[bookmark: _GoBack]ANALISIS HASIL PEMERIKSAAN C-REACTIVE PROTEIN  DAN PROCALCITONIN PADA PENDERITA LEUKEMIA

[bookmark: Kalma,_Yaumil_Fachni_Tandjungbulu,_Nurdi]Analysis of C-Reactive Protein and Procalcitonin Examination Results in Patients with Leukemia

Herman1, Hasnawati1, Yaumil Fachni Tandjungbulu1, Sri Anjeli Limbong1
          
1Jurusan Teknologi Laboratorium Medis, Poltekkes Kemenkes Makassar, Indonesia          

Koresponden: evhyyaumil@poltekkes-mks.ac.id/082191772070

ABSTRACT
Leukemia is a type of progressive cancer of the blood-forming tissues characterized by the presence of blast cells and immature cells in the peripheral blood so that patients often experience acute and chronic inflammation. Inflammation diagnostics in leukemia patients require sensitive and specific biomarkers. C-reactive protein (CRP) and Procalcitonin (PCT) are biomarkers of inflammation. The correlation between these two biomarkers and leukemia patients is still rarely done. This study aims to determine the results of CRP and PCT examinations in leukemia patients. Using correlational research with a factor analysis design based on an explanatory research desing approach with a total sample of 44 who met the research inclusion criteria. Sample collection and examination were carried out at RSUP. Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar. The results of the study were obtained from a total of 44 samples of leukemia patients. This study was conducted from May to June 2024. The results obtained from a total of 44 samples of leukemia patients showed an increase in CRP and PCT levels (100%). The correlation test shows that leukemia patients have a significant correlation with CRP results (Sig 0.000 < 0.05) and there is a significant correlation in leukemia patients with PCT examination results (Sig 0.000 < 0.05) there is a significant correlation between CRP and PCT examinations (Sig 0.703 < 0.05) So it can be concluded, an increase in CRP and PCT levels is found in leukemia patients. Patients with leukemia have a significant correlation with CRP and PCT levels. These results indicate that CRP and PCT are more sensitive biomarkers to assess the level of inflammation in leukemia patients.
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ABSTRAK
Leukemia merupakan jenis kanker progresif pada jaringan pembentuk darah yang di tandai dengan adanya sel blast dan sel imatur dalam darah tepi sehingga penderita sering mengalami inflamasi akut maupun kronik. Diagnostik inflamasi pada penderita leukemia memerlukan biomarker yang sensitif dan spesifik. C-reactive protein (CRP) dan Procalcitonin (PCT) merupakan biomarker penanda inflamasi. Kolerasi antara kedua biomarker ini dengan penderita leukemia masih jarang dilakukan. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia. Menggunakan penelitian korelasional dengan desain analisis factor berdasarkan pendekatan explanatory research desing dengan jumlah sampel 44 yang memenuhi kriteria inklusi penelitian. Pengumpulan dan pemeriksaan sampel dilakukan di RSUP. Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar. Hasil penelitian didapatkan dari total 44 sampel penderita leukemia. Penelitian ini dilakukan pada bulan Mei sampai juni 2024. Hasil penelitian diperoleh dari total 44 sampel penderita leukemia menunjukan peningkatan kadar CRP dan PCT (100%). Uji kolerasi menunjukan bahwa penderita leukemia memiliki kolerasi yang bermakna terhadap hasil CRP (Sig 0,000 < 0,05) dan terdapat kolerasi yang bermakna pada penderita leukemia dengan hasil pemeriksaan PCT (Sig 0,000 < 0,05) terdapat korelasi yang bermakna antara pemeriksaan CRP dan PCT (Sig 0,703 < 0,05) Sehingga dapat disimpulkan, peningkatan kadar CRP dan PCT ditemukan pada penderita leukemia. Penderita leukemia memiliki korelasi yang singnifikan dengan kadar CRP dan PCT. Hasil ini menunjukan bahwa CRP dan PCT merupakan biomarker yang lebih sensitif untuk menilai tingkat inflamasi pada penderita leukemia.
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PENDAHULUAN
[bookmark: METODE]Leukemia merupakan jenis kanker progresif pada jaringan pembentuk darah yang di tandai dengan adanya sel blast dalam darah tepi. Sel blast adalah sel leukosit yang abnormal, yang belum matang namun sudah dikeluarkan dari sumsum tulang belakang ke peredaran darah (Siegel.L, 2021). 
     World Health Organization (WHO) pada tahun 2019, melaporkan terdapat 11.314 kematian yang diakibatkan oleh leukemia, yang merupakan kanker dengan kasus kematian tertinggi nomor lima. Angka kejadian leukemia tertinggi terjadi di Asia dengan persentase 48,7% sebanyak 561.322 kasus. Setiap tahunnya di Indonesia kasus kanker semakin meningkat pada tahun 2018 terdapat 1,4% kasus dan pada tahun 2019 meningkat menjadi 1,8% (WHO: dalam Putri et al., 2023).
      Daerah Provinsi Sulawesi Selatan selama tiga tahun menunjukkan bahwa prevalensi leukemia cenderung meningkat. Pada tahun 2015 terdapat 60 kasus, meningkat pada tahun 2016 menjadi 63 kasus, dan pada tahun 2017 meningkat menjadi 67 kasus (Elisafiti, 2018).
