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ABSTRAK

Diabetes melitus (DM) adalah suatu penyakit metabolik yang ditandai dengan hiperglikemia.
Prevalensi DM diperkirakan akan meningkat hingga 592 juta orang di tahun 2035. DM tipe 2
merupakan bentuk paling umum dari penyakit ini, sekitar 90% dari kasus merupakan DM tipe 2.
Menurut Sample Registration Survey (SRS) 2014, penyebab kematian tertinggi ketiga di Indonesia
adalah DM dengan komplikasi. Nefropati merupakan salah satu komplikasi yang sering terjadi pada
DM tipe 2. Nefropati ditandai dengan penurunan laju filtrasi glomerulus (LFG). LFG dapat diukur
dari kadar serum kreatinin dengan menggunakan formula Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI). Studi ini bertujuan untuk mengetahui ada atau tidaknya hubungan antara
HbA1c dengan LFG pada pasien DM tipe 2. Studi bersifat analitik dengan desain cross-sectional.
Studi dilakukan di salah satu rumah sakit swasta Jakarta Barat dengan menggunakan 108
responden dari rekam medis pasien DM tipe 2. Data yang diambil yaitu hasil pemeriksaan kadar
HbAlc dan serum kreatinin. Data dilakukan analisis bivariat dengan uji statistik Spearman untuk
mengetahui ada atau tidaknya hubungan antara HbAlc dengan LFG pada pasien DM tipe 2. Hasil
studi tidak ditemukan adanya hubungan yang bermakna antara HbAlc dengan LFG (p value =
0,217), tetapi dari hasil tersebut ditemukan juga responden dengan kadar HbA1c yang tinggi lebih
berisiko 1,04 kali mengalami penurunan LFG (PR = 1,04).

Kata kunci: diabetes melitus tipe 2, HbA1c, laju filtrasi glomerulus

PENDAHULUAN

Diabetes melitus (DM) adalah suatu Registration ~ Survey  (SRS) 2014,

penyakit metabolik yang ditandai dengan
hiperglikemia. Sekitar 382 juta orang di
dunia menderita DM dan diperkirakan
jumlah ini akan meningkat hingga 592
juta orang di tahun 2035.1 Prevalensi DM
di regional Asia Tenggara pada tahun
1980an dari 4,1% meningkat pada tahun
2014 menjadi 8,6%. Prevalensi DM di
Indonesia juga mengalami peningkatan
dari 5,7% pada tahun 2007 menjadi 6,9%
pada tahun 2013. Menurut Sample

penyebab kematian tertinggi ketiga di
Indonesia adalah DM dengan
komplikasi.> DM tipe 2 merupakan
bentuk paling umum dari penyakit ini,
sekitar 90% dari kasus merupakan DM
tipe 2. DM tipe 2 secara cepat menjadi
masalah kesehatan dunia seiring dengan
peningkatan populasi, usia, urbanisasi,
dan prevalensi dari obesitas.®

Hiperglikemia kronik dari diabetes

berhubungan dengan kerusakan jangka
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panjang, disfungsi, dan kegagalan
berbagai organ, terutama mata, ginjal,
saraf, jantung, dan pembuluh darah.
Pasien dengan faktor risiko seperti DM
tipe 2 dengan durasi yang lama,
hipertensi, kontrol metabolik yang buruk,
merokok, obesitas, dan hiperlipidemia
lebih  rentan dalam perkembangan
komplikasi DM tipe 2.

Diabetik nefropati merupakan penyakit
ginjal yang diakibatkan dari DM tipe 2.
Nefropati merupakan penyebab dari gagal
ginjal kronik.** Pengukuran paling baik
untuk mengetahui fungsi ginjal yaitu
dengan mengetahui estimasi laju filtrasi
glomerulus (LFG). LFG mengukur laju
dari glomerulus ginjal yang menyaring
plasma untuk diproses dan mengeluarkan
produk-produk sisa metabolisme. Jika
ginjal terluka oleh penyakit ginjal kronik,
maka LFG akan turun secara bertahap.*
Peningkatan kadar gula darah pada
penderita DM tipe 2 dapat diukur dengan
hemoglobin ~ Alc  atau
haemoglobin (HbA1c). HbAlc adalah

