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Abstrak

Latar Belakang:. Penyakit Coronavirus 2019 merupakan penyakit sistem pernapasan yang baru saja muncul
dan menjadi pandemi. Indonesia mengalami peningkatan jumlah kasus yang cukup drastis. Derajat keparahan
yang dialami oleh pasien COVID-19 dapat dipengaruhi oleh berbagai hal seperti usia, penyakit komorbid,
defisiensi vitamin D, dan obesitas. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan jumlah komorbid dan
derajat keparahan terhadap kematian pada pasien COVID-19. Metode: Penelitian deskriptif analitik dengan
rancangan cross sectional. Total sampel 1240 pasien COVID-19 RSPI Sulianti Saroso Tahun 2020 2021. Hasil:
Komorbid terbanyak adalah hipertensi dan diabetes melitus, derajat keparahan kategori sedang dan outcome
hidup. Hasil analisis ada hubungan antara jumlah komorbid dengan status kematian (OR=1,585). Ada hubungan
diabetes melitus dengan status kematian pasien pada pasien COVID-19 (OR=1,927). Ada hubungan antara
derajat keparahan dengan status kematian pada pasien COVID-19 (OR=12,699). Kesimpulan: Derajat
keparahan, jumlah komorbid dan komorbid diabetes mellitus berhubungan merupakan faktor risiko kematian
pada pasien COVID-19.

Kata Kunci: COVID-19, Komorbid, Derajat Keparahan

Abstract

Background: Coronavirus disease 2019 is a respiratory system disease that has just emerged and become a
pandemic. Indonesia has experienced several rapid escalation cases. The disease’s severity experienced by
COVID-19 patients can be influenced by various things such as age, comorbid diseases, vitamin D deficiency,
and obesity. This study aimed to determine the relationship between the number of comorbidities and the disease
severity to death in COVID-19 patients. Methods: The study was analytical descriptive research with cross
sectional design. We collected 1240 COVID-19 case in the Sulianti Saroso Infectious Disease Hospital in 2020-
2021. Results: Most comorbidities we found were hypertension and diabetes mellitus. Most of the cases were
in moderate severity and life outcome. We found a relationship between the number of comorbidities and death
status (OR=1.585), between diabetes mellitus and patient mortality status in COVID-19 patients (OR=1.927),
and also between severity and mortality status in COVID-19 patients (OR=12,699). Conclusion: The disease
severity, number of comorbidities and comorbid diabetes are risk factors for death in COVID-19 patients.
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Pendahuluan

Corona Virus Disease (COVID-19)
yang disebabkan oleh Severe Acute
Respiratory Coronavirus

(SARS-Cov)-2 telah menjadi masalah

Syndrome

kesehatan masyarakat global karena
jumlah kematian yang terus meningkat.?
Sebanyak 1.894.025 kasus terkonfirmasi
COVID-19 hingga 10 Juni 2021,
diantaranya meninggal dengan jumlah
kematian 52.566. Hampir sepertiga dari
infeksi COVID-19 berada pada kelompok
usia 31-45 tahun (29,3%). Namun yang
tertinggi angka kematian terjadi pada usia
lanjut dan didominasi oleh laki-laki.?
Tercatat pula 25 kasus kematian dengan
COVID-19 di Wuhan, memiliki karakter
klinis yang menunjukkan bahwa usia dan
komorbid merupakan faktor risiko
terpenting yang menyebabkan kematian.
Hingga 30 Desember 2021 kasus
kematian di Indonesia berjumlah 144.088
kasus dengan total kasus 4.262.540
kasus terkonfirmasi.®*

Penyakit yang mendasari, yang
paling umum adalah hipertensi, diikuti
oleh diabetes, penyakit jantung, penyakit
ginjal, infark serebral, PPOK, tumor ganas
dan pankreatitis akut.® Berdasarkan hal
tersebut, pertimbangan klinis yang paling
mengkhawatirkan yaitu komorbid pasien.
Pada pasien dengan jumlah komorbid

yang lebih banyak berkorelasi dengan

hasil klinis yang lebih buruk. Beberapa
komorbid yang menjadi risiko keparahan
pasien COVID-19 dapat berdampak
kematian.®

