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ABSTRAK

Berdasarkan estimasi WHO, obesitas menjadi masalah keschatan di dunia. Selain karena insidennya
meningkat,juga karena obesitas menimbulkan berbagai komplikasi penyakit metabolik dan vaskuler seperti
sindrom metabolik, penyakit jantung, stroke dan gangguan.pembekuan darah. Mengingat insiden obesitas
pada saat ini telah mengalami pergeseran dati dewasa ke usia anak dan remaja serta berbagai komplikasi yang
ditimbulkan oleh obesitas itu sendiri maka dianggap perlu dilakukan deteksi dini adanya gangguan hemostasis
pada obesitas usia anak dan remaja untuk mencegah komorbiditas obesitas dikemudian hari. Desain penelitian
ini adalah cross sectional study yang dilakukan di SMA Katolik Rajawali . Makassar dengan menggunakan
sampel siswa yang berumur sekitar 10-18 tahun. Dilakukan pemeriksaan antropometrik dan pemeriksaan nilai
Clothing Time (TT), Prothrombine Time (PT) dan Activated Partial Thromboplastine Time(@aPTT). Obesitas
dinyatakan berdasarkan Kategori IMT yang ditentukan berdasarkan ambang batas Z-Scre sedangkan kategori
lingkar pinggang ditentukan berdasarkan Waist Circumfrence for Hong Kong Chinese Children (2008). Data dianalisis
dengan independent t-test untuk menilai perbedaan ailai CT, PT dan aPTT pada remaja obes dan berat badan
normal sedangkan uji korelasi pearson digunakan untuk melihat adanya hubungan antara IMT dan LP
dengan nilai CT, PT dan aPTT pada remaja obes. Subyek adalah siswa siswi SMA Katolik Rajawali Makassar
dengan rerata umur 15 tahun terdiri dari 33 orang laki-laki (22 obesitas,11 normal) dan 16 perempuan (5
obesitas,11 normal). Didapatkan petbedaan bermakna antara nilai CT, PT dan aPTT pada remaja obes dan
berat badan normal. Nilai rata-rata CT, PT dan pada kelompok normal adalah masing-masing aPTT 11£1,23
; 13,86 £ 0,63 detik ; 32,90 + 1,77 detik dan pada kelompok obes adalah nilai CT,PT dan aPTT adalah 9 +1,7;
13,11 + 0,59 detik dan 31,92+3,82 detik. Selain itu, terdapat korelasi negatif antara nilai CT,PT dan LP pada
remaja obes namun tidak ditemukan adanya korelasi antara IMT dan LP dengan nilai aPTT pada remaja obes.
Nilai CT, PT dan aPTT pada remaja obes cenderung memendek dibandingkan dengan berat badan normal.
Semakin tinggi nilai IMT dan LP, maka nilai CT, PT dan aPTT semakin memendek.

Keywords : obesitas, remaja CT,PT,aPTT

ABSTRACT
Based on World Health Organization estimation, obesity has been a world health problem. Aside from the
increased incident, also because obesity causes various vascular and metabolic disease complications such as
metabolic syndrome, heart disease, stroke and blood coagulation disorder. Considering that the obesity
syndrome now has shifted from adults to kids and adolescent along with the complications of obesity, it is
necessary to get an eatly detection in haemostatic disorder in kids and adolescent obesity to prevent obesity
co morbidity in the future.The design of the research is cross sectional study which was carried out the
population of Katolik Rajawali High School student in Makassar, ranging in age from ten to eighteen years
old. An anthropometric examination was done, as well as examination of Clothing Time (T'T), Prothrombine
Time (PT) and Activated Partial Thromboplastine Time (PTT) value. Obesity is declare based on Body Mass
Index (BMI) Category which was determined based on Z-Score threshold whereas waist line category was
determined based on Waist Circumference (WC) for Hong Kong Chinese Children (2008). Data was analyzed