suatu hemoglobin dan glukosa yang

glycated

secara spesifik terikat pada gugus asam
amino bebas yang terbentuk dari reaksi
non enzimatik  hemoglobin  yang
disebabkan oleh peningkatan kadar gula
darah.® Studi dari Sojib et al.
menunjukkan bahwa pasien DM tipe 2
dengan HbAlc vyang tinggi tidak

berkorelasi  positif dengan diabetik
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nefropati.”  Beberapa  studi  lain
memperlihatkan bahwa HbAlc bukan
suatu alat  ukur yang baik untuk
mengukur estimasi dari penyakit ginjal
tahap akhir dikarenakan HbAlc dapat
kehilangan kredibilitasnya dalam
mengukur glikemia pada pasien penyakit
ginjal kronis. Penyakit ginjal kronik ini
menyebabkan uremia, sehingga
mengubah masa hidup eritrosit yang
berdampak pada perubahan  dari
komponen HbA1c® Studi lainnya
menunjukkan bahwa kadar HbAlc yang
tinggi berhubungan dengan peningkatan
risiko penyakit ginjal kronik yang
disebabkan oleh DM tipe 2.° Dikarenakan
adanya perbedaan dari beberapa studi
yang ditemukan dan masih belum
diketahui dengan pasti hubungannya,
maka studi ini  bertujuan untuk
memastikan dan mengetahui ada tidaknya
hubungan antara HbAlc dengan LFG

pada pasien Diabetes Melitus tipe 2.

METODE PENELITIAN

Studi ini bersifat analitik dengan desain
cross-sectional. Studi dilakukan di salah
satu rumah sakit swasta di Jakarta Barat
pada bulan Maret 2019. Populasi target
dari studi ini adalah pasien DM tipe 2.
Populasi terjangkaunya adalah pasien
DM tipe 2 tahun 2015 — 2018 di salah
satu rumah sakit swasta Jakarta Barat.

Pengambilan sampel dilakukan dengan



menggunakan teknik non-probability
consecutive sampling. Kiriteria inklusi
dari penelitian ini adalah pasien yang
terdiagnosis DM tipe 2 di Rumah Sakit
Swasta Jakarta Barat, memiliki data
rekam medis yang dapat dievaluasi, dan
pasien yang melakukan pemeriksaan
laboratorium kadar HbA1lc dan kreatinin
serum, sedangkan kriteria eksklusinya
adalah pasien dengan data rekam medis
yang tidak lengkap, rusak, atau tidak
terbaca. Jenis data yang digunakan
adalah data sekunder yang diperoleh dari
rekam medis pasien DM tipe 2 di rumah
sakit swasta Jakarta Barat. Kadar HbAlc
dikelompokkan menjadi HbAlc normal
(4,5-5,6%), HbAlc prediabetes (5,7-
6,4%) dan HbA1c¢ diabetes (>6,5%). LFG
dari kreatinin serum dihitung mengguna-
kan formula CKD-EPI, kemudian data
dikelompokkan menjadi 6 kelompok,
yaitu G1 (> 90 ml/menit/1,73m?), G2
(60-89 ml/menit/1,73m?), G3a (45-59
ml/menit/1,73m?), G3b (30-44 ml/menit/
1,73m?), G4 (15-29 ml/menit/1,73m?),
dan G5 (<15 ml/menit/1,73m?). Data
yang didapatkan dianalisis dan diuji
hubungannya antara HbAlc dengan LFG
pada pasien DM tipe 2 dengan uji

Spearman.

HASIL PENELITIAN
Studi ini menggunakan 108 responden

dari pasien yang didiagnosis DM tipe 2.
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Rerata usia responden 59 tahun dengan
rentang usia 29 — 82 tahun. Responden
berjenis kelamin laki-laki lebih banyak
dibandingkan responden perempuan,
yaitu sebanyak 62 (57,4%) responden.
Responden yang mendapatkan
pengobatan antidiabetik sebanyak 76
(70,37%)
antidiabetik  dibagi

responden. Pemberian
menjadi  obat
antidiabetik oral dan insulin. Obat
antidiabetik oral yang paling banyak
digunakan adalah golongan biguanida
(35,18%). Obat antidiabetik insulin yang
paling banyak digunakan adalah
golongan rapid-acting (20,37%). Selain
itu, sebanyak 29,63% dari total
keseluruhan responden tidak ditemukan

data pengobatannya.

