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ABSTRACT

Hemolysis is one of the biggest mistakes in the pre-analytical stage. Hemolysis is a
condition in which the membranes of red blood cells rupture and hemoglobin is released.
Hemolysis specimens are often rejected for ALP activity testing because they may
interfere with test results. The purpose of this study was to determine the effect of
variations in serum hemolysis index on alkaline phosphatase (ALP) activity test results.
The type of research used is experimental method. The research design used post test
only control group design. The sample used is pooled sera. This research will be
conducted on May 15 — June 5, 2023. Examination of ALP enzyme activity levels was
carried out at the Clinical Chemistry Laboratory of Poltekkes Kemenkes Bandung. 60
data were obtained and the average value was obtained on the results of examination
on serum on variations in the hemolysis index with Hb levels of 0, 20, 40, 60, 80, and
100 mg / dL respectively were 179, 169, 148, 135, 123, and 117 IU / L. Descriptive
analysis showed that the results of ALP activity decreased when variations in serum
hemolysis index were added. Statistical analysis shows p(0.000) and <; 0.05 can be
interpreted as the effect of serum hemolysis index on the results of ALP enzyme activity
studies. Variations in hemolysis index with Hb levels of 0, 20, 40, 60, 80, and 100 mg /
dL can reduce the activity of ALP enzymes in serum.
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ABSTRAK

Hemolisis adalah salah satu kesalahan terbesar dalam tahap pra-analitik. Hemolisis
adalah suatu kondisi di mana membran sel darah merah pecah dan hemoglobin
dilepaskan. Spesimen hemolisis sering ditolak untuk pengujian aktivitas ALP karena
dapat mengganggu hasil tes. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui
pengaruh variasi indeks hemolisis serum terhadap hasil uji aktivitas alkaline
phosphatase (ALP). Jenis penelitian yang digunakan adalah eksperimen. Desain
penelitian menggunakan post test only control grup design. Sampel yang digunakan
merupakan pooled sera. Penelitian ini dilaksanakan pada 15 Mei — 5 Juni 2023.
Pemeriksaan kadar aktivitas enzim ALP dilakukan di Laboratorium Kimia Klinik
Poltekkes Kemenkes Bandung.Didapatkan data sebanyak 60 data dan didapatkan nilai
rata-rata pada hasil pemeriksaan pada serum pada variasi indeks hemolisis dengan
kadar Hb 0, 20, 40, 60, 80, dan 100 mg/dL berturut-turut ialah 179, 169, 148, 135, 123,
dan 117 IU/L. Analisis deskriptif menunjukkan bahwa hasil aktivitas ALP menurun ketika
variasi indeks hemolisis serum ditambahkan. Analisis statistik menunjukkan p(0,000)
dan <; 0,05 dapat diartikan sebagai pengaruh indeks hemolisis serum terhadap hasil
studi aktivitas enzim ALP. Pengaruh variasi indeks hemolisis dengan kadar Hb 0, 20, 40,
60, 80, dan 100 mg/dL dapat menurunkan aktivitas enzim ALP dalam serum..

Kata kunci : Hemolisis, Indeks Hemolisis, Alkaline Phosphatase (ALP)
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PENDAHULUAN

Laboratorium klinik harus menjaga
kualitas pelayanan dan pemeriksaan. Perlu
dipastikan hasil pemeriksaan adalah hasil
yang tepat dan akurat yang meminimalkan
tingkat kesalahan dalam menentukan
diagnosis penyakit dari hasil pemeriksaan *

Di laboratorium, kesalahan
pemeriksaan dapat diklasifikasikan
menjadi tiga kategori. Kesalahan proses
pra analitik dengan persentase kesalahan
60-70%, kesalahan analitik dengan
persentase kesalahan 10-15%, dan
kesalahan pasca analitk  dengan
persentase kesalahan. 10-15% 15-18%.
Faktor pra-analitik adalah  sumber
kesalahan terbesar di laboratorium
diagnostik 2 .