36

http://jurnal.uninus.ac.id


http://jurnal.unimus.ac.id

Analisis Nilai Clothing Time, Prothrombine Time dan Activated Partial 37
Thromboplastine Time pada Remaja Obes

using an independent t-test to assess the difference in CT, PT and aPTT value in obese adolescent and
normal weight whereas the Pearson correlation test was used to see the relation between BMI and WC with
CT, PT and aPTT in obese adolescent. Subjects were the high school students with the average age of 15
years old, consisting of 33 boys (22 obese, 11 normal) and 16 gitls (5 obese, 11 normal). The results showed
significance different between CT, PT and aPTT value in obese adolescent and normal weight. The mean CT,
PT and aPTT in the normal group were each 11 * 1.23; 13.86 * 0.63 seconds; 32.90 + 1.77 seconds and in
the obese group the CT value, PT and aPTT were 9 £ 1.7; 13.11 + 0.59 seconds and 31.92 + 3.82 seconds.
Besides that, there was a negative correlation between CT, PT and WC value in obese adolescent but there
was no correlation between BMI and WC with aPTT value in obese adolescent. Clothing Time, PT and
aPTT value in obese adolescent tends to shorten compared to normal weight. The higher BMI and WC

values, the shorter CT, PT and aPTT values.
Keywords : Obesity, adolescent,CT, PT,aPTT

PENDAHULUAN

Obesitas merupakan masalah di seluruh
dunia  baik di negara maju maupun_ negara
berkembang baik karena prevalensinya yang
meningkat dari tahun ke tahunjuga karena
obesitas dianggap sebagai faktor resiko penyebab
penyakit metabolik dan vaskuler, yang diawali oleh
hipertensi,  dyslipidemia, inflamasi  kronik,
pembekuan  darah  dan  ‘hiperinsulinemia.!?
Penyakit ini dilaporkan meningkat seiring dengan
meningkatnya kejadian obesitas. Berdasarkan hasil
survey kesechatan nasional dan rumah tangga di
Indonesia Pada tahun 2001 penyakit jantung
iskemik meningkat dari 2,5% menjadi 14,9%,
kejadian stroke meningkat dari 5,5% menjadi
11,5% dan kanker meningkat dari 3,4% menjadi
7% 3

Berkurangnya  aktivitas  fistk = dan
berkembangnya makanan cepat saji menyebabkan
perubahan gaya hidup menjadi obesogenik yang
tidak hanya terjadi pada orang dewasa tetapi juga
pada remaja dan anak-anak Sehingga hal ini
menyebabkan pergeseran kejadian obesitas pada
usia yang lebih muda. Insiden obesitas pada

periode transisi antara remaja dan dewasa muda

dalam kurun waktu lima tahun meningkat dari
10,9% menjadi 22,1%. 4

Obesitas dengan berat badan berlebihan
ditandai dengan hipertofi jaringan adiposa. Jika
sel-sel adiposit dan jaringan adiposa tetap sechat
selama berat badan bertambah, pasien dapat
terhindar dari penyakit metabolik. Namun, jika
hipertofi sel-sel adiposit dan jaringan adiposa
menyebabkan sel-sel menjadi "sakit" (Sick far
cell),maka fungsi jaringan adiposa akan terganggu.
Sel-sel adiposit dan jaringan adiposa yang sakit
akan melepaskan Free Fatty Acid (FFA) dan
mediator inflamasi yang memicu terjadinya stress
oxidative dan menimbulkan kerusakan endotel
vaskuler yang merupakan awal dimulainya cascade
koagulasi sehingga terjadi gangguan hemostasis.®’
Selain itu, peningkatan asam lemak bebas
menyebabkan peningkatan produksi glukosa di
hepar dan penurunan uptake glukosa di otot yang
keduanya menyebabkan resistensi  insulin.
Peningkatan FFA juga menyebabkan peningkatan
ckspresi  Uncounpling Protein (UCP) yang dapat
menurunkan produksi ATP yang dibutuhkan
dalam sintesis insulin. Selain itu, keadaan obesitas

diyakini mengganggu hemostasis baik primer
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(Clothing Time) maupun sckunder (PT dan
aPTT).”

Deteksi dini adanya gangguan hemostasis
terutama pada anak atau remaja yang obes
sangatlah penting untuk mencegah komorbiditas
obesitas dikemudian hari. Penelitian ini bertujuan
untuk menganalisa adanya perubahan nilai CT, PT

dan aPTT pada remaja yang mengalami obesitas.

