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Abstract

Hyperuricemia is not only associated with metabolic disorders but also plays a role in triggering
inflammatory responses that may increase the risk of arthritis and other systemic diseases. This
study aims to analyze the correlation between serum uric acid levels and inflammatory
biomarkers, namely Rheumatoid Factor (RF) and qualitative C-Reactive Protein (CRP), in patients
with hyperuricemia. This analytical observational study used a cross-sectional approach involving
83 hyperuricemic patients at Bahteramas General Hospital and the Hematology Laboratory of
Politeknik Bina Husada Kendari. Examinations included serum uric acid levels, RF, and qualitative
CRP. Data were analyzed using the Spearman’s rho correlation test. The results showed that most
respondents were male (51.8%) with a mean age of 51.77 + 14.18 years and a mean uric acid level
of 8.16 + 1.47 mg/dL. RF reactivity was found in 62.7% of subjects, while CRP positivity was
observed in 51.8%. There was a significant positive correlation between uric acid levels and RF (r
=0.306; p = 0.005) as well as between uric acid and CRP (r = 0.399; p = 0.000). Elevated uric acid
levels are significantly associated with increased inflammatory biomarkers (RF and CRP),
suggesting that uric acid may serve as an early indicator of inflammatory activity in hyperuricemic
patients.
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Abstrak

Hiperurisemia tidak hanya berkaitan dengan gangguan metabolik, tetapi juga berpotensi memicu
respon inflamasi yang dapat meningkatkan risiko artritis dan penyakit sistemik lainnya. Penelitian
ini bertujuan menilai hubungan antara kadar asam urat dengan Rheumatoid Factor (RF) dan C-
Reactive Protein (CRP) kualitatif sebagai biomarker inflamasi pada pasien hiperurisemia.
Penelitian analitik observasional dengan pendekatan cross-sectional dilakukan pada 83 pasien
hiperurisemia di RSUD Bahteramas dan Laboratorium Hematologi Politeknik Bina Husada Kendari.
Pemeriksaan meliputi kadar asam urat serum, RF, dan CRP kualitatif. Analisis korelasi
menggunakan uji Spearman’s rho. Hasil penelitian menunjukkan sebagian besar responden
berjenis kelamin laki-laki (51,8%) dengan rerata usia 51,77 + 14,18 tahun dan kadar asam urat 8,16
+ 1,47 mg/dL. Sebanyak 62,7% menunjukkan hasil RF reaktif dan 51,8% memiliki CRP positif.
Terdapat korelasi positif yang signifikan antara kadar asam urat dengan RF (r = 0,306; p = 0,005)
serta dengan CRP kualitatif (r = 0,399; p = 0,000). Peningkatan kadar asam urat berhubungan
dengan peningkatan biomarker inflamasi RF dan CRP, sehingga dapat berperan sebagai indikator
awal aktivitas inflamasi pada pasien hiperurisemia.

Kata kunci: Asam Urat, Rheumatoid Factor, C-Reactive Protein, Inflamasi, Hiperurisemia
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PENDAHULUAN

Hiperurisemia merupakan sindrom metabolik yang umum terjadi, ketika
terdapat kelebihan asam urat dalam darah (Kimura et al., 2021; L. Li et al.,
2020). Hiperurisemia dapat disebabkan oleh peningkatan produksi atau
penurunan ekskresi asam urat pada ginjal dan/atau saluran usus, dan menjadi
perhatian dalam kesehatan masyarakat akibat perubahan pola makan,
meningkatnya kasus obesitas, dan tingginya prevalensi penyakit metabolik (L. Li
et al., 2020; Stiburkova & Ichida, 2025). Selain kaitannya dengan penyakit gout,
penelitian terbaru mengindikasikan bahwa asam urat juga berperan lebih luas
sebagai mediator dalam proses inflamasi sistemik serta sebagai faktor risiko
penyakit metabolik (Kimura et al., 2021). Tinjauan mutakhir menguraikan
berbagai mekanisme molekuler di mana peningkatan kadar asam urat serum
dapat memicu stres oksidatif, mengaktifkan jalur-jalur inflamasi, dan
menyebabkan disfungsi endotel (Fiori et al., 2024). Proses-proses ini kemudian
mengaitkan hiperurisemia dengan perkembangan penyakit kardiovaskular,
resistensi insulin, serta gangguan fungsi ginjal (J. Li et al., 2025; L. Li et al.,
2019).