Manifestasi klinis COVID-19 yang
ditemukan sangat beragam, begitu juga
dengan faktor komorbid yang
menyertainya. Hasil penelitian Haidi
karam, dkk komorbiditas yang paling
sering dilaporkan adalah hipertensi
(29,2%) dan diabetes melitus (23,7%).
Selain itu berdasarkan derajat
keparahannya terlihat sebagian besar
kasus dengan derajat keparahan sedang
(51,5%), ringan (25,4%) dan parah atau
kritis  (23%).” Penelitian Henry dkk
memperlihatkan bahwa adanya satu atau
lebih  komorbid, terutama hipertensi,
diabetes, atau penyakit ginjal kronis yang
sudah ada sebelumnya sangat
meningkatkan risiko kematian di Jakarta,
masing-masing sebesar 51%, 54%, dan
160%, dibandingkan dengan mereka
yang tidak memiliki komorbid tersebut.®
Penelitian lain  menyebutkan bahwa
komorbid meningkatkan risiko kematian
pasien COVID-19 secara signifikan.®

Mengenai tingkat keparahan COVID-
19, sebuah penelitian di Mesir melaporkan
bahwa mayoritas pasien memiliki derajat
keparahan sedang dan sebanyak 25,6%
pasien memiliki komorbid. Perubahan

dalam proporsi keparahan penyakit dapat
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dikaitkan waktu saat pasien ke rumah
sakit, kriteria pasien dan distribusi
geografis. Rawat inap pasien yang
terlambat meningkatkan kemungkinan
mengalami kritis saat masuk, sementara
evaluasi medis dini  mengurangi
keparahan.” Hasil penelitian di Tiongkok
melaporkan

keparahan penyakit, 111 kasus (87,40%)

berdasarkan derajat

diklasifikasikan sebagai kelompok ringan
dan 16 kasus (12,60%) dikategorikan
sebagai kelompok parah.’® Sebagian
besar faktor risiko komorbid ini terkait
dalam  berbagai derajat, dengan
perkembangan sindrom gangguan
pernapasan akut sekunder yang bisa saja
berujung pada kematian.!! Berdasarkan
hal tersebut diatas, maka peneliti tertarik
untuk meneliti analisis hubungan jumlah
komorbid dengan derajat keparahan
terhadap kematian pada pasien COVID-

19.

Metode

Penelitian ini merupakan deskriptif
analitik dengan desain cross sectional.
Sampel penelitian adalah pasien COVID-
19 yang dirawat di RSPI Prof Dr. Sulianti
Saroso dengan kriteria inklusi yaitu
seluruh pasien terkonfirmasi COVID-19
yang dirawat di RSPl Prof. Dr. Sulianti
Saroso Tahun 2020-2021 dan pasien

dengan usia dewasa (> 17 Tahun),

memiliki komorbid, tidak dirujuk ke RS lain
selama dirawat di RS. Sampel sebanyak
1240 pasien dengan teknik pengambilan
sampel purposive sampling. Data
sekunder bersumber dari data rekam
medik dan data surveilans epidemiologi.
Analisa data secara univariat dan bivariat
dengan uji Chi Square. Penelitian ini telah
mendapat ethical clearance dari komite
etik RSPI Prof Dr Sulianti Saroso dengan
nomor izin etik 33/XXXVI11.10/X/2021.

Hasil

Total pasien COVID-19 periode Maret
Tahun 2020- Desember Tahun 2021
adalah 2652. sebanyak 1240 pasien
COVID-19 yang memenubhi kriteria inklusi,
dalam penelitian ini sebagian besar usia
46-55 tahun vyaitu 600 (48,4%) dan
berjenis kelamin laki-laki yaitu 657 (53%).

Tabel 1. Karakteristik Demografi Pasien

COVID-19

Karakteristik Pasien, n (%)
Usia

= 26 -35Tahun 47 (3,8)

= 36 -45Tahun 330 (26,6)

= 46 -55Tahun 600 (48,4)

= 56 -65Tahun 263 (21,2)
Jenis Kelamin

= Laki - laki 657 (53)

= Perempuan 583 (47)

Hasil analisis dari 1240 pasien
COVID-19 sebagian besar hanya memiliki

1 komorbid dengan komorbid terbanyak
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adalah hipertensi. Derajat keparahan
kategori sedang dan luaran hidup.
Keparahan dikategorikan menjadi 2 yaitu
severe (berat-kritis) dan non severe

(ringan-sedang) (Tabel 2).