Dari studi ini, rentang kadar HbAlc yang
didapatkan dari 108 responden antara 5,5
— 15,2%. Mayoritas responden (92,6%)
mempunyai kadar HbAlc diatas normal
(>6,5%) yang dinyatakan sebagai
diabetes, dimana sebagian  besar
responden (57,4%) memiliki diabetes
yang tidak terkontrol. Dari studi ini,
rentang LFG yang didapatkan antara 5,4-
143,4 ml/menit/1,73m?. Pada studi ini
ditemukan sebagian besar responden
memiliki LFG G1 (>90 ml/menit/1,73m?)
yaitu sebanyak 46 (42,6%) responden.

(Tabel 1)
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Tabel 1. Karakteristik subyek (N=108) Berdasarkan data yang telah didapat,

Jumlah diolah, dan dianalisis, sebanyak 45

Karakteristik (%) Mean ; SD
Usia 58.86:10.8 (41,7%) responden memiliki kadar
Jenis Kelamin HbAlc diabetes dengan LFG yang
Laki-laki 62 (57,4) o ) T
Perempuan 46 (42,6) normal atau tinggi. Hasil analisis bivariat
Obat antidiabetik menggunakan uji statistik Spearman
Oral .
Biguanida 38(35,18) diperoleh p value sebesar 0,217 yang
Sulfonil 11(10,18) oL
iy 11 (10.18) berarti tidak terdapat hubungan yang
'”Slé"”_d _ 22 (2030 bermakna antara HbAlc dengan LFG.
apid-acting \
Premixed 2 (1,85) Nilai PR yang diperoleh dari penelitian
Long-acting 9 (8,33) . .
Tidak ada data pengobatan 32 (29.63) ini sebesar 1,04, yang berarti responden
HbAlc L 09) dengan kadar HbAlc yang tinggi lebih
Normal (4,5-5,6%) ' . . . .
Prediabetes (5,7-6,4%) 7(((5,5) | berisiko 1,04 kali mengalami penurunan
Diabetes (> 6,5%) 100 (92,6
Terkontrol (< 8%) 38(352) LFG. (Tabel 2)
Tidak terkontrol (>8%) 62 (57.4)
Laju Filtrasi Glomerulus
G1 (= 90 ml/menit/1,73m?) 46 (42,6)
G2 (60-89 ml/menit/1,73m?) 30 (27.8)

G3a (45-59 ml/menit/1,73m2) 6 (5.,6)

G3b (30-44 ml/meniv1,73m?) 12 (1L1)
G4 (15-29 ml/menit/1,73m?) 9(8.3)
G5 (<15 ml/menit/1,73m?) 5(4,6)

Tabel 2. Hubungan antara HbAlc dengan laju filtrasi glomerulus (LFG)

Laju Filtrasi Glomerulus 95% CI
HbAlc p value PRR
G1 G2 G3a G3b G4 G5 lower  upper
Normal 0 1 0 0 0 0
(0%) (0,9%) (0%) (0%) (0%) (0%)
Prediabetes 1 3 1 1 1 0
0,217 1,04 0,155 6,969
(0,9%) (2,8%) (0,9%) (0,9%) (0,9%) (0%)
Diabetes 45 26 5 11 8 5
(41,7%) (24,1%) (4,6%) (10,2%) (7,4%) (4,6%)

PEMBAHASAN

Pada studi ini didapatkan rentang usia
responden 29 — 82 tahun dengan
responden laki-laki lebih dominan, yaitu
sebanyak 62 (57,4%) responden. Hal ini
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sejalan dengan studi yang dilakukan oleh
Prakash et al. di India, dimana dari 50
responden yang terlibat dalam penelitian

tersebut rentang usia responden 30 — 89



tahun dan responden juga didominasi
oleh responden laki-laki.®® Selain itu
Primadana et al. menyatakan bahwa
seiring dengan bertambahnya usia, maka
terjadi juga perubahan komposisi tubuh
seperti peningkatan jaringan lemak yang
menurunkan sensitivitas insulin.!?