Elemen pra analitik yang harus
diperhatikan di laboratorium adalah
pengambilan sampel darah, penyiapan
reagen, alat yang akan digunakan, dll.
Kemungkinan hemolisis harus
diminimalisir saat mengambil sampel.
Hemolisis harus dihindari karena dapat
mempengaruhi  hasil pemeriksaan 2
Hemolisis termasuk faktor kesalahan
terbesar dalam pra analitik. Hemolisis
adalah suatu kondisi di mana membran sel
darah merah pecah dan hemoglobin
dilepaskan. Hemolisis terjadi ketika
konsentrasi hemoglobin serum melebihi 20
mg/dl .

Indeks hemolisis adalah ukuran
atau skala Secara visual ditentukan

METODE

Jenis penelitian yang digunakan
dalam penelitian ini adalah eksperimen.
Penelitian ini dilakukan untuk mengetahui
pengaruh suatu perlakuan dengan cara
membandingkan satu atau lebih kelompok
pembanding yang menerima perlakuan
lain. Desain penelitian ini menggunakan
post test only control group design yaitu
pengukuran setelah sampel diberi
perlakuan dengan kontrol. Unit penelitian
dalam penelitian adalah seluruh

Mahasiswa di kampus teknologi
laboratorium medis Poltekkes Kemenkes
Bandung. Sampel terdiri dari 6 kelompok
perlakuan dengan variasi indeks hemolisis
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berdasarkan  intensitas warna dan
pengukuran kadar hemoglobin yang
terdapat pada sampel 4. Hemolisis dapat
menyebabkan gangguan terhadap
pemeriksaan laboratorium 5. Pemeriksaan
aktivitas enzim Alkaline Phosphatase
(ALP) ialah salah satu pemeriksaan yang
terpengaruh oleh hemoaolisis.

ALP adalah keluarga metaloenzim
seng yang berpusat pada serin. Enzim ini
membebaskan fosfat anorganik dari
berbagai ortofosfat organik dan terdapat di
hampir semua jaringan °. Aktivitas enzim
ALP meningkat hal ini disebabkan oleh
peningkatan sintesis enzim ini oleh sel-sel
yang melapisi saluran empedu, biasanya
sebagai respons terhadap kolestasis .
Hemolisis menyebabkan keluarnya ion
Mg?* dan Zn?* dalam sel menuju serum
sehingga ion-ion tersebut meningkat
kadarnya pada serum hemolisis 8.

Penelitian oleh Mehmet dkk (2011)
menyimpulkan bahwa hemolisis
mempengaruhi aktivitas enzim ALP pada
indeks hemolisis ringan (1+) tepatnya pada
kadar hemoglobin 0,75 g/dL. Sedangkan
Perovic dan Dolci¢ (2019) menyatakan
bahwa aktivitas enzim ALP sudah
terpengaruh dengan indeks hemolisis
ringan (1+) yaitu antara 0,5-0,99 g/L. Selain
itu pada penelitian oleh Dwijayanti pada
tahun 2020 menyimpulkan adanya
pengaruh hemolisis terhadap aktivitas
enzim ALP dimulai dengan kada Hb dalam
serum sebesar 50 mg/dL.

pada serum 0 (kontrol) 20, 40, 60, 80, 100.
Penelitian dilakukan pada bulan April - Mei
2023. Variabel dalam penelitian ini yaitu
indeks hemolisis serum dan kadar aktivitas
enzim ALP.

Penelitian ini menggunakan data
primer, yang didapat dengan melakukan
pemeriksaan bahan uji di laboratorium
kimia klinik Poltekkes Kemenkes Bandung.
Bahan uji yang digunakan ialah pooled
sera. Data yang terkumpul dianalisis
dengan aplikasi SPSS. Pertama, uiji
normalitas menggunakan Shapiro-wilk,
Diperoleh data berdistribusi normal, maka
dilanjutkan uji One way anova dan uji
lanjutan dengan Posy Hoc Tes
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HASIL
Setelah dilakukan pemeriksaan
terhadap aktivitas enzim ALP pada serum

dengan

variasi

indeks

hemolisis,

didapatkan hasil sebagai berikut :

Tabel 1. Hasil Pemeriksaan ALP

Pengulangan Variasi Penambahan Kadar Hb dalam Pooled Sera (mg/dL)

0 20

Aktivitas Enzim ALP (1U/L)