     Berbagai penyebab utama leukemia yaitu dengan mutasi genetik dan lingkungan. Genetik dapat dikatakan sebagai warisan atau sesuatu yang diturunkan dari orang tua Selama proses pembelahan, sel-sel leukemia dapat terbentuk akibat adanya kesalahan dalam porses replikasi. Sedangkan faktor lingkungan yaitu adanya paparan radiasi, kemoterapi, infeksi virus dan bakteri. Terdapat 4 jenis leukemia yang dikenal yaitu Chronic Lymphoblastic Leukemia (CLL), Chronic Myeloblastic Leukemia (CML), Acute Myeloblastic Leukemia (AML), Acute Lymphoblastic Leukemia (ALL). Berdasarkan tingkat keparahannya keempat jenis leukemia ini dapat dikelompokkan menjadi 2 kelompok yaitu leukemia akut dan leukemia kronis (Najar et al., 2022).
[bookmark: _Hlk170211316]Penderita Leukemia sering mengalami komplikasi, gejalanya tidak spesifik dan dapat berupa demam, kelelahan, penurunan berat badan, nyeri tulang, memar, atau pendarahan. Diagnosis pasti seringkali memerlukan biopsi sumsum tulang, yang hasilnya membantu ahli hematologi dan dokter transplantasi sel induk mengenai pemilihan pilihan pengobatan mulai dari kemoterapi hingga transplantasi sel induk alogenik (Chennamadhavuni et al., 2023).
 Penanda diagnostik inflamasi yang sering digunakan secara luas adalah  C-reactive protein (CRP) dan Procalcitonin (PCT), tetapi pada penelitian sebelumnya masih diperdebatkan apakah PCT lebih baik dibanding dengan CRP, ataukah CRP yang lebih baik untuk mendeteksi infeksi dibanding dengan PCT pada pasien demam  (Boysen et al., 2013). 
Procalcitonin dan C-Reactive Protein serum memiliki sensitivitas dan spesifisitas yang baik untuk memprediksi infeksi bakteri pada anak atau orang dewasa yang mengalami demam tanpa ditemukan fokus infeksi. Beberapa pemeriksaan penunjang sederhana dapat digunakan sebagai penyaring apakah demam itu disebabkan oleh bakteri atau bukan. Beberapa pemeriksaan penunjang yang bisa diperoleh dengan waktu relatif cepat antara lain CRP, PCT, ANC (absolute neutrophil count), total leukosit (Inten et al., 2016).
 	C-Reactive Protein adalah protein fase akut yang disintesis di hati (oleh sel hepatosit) akibat adanya proses peradangan atau infeksi. Protein tersebut akan meningkat secara signifikan jika terjadi kerusakan jaringan, infeksi bakteri dan virus. CRP meningkat selama infeksi sebagai respons terhadap mediator monositik seperti IL-1 dan IL-6 dan memiliki tingkat peluruhan yang stabil. Diperkirakan bahwa sebagian besar interaksi antara CRP dan respon imun terhadap patogen melibatkan pengikatan CRP ke PCh dan aktivasi jalur komplemen klasik. Setelah terjadi peradangan, pembentukan CRP akan meningkat dalam 4 sampai 6 jam, jumlahnya bahkan berlipat dua dalam 8 jam setelah peradangan. Konsentrasi puncak akan tercapai dalam 36 jam sampai 50 jam setelah inflamasi. CRP juga dapat dideteksi pada pasien yang telah melakukan transfusi darah, tindakan operasi dan luka bakar. Pemantauan rutin kadar CRP sering digunakan sebagai sarana untuk menilai aktivitas penyakit dan penuntun terapi (Sproston & Ashworth, 2018)
    	 Procalcitonin merupakan salah satu indikator biokimia paling penting yang berkorelasi erat dengan keparahan reaksi inflamasi host terhadap infeksi mikroba. Respon tubuh terhadap infeksi bakteri akan memicu pelepasan berbagai sitokin proinflamasi (IL1-β dan TNF-α) oleh lipopolisakardia (LPS). Sitokin itu kemudian meningkatkan produksi PCT. Berbeda dengan bakteri, virus akan memicu sekresi IFN-γ yang akan memberikan umpan balik negatif terhadap produksi PCT. Pada keadaan bebas infeksi, transkripsi gen CALC-1 pada jaringan non-neuroendokrin akan mengalami supresi, kecuali pada sel C tiroid. Hormon PCT yang dihasilkan akan mengalami proses pemotongan hingga menjadi kalsitonin. Kalsitonin yang terbentuk akan disimpan di dalam granula sekretorik dan disekresi untuk meregulasi konsentrasi kalsium (Koncoro & Suta, 2015).
Pada penelitian yang dilakukan oleh Shilpakar et al.,(2019) mengenai peran Prikalsitonin (PCT) dan Protein C-reaktif (CRP) sebagai penanda deman neutropenia pada penderita Acute Myeloblastic Leukemia dan Acute Lymphoblastic Leukemia, CRP dan PCT suatu biomarker penanda infeksi yang sangat baik untuk pasien dengan keganasan hematologi. Penelitian yang dilakukan oleh Inten et al., (2016), kadar Procalcitonin berhubungan dengan demam neutropenia pada LLA dan hubungannya meningkat apabila bersamaan dengan CRP.
     	Pengukuran biomarker penanda infeksi sudah banyak dilakukan pada penelitian sebelumnya. Namum secara spesifik untuk melihat karakteristik biomarker penanda infeksi pada penderita leukemia masih sangat terbatas, berdasarkan uraian tersebut maka peneliti berkeinginan untuk melakukan penelitian Analisis pemeriksaan C-reactive protein dan Procalcitonin pada Penderita Leukemia di RSUP. Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar.

