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Abstract Coronavirus is an infectious human disease caused by Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-
2 (SARS-CoV-2). D-dimer affects the mortality rate of COVID-19 patients due to an impaired immune system and
an excessive inflammatory process that leads to tissue damage, leading to death conditions. The increase in
COVID-19 severity correlates with an elevation in D-dimer levels. Elevated D-dimer levels have become an
important marker in monitoring the condition of severe COVID-19 patients, as they are associated with worse
outcomes and increased mortality in severe COVID-19 cases. To determine the relationship between D-dimer
levels and mortality in severe COVID-19 patients. This research used a descriptive and analytical study with a
cross-sectional design to determine the correlation between D-dimer levels and mortality in severe/critical
COVID-19 patients. Data were obtained from secondary sources of medical records of confirmed severe/critical
COVID-19 patients at Dr. Pirngadi Regional General Hospital. There is a correlation between D-Dimer levels
and mortality in confirmed severe COVID-19 patients with moderate severity. A significant association exists
between elevated D-Dimer levels and mortality in confirmed COVID-19 patients with moderate severity. This
study also indicated that there are more male COVID-19 patients compared to females. Older individuals (elderly)
in this study, aged over 45 years, are more likely to be infected with COVID-19 compared to those under 45 years

of age.
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Abstrak. corona virus adalah penyakit infeksi pada manusia yang disebabkan oleh Severe Acute Respiratory
Syndrome Corona-Virus-2 (SARS-CoV-2). D-dimer mempengaruhi mortalitas pasien COVID-19 hal ini terjadi
karena ketidak seimbangan system imun lalu terjadi proses inflamasi yang berlebihan dan terjadinya badai sitokin
yang mengakibatkan kerusakan jaringan yang luas sehingga jatuh pada kondisi kematian. Angka kematian
COVID-19 derajat berat semakin meningkat akibat dari peningkatan D-dimer. Maka D-dimer dapat menjadi acuan
pemeriksaan dalam melihat kondisi COVID-19 derajat berat agar dapat melihat outcome pada pasien COVID-19
derajat berat serta dapat menurunkan angka mortalitas COVID-19 derajat berat. Untuk mengetahui hubungan nilai
D-dimer terhadap mortalitas pasien COVID-19 derajat berat. Jenis penelitian ini adalah penelitian deskriptif
analitik dengan desain cross-sectional untuk mengetahui hubungan nilai d-dimer dengan mortalitas pada pasien
COVID-19 derajat berat/kritis. Data diambil dengan menggunakan data sekunder dari rekam medis pasien yang
terkonfirmasi COVID-19 derajat berat/kritis di RSUD. Dr.pirngadi medan. Terdapat hubungan antara Nilai D-
Dimer dengan Mortalitas pasien terkonfirmasi COVID-19 dengan tingkat keeratan sedang . Terdapat hubungan
antara nilai D-Dimer dengan mortalitas pasien terkonfirmasi COVID-19 dengan tingkat keeratan sedang. Pada
penelitian ini hal itu terbukti dari lebih banyaknya jumlah pasien COVID-19 dengan jenis kelamin laki-laki
dibandingkan perempuan. Seseorang yang berusia lanjut (lansia) dalam penelitian ini yaitu lebih dari 45 tahun
berpotensi terinfeksi COVID-19 lebih besar dibandingkan seseorang dengan usia dibawah 45 tahun.

Kata kunci: COVID-19, derajat berat, gangguan koagulasi, mortalitas, nilai D-dimer
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PENDAHULUAN

Pada tahun 2019 akhir dunia digemparkan dengan adanya wabah baru yakni berupa
penyakit pneumonia yang tidak diketahui pasti penyebab dan sumber penularannya. Wabah ini
bermula dari wuhan, provinsi Hubei yang kemudian menyebar dengan cepat ke berbagai
provinsi dicina, bahkan juga menyebar di berbagai negara didunia dalam kurun waktu yang
sangat singkat yakni kurang dari satu bulan. Awalnya hanya terdapat 5 pasien yang terdiagnosa
covid-19. Sejak di akhir desember hingga awal januari 2020 kasus ini terus meningkat pesat.
World Health Organization (WHO) mengumumkan nama penyakit ini Virus Corona Dsease
(covid-19) yang disebabkan oleh Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2 (SARS-
CoV-2).1:234