40

60

80

100

183 178 149 140 125 115

! 178 165 148 141 115 120

178 166 144 137 129 114

? 181 176 148 133 121 118

185 171 145 130 124 121

: 175 166 152 139 120 116

179 170 148 128 124 118

‘ 175 166 146 134 128 113

180 164 149 133 124 113

° 178 170 152 137 120 120

Rata - Rata 179 169 148 135 123 117

Berdasarkan hasil pemeriksaan IU/L, 148,0 1U/L, 135,0 IU/L, 123,2 IU/L,
aktivitas enzim ALP pada Tabel 1. dan 116,8 IU/L. Nilai

didapatkan 60 data. Seluruh pengulangan
dilakukan duplo dan didapatkan rata-rata
pemeriksaan pada variasi penambahan
kadar Hb 0, 20, 40, 60, 80, dan 100 mg/dL
berturut-turut adalah 179,0 I1U/L, 169,2

rata-rata hasil

pemeriksaan aktivitas enzim ALP dari
kelompok
penurunan seiring dengan meningkatnya
kadar Hb mg/dL dalam pooled sera.

masing-masing

Tabel 2. Hasil Uji Deskriptif

mengalami

N Mean SD Std. Error Min Max
0 mg/dL 10 179.20 3.190 1.009 175 185
20 mg/dL 10 169.20 4.756 1.504 164 178
40 mg/dL 10 148.10 2.644 .836 144 152
60 mg/dL 10 135.20 4.315 1.365 128 141
80 mg/dL 10 123.00 4.137 1.308 115 129
100 mg/dL 10 116.80 3.011 .952 113 121
Total 60 145.25 23.347 3.014 113 185
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Berdasarkan Tabel 2. bahwa jumlah data
valid pada setiap perlakuan berjumlah 10
data. Nilai rata rata yang didapat pada
kadar Hb 0 mg/dL sebesar 179,2 IU/L
dengan nilai minimal sebesar 175 IU/L dan
nilai maksimal sebesar 185 IU/L, kadar 20
mg/dL sebesar 169,2 IU/L dengan nilai
minimal sebesar 164 IU/L dan nilai
maksimal sebesar 178 IU/L, kadar 40
mg/dL sebesar 148,1 IU/L dengan nilai

maksimal sebesar 152 I|U/L, kadar 60
mg/dL sebesar 135,2 IU/L dengan nilai
minimal sebesar 128 IU/L dan nilai
maksimal sebesar 141 IU/L, kadar 80
mg/dL sebesar 123,0 IU/L dengan nilai
minimal sebesar 115 IU/L  dan nilai
maksimal sebesar 129 |U/L, dan kadar 100
mg/dL sebesar 116,8 IU/L dengan nilai
minimal sebesar 113 IU/L dan nilai
maksimal sebesar 121 IU/L.

minimal sebesar 144 IU/L dan nilai
Tabel 3. Hasil uji One Way ANOVA

Hasil_ALP
Sum of Mean .
Squares df Square F Sig.

Between Groups 31397.950 5 6279.590 445.419 .000

Within Groups 761.300 54 14.098

Total 32159.250 59

Berdasarkan Tabel 3. diketahui Ketika terjadi hemolisis, ion Mg?* dan Zn?

hasil uji one way anova memiliki nilai Sig.
sebesar 0,000. Hasil tersebut dapat
diartikan p value/ nilai p kurang dari 0,05
sehingga dapat dinyatakan terdapat
perbedaan signifikan pada hasil
pemeriksaan aktivitas enzim ALP dengan
penambahan hemolisat pada serum
dengan indeks hemolisis dari berbagai
variasi kadar Hb dalam serum. Dapat
diartikan terdapat pengaruh yang signifikan
antara indeks hemolisis serum terhadap
aktivitas enzim ALP.

PEMBAHASAN

Hasil penelitian yang dilakukan
menunjukkan bahwa aktivitas enzim ALP
dalam serum dengan variasi indeks
hemolisis menurun dengan penambahan
kadar Hb pada kisaran 20 mg/dl sampai
100 mg/dl. Hemolisis adalah kerusakan
pada membran sel darah merah (eritrosit)
yang menyebabkan hemoglobin serta
komponen intraseluler lainnya terlepas ke
dalam cairan di sekelilingnya °.