METODE

Penelitian dilakukan di SMA Katolik
Rajawali Makassar pada kelompok remaja.yang
berumur sekitar 10-18 tahun. Dari 49 sampel
diperoleh 27 remaja yang tergolong obes dan 22
orang dengan berat badan’ normal dengan
perbandingan laki-laki 2 kali lebih banyak
dibandingkan perempuan. Kriteria inklusi adalah
siswa yang IMTnya memenuhi kriteria obesitas
berdasarkan Z Score dan | kategori lingkar
pinggang ditentukan berdasarkan Waist Circumprence
for Hong Kong Chinese Children (2008). Kiriteria
cksklusi adalah siswa yang saat "ini sedang
mengkonsumsi obat-obatan, seperti antibiotik,
antikoagulan, anti inflamasi dan obat-obat diet
vang dapat mempengaruhi hasil pemeriksaan serta
memiliki riwayat penyakit perdarahan. Setiap
subyek terpilih diberikan informed concent dan
ijin penelitian diperoleh datri orang tua. Ethnical
clearance diperoleh dari Komite Etik Penelitian
Fakultas Kedokteran Universitas Hasanuddin
Makassat.

Analisis data menggunakan SPSS for
Windows dengan menggunakan uji ndependent t-test

untuk mengetahui perbedaan nilai CT, PT dan

aPTT dan uji korelasi Pearson untuk menentukan
hubungan antara IMT dan LP dengan nilai CT, PT
dan aPTT.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Dari 49 sampel diperoleh 33 orang
(67.3%) laki-laki dan 16 orang (32.6%)
perempuan. Adapun jumlah sampel yang
memenuhi kriteria obesitas sebanyak 27 orang
(57.1%) dan yang tidak memenuhi kriteria obesitas
sebanyak 22 orang (42.9%).

Tabel 1. Perbedaan Nilai PT dan aPTT
Antara Obes dan BB Normal pada Remaja

Kategori Obes
BB Normal
Mean P Mean + P
+SD SD(dtk)
(dtk)
CT 11 = 9+ 1,7
PT 1,23 0,024 13,11+  0,000*
aPTT 13,86 0,59
+ 0,63 31,9243
32,90
+ 1,77

*independent sample T test, signifikan jika P <
0,05
Berdasarkan Tabel 1, terlihat ada

perbedaan bermakna (p<<0,001) antara nilai CT,
PT dan aPTT antara remaja obes dengan berat
badan normal. Dimana Nilai CT, PT dan aPTT
lebih rendah (memendek) pada kelompok remaja
obes dibandingkan berat badan normal. Meskipun
baik nilai CT, PT maupun nilai aPTT pada kedua
kelompok masih berada dalam batas normal.

Dari Tabel 2 terlihat bahwa terdapat
hubungan linier antara lingkar pinggang dan IMT
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dengan Nilai CT dan PT. Arah korelasi negatif
berarti semakin tinggi lingkar pinggang dan IMT
maka nilai CT dan PT semakin memendek. Dari
tabel di atas juga terlihat bahwa tidak terdapat

hubungan linier antara LP dan IMT dengan nilai
aPTT.

Tabel 3. Korelasi Bivariat dan Partial Lingkar
Pinggang dengan nilai CT

r P R p

LP - 0,000 - 0,004 S
IMT 0,697 0,000 0,423 0,127 NS

0,570 0,120

*Signifikan jika p<0,05

Tabel 4. Korelasi Bivariat dan Partial Lingkar
Pinggang dengan nilai PT

Prothombine Time

Variabel Bivariate Partial NS/S
r P R p
LP - 0,000 - 0,008 S

IMT 0,607 0,000 0,348 0,266 NS

0,537 0,092

Vasiabel j .Clof/yz'ﬂg Time ‘ NS/S *Signifikan jika p<0,05
Biyariate Partial
Tabel. 2 Korelasi IMT dan LP terhadap Nilai PT dan aPTT
Nilai Variabel R P NS/S
Parameter
CT LP** -0,700 0,000 S
IMT** -0,627 0,000 S
PT Lp** -0,018 0,000 S
IMT** -0,537 0,000 S
aPTT LP -0,134 0,178 NS
IMT -0,025 0,431 NS

*+ Pearson Correlation test (1-tailed); p signifikan bila < 0,05

Pada Tabel 3 dan 4 terlihat bahwa Setelah
variabel IMT dikendalikan, kekuatan korelasinya
tetap lemah. Berdasarkan nilai p yang diperoleh
menunjukkan bahwa lingkar pinggang memiliki
korelasi yang signifikan dengan Nilai CT dan PT
dibandingkan dengan IMT.