Dari hasil studi ditemukan sebanyak
92,6% dari keseluruhan responden
mempunyai kadar HbAlc¢ tinggi (> 6,5%)
yang dinyatakan sebagai diabetes, dimana
sebagian besar responden (57,4%)
diabetesnya tidak terkontrol. Temuan ini
sejalan dengan hasil studi Huanhuan et al
yang juga menemukan sebagian besar
respondennya memiliki kadar HbAlc >
6,5% dan responden dengan diabetes
tidak terkontrol lebih banyak
dibandingkan dengan yang terkontrol.
Studi  tersebut menyatakan bahwa
responden dengan usia lebih muda
memiliki kontrol glikemik yang buruk.
Hal ini dapat terjadi karena responden
yang lebih muda lebih sibuk dengan
pekerjaan dan tidak memiliki waktu
untuk mengikuti gaya hidup sehat. Selain
itu, responden yang lebih muda belum
merasakan pentingnya untuk melakukan
kontrol  diabetes  karena  belum
dipengaruhi oleh komplikasi.'2

Dari hasil studi ditemukan sebagian besar
responden (42,6%) mempunyai LFG > 90
ml/menit/1,73m?  yang  dinyatakan

sebagai G1 dan didefinisikan sebagai

Tarumanagara Medical Journal
Vol. 2, No. 2, 307-314, Oktober 2020

LFG normal atau tinggi. Hasil ini sesuai
dengan studi yang dilakukan oleh Allen et
al. yang dimana sebagian besar
respondennya memiliki LFG kisaran
normal atau tinggi. Dalam studi tersebut
dikatakan bahwa secara fisiologis kadar
glukosa yang tinggi akan menyebabkan
hiperfiltrasi ginjal yang menyebabkan
LFG di atas normal.® Sedangkan studi
yang dilakukan Fera mengenai gambaran
LFG pada pasien DM tipe 2 menunjukkan
bahwa 70% dari responden mengalami
penurunan moderat LFG, sehingga
menunjukkan dapat terjadinya
komplikasi nefropati pada responden
dengan DM tipe 2.2 Vincent et al. juga
menyatakan bahwa DM tipe 2 merupakan
penyebab utama dari penyakit ginjal
tahap akhir di negara berkembang. Hal ini
dikarenakan prevalensi DM tipe 2 yang
tinggi di negara berkembang, akses
pengobatan yang sulit, biaya pengobatan
yang tidak murah, selain itu juga proporsi
pasien DM tipe 2 yang disertai penyakit
ginjal tahap akhir terus meningkat di
negara berkembang.t®

Hasil studi juga memperlihatkan sebagian
responden dengan kadar HbAlc di atas
normal (= 6,5%) yang dinyatakan sebagai
diabetes tidak mengalami penurunan LFG
dan masih tetap pada keadaan G1 atau
normal atau tinggi. Studi  ini
menunjukkan bahwa tidak terdapat

hubungan yang bermakna antara HbAlc
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dengan LFG pada pasien DM tipe 2 (p
value = 0,217). Hal ini sejalan dengan
studi yang dilakukan oleh Rixi et al. di
Manado yang juga menemukan bahwa
tidak ada hubungan yang bermakna
antara HbAlc dengan LFG (p value =
0,462).1® Hasil studi ini sesuai dengan
studi Rixi mungkin karena studi yang
dilakukan Rixi juga menggunakan desain
cross-sectional dengan menggunakan
data rekam medis pasien DM tipe 2. Studi
Wen et al. di Tiongkok juga menemukan
bahwa kadar HbAlc berkorelasi positif
dengan hiperfiltrasi di ginjal (p value =
0,203). Pada studi ini disebutkan juga
bahwa hiperfiltrasi terjadi mulai saat
kadar HbAlc

diabetes.!’” Studi lainnya dari Jepang oleh

menunjukkan  pre-

Okada et al. memperlihatkan bahwa
hiperfiltrasi berhubungan dengan
peningkatan kadar HbA1lc.!® Selain itu
terdapat juga studi yang menyatakan
bahwa durasi DM tipe 2 juga
memengaruhi kejadian penurunan LFG,*°
sedangkan dari penelitian ini tidak
memperlihatkan durasi DM tipe 2 tiap
responden.