Tabel 2. Komorbid, Derajat Keparahan dan
Status Kematian Pasien COVID-19

Variabel Pasien, n(%)
Jumlah Komorbid
- 1 786 (63,4)
- >1 454 (36,6)
Jenis Komorbid
= Hipertensi 699 (56,4)
= Diabetes Mellitus 470 (37,9)
= Stroke 16 (1,6)
= Jantung 117 (9,4)
= ARDS 31(2,5)
= Komorbid (Asma, TB, 409 (33)
HIV, Cancer)
Derajat Keparahan
= Ringan 18 (1,5)
= Sedang 894 (72,1)
= Berat 195 (15,7)
= Kiritis 133 (10,7)
Status Kematian
= Tidak 985 (79,4)
= Ya 255 (20,6)

Hasil uji chi square diketahui bahwa
ada hubungan diabetes melitus dengan
status kematian pasien pada pasien
COVID-19 dengan nilai Odds Ratio (OR)
diperoleh nilai 1,927 artinya pada pasien
COVID-19 dengan komorbid diabetes

melitus memiliki resiko kematian lebih

besar 1,9 kali dibandingkan dengan
pasien COVID-19 yang memiliki komorbid
lainnya. Ada hubungan antara jumlah
komorbid dengan status kematian pasien
pada pasien COVID-19 dengan nilai Odds
Ratio (OR) diperoleh nilai 1,585 artinya
pada pasien COVID-19 dengan jumlah
komorbid >1 jenis memiliki risiko kematian
lebih besar 1,6 kali dibandingkan dengan
pasien COVID-19 yang memiliki jumlah
komorbid 1 jenis. Ada hubungan antara
derajat keparahan dengan status
kematian pada pasien COVID-19 dengan
nilai Odds Ratio (OR) 12,699 yang artinya
pasien COVID-19 yang memiliki derajat
keparahan kategori severe memiliki risiko
kematian lebih besar 12,7 Kkali
dibandingkan dengan pasien COVID-19
yang memiliki derajat keparahan kategori

non severe (Tabel 3).
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Tabel 3. Hubungan Antara Jumlah Komorbid Dan Keparahan Dengan Status Kematian Pasien

COVID-19
Variabel Hidup (n=955) Mati (n=140) Total (n=1240) P Value OR (95% ClI)
Hipertensi
. Tidak 444 (44,6%) 107 (42%) 551 (44%) 0,496 1,113
- Ya 552 (55,4%) 148 (58%) 700 (56%) (0,842-
1,470)
Diabetes Melitus
. Tidak 654 (65,7%) 127 (49,8%) 781 (62,4%) 0,000 1,927
- Ya 342 (34,3%) 128 (50,2%) 470 (37,6%) (1,459-
2,545)
Stroke
. Tidak 982 (98,6%) 253 (99,2%)  1235(98,7%) 0,754 0,554
- Ya 14 (1,4%) 2 (0,8%) 16 (1,3%) (0,125-
2,455)
Jantung
. Tidak 904 (90,8%) 229 (89,8%) 1133 (90,6%) 0,728 1,116
- Ya 92 (9,2%) 26 (10,2%) 118 (9,4%) (0,705-
1,765)
ARDS
- Tidak 986 (99%) 234 (91,8%) 1220 (97,5%) 1,000 0,849
- VYa 10 (1%) 21 (8,2%) 31 (2,5%) (0,112-
19,043)
Komorbid Lainnya
. Tidak 638 (64,1%) 195 (76,5%) 833 (66,6%) 1,000 0,549
- Ya 358 (35,9%) 60 (23,5%) 418 (33,4%) %’fgg
Jumlah Komorbid
-1 656 (65,9%) 140 (54,9%) 796 (63,6%) 0,001 1,585
. >1 340 (34,1%) 115 (45,1%) 455 (36,4%) (21'01;’59)'
Keparahan
- Non Severe 834 (91,4%) 78 (8,6%) 912 (73,8%) 0,000 12,699
- Severe 151 (46%) 177 (54%) 328 (26,2%) (9,242-
17,448)
Pembahasan pria memiliki mobilitas yang lebih tinggi

Pasien COVID-19 didominasi laki-
laki. Sejalan dengan hasil penelitian
Rozaliani A dkk didapatkan jumlah pria
2169 (53.5 %) yang terinfeksi COVID-19.

