekam medik Rumah Sakit Umum Daerah Inche
Abdul Moeis Kota Samarinda menggunakan metode total sampling. Analisis deskriptif dilakukan untuk
menggambarkan karakteristik sampel dan mengukur rerata kadar CRP. Uji chi-square dilakukan untuk mengetahui
hubungan antara kadar CRP dan derajat penyakit COVID-19. Hasil dinyatakan signifikan apabila nilai p value
<0,005. Hasil: Sebagian besar pasien berada dalam rentang usia 41-60 tahun (50,9%), jenis kelamin laki-laki
(55,6%), dan memiliki riwayat penyakit penyerta diabetes mellitus (25,9%). Sebagian besar kasus COVID-19
tergolong sedang (69,4%). Nilai rerata kadar CRP adalah 63,4. Kadar CRP mempengaruhi derajat penyakit pasien
COVID-19 dengan nilai p value = 0,000 (p<0,005). Semakin besar kadar CRP yang ditemukan menandakan
semakin berat derajat penyakit pasien COVID-19. Kadar CRP tidak dipengaruhi oleh riwayat penyakit penyerta
pasien COVID-19 dengan p value = 0,057 (p>0,005). Kesimpulan: Terdapat hubungan antara kadar CRP dan
derajat penyakit COVID-19.
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ABSTRACT

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is an infectious disease caused by the severe acute respiratory syndrome-
coronavirus-2 (SARS-CoV-2) virus and has been declared as a pandemic by the World Health Organization
(WHO) on 11 March 2020. It is difficult to predict the disease severity of COVID-19 cases. Parameters are needed
as the predictor of COVID-19 disease severity. It is suggested that C-Reactive Protein (CRP) examination can be
used to predict COVID-19 disease severity. Objective: Identify the association between CRP level with COVID-
19 disease severity. Methods: This study is an analytical descriptive and cross- sectional study. Data were
gathered through the medical records of Inche Abdul Moeis General Hospital, Samarinda using the total sampling
method. Descriptive analyses were performed to describe the samples characteristics and calculate the mean of
CRP level. Chi-square test was done to investigate the association between CRP level and COVID-19 disease
severity. Results are considered statistically significant if the p value

<0,005. Results: Most of the patients are aged 41-60 years old (50,9%), male (55,6%), and have diabetes mellitus
as their comorbid (25,9%). Most COVID-19 cases are moderate or non-severe cases (69,4%). The mean CRP
level is 63,4 mg/L. CRP level is affected by COVID-19 patients severity with the p value = 0,000 (p<0,005). The
higher the CRP level of COVID-19 patients, the higher the severity level will be. CRP level is not affected by the
patients comorbidities with the p value = 0,057 (p>0,005). Conclusions: There is an association between the CRP
level and the COVID-19 patient’s severity.

Keywords: COVID-19; CRP; Disease Severity; CRP Level.

PENDAHULUAN

Pada akhir Desember, 2019, pemerintah Cina melaporkan berbagai kasus pneumonia yang tidak
diketahui penyebabnya dan berasal dari Kota Wuhan, Provinsi Hubei, Cina kepada world health
organization (WHO). Penyebabnya diidentifikasi sebagai sebuah virus yang dinamakan severe acute
respiratory syndrome-coronavirus-2 (SARS-CoV-2), dan penyakit yang disebabkan virus tersebut
diberi nama coronavirus disease-19 (COVID-19) (1). WHO kemudian menyatakan COVID-19 sebagai
pandemi dan krisis kesehatan global pada 11 Maret 2020 (2,3)

Sejak dimulainya pandemi COVID-19 hingga 26 September 2021, menurut data dari WHO telah
dilaporkan sekitar 231 juta kasus COVID-19 dan 4,7 juta kasus yang berakhir dengan kematian di
seluruh dunia, sedangkan di Indonesia menurut data Kementerian Kesehatan, hingga 21 Oktober 2021
telah dikonfirmasi 4.237.834 kasus COVID-19 dengan 143.120 orang meninggal dunia (4,5)