METODE
Desain, Tempat, dan Waktu Penelitian
[bookmark: _Hlk175431386]Desain penelitian ini merupakan merupakan penelitian korelasional dengan desain analisis faktor berdasarkan pendekatan explanatory research design .Tempat pengumpulan dan pemeriksaan sampel penelitian dilaksanakan di Laboratorium RSUP. DR Wahidin Sudirohusodo Makassar pada tanggal 20 Mei-21 Juni 2024.

Populasi, Sampel, dan Teknik Pengambilan Sampel Penelitian
[bookmark: Alat_dan_Bahan][bookmark: Langkah-Langkah_Penelitian]Populasi dalam penelitian ini adalah penderita leukemia yang menjalani rawat inap dan rawat jalan di RSUP Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar. Teknik pengambilan sampel yang digunakan dalam penelitian adalah purposive sampling. Jumlah sampel yang diperoleh dalam penelitian ini sebanyak 44 sampel yang memenuhi kriteria penelitian. Kriteria inklusi dalam penelitian ini yaitu Penderita Leukemia (dibuktikan berdasarkan diagnosa dokter dan rekam medis pemeriksaan) yang bersedia ikut serta dalam penelitian dengan memberikan persetujuan secara tertulis (informed consent) dan Penderita Leukemia yang melakukan pemeriksaan CRP dan PCT. Sedangkan kriteria ekslusi dalam penelitian ini yaitu Data responden tidak lengkap (karakteristik subjek penelitian : Jenis kelamin, umur), volume sampel serum tidak mencukupi untuk digunakan dalam pemeriksaan, sampel yang tidak dapat digunakan dalam pemeriksaan (hemolisis, lipemik, dan ikterus), pasien tidak bersedia dilakukan pengambilan darah berulang apabila volume sampel tidak cukup.