ALP adalah metaloenzim yang
diaktifkan oleh ion Mg?* dan Zn?*8, lon Mg?*
dan Zn?* merupakan kofaktor yang
membantu mengaktitkan enzim ALP.

https://doi.org/10.34011/jks.v4i1.1424

keluar dari sel eritrosit ke dalam serum. lon
Mg?* dan Zn?* memiliki konsentrasi yang
optimal untuk mengaktiftkan enzim ALP,
tetapi dengan konsentrasi yang lebih tinggi
menjadi inhibitor. Hal ini disebabkan oleh
meningkatnya ion Mg?* akan menggeser
ion Zn?* dari situs katalitik karena ion logam
dapat mengikat ke situs yang sama,
sehingga terjadi penurunan aktivitas enzim
ALP dalam serum *°,

ALP adalah enzim yang diproduksi
terutama oleh epitel hati dan osteoblas (sel
yang membentuk tulang baru). Enzim ini
juga berasal dari usus, tubulus proksimal
ginjal, plasenta, dan kelenjar susu 1.
Kehadiran enzim ALP dalam sel hati
ditemukan di sinusoid dan membran
saluran empedu, dan pelepasannya
distimulasi oleh garam empedu. ALP
diekskresikan melalui saluran empedu *2.
ALP adalah sekelompok isoenzim, yang
terletak di lapisan luar membran
sel; mereka mengkatalisasi hidrolisis ester
fosfat organik yang ada di ruang
ekstraseluler. Seng dan magnesium
adalah faktor pendamping penting dari
enzim ini 3.

Magnesium adalah mineral
terbanyak keempat dalam tubuh manusia
dan merupakan kofaktor untuk lebih dari
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325 enzim . Magnesium berperan dalam
ratusan aktivitas enzim yang mencakup
sekitar 80%  fungsi  metabolisme.
Magnesium berperan dalam metabolisme
karbohidrat, lipid, protein juga sintesis ATP
mitokondria °. Sekitar 40% magnesium
sistemik intraseluler, 60% ditemukan di
tulang dan gigi, dan kurang dari 1%
ditemukan di sirkulasi darah . Tubuh
orang dewasa mengandung sekitar 24 g
magnesium, dimana 99% disimpan secara
intraseluler, terutama di tulang, otot, dan
jaringan lunak, dengan hanya 1% disimpan
di ruang ekstraseluler tubuh 7. Kadar
magnesium normal adalah 1,70 hingga
2,43 mg/dI *°. Konsentrasi total magnesium
dalam plasma adalah sekitar 1,8-2,5
mEg/L, lebih dari setengahnya terikat pada
protein plasma, dan magnesium terionisasi
bebas hanya sekitar 0,8 mEq/L 8.

lon seng merupakan komponen
struktural yang penting, ion seng
ditemukan di lebih dari 1000 protein,
termasuk enzim antioksidan, metaloenzim,
faktor pengikat, dan pengangkut seng,
yang diperlukan untuk berbagai proses
biologis seperti metabolisme karbohidrat
dan protein, sintesis DNA dan RNA, dan
pengaturan hormon °. Seng dalam serum
manusia kira-kira 15 uM atau 100 pg/dL
(75-125 ug/dL), dan seng dalam darah
terikat oleh albumin dan a2-makroglobulin.
20

Hasil analisis statistik menunjukkan
bahwa variasi indeks hemolisis yang
berbeda berpengaruh terhadap hasil
aktivitas enzim ALP dalam serum. Uji one
way ANOVA menunjukkan perbedaan hasil
yang signifikan ketika pemeriksaan
aktivitas enzim ALP dalam serum dengan
variasi indeks hemolisis 0, 20, 40, 60, 80,
dan 100. Data yang diperoleh dari hasil uji
post hoc dengan Tukey's HSD
menunjukkan adanya perbedaan
signifikan. Pada pengujian ini terlihat
bahwa konsentrasi indeks hemolisis
terendah vyaitu 20 dapat berpengaruh
dalam menurunkan hasil pengujian
aktivitas enzim ALP.