Dari World Health Organization melaporkan, terdapat lebih dari 600 ribu kasus dan 33
ribu lebih kematian diseluruh dunia dari tanggal 12 maret 2020 hingga tanggal 29 maret 2020.
Pada tanggal 30 agustus 2020 amerika memiliki kasus terbanyak yaitu lebih daru 13 jt kasus.
Sementara diindonesia terdapat 1.528 kasus dengan posistif covid-19 dan 136 kasus kematian,
sedangkan di Kota Medan terdapat 15.286 kasus yang sembuh dari covid-19, dan 585 kasus
yang meninggal, serta 613 kasus yang sembuh.>®

D-dimer merupakan molekul yang ditemukan didarah yang terbentuk dari hasil
degredasi fibrin pada fibrinolysis. Peningkatan nilai D-dimer pada serum darah
mengidentifikasi terjadi suatu proses koagulasi intravascular dan menggambarkan keadaan
hiperinflamasi dan prokoagulan. Pada pasien COVID-19 dengan derajat berat didapati
peningkatan nilai D-dimer tertinggi yaitu mecapai 7.851 ng/mL. Pemeriksaan D-dimer dapat
dilakukan dengan beberapa cara yaitu ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) yang
merupakan metode rujukan, penggumpalan (aglutinasi lateks), mengukur kekeruhan kekebalan
(imunoturbidimetri) dan imunofiltrasi. ”*8

Nilai D-dimer yang meningkat secara signifikan mempengaruhi mortalitas pasien
COVID-19 dengan derajat berat. Akan tetapi pada pasien COVID-19 dengan derajat berat yang
diberikan antikoagulan terbukti memiliki prognosis yang baik. Tingkat mortalitas pada pasien
COVID-19 dengan derajat berat yang diberikan antikoagulan lebih rendah dibandingkan
dengan pasien COVID-19 derajat berat yang tidak diberikan antikoagulan.’

Selain peningkatan nilai D-dimer pada pasien COVID-19 derajat berat juga ditemukan
tanda klinis berupa pneumonia (demam, batuk, sesak nafas cepat, frekuensi nafas >300x/menit,
distress pernapasan berat, serta adanya SpO2 <93% pada udara ruangan. Pasien dengan
COVID-19 derajat berat dengan acuterespiratory distress syndrome (ARDS), sepsis dan syok

sepsis membutuhkan alat penuunjang untuk bertahan seperti ventilasi mekanik atau terapi

221 | Detector: Jurnal Inovasi Riset Ilmu Kesehatan - Vol. 1 No. 4 November 2023



e-ISSN : 2963-2005 dan p-ISSN : 2964-6081, Hal 220-229

vasopressor.’Berdasarkan survey pendahuluan yang dilakukan peneliti di RSUD Dr.pirngadi
Kota Medan jumlah data penderita COVID-19 secara keseluruhan pada periode januari-
desember 2020 sebanyak 589 penderita, sedangkan pada periode januari-desember 2021
sebanyak 1218 penderita. Jika di khususkan COVID-19 derajat berat didapati jumlah
keseluruhan pasien COVID-19 derajat berat adalah pada periode 2020 berjumlah 101 penderita
sedangkan periode 2021 berjumlah 120 penderita. (Rekam Medik RSUD Dr.pirngadi medan).

Berdasarkan uraian diatas, dapat disimpulkan penulis mencoba untuk meneliti masalah
mengenai seberapa besar hubungan nilai D-dimer terhadap mortalitas pada pasien COVID-19

derajat berat/kritis di RSUD Dr.pirngadi kota medan.

METHOD

Jenis penelitian ini adalah penelitian deskriptif analitik dengan desain cross-sectional
untuk mengetahui hubungan nilai d-dimer dengan mortalitas pada pasien COVID-19 derajat
berat. Data diambil dengan menggunakan data sekunder dari rekam medis. Populasi dari
penelitian ini yaitu Pasien terkonfirmasi COVID-19 yang dirawat inap dengan derajat berat di
RSUD. Dr. pirngadi medan periode 2020-2021 serta sesuai kreteria inklusi.
HASIL