Manifestasi klinis COVID-19 bervariasi sehingga kasus COVID-19 diklasifikasikan menjadi
berbagai tingkatan derajat penyakit, mulai dari tanpa gejala (asimtomatik) hingga adanya gejala ringan,
sedang, berat, hingga kritis (6-8). Berdasarkan hasil diagnosis, kasus COVID-19 dapat dikelompokkan
menjadi kasus suspek (bergejala, riwayat perjalanan dari daerah transmisi atau kontak erat dengan
penderita COVID-19) dan terkonfirmasi (kasus suspek dengan hasil tes molekuler yang positif) (9,10)

Pada kasus pasien COVID-19 yang menjalani perawatan di rumah sakit, Perjalanan penyakit
COVID-19 terkadang sulit diprediksi apabila hanya melihat dari manifestasi klinis yang ada. Masih
terdapat kemungkinan bagi pasien yang tidak bergejala berat pada perjalanan awal penyakit untuk
mengalami perkembangan sehingga penyakitnya bertambah parah dan berakhir dengan prognosis yang
buruk (11,12)

Dalam mengatasi masalah ini, beberapa parameter dari pemeriksaan laboratorium disarankan

menjadi acuan dalam memprediksi derajat penyakit COVID-19 dari awal sehingga dapat membantu
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para tenaga kesehatan dalam memberi penanganan yang efisien pada pasien COVID-19 (13). Salah satu
parameter yang disarankan adalah kadar protein fase akut C-Reactive Protein (CRP) sebagai penanda
inflamasi (11,12,14)

C-Reactive Protein (CRP) adalah protein fase akut yang disintesis di hati melalui induksi sitokin
interleukin-6 (IL-6) sebagai respon inflamasi (15). Pasien COVID-19 menunjukkan peningkatan kadar
sitokin IL-6 yang diduga berhubungan dengan terjadinya sindroma badai sitokin. Semakin berat kondisi
pasien, maka akan semakin tinggi kadar IL-6 dan dengan demikian dapat menstimulasi hati untuk
memproduksi lebih banyak CRP (16,17).

Beberapa penelitian terdahulu telah menunjukkan bahwa pemeriksaan CRP dapat digunakan
sebagai prediktor prognosis dan derajat penyakit COVID-19. Pada penelitian yang dilakukan oleh
Huang (2020) dengan menganalisis karakteristik klinis dan laboratorium pada kelompok pasien yang
kritis. 18 Hasil meta-analisis menunjukkan bahwa tingginya kadar CRP berhubungan dengan buruknya
prognosis COVID-19 (18). Penelitian lainnya yang dilakukan oleh Hariyanto (2020) juga menjelaskan
bahwa peningkatan kadar CRP dapat memprediksi kasus yang berat dari penderita COVID-19 (19).
Derajat keparahan penyakit COVID-19 pada tahap awal sulit ditentukan apabila hanya bergantung pada
temuan klinis. Oleh karena itu penting dilakukan penelitian untuk mengetahui hubungan antara kadar
CRP dengan derajat penyakit COVID-19. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui hubungan
dari kadar CRP dengan derajat penyakit pasien COVID-19.