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini ditemukan adanya
perbedaan bermakna antara nilai CT, PT dan
aPTT pada remaja obes dengan normal. Nilai CT,
PT dan aPTT lebih

rendah  (memendek)

dibandingkan pada orang normal.  Obesitas

terutama obesitas viseral merupakan keadaan
inflamasi  kronik derajat rendah baik akibat
pelepasan mediator inflamasi,peningkatan asam
lemak dalam sirkulasi maupun resistensi insulin.®
Pelepesan mediator inflamasi seperti interleukin 6
(IL-6), tumor necorsis factor—o (ITNF-a) dan
monocyte chemotatic protein-1 (MCP-1) yang
menandai awal terjadinya inflamasi. Interleukin 6
dan TNF-a dapat memicu pembentukan C-
reactive protein (CRP) di hati. Protein ini jika
diproduksi terus menerus dapat memperburuk

kondisi inflamasi melalui aktivasi kronik terhadap

sel endotel, akibatnya terjadi disfungsi endotel.®-10
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Disfungsi ~ endotel  didefinisikan  sebagai
penurunan sintesis dan sekresi NO meskipun pada
angiografi belum ditemukan penyakit.!! Selain itu,
disfungsi endotel dapat disebabkan oleh resistensi
insulin.’? Namun saat ini masih menjadi
perdebatan apakah inflamasi merupakan
penghubung obesitas dengan resistensi insulin
atau respon inflamasi terjadi setelah terjadi
resistensi insulin.®

Hubungan antara resistensi insulin dan
inflamasi kronik bersifat timbal balik. Adanya
inflamasi kronik akan menurunkan kerja insulin
dan adanya resistensi insulin akan
memperburuk keadaan inflamasi.!3 Insulin melalui
mekanisme phosphatidylinositel 3-kinase (PI3-K)
pathway akan merangsang produksi NO - oleh
endotel sedangkan pada keadaan  resistensi
insulin terjadi insulin-mediated glucose transport
yang tidak efektif dan gangguan produksi NO
akibat defek PI3-K signaling namun jalur mitogen-
activated protein kinase (MAPK) masih
berfungsi normal. Insulin melalui jalur MAPK
bersifat  proaterogenik  karena meningkatkan
potensi platelet- derived growth factor (PDGF)
sechingga terjadi proliferasi sel otot polos
vaskular.'4  Manifestasi awal terjadinya
peningkatan stress oksidatif vaskular ditandai
dengan penurunan  ketersediaan NO  akibat
penghambatan terhadap eNOS dan katabolisme
cepat NO oleh reactive oxygen species (ROS)
menjadi peroksinitrit dan hidrogen peroksida
yang  dapat meningkatkan  stress oksidatif

vaskular. Akibatnya terjadi kelainan aktifitas

vasomotor, pembentukan prokoagulan pada

permukaan endotel, inflamasi dan pembentukan
plak.!s

Kerusakan  endotel  vaskuler  akan
menyebabkan terpaparnya faktor jaringan (TF)
vang diproduksi oleh endotel vaskuler dan
trombosit yang merupakan mekanisme awal
dimulainya gangguan hemostasis dan jika keadaan
ini berlanjut dimana plug yang terbentuk tidak
stabil atau jejas yang lebih bedar akan mengganggu
hemostasis sekunder baik pada jalur ekstrinsik
maupun intrinsic. untuk membentuk thrombin.
begitu  terbentuk  sedikit  thrombin, maka
thrombin akan mengaktifkan faktor IX menjadi
FIXa lebih lanjut, schingga proses koagulasi
dilanjutkan oleh jalur intrinsik.!6:17

Pada remaja obes, baik nilai CT, PT dan
aPTT masih berada dalam batas normal mengingat
remaja masih mengalami tahap pertumbuhan
sehingea hipertropi jaringan adipose belum
mengalami adiposopathy. Selain itu, metabolisme
masih berlangsung optimal sehingga pembentukan
ATP dapat mencegah terjadinya resistensi insulin.
Selain itu, pelepasan mediator proinflamasi dan
antiinflamasi masih dalam homeostasis sehingga
kerusakan endotel vaskuler tidak berlangsung
secara terus menerus. Memendeknya nilai CT, PT
dan aPTT dapat disebabkan oleh diet tinggi
lemak.!® Penelitian yang dilakukan oleh Kaji et al
menunjukkan nilai PT dan aPTT pada tikus obes
lebih rendah secara signifikan dibandingkan
dengan tikus yang diberi diet standat.

