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Ringkasan: Latar belakang: Nilai rujukan darah rutin
yang berasal dari populasi rujukan alat dan reagen berbeda
dengan karakteristik populasi lokal, sehingga berpotensi
tidak sesuai untuk interpretasi hasil laboratorium di
Indonesia. Tujuan: Penelitian ini bertujuan menentukan
nilai rujukan darah rutin pada dewasa sehat di Kota
Yogyakarta. Metode: Penelitian analitik cross sectional
dilakukan pada 241 pendonor darah sehat (120 pria, 121
wanita, usia 17-70 tahun) di PMI Kota Yogyakarta. Sampel
darah dianalisis menggunakan Hematology Analyzer Sysmex
XP-100. Data diuji normalitas dan perbedaan gender, nilai
rujukan ditetapkan menggunakan persentil 2,5-97,5%.
Hasil: Nilai rujukan untuk pria dan wanita berturut-turut:
Hb (12,1-16,6; 11,5-15,3)g/dl, WBC (4,6-12,6; 5,3-
13,1)x10%sel/ul, RBC (4,15-6,66; 3,99-5,49)x10%sel/l,
HCT (38-49,2; 35-45,5)%, PLT (184-453; 232-
560)x10%sel/pl. Parameter MCV, MCH, MCHC, dan
MPV perbedaan  signifikan
berdasarkan gender. Simpulan: Nilai rujukan lokal
menunjukkan perbedaan dengan standar rujukan yang
umum digunakan laboratorium. Saran: Verifikasi nilai
rujukan  perlu dilakukan

tidak  menunjukkan

sebelum implementasi di
laboratorium untuk meningkatkan akurasi interpretasi

hasil pemeriksaan.

Abstrack: Background: Routine blood reference values derived
[from the reference population of tools and reagents differ from the
characteristics of the local population, making them potentially
inappropriate for the interpretation of laboratory results in Indonesia.
Objective: This study aims to determine the reference valne of
routine blood in healthy adults in Yogyakarta City. Methods: A
cross-sectional analytical study was conducted on 241 healthy blood
donors (120 men, 121 women, aged 17-70 years) at PMI
Yogyakarta City. Blood samples were analyzed using the Sysmex
XP-100 Hematology Analyzer. The data was tested for normality
and gender differences, the reference value was determined using the
2.5-97.5% percentile. Results: Reference values for men and
women respectively: Hb (12.1-16.6; 11.5-15.3)g/ dl, WBC (4.6-
12.6;  5.3-13.1)X10%ll/ul, RBC  (4.15-6.66;  3.99-
5.49)%10 %ell/ ul, HCT (38-49.2; 35-45.5)%, PLT (184-453;
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232-560)X10%cell/ pl. The MCV, MCH, MCHC, and V'erification of reference values should be done prior to
MPV parameters showed no significant differences by gender.  implementation in the laboratory to improve the accuracy of the
Conclusion: Local reference values show differences from the  interpretation of the test results.

commonly used reference standards of laboratories. Suggestion:

PENDAHULUAN

Pemeriksaan darah adalah serangkaian prosedur laboratorium yang bertujuan menganalisis
komponen dan sifat fisik maupun kimiawi darah untuk menilai kondisi kesehatan seseorang. Melalui
pengambilan sampel darah vena atau kapiler, pemeriksaan ini dapat mengukur jumlah sel darah
(eritrosit, leukosit, trombosit), kadar hemoglobin, hematokrit, indeks eritrosit (MCV, MCH, MCHC),
serta parameter biokimia seperti glukosa, lipid, elektrolit, dan enzim (Triyani & Arfa, 2023).

Pemeriksaan darah rutin merupakan pemeriksaan yang hampir selalu dilakukan dilaboratorium
medis. Pemeriksaan ini berfungsi untuk diagnosis, manajemen pengobatan, memonitoring penyakit
yang berhubungan dengan darah serta masalah kesehatan yang lainnya (Mengistu Sissay et al. 2021).
Hasil pemeriksaan laboratorium perlu diinterpretasikan dengan menggunakan nilai rujukan.