Hasil penelitian sesuai dengan
pemelitan "Effect of Hemolysis Interference
on Routine Biochemistry Parameters”, oleh
Koseoglu et al (2011)., jurnal yang
berafiliasi dengan Departemen Biokimia

https://doi.org/10.34011/jks.v4i1.1424

dan Biokimia Klinis, Rumah  Sakit
Pendidikan dan Penelitian Izmir Atatirk
Turki menyimpulkan bahwa hemolisis
dapat mempengaruhi hampir semua
parameter penelitian, salah satunya adalah
enzim ALP. Hasil uji aktivitas enzim ALP
menunjukkan penurunan yang signifikan
dengan variasi indeks hemolisis dalam
sampel serum dan plasma heparin.

Hasil penelitian yang telah
dilakukan sesuai dengan studi berjudul
“Explanation of the Decrease in Alkaline
phosphatase (ALP) Activity in Hemolysed
Blood Samples from the Clinical Point of
View: In vitro study” oleh Farah dkk pada
tahun 2012 dalam Jordan Journal of
Biological Sciences milik Universitas Kairo,
departemen biokimia, fakultas agrikultur,
Kairo Mesir, menyimpulkan hemolisis
dapat mempengaruhi hasil pemeriksaan
enzim ALP. Hasil studi aktivitas enzim ALP
menunjukkan penurunan linier yang
signifikan dalam konsentrasi hemoglobin
bebas dalam sampel serum.

Hasil ini juga sesuai dengan
penelitian yang berjudul “Hemolysis
indexes for biochemical tests and
immunoassays on Roche analyzers” oleh
Monneret dkk pada tahun 2015 dalam
jurnal milik Universitas La Piti é Salp é tri e
re-Charles Foix Paris, departemen
biokimia metabolisme, Paris Francis
menyimpulkan hemolisis dapat
mempengaruhi  pemeriksaan  biokimia
termasuk enzim ALP. Hasil pemeriksaan
aktivitas enzim  ALP  menunjukkan
penurunan linier yang signifikan dalam
konsentrasi hemoglobin bebas dalam
sampel serum.

Berdasarkan hasil penelitian
diketahui bahwa serum hemolisis memberi
pengaruh pada pemeriksan aktivitas enzim
ALP. Semakin tinggi indeks hemolisis
serum, semakin rendah hasil uji aktivitas
enzim ALP. Berdasarkan hasil tersebut,
hemolisis pada serum harus dihindari
dengan meminimalkan resiko kerusakan
sampel berupa hemolisis dan proses
preparasi sampel. Apa yang harus
dilakukan jika anda menemukan serum
hemolisis, lebih baik mengambil ulang
sampel, kecuali dalam kondisi khusus,
seperti pasien dengan kondisi klinis yang
membuat serum hemolisis secara in vivo.
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Dalam hal ini dimungkinkan untuk
melakukan pengecekan, namun hasil yang
dikeluarkan harus disertai dengan catatan.

SIMPULAN

Pengaruh variasi indeks
hemolisis dengan kadar Hb 0, 20, 40, 60,
80, dan 100 mg/dL dapat menurunkan
aktivitas enzim ALP dalam serum. Hasil
rata-rata pemeriksaan ALP menurun
berbanding Ilurus dengan peningkatan
indeks hemolisis. Didapatkan hasil uji
statistik One Way Anova dengan sig. 0,000
< 0,05 menunjukkan adanya pengaruh.
Secara klinis pada kadar Hb 80 dan 100
mg/dL dengan TE% 35,12 dan 39,27
melebihi Tea pemeriksaan ALP sebesar
30% menunjukkan adanya pengaruh
secara klinis . Bagi penelitian selanjutnya
disarankan untuk melakukan penelitian
mengenai kadar ion Mg?* dan Zn?* yang
dapat mempengaruhi penurunan aktivitas
enzim ALP dalam serum. Bagi
Laboratorium  sebaiknya penggunaan
sampel hemolisis harus dihindari karena
dapat mempengaruhi aktivitas enzim ALP
dalam serum. Jika ditemukan sampel

hemolisis maka harus dilakukan
pengambilan sampel baru.
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