Table 1. Hasil Distribusi Frekuensi Variabel
Tabel Variabel n %

Derajat Berat 70 100
Normal/Meningkat Normal 11 15.7
Meningkat 59 84.3

Mortalitas Exit 43 614
Stabil 27 38.6
Total 70 100.0

Berdasarkan tabel diatas diperoleh informasi bahwa semua responden memiliki derajat
berat yaitu sebanyak 70 responden dengan presentase 100. Sedangkan pada normal/tidak
normal diperoleh informasi bahwa responden dengan kriteria normal sebanyak 11 responden
(15.7%), dan responden dengan kriteria tidak normal sebanyak 59 responden (84.3%). Pada
mortalitas diperoleh informasi bahwa 43 responden memiliki kriteria exit dengan presentase
61.4% dan 27 responden memiliki kriteria stabil dengan presentase 38.6%. Selain
menggunakan distribusi frekuensi, statistika deskriptif juga bisa menggunakan nilai mean,
minimum, maksimum dan standar deviasi.

Berikut merupakan hasil dari statistika deskriptif
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Descriptive Statistics

N Minimum |Maximum | Mean | Std. Deviation
Nilai d-|70 270 10000 2778. 12797.243
dimer 20
Valid N |70
(listwis
e)

Berdasarkan tabel diatas diperoleh informasi bahwa nilai minimum sebesar 270, dan

nilai maksimum sebesar 10000. Selain itu nilai mean sebesar 2778.20 dengan standar deviasi

sebesar 2797.243, nilai standar deviasi lebih besar daripada mean artinya data pada d-dimer

beragam.

Table 2. uji korelasi

Koefisien Korelasi | Keputusan
0.00-0.199 Sangat Rendah
0.20-0.399 Rendah
0.40-0.599 Sedang
0.60-0.799 Kuat

0.80-1 Sangat Kuat

Selain itu, pada korelasi juga terdapat nilai koefisen korelasi. Koefisien korelasi adalah

pengukuran statistik kovarian atau asosiasi antara dua variabel yang besarnya berkisar antara

-1 s/d +1. Jika koefisien korelasi positif, maka kedua variabel memiliki hubungan searah,

namun jika bernilai negatif maka kedua variabel memiliki hubungan terbalik. Berikut

merupakan nilai dari koefisien korelasi.

Table S. uji hipotesis

Hubungan Sig. | Koefisien
Korelasi

Nilai D-Dimer | 0.000 | -0.522

dengan

Mortalitas

Berdasarkan tabel diatas, diperoleh informasi bahwa pada hubungan Nilai D-Dimer

dengan Mortalitas diperoleh nilai signifikansi sebesar 0.000 nilai tersebut < 0.05 maka Hg

ditolak dan H; diterima, yang artinya terdapat hubungan antara Nilai D-Dimer dengan

Mortalitas. Pada angka koefisien korelasi sebesar 0.522, artinya tingkat keeratan hubungan

(korelasi) antara variabel Nilai D-Dimer dengan Mortalitas adalah sebesar 0.522 atau masuk
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dalam kriteria sedang. Nilai korelasi negative, artinya semakin tinggi nilai d-dmier maka

mortalitas akan semakin tinggi.

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini, data yang digunakan berasal dari 70 responden pasien terkonfirmasi
COVID-19 derajat berat/kritis di RSUD. Dr. Pirngadi Medan. Jenis kelamin laki-laki memiliki
jumlah responden lebih banyak dibandingkan responden perempuan yaitu sebanyak 44
responden atau 62,9% dari total sampel yang terkonfirmasi COVID-19. Hal ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Wati dkk, 2021 yang menyatakan laki-laki memiliki peluang
lebih besar untuk terkontaminasi COVID-19.

Pada laki-laki, enzim angiotensin converting enzyme 2 (ACE2) lebih besar dibandingkan
pada perempuan.Pada laki-laki, ekspresi ACE2 lebih predominant yang diduga menjadi
penyebab prevalensi terinfeksi COVID-19 yang lebih tinggi dibandingkan perempuan.
Kontribusi dari faktor lainnya seperti riwayat merokok dan tingkat keparahan dari komorbid
juga dapat menjadi salah satu penyebab besarnya risiko terinfeksi COVID-19 pada laki-
laki.!011

