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HUBUNGAN PROTEINURIA KUANTITATIF DENGAN KLIRENS KREATININ
PADA PENDERITA NEFROPATI DIABETES MELITUS TIPE 2

Kemas Yakub Rahadiyanto
Departemen Patologi Klinik, Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya
RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang

Abstract
Diabetic nephropathy is one of microvascaudar complication in diabetes mellitus, that characterized by
persistent proteinuria, decline in glomerular | ﬁltranon rate (GFR) and hyper 7 The de
method to measure GFR is expensive and complicated, therefore creatinine clearance was used

to predict GFR.

The aim of this study is to findout whether there is a correlation between proteinuria and
creatinine clearance in nephropathy diabetic patients.

A cross sectional study had been done on 48 type 2 diab mellitus pati with diab
nephropathy complication. who came to Endocrine and Metabolic Clinic of. Department of
Internal Medicine, Dr. Hasan Sadikin Hospital, Bandung. was carried out from Juner 2006 until

January 2007.
Quontitative wurinary protein and creatinine clearance were determined in all subjecis.
Proteinuria was ed with Esbach hod, while creatinine clearance was determined by

calculation. Specimen is 24 hours collected urine and venous blood which was taken at the same
time urin was given to the laboratory. The study was done in Department of Clinical Pathologv
Dr. Hasan Sadikin Hospital/ Medical Faculty of Padjajaran University. Bandung. Data were
analyzed by Pearson’s correlation test.

The result of the study showed that the level of proteinuria was significantly correlated with
creatinine clearance (r = -0,47 ; p = 0.001 ). The linear regression equation was: y= 62.580 —
19.840x ; where y was creatinine clearance and x was level of proteinuria. We also found that
there was a significant correlation between creatinine clearance, level of proteinuria and age (r
=056 : p = 0.001 ). The equation was: 3 = 126.344 — 21.038x — 1.039z : where y was creatininc
clearance, x was quantitative proteinuria and z was the age.

The conclusion: there was a significant negative correlation between creatinin clearance and
quantitative proteinuria, and this correlation became stronger if age factor was calculated.

Key words - diabetic nefropathy. quantitative proteinuria with Eshach method, creatinin

clearance
Abstrak
Nefropati diabetik merupa.kan salah satu komplikasi mikrovaskuler pada diabet litus yang
ditandai dengan adanya proteinuria menetap >500 mg/24 jam atau setara dengan albuminuria
>300 mg/24 jam. Pemeriksaan alb d menggunakan rasio a.lbumm—k:eatlmn urin
bangun tidur pagi untuk memprediksi nmlah albumin urin dapat hindarkan }
_dalam pengumpulan urin 24 jam.

TUJUan penelitian ini adalah untuk meneliti korelasi antara jumlah albumin urin 24 jam dan rasio

in-} inin urin banigun tidur pagi pada penderita nefropati diabetik dan memperhitungkan
Jjumlah albumin urin 24 jam dari nilai rasio alb -kreatinin bangun tidur pagi.

Penelitian ini merupakan penelitian cross-sectional dilaksanakan dari bulan Mei 2005 sampai
bulan Juli 2005. Penelitian dilakukan pada 56 orang penderita nefropati diabetes mellitus tipe 2,
diagnosis ditegakkan dokter Subbagian Endokrin dan Metabolik Bagian Ilmu Penyakit Dalam
RS Hasan Sadikin, Bandung. Bahan pemeriksaan (BP) adalah urin 24 jam, urin bangun tidur
pagi dan darah, BP diperiksa di subbagian Kimia Klinik Bagian Patologi Klinik RSHS/FKUP
Bandung. Pemeriksaaan kadar albumin urin dilakukan pada BP urin 24 jam kemudian ditentukan
Jjumlah albumin urin 24 jam, sed ekan BF urin bangun tidur pagi dilakukan pemeriksaan kadar

albumin df’mmn urin, rasio albumin-kreatinin dlhllung secara otomatis oleh alat auro-
|, crrettyZCr lachn 912. Anahsls statistik menggunakan uji korelasi Rank Spearman, analisis
prediksi perh mengg P regresi.
2871
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Hasil penelitian menunjukkan korelasi yang sangat erat dan sangat bermakna antara jumlah
al!)umin urin 24 jam dan rasio albumin-kreatinin urin bangun tidur pagi (r=0,957; p<0,001).
Didapatkan persamaan y = 25,33 + 0,723(x), (y adalah jumlah albumin urin 24 Jjam dan x adalah
rasio albumin-kreatinin urin bangun tidur pagi). Terdapat korelasi antara kadar kreatinin serum
dan jumlah albumin urin 24 jam (r=0,588; p<0,001) dan rasio albumin-kreatinin urin bangun

tidur pagi (r=0,60; p<0,001). Klirens kreatinin

24 jam (r=-0,485. p<0,001) dan rasio alt

!.)erkorelasi negatif dengan jumlah albumin urin
kreatinin urin

b

p<0,001).