Nilai rujukan merupakan nilai yang dibentuk dari kelompok individu sehat untuk membantu
menginterpretasikan hasil pemeriksaan pasien. Nilai rujukan dipengaruhi oleh ras, usia, jenis kelamin,
paparan patogen, kebiasaan makan, faktor lingkungan wvariasi teknik laboratorium serta tenaga
laboratorium (Bimerew et al. 2018). Faktor tersebut yang membuat nilai rujukan tidak bisa digunakan
oleh laboratorium bahkan dinegara yang sama dengan populasi yang beragam.

Penggunaan nilai rujukan yang digunakan kebanyakan bersumber dari alat dan reagen yang
digunakan untuk pemeriksaan. Penggunaan tersebut tidak relevan karena sebagain besar peralatan
merupakan barang import sehingga nilai rujukan yang digunakan berasal dari populasi asal pabrikan
tersebut (Abdullah, Mahmood, and Rahman 2020; Ozarda 2020; Ozciiriimez and Haeckel 2018).
Produsen alat merekomendasikan untuk menetapkan nilai rujukan sendiri sehingga penggunaan lebih
optimal (Wongkrajang et al. 2018).

Penetapan nilai rujukan dapat dilakukan berbagai cara salah satunya adalah dengan pendekatan
subyektif atau verfikasi nilai rujukan (Abdullah et al. 2020). Nilai rujukan yang akan ditetapkan lebih
baik bersumber dari populasi negaranya atau wilayah disekitar negaranya karena hampir memiliki
kesamaan lingkungan dan prilaku. Namun masih sedikit jurnal yang berasal dari Asia Tenggara
khususnya Indonesia sehingga kesulitan dalam mengadopsi nilai rujukan.

Nilai rujukan yang direkomendasikan adalah menggunakan direct reference interval. Menurut IFCC
penggunaan “direct method’ merupakan standar emas dengan menetapkan minimal populasi minimal
120 orang. Metode ini menggunakan populasi yang berasal dari distribusi suatu kolompok rujukan yang
dengan nilai interval 95% yang sudah dianggap sebagai nilai rujukan suatu populasi (Ma et al. 2023).
Tujuan penelitan ini adalah untuk mengetahui gambaran nilai rujukan orang dewasa sehat di kota
Yogyakarta.
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METODE

Jenis Penelitian
Jenis penelitian yang digunakan adalah analitik dengan desain cross sectional.
Lokasi dan Waktu Penelitian

Penelitian ini berlokasi di Palang Merah Indonesia (PMI) Kota Yogyakarta yang berlangsung
bulan Juli -Agustus tahun 2022.

Populasi dan Sampel

Teknik pengambilan sampel ini menggunakan Teknik purposive sampel. Sampel yang
digunakankan sebanyak 241 (120 orang laki laki dan 121 orang Wanita). Subjek penelitian adalah orang
sehat yang memiliki rentang umur 17-70 tahun yang melakukan donor darah rutin di Palang Merah
Indonesia (PMI) Kota Yogyakarta. Kriteria sehat adalah diterimanya darah pasien untuk digunakan
sebagai pendonor. Pemeriksaan penyaring dilakukan berdasarkan ketentuan donor darah yaitu dengan
kuisoner yang menjelaskan Kesehatan, berat badan, tekanan darah, kadar hemoglobin, konsumsi obat,
gangguan perdarahan dan tidak mengkonsumsi narkoba dan minuman keras. Pemeriksaan penyaringan
penyakit mengikuti aturan donor : identifikasi 4 penyakit menular yaitu HIV, Sifilis, Hepatitis B dan C.