Langkah-Langkah Penelitian
1. Pra Analitik
Menjelaskan kepada pasien tentang tujuan dan tindakan yang akan dilakukan. Menyiapkan alat dan bahan dan menggunakan alat pelindung diri sebelum melakukan tindakan. Melakukan pengambilan sampel darah vena. Berikan label identitas pasien dengan menuliskan nama dan No. RM pasien. Diamkan sampel darah yang telah diperoleh kemudian masukkan sampel kedalam sentifuge dengan waktu putaran selama 15 menit dengan kecepatan 3500 rpm.
1. Analitik
Menyiapkan alat dan bahan di atas meja kerja, memipet  serum kedalam cup sampel sebanyak 250 µl, mengorder data dan jenis pemeriksaan pasien dapat dilakukan dengan cara : Pilih Orders – Patient Order, pilih Single Patient, tuliskan no carrier dan posisi sampel kontrol serta SID Pasien, pilih Sampling Priority Routine atau STAT, pilih assay yang akan dikerjakan (Klik CRP dan PCT), pilih F3-Add Order. Apabila pemeriksaan sudah selesai, hasil akan keluar secara otomatis dan terkoneksi ke LIS.
1. Pasca Analitik
Pembacaan Hasil
Hasil pemeriksaan CRP dan PCT pasien  dapat dilihat pada layar stored result.
Pencatatan Hasil
Hasil pemeriksaan yang diperoleh kemudian di kumpulkan dan diolah.
Nilai Rujukan
CRP	: < 5 mg/L (normal)
PCT 	: < 0.05 ng/mL (normal)
(Laboratorium Patologi Klinik RSUP DR
Wahidin Sudirohusodo Makassar, 2024).

[bookmark: Pengolahan_dan_Analisis_Data]Pengolahan dan Analisis Data
Data yang didapat dari hasil penelitian akan dianalisa secara analitik, semua data hasil penelitian yang dikumpulkan dimasukkan ke dalam master tabel penelitian. Master tabel dibuat mengunakan aplikasi microsoft excel, dibuat kategori dari setiap variabel yang diukur yaitu jenis kelamin, klasifikasi umur, hasil pemeriksaan CRP dan PCT. Setelah itu dilakukan uji normalitas data menggunakan saphiro wilk (data <50). Data selanjutnya dianalisis menggunakan aplikasi IBM Statistical Product and Service Solutions (SPSS). Jika sebaran data berdistribusi normal, maka teknik analisis yang digunakan adalah parametrik yaitu korelasi pearson. Namun jika sebaran data tidak berdistribusi normal maka digunakan statistik non parametik korelasi rank spearmen.