METODE

Jenis penelitian ini menggunakan desain penelitian deskriptif analitik dengan pendekatan cross-
sectional yaitu jenis penelitian dengan tujuan utama mengetahui hubungan kadar C-Reactive Protein
(CRP) dan derajat penyakit pasien COVID-19 melalui pengamatan dalam satu waktu. Penelitian
dilakukan di Rumah Sakit Umum Daerah Inche Abdul Moeis pada tanggal 31 Agustus 2021 hingga 6
September 2021. Populasi yang diambil dalam penelitian ini adalah semua pasien terkonfirmasi positif
COVID-19 di Rumah Sakit Umum Daerah Inche Abdul Moeis Kota Samarinda periode Januari 2021-
Maret 2021 yang tercatat pada rekam medis. Pengambilan sampel menggunakan teknik Total Sampling
yaitu seluruh populasi dijadikan sampel dan disesuaikan dengan kriteria inklusi dan eksklusi untuk
penelitian ini. Sampel yang berhasil diambil sebanyak 108 sampel yang diolah menggunakan software
pengelolah data SPSS (Statistical Product and Service solution) dan diteliti menggunakan analisis
univariat dan bivariat. Penyajian data kemudian didistribusikan secara deskriptif menggunakan narasi
dan grafik.
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Gambar 3. Distribusi Frekuensi Data Berdasarkan Riwayat Penyakit Penyerta Pasien COVID-19
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Gambar 4. Distribusi Frekuensi Data Berdasarkan Jenis Riwayat Penyakit
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Gambar 5. Distribusi Frekuensi Data Berdasarkan Derajat Penyakit Pasien COVID-19
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Gambar 6. Distribusi Frekuensi Data Berdasarkan Kadar C-Reactive Protein Pasien COVID-19
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Gambar 7. Hasil Analisis Uji Chi Square Hubungan Kadar CRP dengan Derajat Penyakit Pasien
COVID-19
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Gambar 8. Hasil Analisis Uji Chi Square Hubungan Kadar CRP dengan Riwayat Penyakit Penyerta
Pasien COVID-19
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Berdasarkan data rekam medik didapatkan bahwa apabila melihat dari rentang usia, sampel yang
didapatkan antara lain berada dalam rentang usia 18-25 tahun berjumlah 4 orang (3,7%), 26-40 tahun
berjumlah 20 orang (18,5%), 41-60 tahun berjumlah 55 orang (50,9%), dan sampel berusia >60 tahun
berjumlah 29 orang (26,9%). Berdasarkan jenis kelamin, sampel dengan jenis kelamin laki-laki
berjumlah 60 orang (55,6%), sementara sampel dengan jenis kelamin perempuan berjumlah 48 orang
(44,4%).

Pada penelitian ini terdapat 4 komorbid yang diderita oleh pasien antara lain diabetes mellitus,
hipertensi, gagal ginjal, dan penyakit jantung. Pasien yang memiliki riwayat diabetes mellitus berjumlah
28 orang (41,7%) dan hipertensi sebanyak 24 orang (25,9%). Selain itu, terdapat pula pasien penderita
gagal ginjal berjumlah 3 orang (3,7%), penderita penyakit jantung berjumlah 11 orang (11,1%). Secara
umum sampel pasien yang memiliki komorbid berjumlah 66 orang (61,1%) dan yang tidak memiliki
komorbid berjumlah 42 orang (38,9%).

Berdasarkan klasifikasi derajat penyakit, sampel yang dikategorikan sebagai kasus COVID-19
yang sedang berjumlah 75 orang (69,4%), sementara 33 sampel lainnya memiliki kasus COVID-19 yang
tergolong berat (30,6%). Hasil pemeriksaan CRP tiap sampel pada rekam medik menunjukkan bahwa
terdapat 3 orang (2,8%) yang ditemukan dalam pemeriksaan memiliki kadar CRP <10 mg/L, dan
kebanyakan sampel memiliki rentang kadar CRP 10,1 - 50 mg/L dengan jumlah sebanyak 49 orang
(45,4%), sementara kelompok sampel dengan kadar CRP 50,1 — 100 mg/L berjumlah 31 orang (38,7%),
dan kadar CRP > 100 mg/L berjumlah 25 orang (23,1%).

Pada penelitian ini didapatkan nilai rata-rata (mean) kadar CRP 63,4 mg/L. Hasil tabulasi silang
kelompok data variabel kadar CRP dan derajat penyakit COVID-19 menunjukkan bahwa dari 108
sampel yang diteliti terdapat 22 sampel dengan derajat penyakit yang sedang (46,8%) dan 25 sampel
dengan derajat penyakit yang berat (53,2%) memiliki kadar CRP > 63,4 mg/L, sementara 53 sampel
dengan derajat penyakit sedang (86,9%) dan 8 sampel dengan derajat penyakit yang berat (13,1%)
memiliki kadar CRP < 63,4 mg/L. Uji statistik menunjukkan nilai p value = 0,000.