Pasien yang sesuai kriteria dilakukan pengambilan darah dengan tabung K,EDTA sebanyak 3
cc. Proses pengambilan darah dilakukan setelah proses donor darah selesai melalui selang kantung yang
langsung pada pembuluh darah vena kemudian diuji dengan Hematology Analyzer. Penelitian ini
menggunakan instrument hematology analyzer dengan pabrikan Sysmex XP-100. Spesifikasi untuk alat
ini menggunakan 3-part defferential. Parameter yang diujikan pada penelitian ini adalah white blood cell
(WBC), Red Blood Cell RBC), Haemoglobin HGB), Hematocrit (HCT) , Mean Corpuscular 1V olume (MCV),
Mean Corpuscular Haemoglobin, Mean Corpuscular Hemoglobin Consentratio MCHC), dan Platelet (PLT).

Pengolahan dan Analisis Data

Data yang sudah didapatkan dikeluarkan jika hasil data yang diperoleh terlalu tinggi dan terlalu
rendah. Data diolah mengikuti rekomendasi dari IFCC yaitu dilakukan uji perbandingan untuk melihat
perbedaaan antara jenis kelamin. Pembuatan nilai rujukan berdasarakan signifikansi perbedaan gender
dan nilai rujukan menggunakan menggunakan presentil 2,5-97,5%.

HASIL

Penelitian ini dilakukan pengujian terhadap alat yang digunakan menggunakan control komersial
yang berasal dari pabirakan alat dengan lot number 21690822. Pengujian control kulaitas dilakukan
dengan metode day 7o day (antar hari).

Tabel 1. Statistik QC Hematologi

Parameter Hb Leukosit Eritrosit Hematokrit Trombosit
Rata Rata 13.42 7.73 4.41 37.11 256.71
SD 0.130742 0.112536 0.047882 0.492856 8.722956
(A 0.97% 1.46% 1.09% 1.33% 3.40%
2.85% 11.4% 3.2% 2.7% 9.1%

Keterangan : SD = Standard Deviation, CV = Coc¢fissien Variation
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Pada penelitian ini total pasien yang ikut berpartisipasi sebanyak 251 orang pendonor aktif dan
yang memenubhi kriteria inklusi sebanyak 241 orang (120 laki laki dan 121 wanita).

Tabel 2. Karaktersitik Responden (n=241)

Jenis Kelamin

Karakteristik Umur Responden Pria Wanita
(n=120) (n=121)

Rata Rata 40.39 32.06

Standar Deviasi 14.26 12.59

Max 70.00 62.00

Min 17.00 17.00

Median 39.50 26.50

*Sumber: Data Primer 2022.

Pada populasi peneliti terdapat umur maksimal pria dapat umur 70 tahun. Alasan penggunaan
umur sebagai responden dikarenakan responden merupakan pendonor aktif (Ozarda 2020).

Tabel 3. Uji Perbandingan Berdasarkan Gender

Parameter (nI;r;;O) (\Zirll;tla; Satuan Uji Perbandingan Kesimpulan
Uji T independen Terdapat Perbedaan
Hb 12.1-16.6  11.5-15.3 g/dl (<0.001)
3 Uji T Indepeden Terdapat Perbedaan
WBC 4.6-12.6  5.3-13.1  x10’ sel/ul (<0.001)
6 Uji Mann Whitney Terdapat Perbedaan
RBC 4.15-6.66  3.99-549 x10°sel/pl (<0.001)
Uji T independen Terdapat Perbedaan
HCT 38-49.2 35-45.5 % (<0.001)
MCV 75.9_.92.39 a Uji Mann Whitney  Tidak ada Perbedaan
’ ’ (0,298)
Uji Mann Whitney  Tidak ada Perbedaan
MCH 243315 P& (0,639)
Uji Mann Whitney  Tidak ada Perbedaan
MCHC 31,4-35,3 g/dl 0,067)
MPV Uji Mann Whitney  Tidak ada Perbedaan
8,3-11,2 fl 0,077)
PLT 184-453  232-560  x10° sel/ul Uji Mann Whitney Terdapat Perbedaan

(<0.001)

Sumber: Data Primer 2022

Pada penelitian ini diketahui beberapa parameter data terdistribusi normal yaitu Hb, WBC dan
HCT yang dilanjutkan dengan uji T tidak berpasangan sedangkan sisanya tidak terdistribusi normal
dilakukan Uji Mann Whitney. Pengujian tersebut direkomendasikan oleh IFCC jika populasi lebih dari
120 (Henny et al. 2016).