tidur pagi (r=-0,573;

K&s_impulan: Terdapat korelasi yang sangat erat dan sangat bermakna antara jumlah albumin urin
24 jam dan' rasio albumin-kreatinin urin bangun tidur pagi. Dengan diksi jumlah albumi
24 jam dari rasio albumin-kreatinin urin bangun tidur pagi dapat menghindari ketidaknyamanan

pada pasien untuk

P

g urin 24 jam untuk pemeriksaan jumlah albumin urin.

Kata kunci: nefropati diabetik, ekskresi albumin urin, rasio albumin-kreatinin

Pendahuluan

Diabetes melitus (DM) merupakan penyakit
menahun yang ditandai dengan peningkatan kadar
glukosa darah melebihi nilai normal. Penyakit DM
dibagi menjadi 2 jenis yaitu: DM tipe 1 (DMil)
dan DM tipe 2 (DMt2). Diabetes melitus tipe 1
adalah DM yang tergantung insulin dan biasanya
ditemukan sejak masa kanak-kanak, sedangkan
DM12 adalah DM yang tidak tergantung insulin
dan biasanya mengenai usia > 40 tahun !

Prevalensi DMt2 berbeda pada tiap negara dan
selalu’ menunjukkan kecenderungan peningkatan
dari tahun ke tahun. Berdasarkan laporan World
Hea!th Organization (WHO) tahun 2000 jumlah
penderita DMt2 di dunia mencapai 177 juta orang,
sekitar 89 juta orang diantaranya terdapat di negara-
negara Asia®’ International Diabetes Federation
(IDF) menyatakan bahwa jumlah penderita DM di
Indonesia menempati peringkat keenam terbanyak
di Asia dengan jumlah penderita sebesar 4 Jjuta
orang.”

Penyakit DM vyang tidak terkendali dapat
menimbulkan berbagai penyulit yaitu gagal ginjal,
penyakit jantung koroner, kebutaan, dan lain-lain.
Penyulit penyakit DM yang paling sering ditemukan
dan dapat berakibat fatal adalah nefropati diabetik
(ND). Nefropati diabetik ditandai dengan proteinuria
persisten, hipertensi, dan penurunan laju filtrasi
glomerulus  (LFG). Nefropati diabetik dapat
berkembang menjadi gagal ginjal kronik yang
berakhir sebagai gagal ginjal terminal, sehingga
penderita harus menjalani hemodialisis. Angka
harapan hidup penderita gagal ginjal terminal yang
menjalani hemodialisis diperkirakan rata-rata
hanya dua tahun.®'°

Penderita ND mengalami kerusakan pada
glomerulus ginjal yang berfungsi sebagai alat
penyaring. Gangguan pada glomerulus ginjal dapat
menyebabkan kebocoran protein sehingga protein
terdeteksi di dalam urine. *%*

Perkembangan penyakit seorang penderita
DMt2 menjadi ND dapat berlangsung selam

berbulan-bulan sampai bertahun-tahun jak
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°
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terdeteksi adanya mikroafbuminuria  Perkembangan
mikroalbuminuria menjadi proteinuria menunjukkan
progresivitas penurunan fungsi ginjal %10

American  Diabetes  Association (ADA)
merekomendasikan pemeriksaan protein urine
kualitatif dengan carik celup secara periodik. Hasil
pemeriksaan protein urine yang positif, menunjukkan
clinically albuminuria atau overt nephropathy vang
mencerminkan ekskresi albumin wine > 300 mg/24
jam (> 200 pg/menit). Pemeriksaan protein urine
secara kualitatif im sebaikniya dilanjutkan dengan
pemeriksaan protein urine kuantitatif terhadap
urine 24 jam, untuk meniiai derajat proteinuria dan
perburukannya, serta p P lol dan
pemantauan hasil pengobatan. Oleh karena itu
pemeriksaan protein urine secara tunggal tidak
dianjurkan untuk diagnosis ND.'2

Davies dkk. (2001) menemukan hubungan antara
peningkatan ekskresi protein dalam urine dan
penurunan LFG pada penderita DM2."" Ruggenenti
dkk. (1998) juga mendapatkan adanva hubungan
antara peningkatan kadar protein urine dan LFG
(= -0,399; p< 0,0005).” Fraga dkk. (2000)
mendapatkan hubungan vang bermakna antara
ekskresi protein dan LFG (r = 0.67; p < 0.02).
Walaupun demikian penelitian lain kan
hal yang berbeda.'*'* Caramori dkk. (2003) telah
menemukan adanya penurunan LFG pada penderita
DMitl dengan normoalbuminuria'® Mac Isaac dkk.
(2004) juga menemukan hal vang sama pada
penderita DM12.'¢ Sebaliknya Parving dkk. (2001)
mendapatkan bahwa pada penderita DMt2 dengan
LFG normal ditemukan adanya proteinuria.'’