Keberadaan asam urat yang tinggi dapat menstimulasi aktivasi sel imun
seperti makrofag dan neutrofil, serta memicu pelepasan sitokin proinflamasi
yang berkontribusi terhadap proses inflamasi sistemik (Kawamoto et al., 2013).
Hal ini menjadikan asam urat relevan untuk dikaji bersama biomarker inflamasi
klasik seperti C-reactive protein (CRP) dan Rheumatoid Factor (RF), yang sering
digunakan untuk menilai aktivitas inflamasi pada berbagai kondisi patologis
(Jeena et al., 2022). Secara biologis, C-reactive protein (CRP) berfungsi sebagai
penanda inflamasi akut yang disintesis oleh hati sebagai respons terhadap sitokin
proinflamasi (Baier et al., 2024). Sejumlah penelitian observasional maupun
eksperimental telah menunjukkan adanya hubungan positif antara kadar asam
urat serum dan CRP, termasuk bentuk sensitifnya (high-sensitivity CRP atau hs-
CRP) (Jeena et al., 2022; Kawamoto et al., 2013; Song et al., 2024). Selain itu,
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terdapat bukti bahwa CRP mampu berinteraksi langsung dengan kristal
monosodium urat (MSU) dan berperan dalam aktivasi sistem komplemen pada
gout (Du et al., 2024; Jeena et al., 2022). Temuan-temuan ini memperkuat
hipotesis bahwa hubungan antara asam urat dan inflamasi tidak semata bersifat
epidemiologis, tetapi juga mencerminkan adanya interaksi molekuler yang
mendasari proses inflamasi tersebut (Baier et al., 2024; Du et al., 2024).
Rheumatoid factor (RF) merupakan autoantibodi yang secara luas
digunakan sebagai penanda imunologis pada rheumatoid arthritis (RA) dan sering
dikaitkan dengan aktivitas penyakit autoimun (Umukundwa et al., 2024).
Walaupun secara klasik RF dianggap sebagai indikator autoimunitas spesifik,
sejumlah penelitian terkini menekankan pentingnya mengkaji keterkaitan antara
RF dan profil metabolik, termasuk kadar asam urat serta biomarker inflamasi
lainnya (Wang et al., 2022). Hal ini relevan mengingat adanya tumpang tindih
antara inflamasi metabolik dan proses autoimun, yang berpotensi memengaruhi
diagnosis, prognosis, serta strategi penatalaksanaan klinis (Baier et al., 2024).
Beberapa studi klinis juga mengevaluasi titer RF sebagai penanda risiko aktivitas
penyakit, namun bukti empiris yang menghubungkan RF dengan kadar asam urat
pada pasien hiperurisemia masih terbatas dan memerlukan penelitian lebih
lanjut (Umukundwa et al., 2024). Selain itu, hiperurisemia dan keberadaan RF
positif, yang dapat muncul tidak hanya pada RA tetapi juga pada berbagai kondisi
lain maupun individu sehat, memiliki implikasi penting terhadap kesehatan,
termasuk kemungkinan hubungannya dengan penyakit kardiovaskular dan
peningkatan risiko metabolik ((Umukundwa et al., 2024; Wang et al., 2022).
Sejumlah studi epidemiologis dan kohort terbaru menunjukkan bahwa
kombinasi antara kadar asam urat yang tinggi dan peningkatan CRP berhubungan
dengan risiko lebih besar terhadap kejadian kardiovaskular dan mortalitas
dibandingkan peningkatan salah satu penanda saja (Jeena et al., 2022; J. Li et
al., 2025). Temuan tersebut menegaskan pentingnya evaluasi simultan antara
biomarker inflamasi dan kadar asam urat dalam mengidentifikasi pasien
hiperurisemia yang berisiko tinggi mengalami komplikasi sistemik (Fiori et al.,