Tabel 4. Perbandingan Nilai Rujukan dengan Alat

p . s Kelami Nilai Rujukan Selisih Sat
rameter ni min n
arameter  Jenis Kela Alat* Baru Terendah Tertinggi atua
Pria 13.2-17.3 12.1-16.6 1.1 0,7
’ |
Hb Wanita 11.7-15.5 11.5-15.3 0.2 0.2 g/d
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Pria 3.8-10.6 4.6-12.6 -0.8 -2

3
WBC Wanita 36-11  53-13.1 1,7 2.1 X107 sel/ul
Pria 44-59  415-6.66 0.25 076 .
RBC Wanita 38-52  3.99-549 0.1 0.29 x10%sel/pl
Pria 40 — 52 38-49.2 2 2.8
0
HCT Wanita 35_ 47 35-45.5 0 15 /o
MCV 80-100  75,9-92.39 41 7.61 fl
MCH 26-34  243-315 1.7 25 pe
MCHC 32-36  314-353 0.6 0.7 o/dl
Pria 184-453 34 13 ,
PLT Wanita 150 — 440 232.560 % 120 x 10° sel/pl

Sumber: Suryaatmadja, PDS Patklin

PEMBAHASAN

Nilai rujukan berfungsi untuk melakukan menentukan kondisi pasien sebenarnya dibandingkan
dengan populasi sehat. Nilai Rujukan yang saat ini digunakan pada peralatan hematology analyzer pada
penelitian ini merujuk pada penelitian dari Suryaatmaja yang dikeluarkan oleh PDS Patklin. Nilai
tersebut digunakan sebagai salah satu rujukan utama beberapa peralatan yang beredar di Indonesia
(Suryaatmadja 2004). Perbedaan bisa disebabkan karena pengaruh dari aspek pra analitis dan analitis.
Aspek pra analitis untuk dipengaruhi oleh populasi yang dijadikan referensi namun memiliki kesulitan
untuk menstandarisasi populasi referensi yang digunakan dilaboratorium. Pada aspek analitis alat
penguiji yang digunakan harus memiliki ketertelusuran. Selain itu variasi dari alat ukur yang digunakan
harus dapat dideskripsikan dan dikendalikan (Ceriotti, Hinzmann, and Panteghini 2009; Henny et al.
20106).

Pada pemeriksaan Hemoglobin, hematokrit dan RBC didapati terdapat perbedaan yang
signifikan antara jenis kelamin hal ini sesuai dengan penelitian dibeberapa populasi seperti China,
Amerika, Malaysia dan Afrika (Qiao et al. 2014; Samaneka et al. 2016; Wu et al. 2015). Peningkatan
RBC pada pria disebabkan karena pengaktifan hormon testosterone mendukung pengaktifan hormon
ertropoetin pada eritropeosis (Bachman et al. 2014). Pada hemoglobin pada Wanita lebih rendah
terjadi memasuki masa puberitas dimana terjadi penurunan kebutuhan metabolisme tubuh, penurunan
masa otot dan penurunan simpanan besi akibat menstruasi (Nah et al. 2018). Pada proses terbentuknya
hemoglobin dipengaruhi hormon estrogen dan androgen. Hormon estrogen berfungsi melebarkan dan
androgen berfungsi untuk menyempitkan mikrovaskuler ginjal. Pelebaran dan Penyempitan pada
pembuluh darah dengan diameter di bawah 300 um masing-masing akan meningkatkan dan
menurunkan hematokrit dalam darah di arteriol, kapiler dan venula, yang mengubah pengiriman
oksigen per unit massa sel darah merah, dan menyediakan mekanisme untuk memvariasikan massa sel
darah merah tanpa perubahan kompensasi pada eritropoiesis.(Murphy 2014)