Diet tinggi lemak merupakan salah satu
faktor yang dapat menyebabkan memendeknya

nilai CT, PT dan aPTT.'"® Hiperglikemia yang
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terjadi  setelah rnakan akan meningkatkan
konsentrasi malonil koA di dalam sel B. Maloni/
koA menghambat karnitin  palmitoil  transferase-1,
dan mengganggu transport asi/ koA lemak ke
dalam mitokondria di mana ia akan dioksidasi
melalui siklus Krebs. Peningkatan asi/ koA
lemak di sitosol bekerja sejalan dengan keadaan
hiperglikemia ~ untuk  memperkuat  sekresi
insulin. Konsisten dengan observasi in vitro ini,
peningkatan konsentrasi asam lemak plasma
jangka pendek (2 sampai 6 jam) diketahui
meningkatkan sekresi insulin pada rodensia dan
manusia, dan sebaliknya, penurunan akutnya
akan menghambat sekresi insulin yang distimulasi
oleh glukosa.!” Selain itu, proses lipolisis yang
tingei menyebabkan jumlah stress oksidatif yang
dihasilkan juga sangat tinggi. Terjadi peningkatan
jumlah  reactive  oxygen  species.  (ROS)  akibat
peningkatan  aktivitas enzim| oksidase dan
disregulasi hormon adipositas. Peningkatan stress
oksidatif ~menyebabkan gangguan metabolisme,
baik asupan glukosa pada otot maupun pada
jaringan adipose, penurunan sekresi insulin dan
kerusakan sel sehingga terjadi disfungsi endotel,
aterosklerosis sampai akhirnya terjadi penyakit
vaskuler. Tubuh kita memiliki mekanisme
defensive terhadap stress oksidatif. Superoksida
dismutase (SOD),  glutathione peroxidase (GPx) dan
katalase =~ merupakan  enzim  yang  dapat
mendegradasi  ROS.  Superoksida  dismutase
mengubah  superoksida  menjadi  hydrogen
peroksida (H202) dan molekul oksigen (O2).

Penurunan aktivitas SOD merupakan penanda

Analisis Nilai Clothing Time, Prothrombine Time dan Activated Partial a1
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penting stress oksidatif dan meningkatkan resiko
disfungsi endotel dan gangguan hemostasis.2021
Gangguan hemostasis terutama pada
obesitas viseral ditandai oleh hiperagregasi
platelet,hiperkoagulasi,  hipofibrinolisis  akibat
peningkatan PAI-1 dan disfungsi endotel.?!
Disfungsi endotel vaskuler dan peranan trombosit
merupakan awal dimulainya proses koagulasi dan
proses ini akan berlanjut melalui jalur ekstrinsik
vang diwakili oleh Prothrombine Time (PT ) dan
melibatkan F.VII dan berlangsung singkat akibat
dihambat oleh Tissue Factor Pathway Inhibitor
(TFPI). Setelah terbentuk thrombin, proses
koagulasi dilanjutkan oleh jalur ekstrinsik yang
diwakili oleh Activated Partial Thromboplastin Time
(aPTT) dan melibatkan banyak faktor seperti
FXILFIXFVIILHMWK dan PK.222 Hal ini
dianggap sebagai salah satu faktor penyebab tidak
adanya korelasi antara obesitas dan nilai aPT'T.
Lingkar pingeang terutama menunjukkan besar
lemak tubuh viseral dan sedikit sekali pengaruh
massa tulang dan otot. Jaringan adipose viseral
lebih aktif melepaskan mediator proinflamasi
dibandingkan dengan jaringan adipose perifer.?*
Penelitian  ini masih membutuhkan
penelitian  lebih lanjut mengenai gangguan
pembekuan darah pada remaja obes terutama
dengan sampel yang lebih besar dan menggunakan
kriteria seperti adanya sindrom metabolik dan
parameter lain untuk melihat adanya gangguan
hemostasis pada remaja obes seperti protein C dan

Protein S.
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KESIMPULAN

Nilai CT, PT dan aPTT pada remaja

obesitas masih dalam batas normal meskipun

nilainya lebih rendah dibandingkan dengan remaja

normal. Selain itu, ditemukan adanya korelasi

bermakna antara nilai CT dan PT dengan lingkar

pinggang dengan korelasi yang lemah.
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