2024; Jeena et al., 2022). Meskipun demikian, sebagian besar penelitian yang
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ada masih menggunakan pengukuran CRP kuantitatif (hs-CRP) dan berfokus pada
luaran kardiometabolik, sementara kajian yang secara sistematis meneliti
hubungan antara kadar asam urat, Rheumatoid Factor (RF), dan CRP kualitatif
sebagai panel biomarker inflamasi pada pasien hiperurisemia dalam praktik klinis
sehari-hari masih sangat terbatas (Alkhudir et al., 2023; N. Li et al., 2024).

BAHAN DAN METODE

Penelitian ini merupakan studi analitik observasional dengan desain potong
lintang (cross-sectional) yang bertujuan untuk menganalisis hubungan antara
kadar asam urat dengan Rheumatoid Factor (RF) dan C-Reactive Protein (CRP)
kualitatif pada pasien hiperurisemia. Desain ini dipilih untuk menilai hubungan
antarvariabel pada satu waktu pengukuran tanpa intervensi terhadap subjek.

Penelitian dilakukan di RSUD Bahteramas Provinsi Sulawesi Tenggara dan
Laboratorium Kimia Klinik dan Imunoserologi Politeknik Bina Husada Kendari pada
Agustus-Oktober 2025, dengan persetujuan etik dari Komite Etik Penelitian RSUD
Bahteramas (No. 71/KEP/RSUD/VII1/2025).

Populasi penelitian mencakup pasien yang menjalani pemeriksaan kadar
asam urat, sedangkan sampel berjumlah 83 orang yang memenuhi kriteria inklusi:
usia 218 tahun, kadar asam urat >7 mg/dL (laki-laki) atau >6 mg/dL (perempuan),
dan bersedia menjadi responden. Kriteria eksklusi meliputi riwayat penyakit
autoimun selain RA, penggunaan obat antiinflamasi atau imunosupresif dua
minggu terakhir, serta data laboratorium tidak lengkap. Pemilihan sampel
dilakukan secara purposive sampling.

Sampel darah vena sebanyak 3 mL dikumpulkan secara aseptik di RSUD
Bahteramas untuk pemeriksaan laboratorium. Analisis sampel dilakukan di
Laboratorium Kimia Klinik dan Imunoserologi Politeknik Bina Husada Kendari.
Pemeriksaan kadar asam urat dilakukan menggunakan Reagen Uric Acid Glory
Diagnostics (Kemenkes RI: AKL20101221384) dengan metode enzimatik kolorimetri
menggunakan alat spektrofotometer, sedangkan pemeriksaan Rheumatoid Factor
(RF) dan C-Reactive Protein (CRP) kualitatif dilakukan dengan metode aglutinasi
lateks menggunakan Reagen RF Latex Kit 100 Test Glory Diagnostics (Kemenkes
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RI: AKL20305320939) dan Reagen CRP Latex Kit 100 Test Glory Diagnostics
(Kemenkes RI: AKL20305710497). Seluruh prosedur pemeriksaan mengikuti
Standar Operasional Prosedur (SOP) laboratorium serta dilengkapi dengan
pengendalian mutu internal (internal quality control) untuk memastikan
keandalan hasil analisis.