Perempuan merupakan dimorfisme seksual yaitu pembawa alel X heterozigot sehingga
infeksi COVID-19 dan sejumlah gejala klinis lain dapat dinetralisir.'> Kemudian penyebab lain
perempuan memiliki risiko lebih rendah mengalami koagulopati adalah karena adanya
perbedaan mekanisme perlindungan intrinsik terhadap tromboemboli. Perempuan memiliki
efek perlindungan terhadap pembentukan plak aterosklerotik karena terjadinya pensinyalan
reseptor trombosit, komposisi membran, respons terhadap nutrisi (terutama asam lemak tak
jenuh ganda dan flavonoid), agregasi, jumlah trombosit, serta pelepasan tromboksan A2,
prostasiklin, dan serotonin. Hal ini lah yang menyebabkan penurunan risiko koagulopati terkait
COVID-19 pada perempuan. '

Selain hubungan dengan jenis kelamin, usia seseorang juga dapat menjadi faktor
penyebab terinfeksinya COVID-19 lebih tinggi. Mayoritas responden yang terkontaminasi
COVID-19 pada penelitian ini berusia lebih dari 45 tahun. Jumlah responden tersebut adalah
sebanyak 55 responden (78,6%) atau 3 kali lebih besar dibandingkan responden dengan usia
18-45 tahun.

Faktor umur seseorang yang lebih tua dikatakan berisiko lebih besar dibandingkan umur

seseorang yang lebih muda. Hal ini disebabkan karena pada lansia lebih banyak menderita
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penyakit-penyakit komorbid seperti hipertensi. Ketika pasien terkonfirmasi COVID-19 juga
memiliki penyakit komorbid, maka hal tersebut akan memperparah infeksi COVID-19 dan bisa
berakibat fatal yang berujung pada kematian pasien.'*

Seperti diketahui bahwa adanya penyakit komorbid menjadi salah satu faktor risiko
terpapar COVID-19. Mitra (2021) menyatakan bahwa penyakit komorbid mempengaruhi
tingkat keparahan dengan adanya koagulopati dan angka kematian pada penderita COVID-
19.'5 Hasil penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa pada pasien COVID-19, penyakit
komorbid terbanyak yakni hipertensi, diabetes mellitus, dan cerebrovascular disease.'® Dengan
penyakit komorbid tersebut, meningkatnya aktivitas plasmin dapat meningkatkan virulensi dan
infektivitas virus SARS-CoV-2. Proses koagulasi akan memburuk ketika aktivitas plasmin
memecah protein lonjakan. Penyakit komorbid seperti hipertensi dan diabetes mellitus
memiliki korelasi yang sangat kuat dengan koagulopati.'’

Angka mortalitas

Mortalitas dalam bentuk persentase dapat dilihat berdasarkan wilayah dimulai dari yang
terkecil yaitu Kalimantan Utara (0,85%), Nusa Tenggara Timur (1,03%), Kepulauan Bangka
Belitung (1,20%), Kalimantan Barat (1,21%), Maluku (1,22%), Sumatera utara (4,07)
sedangkan persentase mortalitas akibat COVID19 secara nasional yaitu 3,38 %.29 Seiring
semakin meningkat angka mortalitas COVID19 hingga mencapai 2.809.991 jiwa di dunia, ada
5 negara dengan urutan kasus kematian terbanyak yaitu Amerika (563.206 jiwa), Brasil
(314.268 jiwa) dan per tanggal 20 mei 2020 prevalensi mortalitas dengan komorbid 83%,
Meksiko (201.623), India (162,147).!%1°
Hubungan D-dimer dengan Mortalitas Pasien COVID-19

D-Dimer mempengaruhi mortalitas pasien COVID-19 dan memiliki keeratan tingkat
sedang berdasarkan hasil analisis dalam penelitian ini. Penelitian sebelumnya juga
menunjukkan bahwa terjadinya peningkatan D-Dimer pada pasien COVID-19 dapat mengukur
tingkat keparahan penyakit. Pada penelitian ini juga didapatkan bahwa mayoritas pasien
memiliki tingkat COVID-19 derajat berat dengan mortalitas terbanyak berada pada kategori
exit. Menurut Ardiani dkk (2023) untuk memprediksi mortalitas pasien COVID-19 derajat
berat, kadar D-Dimer >2.130.00 ng/mL memiliki sensitivitas 88,2% dan spesifitas 71,3%, serta
kadar D-Dimer > 1000.00 ng/mL merupakan batas risiko kematian. didapati dari data satuan
COVID-19 menyatakan bahwa Case Fatality Rate (CFR) diindonesia adalah 2,7%. Angka
kematian tertinggi terjadi pada kelompok usia >60 tahun. Studi kohort retrospektif di