Hasil tabulasi silang kelompok data variabel kadar CRP dan riwayat penyakit penyerta
(komorbid) menunjukkan bahwa dari 66 sampel dengan komorbid dan 42 sampel lainnya yang tidak
memiliki komorbid, terdapat 32 sampel yang memiliki komorbid (52,5%) dan 29 sampel tanpa komorbid
(47,5%) memiliki kadar CRP < 63,4 mg/L, sementara 34 sampel yang memiliki komorbid (72,3%) dan
13 sampel tanpa komorbid (27,7%) memiliki kadar CRP > 63,4 mg/L. Uji statistik menunjukkan nilai p
value = 0,057.

PEMBAHASAN

Coronavirus Disease-19 (COVID-19) adalah penyakit infeksi menular yang disebabkan oleh
virus severe acute respiratory syndrome-coronavirus-2 (SARS-CoV-2). Virus ini termasuk dalam

kelompok beta-coronavirus dan memiliki kemiripan secara genetik dengan virus SARS-CoV-1. Struktur
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dari virus ini berupa selubung atau envelope (E), glikoprotein spike (S), dan protein membran (M). Virus
menginfeksi sel host melalui ikatan glikoprotein spike dengan reseptor angiotensin-converting enzyme-
2 (ACE-2) (20,21).

Berdasarkan derajat penyakit atau kasus, COVID-19 dikelompokkan menjadi kasus asimtomatik,
ringan, sedang, berat, dan kritis. Kasus asimtomatik adalah kasus pasien yang tidak bergejala. Kasus
ringan adalah pasien bergejala ISPA tanda adanya tanda pneumonia atau hipoksia. Kasus sedang adalah
pasien dengan tanda klinis pneumonia (demam, batuk, sesak) dan SpO2 > 93 pada udara ruangan. Kasus
berat adalah Pasien dengan tanda klinis pneumonia disertai laju pernapasan < 30x/menit, distres
pernapasan, atau SpO2 < 93 pada udara ruangan. Kasus kritis adalah pasien yang mengalami komplikasi
COVID-19 (ARDS, sepsis, syok sepsis) (22).

Penelitian ini dilakukan di RSUD Inche Abdul Moeis menggunakan 108 kasus terkonfirmasi
COVID-19 periode Januari — Maret 2021 dari data rekam medik untuk dianalisis. Berdasarkan
karakteristik sampel yang telah digambarkan, Sebagian besar pasien yang terdiagnosa COVID-19
memiliki jenis kelamin laki-laki (55,6%) dan berumur 41-60 tahun (50,9%). Diabetes mellitus (25,9%)
adalah riwayat penyakit penyerta yang paling banyak ditemukan pada pasien COVID-19 pada penelitian
ini dan sebagian besar kasus juga dikategorikan sebagai kasus dengan derajat penyakit yang sedang
(69,4%).

Karakreristik sampel pada penelitian ini memiliki kesamaan dengan berbagai penelitian
sebelumnya. Pada penelitian yang dilakukan oleh Jean (2021) mengenai gambaran faktor risiko pada
pasien COVID-19 yang dirawat inap di rumah sakit, pasien COVID-19 yang dirawat sebagian besar
berusia > 65 tahun atau 45-64 tahun, jenis kelamin laki-laki, dan memiliki riwayat penyakit penyerta
seperti diabetes, obesitas, hipertensi, penyakit ginjal kronik, dan asma (23).

Seluruh data mengenai kadar CRP pada penelitian ini diketahui dari rekam medik pasien. Kadar
CRP yang diteliti merupakan hasil dari pemeriksaan laboratorium pertama yang dilakukan pada waktu
awal pasien dirawat inap. Sulit untuk mendapatkan data serial pada rekam medik mengenai kadar CRP
pasien yang dirawat inap sehingga pada penelitian ini tidak dapat ditentukan pola peningkatan atau
penurunan kadar CRP tiap pasien selama fase perjalanan penyakit.