Hal ini mungkin disebabkan karena pada

dibandingkan dengan wanita sehingga
lebih banyak ke luar rumah dan bertemu
dengan banyak orang sehingga risiko
untuk terinfeksi COVID-19 lebih tinggi
dibandingkan dengan wanita. Selain itu,

faktor risiko lainnya pada pria adalah
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mempunyai kebiasaan merokok, yang
sudah pasti pada saat merokok akan
melepas masker dan hal ini dapat
menyebabkan risiko untuk tertular dan
terinfeksi COVID-19 dibandingkan pada
mereka yang tidak merokok.*?

Kelompok usia yang terpapar COVID-
19 pada penelitian ini terbanyak adalah
pada kelompok usia 46-65 tahun.
Penelitian Vermonte et all didapatkan
hasil proporsi terbesar pasien COVID-19
di Indonesia berada pada rentang usia 50-
59 tahun yang secara keseluruhan adalah
sebesar dari total kasus positif COVID-19.
Hal ini menunjukkan bahwa kelompok
usia pada rentang 46 -65 tahun
merupakan risiko tinggi terinfeksi COVID-
19. Usia lanjut menjadi usia yang rentan
terinfeksi COVID-19 karena pada usia
lanjut diduga imunitas menurun, dan
umumnya pada usia lanjut juga ditemukan
penyakit penyerta sehingga risiko
terinfeksi COVID-19 semakin besar.?

Pasien dengan komorbiditas
dihubungkan dengan outcome penyakit
yang lebih berat ketika terinfeksi SARS-
CoV-2 dibandingkan dengan subjek yang
tidak memiliki komorbiditas.*® Oleh karena
itu, pasien dengan komorbiditas harus
lebih berhati-hati agar terhindar dari
infeksi SARS-CoV-2 karena prognosis
yang buruk hingga dapat menyebabkan

kematian.* Dalam penelitian ini jumlah

komorbid >1 jenis memiliki risiko kematian
lebih besar 1,6 kali dibandingkan dengan
pasien COVID-19 yang memiliki jumlah
komorbid 1 jenis. Hasil ini sejalan dengan
penelitan  Surendra et all yang
menyatakan bahwa jumlah komorbid >1
berhubungan dengan mortalitas pada
pasien COVID-19 di Jakarta, Indonesia.®

Komorbiditas yang berkontribusi
terhadap penurunan cadangan fungsional
tubuh, sehingga mengurangi kapasitas
dan kemampuan untuk melawan
infeksi.’>1” Komorbiditas tertentu terkait
dengan ekspresi reseptor ACE-2 yang
kuat dan pelepasan proprotein convertase
yang lebih tinggi yang meningkatkan
masuknya virus ke dalam sel inang.
Penyakit penyerta menyebabkan pasien
COVID-19 secara substansial terkait
dengan morbiditas dan mortalitas yang
signifikan. Penyakit penyerta yang paling
umum ditemukan pada kasus COVID-19
adalah hipertensi, diabetes melitus dan
penyakit kardiovaskular, di mana ketiga
penyakit tersebut dikaitkan dengan angka
kematian yang tinggi pada COVID-19.151¢

Usia pasien berpengaruh pada
perkembangan penyakit ditambah kondisi
medis yang mendasari seperti hipertensi
dan diabetes juga dapat menyebabkan
penyakit menjadi lebih parah. Usia lanjut
dan penyakit penyerta juga dilaporkan

menjadi faktor risiko kematian.**8 Pasien
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dengan penyakit penyerta dan kondisi
kritis parah stadium beresiko kematian.*®

Diantara semua komorbiditas,
hipertensi dinyatakan sebagai penyakit
yang paling banyak diikuti diabetes.
Sejalan dengan studi yang dilakukan
Haryati et all dan studi Rozaliyani et all
yang menyebutkan bahwa komorbid
terbanyak  adalah

diabetes.(12,19) Secara analitik komorbid

hipertensi  dan

yang berhubungan signifikan dengan
kematian pada pasien COVID-19 adalah
diabetes. Pasien COVID-19 dengan
diabetes memiliki resiko kematian 1.9 kali
lipat dibandingkan dengan pasien tanpa
diabetes.