Jakarta menyatakan bahwa 92,7% pasien yang meninggal memiliki komorbiditas.
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Komorbiditas yang paling sering ditemui pada pasien COVID-19 di Indonesia adalah
hipertensi, diabetes melitus, dan penyakit jantung. Studi lainnya yang melibatkan 4265 pasien
diindonesia menyatakan bahwa faktor yang berhubungan dengan mortalitas pasien COVID-
19, di antaranya usia lanjut, riwayat hipertensi, penyakit jantung, penyakit ginjal kronik atau
penyakit hati, diagnosis klinis pneumonia, gejala multipel (>3), dan jarak yang singkat antara
onset gejala dengan admisi ke rumah sakit. 20,*!

Selain itu, terjadinya peningkatan parameter inflamasi serta hiperkoagulasi juga
merupakan manifestasi klinis lain. Jika tidak ditangani dengan baik, kedua kondisi tersebut
akan mengakibatkan terjadinya badai sitokin pada penderita COVID-19. Hal tersebut akan
mengakibatkan terjadinya Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS) dan komplikasi yang
lain bahkan sepsi.?> Maka dari itu, nilai D-Dimer dapat digunakan sebagai salah satu parameter
pengukuran untuk memperkirakan tingkat keparahan infeksi COVID-19.2

Pada pasien COVID-19, ketika nilai D-Dimer pada protombin mengalami peningkatan
maka hal tersebut dapat memperbesar risiko kematian, akan tetapi hal ini dapat ditanggulangi
dengan penggunaan terapi antikoagulan.’* Beberapa penelitian menyatakan bahwa ada
beberapa perawatan yang dapat dilakukan untuk menurunkan angka kematian pasien COVID-
19, salah satunya dengan penggunaan heparin. Hasil penelitian oleh Russo, dkk (2020)
menyebutkan bahwa penggunaan Fondaparinux lebih efektif dan lebih aman dibandingkan
dengan Enoxaparin.?

Pada pasien terkonfirmasi COVID-19, pemberian antikoagulan bermanfaat untuk
memperbaiki prognosis sehingga dapat menurunkan angka mortalitas.?

Meta-analisis menunjukkan bahwa peningkatan kadar D-dimer dapat menjadi penanda
prognosis yang buruk pada pasien dengan coronavirus disease (COVID-19). Selama pandemi,
stratifikasi risiko dalam triase diperlukan, dan D-dimer dapat menjadi salah satu indikator
potensial dalam kasus pasien berisiko tinggi. Namun, hanya adanya D-dimer tinggi bukan

alasan yang cukup untuk memulai pemberian antikoagulan terapeutik.

KESIMPULAN
Berdasarkan analisis yang telah dilakukan pada penelitian ini, kesimpulan yang dapat
ditarik yakni:
a. Peluang laki-laki menjadi pasien terkonfirmasi COVID-19 lebih besar dibandingkan
perempuan. Pada penelitian ini hal itu terbukti dari lebih banyaknya jumlah pasien COVID-

19 dengan jenis kelamin laki-laki dibandingkan perempuan.
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b.  Seseorang yang berusia lanjut (lansia) dalam penelitian ini yaitu lebih dari 45 tahun
berpotensi terinfeksi COVID-19 lebih besar dibandingkan seseorang dengan usia
dibawah 45 tahun.

c.  Terdapat hubungan antara nilai D-Dimer dengan mortalitas pasien terkonfirmasi
COVID-19 dengan tingkat keeratan sedang. Yang artinya memiliki hubungan keeratan
mortalitas dengan nilai D-dimer.

SARAN

Saran yang penulis dapat berikan yakni perlunya ada penelitian lebih lanjut berupa
variabel atau parameter pengukuran lain yang diduga mempengaruhi nilai D-Dimer terhadap
mortalitas COVID-19. Berdasarkan penelitian ini, variabel terduga lain yang dapat di analisis

lebih lanjut yakni dosis pemberian antikoagulan dan penyakit komorbid pasien.
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