Pada analisis bivariat, uji chi-square antara variabel kadar CRP dan derajat penyakit COVID-19
menunjukkan adanya hubungan yang bermakna antara kadar CRP dan derajat penyakit pasien COVID-
19. Hal ini membuktikan bahwa semakin tinggi kadar CRP pasien COVID-19 yang ditemukan, maka
semakin berat derajat penyakit yang kemungkinan diderita oleh pasien tersebut, sehingga terdapat
hubungan yang erat antara kadar CRP dengan derajat penyakit pasien COVID-19.

Hasil dari penelitian ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Ulandari (2020). Pada
penelitian tersebut dikumpulkan sampel pasien COVID-19 sebanyak 90 orang. Terdapat 17 sampel yang
terdiagnosa sebagai kasus COVID-19 yang sedang sedangkan 73 sampel lainnya termasuk sebagai kasus

berat dan didapatkan rata-rata kadar CRP 8,9 mg/L dari jumlah keseluruhan sampel. Kadar CRP > 8,9
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mg/L sangat mempengaruhi derajat penyakit pasien COVID-19 dengan nilai p value 0,000 (<0,005)
(24).

C-Reactive Protein (CRP) adalah jenis protein yang diproduksi oleh hepatosit sebagai respon
terhadap peningkatan kadar sitokin proinflamatorik, terutama sitokin interleukin-6 (IL- 6) (25).
Konsentrasi CRP dalam serum akan meningkat dengan cepat dalam waktu 6-8 jam, mencapai puncaknya
dalam 48 jam dan memiliki waktu paruh 19 jam. Konsentrasi CRP akan kembali normal apabila
peradangan telah berhenti atau pasien dalam proses pemulihan (26).

Pada beberapa kasus COVID-19 dapat terjadi suatu kondisi yang dinamakan badai sitokin. Badai
sitokin merupakan merupakan keadaan terjadinya produksi sitokin IL-6 dan sitokin inflamatorik lainnya
yang tidak terkendali akibat kerja sistem imun yang hiperaktif sehingga merangsang hepatosit untuk
memproduksi CRP dalam jumlah yang banyak dan pada akhirnya dapat merusak jaringan paru (16,17).
Kadar CRP kemudian akan meningkat sebagai respon apabila terjadi kerusakan jaringan, infeksi, dan
inflamasi pada jaringan paru maupun organ lainnya. 25 Oleh karena itu, pemeriksaan CRP dapat
digunakan sebagai acuan dalam memprediksi derajat penyakit pasien COVID-19.

Uji chi-square antara variabel kadar CRP dan riwayat penyakit penyerta menunjukkan bahwa
tidak terdapat hubungan yang bermakna antara kadar CRP dan riwayat penyakit penyerta dari pasien
COVID-19. Hasil penelitian ini tidak sejalan dengan penelitian Fachri (2022) yang menunjukkan bahwa
terdapat hubungan antara riwayat penyakit komorbid dan kadar CRP pada pasien COVID-19 (27).

C-reactive protein adalah jenis protein reaktan yang dikenal sebagai biomarker dari inflamasi
akut. Banyak studi yang mengemukakan bahwa konsentrasi CRP juga dapat dipengaruhi oleh proses
inflamasi yang kronik. Terdapat berbagai macam penyebab dari meningkatnya kadar CRP yang
mencakup kondisi penyakit akut dan kronik, infeksius maupun non-infeksius. Peningkatan konsentrasi
CRP yang signifikan sebagian besar lebih dihubungkan pada kejadian penyakit infeksius. Riwayat
penyakit penyerta pada pasien COVID-19 termasuk dalam penyakit non-infeksius, dan hanya
melibatkan proses inflamasi yang ringan sehingga tidak mempengaruhi kadar CRP pada penelitian ini
(28).

KESIMPULAN DAN SARAN
Berdasarkan hasil penelitian dapat diambil kesimpulan bahwa terdapat hubungan yang bermakna
antara kadar CRP dan derajat penyakit pasien COVID-19. Semakin tinggi kadar CRP menandakan
kemungkinan derajat penyakit COVID-19 yang semakin berat. Saran yang dapat diberikan untuk
penelitian lain mengenai hubungan kadar CRP dan derajat penyakit yaitu diharapkan menggunakan data

primer dalam penelitian agar hasil penelitian lebih akurat.
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