Data dianalisis menggunakan SPSS versi 26.0. Analisis deskriptif digunakan
untuk menggambarkan karakteristik responden, sedangkan uji normalitas Shapiro-
Wilk menentukan distribusi data. Karena kadar asam urat tidak berdistribusi
normal dan RF serta CRP bersifat kategorik, hubungan antarvariabel diuji

menggunakan korelasi Spearman’s rho, dengan tingkat signifikansi p < 0,05.

HASIL

1. Karakteristik Subjek Penelitian

Penelitian ini melibatkan 83 pasien hiperurisemia yang memenuhi kriteria
inklusi. Pemeriksaan laboratorium meliputi kadar asam urat serum (mg/dL),
Rheumatoid Factor (RF), dan C-Reactive Protein (CRP) kualitatif. Distribusi

karakteristik responden ditunjukkan pada Tabel 1.

Tabel 1. Karakteristik Demografis dan Hasil Pemeriksaan Responden (n = 83)

Karakteristik n (%) Rerata + SD
Jenis kelamin

- Laki-laki 43 (51,8%)

- Perempuan 40 (48,2%)

Usia (tahun) 51,77 + 14,18
Kadar Asam Urat (mg/dL) 8,16 + 1,47

Hasil Rheumatoid Factor

- Reaktif 52 (62,7%)

- Tidak reaktif 31 (37,3%)

Hasil CRP Kualitatif

- Positif 43 (51,8%)

- Negatif 40 (48,2%)

Berdasarkan tabel 1, mayoritas responden berjenis kelamin laki-laki
(51,8%), dengan rerata usia 51,77 + 14,18 tahun. Nilai rerata kadar asam

urat adalah 8,16 = 1,47 mg/dL, menunjukkan bahwa seluruh subjek
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tergolong mengalami  hiperurisemia. Sebagian besar responden
menunjukkan hasil Rheumatoid Factor reaktif (62,7%) dan CRP kualitatif

positif (51,8%), yang mengindikasikan adanya respon inflamasi.

Hubungan antara kadar asam urat dengan biomarker inflamasi (RF dan
CRP) diuji menggunakan uji korelasi Spearman’s rho, sebagaimana disajikan
pada Tabel 2.

2. Analisis Korelasi

Uji Spearman’s rho digunakan untuk menilai hubungan antara kadar asam
urat dengan RF dan CRP kualitatif.

Tabel 2. Korelasi Kadar Asam Urat dengan Biomarker Inflamasi (Spearman’s rho Test)
Koefisien

Variabel Korelasi (r) p-value Keterangan Hubungan

Asam urat <> RF 0,306 0,005 Korelasi — positif  lemah,
signifikan

Asam urat CRP 0,399 0,000 Korglgm positif lemah,

kualitatif signifikan

Hasil analisis menunjukkan bahwa kadar asam urat memiliki hubungan
positif yang lemah tetapi signifikan dengan Rheumatoid Factor (r = 0,306; p =
0,005) dan CRP kualitatif (r = 0,399; p = 0,000). Artinya, semakin tinggi kadar
asam urat, maka cenderung diikuti oleh peningkatan respon inflamasi yang
ditandai dengan hasil RF reaktif dan CRP positif.

DISKUSI

Penelitian ini menunjukkan adanya korelasi positif yang signifikan antara

kadar asam urat dengan dua biomarker inflamasi, yaitu Rheumatoid Factor (RF)
dan C-Reactive Protein (CRP). Temuan ini memperkuat bukti bahwa hiperurisemia
tidak hanya berkaitan dengan gangguan metabolik, tetapi juga berperan dalam
memicu respons inflamasi sistemik.

Rerata kadar asam urat yang tinggi (8,16 + 1,47 mg/dL) pada seluruh
responden menandakan bahwa populasi penelitian ini berada dalam kondisi
hiperurisemia. Secara fisiologis, kadar asam urat yang berlebihan dapat

menyebabkan deposisi kristal monosodium urat (MSU) di jaringan, terutama di
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sendi dan ginjal (Du et al., 2024; Zhu et al., 2025). Kristal ini kemudian memicu
aktivasi makrofag dan NLRP3 inflammasome, yang menginduksi pelepasan sitokin
proinflamasi seperti interleukin-18 (IL-1B), IL-6, dan TNF-a, berkontribusi
terhadap kerusakan sendi melalui proses proinflamasi (Galozzi et al., 2021;
Kimura et al., 2021).