Study  Woolcott &
menyebutkan bahwa pada pasien rawat

Bancayan

inap dengan COVID-19, tingkat kejadian
kematian pada mereka dengan dan tanpa
diabetes, masing-masing, 2.553 dan
1.735 kasus per 100.000 orang-hari.?®
Risiko absolut kematian terkait dengan
diabetes meningkat 14%. Mekanisme
peningkatan kematian pada pasien
COVID-19 dengan diabetes dapat
dijelaskan oleh kondisi inflamasi kronis.
Pasien dengan COVID-19 dengan
diabetes memiliki penanda inflamasi yang
secara signifikan lebih tinggi seperti reaksi
C-protein aktif (CRP), interleukin 6 (IL- 6)
dibandingkan dengan pasien tanpa

diabetes.?*

Hasil penelitian ini  menunjukkan
bahwa sebagian besar dengan tingkat
keparahan non severe (ringan-sedang)
sebanyak 912 (73,8%). Penelitian Bozkurt
et al., dalam penelitiannya di Mehmet Akif
Inan Research and Training Hospital
menunjukkan bahwa dari 103 pasien
COVID-19 yang dirawat Periode Maret-
Juni 2020 sebagian besar derajat
keparahan non savere (ringan-sedang)
yaitu 70 (67,96%).2? Studi Vashegani et
all., di Masih Daneshvari Hospital Tehran,
Iran menyebutkan bahwa dari 508 pasien
COVID-19 periode 1 April — 31 Juni 2021
sebagian besar 217 (42,72%) dengan
derajat keparahan sedang.?®

Manifestasi  klinis dan derajat
keparahan penyakit COVID-19 sangat
bervariasi, sekitar 80% kasus bergejala
ringan-sedang dan sekitar 5% atau lebih
pasien dengan derajat berat-kritis
memerlukan perawatan di Intensive Care
Unit (ICU) dengan tingkat mortalitas
antara 1-2%.?* Pada kasus COVID-19
derajat berat, seringkali disertai suatu
sindrom yang dikenal sebagai badai
sitokin atau istilah lain Cytokine Release
Syndrome (CRS).?® Sindrom ini utamanya
dimediasi oleh interleukin-6 (IL-6) yang
berperan dalam meningkatkan morbiditas
dan mortalitas pasien COVID-19.%6
COVID-19

diperkirakan terkait dengan tingkat

Outcome pasien
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keparahan pasien pada saat masuk
rumah sakit yaitu sedang-berat. Untuk
kelompok hipertensi, tingkat keparahan
sedang dan berat berbanding lurus
dengan persentase kematian pada
kelompok ini. Penelitian sebelumnya
menemukan bahwa lebih dari 50% pasien
COVID-19 mengalami sepsis.?’ Infeksi
virus adalah satu-satunya alasan untuk
sepsis. Sepsis adalah komplikasi umum
yang langsung disebabkan oleh infeksi
SARS-CoV-2. Oleh karena itu, sepsis
diperkirakan akan dialami oleh pasien
COVID-19 yang sakit kritis ini. Namun,
masih diperlukan penelitian lebih lanjut
mengenai patogenesis sepsis pada
COVID-19.28 Pada pasien kategori severe
umumnya menggunakan  ventilator
karena adanya koinfeksi pada saluran
nafas. Hal ini secara independent
berhubungan positif dengan peningkatan
risiko kematian. Tingkat kematian
dilaporkan pada pasien COVID-19 yang
menggunakan ventilasi mekanik mulai
dari 9,4 hingga 97%.%°

Dalam penelitian ini sampel yang
digunakan cukup banyak dengan data
yang lengkap namun memiliki
keterbatasan karena tidak mengecualikan
COVID-19 vyang

sebelumnya telah menjalani perawatan di

beberapa  kasus

fasilitas kesehatan lain, sehingga ada

kemungkinan pengobatan pasien yang

dapat mempengaruhi hasil pemeriksaan
awal saat pasien dirawat inap di RSPI

Prof. Dr. Sulianti Saroso.

Kesimpulan

Jumlah komorbid, diabetes melitus
dan tingkat keparahan merupakan faktor
risiko kematian pada pasien COVID-19
yang di rawat di RSPI Prof. Dr. Sulianti

Saroso.

Saran

Masih diperlukan penelitian lebih
lanjut terkait korelasi antara komorbid,
tingkat keparahan terhadap faktor risiko
COVID-19

mempertimbangkan karakteristik  klinis

kematian dengan

dan parameter laboratorium.
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