[bookmark: HASIL]HASIL
[bookmark: PEMBAHASAN]Tabel 4.1 Karakteristik Sampel Penelitian berdasarkan Jenis Kelamin, Umur dan Jenis Leukemia di RSUP.Dr.Wahidin Sudirohusodo Makassar Tahun 2024. menunjukkan bahwa 44 sampel penelitian, jumlah penderita laki-laki sebanyak 23 orang (52%) dan penderita Perempuan sebanyak 21 orang (48%). Berdasarkan Karakteristik umur penderita, penderita dengan rentang umur 4-9 tahun sebanyak 15 orang (34,1%), umur 10-15 tahun sebanyak 14 orang (31,8%), umur 16-20 tahun sebanyak 3 orang (6,8%), umur 21-25 tahun sebanyak 1 orang (2,3%), umur 26-30 tahun sebanyak 4 orang (9,1%), umur 31-35 tahun sebanyak 5 orang (11,4%), umur 36-40 tahun 0 penderita dan umur 41-45 tahun sebanyak 2 orang (4,5%). Karakteristik jenis leukemia, penderita CML sebanyak 5 orang (11,4%), penderita leukemia AML sebanyak 6 orang (13,6%), leukemia CLL sebanyak 2 orang (4,5%) dan penderita leukemia ALL sebanyak 31 orang (70,5%). 
Tabel 4.2 menunjukan hasil pemeriksaan CRP dan PCT berdasarkan nilai rujukan. Hasil pemeriksaan CRP penderita leukemia menurun sebanyak 0 (0,0%), normal sebanyak 0 orang (0.0%), yang normal sebanyak 4 orang (9,1%) dan yang memiliki kadar CRP diatas nilai rujukan sebanyak 40 orang ( 90,9%). Hasil pemeriksaan PCT berdasarkan nilai rujukan, untuk hasil pemeriksaan PCT yang normal sebanyak 0 orang (0%) dan yang memiliki kadar CRP diatas nilai rujukan sebanyak 44 orang (100%).
Tabel 4.3 menunjukkan hubungan antara hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia. Hasil pemeriksaan CRP dan PCT dari total 44 orang penderita leukemia, tidak ada penderita (0%) yang memiliki kadar CRP dan PCT pada rentang dibawah nilai normal (rendah), tidak ada penderita (0%) yang memiliki kadar CRP yang normal dan PCT yang normal, terdapat 4 orang penderita (9%) yang memiliki kadar CRP normal dan PCT yang berada diatas nilai rujukan (tinggi), tidak ada penderita (0%) yang memiliki kadar CRP diatas nilai rujukan (tinggi) dan PCT yang normal dan terdapat total 40 penderita (91%) memiliki kadar CRP dan PCT yang keduanya berada diatas nilai rujukan (tinggi). Hasil analisis bivariat menggunakan Uji korelasi Rank Spearman diperoleh nilai Sig (0,000) lebih kecil dari 0,05 (alpha 5%) menyebabkan Hipotesis nol (Ho) ditolak dan Hipotesis alternatif (Ha) diterima, sehingga disimpulkan bahwa pada penderita leukemia, kadar CRP memiliki korelasi yang signifikan atau bermakna dengan kadar PCT. Nilai koefisien korelasi sebesar (0,703), menunjukkan korelasi positif; Dimana peningkatan kadar CRP akan sejalan dengan peningkatan kadar PCT. Nilai koefisien korelasi (0,703), menunjukkan kekuatan hubungan berada dalam rentang 0,51 – 0,75 (hubungan kuat), sehingga disimpulkan hubungan antara hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia memiliki hubungan yang kuat.