Proses inflamasi tersebut menyebabkan peningkatan kadar CRP, karena
CRP disintesis oleh hati sebagai respons terhadap peningkatan IL-6 selama
peradangan (Stanimirovic et al., 2022). Hal ini menjelaskan hasil korelasi positif
dan signifikan antara asam urat dan CRP (r = 0,399; p = 0,000). Temuan ini sejalan
dengan penelitian yang melaporkan bahwa peningkatan kadar asam urat berkaitan
erat dengan marker inflamasi sistemik, bahkan pada individu tanpa manifestasi
klinis artritis gout (Fiori et al., 2024; Jeena et al., 2022).

Sementara itu, korelasi antara asam urat dan Rheumatoid Factor (r = 0,306;
p = 0,005) menunjukkan bahwa kadar asam urat yang tinggi dapat berperan dalam
aktivasi autoimun melalui stimulasi sel B dan produksi autoantibodi seperti RF.
Walaupun kekuatan korelasinya lemah, hubungan ini menunjukkan bahwa
hiperurisemia kronis dapat menjadi faktor predisposisi inflamasi autoimun. Hasil
ini sejalan dengan studi yang menemukan hubungan serupa antara hiperurisemia
dengan peningkatan RF dengan risiko artritis reumatoid (Alkhudir et al., 2023;
Umukundwa et al., 2024; Zhao et al., 2025) .

Distribusi jenis kelamin menunjukkan bahwa laki-laki sedikit lebih banyak
mengalami hiperurisemia (51,8%) dibanding perempuan (48,2%). Hal ini konsisten
dengan literatur yang menyebutkan bahwa laki-laki cenderung memiliki kadar
asam urat lebih tinggi karena perbedaan hormonal; hormon estrogen pada
perempuan berperan meningkatkan ekskresi asam urat melalui ginjal. Namun,
setelah menopause, kadar asam urat pada perempuan cenderung meningkat dan
mendekati laki-laki (Fu et al., 2024; Halperin Kuhns & Woodward, 2020; Wu et
al., 2025).

Secara umum, temuan ini mendukung hipotesis bahwa hiperurisemia dapat
memicu dan memperkuat proses inflamasi, yang tercermin dari peningkatan

biomarker inflamasi seperti CRP dan RF. Korelasi yang signifikan meskipun lemah



| 638

menunjukkan bahwa faktor lain seperti status metabolik, diet, usia, dan kondisi
komorbid juga berkontribusi terhadap aktivitas inflamasi (L. Li et al., 2020;
Stiburkova & Ichida, 2025).

Dengan demikian, pemeriksaan kadar asam urat bersama RF dan CRP dapat
menjadi pendekatan awal yang bermanfaat untuk mendeteksi risiko inflamasi atau
artritis pada pasien hiperurisemia, terutama pada populasi usia menengah ke
atas. Pemantauan rutin biomarker ini juga dapat membantu dalam pencegahan

progresi penyakit inflamasi kronik yang berkaitan dengan kadar asam urat tinggi.

KESIMPULAN
Terdapat korelasi positif yang signifikan antara kadar asam urat dengan

Rheumatoid Factor (r = 0,306; p = 0,005) dan C-Reactive Protein kualitatif (r =
0,399; p = 0,000) pada pasien hiperurisemia. Hal ini menunjukkan bahwa

peningkatan kadar asam urat berhubungan dengan aktivitas inflamasi, sehingga
asam urat dapat berperan sebagai biomarker pendukung untuk deteksi dini proses

inflamasi pada kondisi hiperurisemia.
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