Hasil yang berbeda diperlihatkan oleh
studi yang dilakukan Airlangga di
Lampung. Studi tersebut mendapatkan
hubungan yang bermakna antara kadar
HbA1c dengan LFG pada pasien DM tipe
2 (p value = 0,000).2° Perbedaan hasil

dengan studi ini mungkin dikarenakan
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perbedaan jumlah sampel dan perbedaan
rentang usia, dimana pada studi oleh
Airlangga hanya menggunakan 32 sampel
untuk diteliti dengan rentang usia 25 — 50
tahun. Studi lainnya yang juga tidak
mendukung hasil studi ini adalah studi
yang dilakukan Sandip et al. Dalam studi
tersebut dinyatakan terdapat korelasi
negatif yang signifikan antara HbAlc
dengan LFG (p value = 0,036).2* Adanya
perbedaan ini  mungkin dikarenakan
dalam studi yang dilakukan Sandip et al.
juga memperlihatkan durasi DM tipe 2
tiap responden dengan rerata 10 tahun,
sedangkan dalam penelitian ini tidak
memperlihatkan durasi DM tipe 2 tiap
responden. Studi Hui Kang et al. di Korea
menemukan bahwa kadar HbAlc yang
tinggi pada responden berhubungan
dengan penyakit ginjal kronik, dimana
LFG menurun seiring dengan
peningkatan kadar HbAlc (p value <
0,001).?2 Perbedaan hasil dikarenakan
dalam studi yang dilakukan oleh Hui
Kang et al. menggunakan responden
dengan  sindrom  metabolik  dan
mengeksklusikan responden DM tipe 2
karena kondisi tersebut dianggap sebagai
faktor pengganggu.

Meskipun uji statistik studi ini tidak
didapatkan hubungan bermakna antara
HbAlc dengan LFG, tetapi pada
responden dengan kadar HbAlc diabetes

dengan LFG yang normal atau tinggi



tetap mempunyai risiko 1,04 kali lebih
tinggi dibandingkan responden dengan
kadar HbAlc normal atau prediabetes
(PR = 1,04). Hal ini sejalan dengan studi
olen Delima et al. yang menyatakan
risiko penyakit ginjal kronik pada DM
tipe 2 adalah 1,93 kali lebih tinggi
dibandingkan dengan yang tidak
menderita DM tipe 2.2 DM tipe 2
menyebabkan stress oksidatif pada sel-
sel ginjal yang memicu peradangan pada
ginjal, selain itu DM tipe 2 juga
memperberat kerja ginjal melalui sistem
hormonal renin-angiotensin-aldosteron
(RAA) vyang juga menyebabkan
peradangan pada ginjal dan pembentukan
jaringan parut hingga fibrosis pada

ginjal.?*

KESIMPULAN

Hasil studi ini didapatkan rentang kadar
HbAlc antara 55 — 15,2%. Dari 108
responden ditemukan sebanyak 100
(92,6%) responden memiliki kadar
HbAlc diatas normal (> 6,5%). Rentang
LFG dari 108 responden antara 5,4 —
143,4 ml/menit/1,73m? dengan sebagian
besar responden yaitu sebanyak 46
(42,6%) responden memiliki LFG GI1 (>
90 ml/menit/1,73m?) yang dinyatakan
sebagai normal atau tinggi.

Hasil analisis bivariat menggunakan uji

statistik Spearman tidak menemukan
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adanya hubungan yang bermakna antara
kadar HbAlc dengan LFG pada pasien
DM tipe 2 (p value = 0,217), tetapi
responden dengan kadar HbAlc yang
tinggi lebih berisiko 1,04 kali mengalami
penurunan LFG.
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