Indeks ertrosit seperti MCV, MCH dan MCHC tidak memiliki perbedaan yang cukup signifikan
berdasarkan jenis kelamin. Penelitian ini sesuai dengan beberpa penelitian studi populasi lainnya. MCV
merupakan ukuran/diameter eritrosit yang dicatat dalam femtoliter, MCHC mencerminkan gambaran
pewarnaan ertrosit sedangkan MCH nilainya parelel dengan MCHC merupakan masa hemoglobin
dalam satuan piknogram (pg). (Keohane, Walenga, and Otto 2016) Ketiga parameter tersebut selaras
dengan dengan penelitian yang digunakan pada nilai rujukan alat namun terdapat perbedaan signifikan
pada nilai MCV (Suryaatmadja 2004).
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Pada parameter WBC atau Leukosit terdapat perbedaan leukosit berdasarkan gender. Penelitian
ini selaras dengan penelitian pada alat yang sama namun memiliki seri yang berbeda serta penelitian
pada populasi malaysia (Pekelharing et al. 2010; Roshan et al. 2009) dan memiliki kesamaan dengan
nilai rujukan dari individu dewasa dalam wilayah Asia Tenggara (Wongkrajang et al. 2018).

Pada trombosit diketahui memiliki perbedaan yang cukup signifikan berdasarkan jenis kelamin.
Perbedaan ini berbeda pada nilai rujukan yang sering digunakan yang tidak membedakan berdasarkan
gender yaitu berkisar 150 - 400 x 10’ sel/ul Darah (Giles 2008; Suryaatmadja 2004). Namun pada
beberapa peneltian adanya menunjukan perbedaan cukup signifikan antara pria dan wanita. (Esa et al.
2018; Tekkesin, Bekoz, and Tukenmez 2014; Wongkrajang et al. 2018) Perbedaan trombosit antara
pria dan wanita kemungkinan disebabkan karena pengaruh hormonal. Proses megakariyosit menjadi
trombosit dipengaruhi oleh hormon progesteron. (Santimone et al. 2011) Selain itu terjadinya
menstruasi pada wanita yang menyebabkan tubuh melakukan mekanisme kompensasi sehingga terjadi
perubahan jumlah trombosit pada Wanita.(Butkiewicz et al. 2006). Pada aktifiatas fisik dan stress
oksidatif juga dapat mempengaruhi perubahan signifikan terhadap nilai trombosit (Barale et al. 2023).

KESIMPULAN DAN SARAN

Nilai rujukan darah rutin spesifik untuk populasi dewasa sehat di Kota Yogyakarta yang
menunjukkan perbedaan bermakna dengan nilai rujukan standar yang umum digunakan di
laboratorium Indonesia. Temuan utama menunjukkan bahwa parameter Hb, WBC, RBC, HCT, dan
PLT memiliki perbedaan signifikan berdasarkan gender, sementara indeks eritrosit (MCV, MCH,
MCHC) dan MPV tidak menunjukkan perbedaan gender yang bermakna. Nilai Rujukan pada darah
rutin terdapat perbedaan dengan nilai rujukan yang umumnya digunakan dilaboratorium sehingga
diperlukan verifikasi nilai rujukan ketika akan didigunakan pada laboratorium.

REKOMENDASI

Standarisasi kriteria sehat dapat diperluas dengan parameter biokimia tambahan untuk
meminimalkan bias seleksi. Serta ukuran sampel dapat ditingkatkan untuk meningkatkan
representativitas dan presisi interval kepercayaan dan analisis subgrup berdasarkan kelompok usia
dapat menambah nilai klinis penelitian, mengingat beberapa parameter hematologi dipengaruhi proses
penuaan.
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