PEMBAHASAN
Leukemia merupakan jenis kanker progresif pada jaringan pembentuk darah yang di tandai dengan adanya sel blast dalam darah tepi. Sel blast adalah sel leukosit yang abnormal, yang belum matang namun sudah dikeluarkan dari sumsum tulang belakang ke peredaran darah. Pada biopsi sumsum tulang pada penderita leukemia akut terdapat banyak sel blast (nucleoli (+)), sedangkan pada leukemia kronik terdapa sel granulosit imatur dengan berbagai tahapan maturase. sel tersebut dapat mengakibatkan leukositosis, anemia, trombositopenia pada leukemia kronik terdapat trombosit normal atau trombositopenia pada kasus CML terjadi trombositopenia pada fasse blast crisis. 
Penderita Leukemia sering mengalami komplikasi, gejalanya tidak spesifik dan dapat berupa demam, kelelahan, penurunan berat badan, nyeri tulang, memar, atau pendarahan. Diagnosis pasti seringkali memerlukan biopsi sumsum tulang, yang hasilnya membantu ahli hematologi dan dokter transplantasi sel induk mengenai pemilihan pilihan pengobatan mulai dari kemoterapi hingga transplantasi sel induk alogenik. (Chennamadhavuni et al., 2023).
C-reaktive protein merupakan protein fase akut yang ditemukan di dalam darah diproduksi oleh hepatosit akibat infeksi akut atau kerusakan jaringan. Proses inflamasi ini terjadi karena adanya trauma pada tubuh, hal ini dapat mencetuskan serangkaian reaksi dalam mencegah terjadinya kerusakan pada jaringan lebih lanjut.
 Procalcitonin merupakan suatu prohormon dari calsitonin yang disekresikan dari sel C glandulatiroid dan telah diketahui merupakan penanda untuk diangnosa infeksi bakteri. C-Reactive Protein dan Procalcitonin serum memiliki sensitivitas dan spesifisitas yang baik untuk memprediksi infeksi bakteri pada anak atau orang dewasa yang mengalami demam tanpa ditemukan fokus infeksi. (Inten et al., 2016). 
C-reaktive protein dan PCT meningkat sebagai respon terhadap infeksi. Sitokin proinflamasi seperti (IL)-1β, IL-6, TNF merangsang hepatosit untuk meningkatkan produksi CRP dan sel C Tiroid untuk meningkatkan produksi PCT, namun pada infeksi virus sistesis PCT akan menghambat dengan interferon (INF)-γ yang meningkat selama terjadi infeksi virus sehingga kadar PCT cenderung lebih rendah pada infeksi yang disebabkan oleh virus. Oleh karena itu, CRP dan PCT dapat digunakan untuk menilai risiko inflamasi atau infeksi bakteri, perkembangan penyakit leukemia. 
Penelitian yang telah dilaksanakan di laboratorium patologi klinik RSUP Dr. Wahidin Sudirohusodo  Makassar merupakan jenis penelitian analitik observasional, dengan teknik pengambilan sampel purposive sampling untuk melihat korelasi hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia yang dibuktikan berdasarkan diagnosa dokter dan rekam medik pemeriksaan, bersedia ikut serta dalam penelitian dengan memberikan persetujuan secara tertulis (informed consent) dan melakukan pemeriksaan CRP dan PCT.
Karakteristik subjek dalam penelitian ini menunjukkan bahwa 44 sampel penderita leukemia, jumlah laki-laki sebanyak 23 orang (52%) dan penderita Perempuan sebanyak 21 orang (48%). Berdasarkan klasifikasi umur penderita, penderita dengan rentang umur 4-9 tahun sebanyak 15 orang (34,1%), umur 10-15 tahun sebanyak 14 orang (31,8%), umur 16-20 tahun sebanyak 3 orang (6,8%), umur 21-25 tahun sebanyak 1 orang (2,3%), umur 26-30 tahun sebanyak 4 orang (9,1), umur 31-35 tahun sebanyak 5 orang (11,4), umur 36-40 tahun 0 penderita dan umur 41-45 tahun sebanyak 2 orang (4,5%).Untuk klasifikasi jenis leukemia CML sebanyak 5 orang (11,4%), sedangkan penderita leukemia AML sebanyak 6 orang (13,6%), sedangkan penderita leukemia CLL sebanyak 2 orang (4,5%), sedangkan penderita leukemia ALL sebanyak 31 orang (70,5%). Hasil ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Yutta inten dkk di laboratorium rumah sakit hasan sadikin bandung pada tahun 2015, penderita laki-laki lebih banyak dibanding penderita perempuan dari 78 penderita  leukemia terdapat 43 orang laki-laki (56,2%) dan 35 penderita perempuan (43,8%). 
Hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia menunjukan hasil pemeriksaan CRP berdasarkan nilai rujukan, ditemukan kadar CRP yang normal sebanyak 4 orang (9,1%) dan yang meningkat sebanyak 40 orang (90,9%). Hasil pemeriksaan PCT berdasarkan nilai rujukan, ditemukan kadar PCT yang normal sebanyak 0 orang (0%) dan yang meningkat sebanyak 44 orang (100%). 
Berdasarkan hasil analisis hubungan antara hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia menggunakan Uji Pearson korelasi, Nilai Sig (0,000) lebih kecil dari 0,05 (alpha 5%) menyebabkan Hipotesis nol (Ho) ditolak dan Hipotesis alternatif (Ha) diterima, sehingga dapat disimpulkan bahwa pada penderita leukemia, kadar CRP memiliki korelasi yang signifikan atau bermakna dengan kadar prokalsitonin. Nilai koefisien korelasi Pearson sebesar (0,703), menunjukkan adanya korelasi positif yang kuat antara dua variabel; ketika salah satu variabel naik, variabel lainnya juga cenderung meningkat. Dalam hal ini, peningkatan kadar CRP akan sejalan dengan peningkatan kadar prokalsitonin. Hasil tersebut sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Yutta inten dkk di laboratorium rumah sakit hasan sadikin bandung pada tahun 2015 mengenai hubungan CRP dan PCT pada pasien LLA hasil CRP dan PCT terjadi peningkatan kadar, penelitian ini berfokus pada jenis leukemia LLA. Variabel PCT dan CRP serum pada analisis bivariat memiliki nilai p0,504 ng/mL dan >60,6 mg/dL Procalcitonin dan CRP selanjutnya dianalisis multivariat dan didapatkan hasil PCT dan CRP memiliki hubungan yang bermakna.
C-Reactive Protein mempunyai beberapa keunggulan dari segi klinis. C-Reactive Protein cenderung mempunyai sifat yang stabil untuk setiap individu, dan hanya meningkat sebagai respons terhadap infeksi, peradangan, atau trauma. C-Reactive Protein juga merupakan partikel yang sangat stabil didalam serum, immunoassay untuk pengukurannya terstandarisasi dengan baik, murah dan tersedia di laboratorium rutin.
Penelitian John et al. (2017) menemukan bahwa PCT merupakan indikator yang baik untuk diagnosis dan prognosis  infeksi. Sedangkan penelitian Su et al.(2013) menemukan bahwa PCT tidak dapat sepenuhnya digunakan untuk memprediksi risiko infeksi setelah transplantasi. (Ryoo et al., 2019).
Dari hasil penelitian yang didapatkan terdapat hasil PCT meningkat 100% sedangkan hasil pemeriksaan CRP terdapat 4 (9%) penderita normal hal tersebut menunjukan bahwa CRP sensitif sebagai penanda inflamasi pada penderita leukemia, hal tersebut berkaitan dengan sensitifitas CRP sebagai penanda inflamasi. Hal tersebut berkaitan dengan spesifitas CRP sebagai penanda inflamasi.
Becker dkk melaporkan bahwa kombinasi pemeriksaan PCT dan CRP merupakan petanda yang lebih baik bila digunakan untuk mendiagnosis suatu infeksi. Beberapa penelitian juga menyarankan untuk menggunakan kombinasi PCT dan CRP sebagai metode diagnostik yang lebih akurat. Keterbatasan penelitian ini yaitu pemilihan subjek penelitian dilakukan dengan tidak memperhatikan demam yang dapat memengaruhi hasil penelitian. Lama demam memengaruhi kadar CRP dan PCT sehubungan dengan waktu paruh yang dimilikinya.

[bookmark: Berdasarkan_penelitian_yang_telah_dilaku]KESIMPULAN
Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan diperoleh hasil. Penderita leukemia jenis kelamin laki-laki laki-laki sebanyak 23 orang (52%) dan penderita Perempuan sebanyak 21 orang (48%). Berdasarkan klasifikasi umur penderita, penderita dengan rentang umur 4-9 tahun sebanyak 15 orang (34,1%), umur 10-15 tahun sebanyak 14 orang (31,8%), umur 16-20 tahun sebanyak 3 orang (6,8%), umur 21-25 tahun sebanyak 1 orang (2,3%), umur 26-30 tahun sebanyak 4 orang (9,1), umur 31-35 tahun sebanyak 5 orang (11,4), umur 36-40 tahun 0 penderita dan umur 41-45 tahun sebanyak 2 orang (4,5%). Untuk klasifikasi jenis leukemia CML sebanyak 5 orang (11,4%), sedangkan penderita leukemia AML sebanyak 6 orang (13,6%), sedangkan penderita leukemia CLL sebanyak 2 orang (4,5%), sedangkan penderita leukemia ALL sebanyak 31 orang (70,5%). Penderita leukemia dari hasil pemeriksaan CRP dan PCT  menunjukan hasil pemeriksaan CRP yang normal sebanyak 4 orang (9,1%) dan yang meningkat sebanyak 40 orang ( 90,9%). Sedangkan untuk hasil pemeriksaan PCT yang normal sebanyak 0 orang (0%) dan yang meningkat sebanyak 44 orang (100%). Terdapat hubungan yang sangat kuat antara hasil pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia, sig. (0,000) < dari 0,05 (alpha 5%) menyebabkan Hipotesis nol (Ho) ditolak dan Hipotesis alternatif (Ha) diterima, sehingga dapat disimpulkan bahwa pada penderita leukemia, kadar CRP memiliki korelasi yang signifikan atau bermakna dengan kadar prokalsitonin. Nilai koefisien korelasi Pearson sebesar (0,703), menunjukkan adanya korelasi positif yang kuat antara dua variable; dimana kenaikan kadar CRP akan sebanding dengan kenaikan kadar PCT. 

SARAN
[bookmark: Saran_yang_dapat_disimpulkan_sesuai_pene][bookmark: UCAPAN_TERIMA_KASIH]Saran yang dapat diberikan sesuai penelitian yang telah dilakukan yaitu peneliti selanjutnya diharapkan agar diperlukan pemeriksaan lain yang lebih sensitif dan spesifik untuk mendeteksi adanya inflamasi dalam tubuh seperti pemeriksaan plasma viscosity yang digunakan untuk memantau inflamasi akut dan kronik, serta memantau pemeriksaan Kultur darah pasien leukemia. Bagi Penderita leukemia agar tetap melakukan pemeriksaan secara berkala terhadap pemeriksan CRP dan PCT untuk mencegah terjadinya komplikasi atau infeksi pada penderita. Diperlukan adanya komunikasi kesehatan antar petugas Kesehatan terutama dalam hal informasi resume medis pasien, dan pemberian terapi antibiotic yang dapat mempengaruhi hasil pemeriksaan baik itu hasil kadar CRP maupun kadar PCT.
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            Tabel 4.1 Karakteristik Subjek Penelitian
	KKarakteristik
	Jumlah (N : 44)
	Persentase (100%)

	Jenis Kelamin
Laki-laki
Perempuan

	
23
21

	
52%
48%


	Total
	44
	100%


	Umur
4-9
10-15
16-20
21-25
26-30
31-35
36-40
41-45

	
15
14
3
1
4
5
0
2

	
34,1%
31,8%
6,8%
2,3%
9,1%
11,4%
0%
4,5%


	Total
	44
	100%


	Jenis Leukemia
CML
AML
CLL
ALL
	
5
6
2
31
	
11,4%
13,6%
4,5%
70,5%

	Total
	44
	100%



(Sumber : Data Primer, 2024)

     Tabel 4.2 Distribusi Frekuensi Hasil Pemeriksaan CRP dan PCT pada penderita leukemia di RSUP. Dr. Wahidin Sudirohusodo Makassar Tahun 2024.
	Variabel Penelitian
	Jumlah
	Persentase

	
	
	(n = 44)
	(100%)

	CRP
	Rendah
	0
	0 %

	
	Normal
	4
	9,1 %

	
	Meningkat
	40
	90,9 %

	PCT
	Rendah
	0
	0 %

	
	Normal
	0
	0 %

	
	Meningkat
	44
	100 %


(Sumber : Data Primer, 2024)



Hasil Korelasi Pemeriksaan CRP dan PCT pada Penderita leukemia
	Correlations

	
	CRP
	Prokalsitonin

	Spearman's rho
	CRP
	Correlation Coefficient
	1,000
	,703**

	
	
	Sig. (2-tailed)
	.
	,000

	
	
	N
	44
	44

	
	Prokalsitonin
	Correlation Coefficient
	,703**
	1,000

	
	
	Sig. (2-tailed)
	,000
	.

	
	
	N
	44
	44

	