Pemeriksaan protein kualitatif metode carik
celup dan kuantitatif urine 24 jam metode Esbach
merupakan pemeriksaan yang mudah dilakukan,
murah dan sederhana, terutama di sarana laboratorium
yang terbatas. Sedangkan pemeriksaan Kklirens
kreatinin untuk menilai LFG hanya dapat dilakukan
pada laboratorium yang memiliki fasilitas fotometer.
Bila ter
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dengan klirens kreatinin maka pemeriksaan protein
derajat penurunan fungsi ginjal. Hal ini sangat
berguna terutama di sarana pelayanan kesehatan
yang sangat terbatas di daerah.

Penelitian ini bermaksud untuk iksa
kadar protein urine kuantitatif metode Esbach pada
bahan pemeriksaan (BP) urine 24 jam dan klirens
kreatinin, pada penderita ND dengan DMt2.
Sedangkan tujuan penelitian ini adalah untuk melihat
apakah peningkatan kadar protein urine sesuai
dengan perurunan nilai klirens kreatinin, sehingga
hubungan antara proteinuria dan klirens kreatinin
tersebut dapat memperkirakan derajat penurunan
fungsi ginjal pada penderita ND DMt2.

Metode Penelitian
Subjek Penelitian

Subjek penelitian adalah penderita ND DM12
vang berobat jalan di Poliklinik Endokrin dan
Metabolik UPF Ilmu Penyakit Dalam Rumah Sakit
Dr. Hasan Sadikin Bandung vang memenuhi kriteria
inklusi dan bersedia ikut serta dalam penelitian
dengan mengisi pemyataan tertuiis (written informed
consent).

Kriteria Inklusi Subjek Penelitian
Subjek penelitian adalah penderita ND DMt2

vang telah didiagnosis oleh dokter di Poliklinik
Endokrin dan Metabolik UPF Ilmu Penyakit
Dalam Rumah Sakit Dr. Hasan Sadikin Bandung
dengan kriteria inklusi:
1. Tidak sedang menderita:

* Infeksi saluran kemih

e Demam

e Payah jantung

Bahan Pemeriksaan
Bahan pemeriksaan adalah urine dan darah
dari subjek penelitian. Bahan pemeriksan urine
diperoleh dari penampungan oleh subjek selama 24
jam yang dibagi dalam dua periode penampungan.
vaitu 12 jam pertama dan 12 jam kedua. Masing-
ing BP urine ditampung di dalum botol tersendiri
vang bersih dan tertutup. Bahan pemeriksaan darah
diambil pada saat penderita datang ke laboratorium
untuk menyerahkan BP urine 24 jam. Bahan
pemeriksaan  selanjutnya  digunakan  untuk
. pemeriksaan protein urine Kuantitatif metode
Esbach, kreatinin urine, kreatinin serum, dan
perhitungan kiirens kreatinin.

Bahan Pemeriksaan Urine 24 jam

Bahan pemeriksaan urine 24 jam dikumpulkan
dalam 2 periode pengumpulan urine. masing-
masing 12 jam pertama dan 12 jam kedua. Periode
pertama pengumpulan BP urine dimulai pukul 6
pagi. sebelumnya subjek penelitian harus
mengosongkan kandung kemihnya (mengeluarkan

urine sisa malam), BP urine dikumpulkan dulu
dalam sebuah wadah k dian baru di kkan
ke dalam botol bersih yang sudah disiapkan hingga
pukul 6 sore. Periode kedua dimulai dari pukul 6
sore hingga pukul 6 pagi hari berikutnya, BP urine
dikumpulkan dalam botol lain yang sudah disiapkan.
Bahan pemeriksaan wrine tidak boleh ada yang
terbuang atau terencerkan air bilasan.

Bahan pemeriksaan yang diperoleh segera dibawa
ke Laboratorium Patologi Klinik, Subbagian Kimia
Klinik, FKUP/RS Dr. Hasan Sadikin Bandung untuk
pemeriksaan protein urine kuantitatif dan klirens
Kkreatinin.

Bahan Pemeriksaan Darah

Bahan pemeriksaan darah diambil di laboratorium
pada saat subjek penelitian menyerahkan BP urine
24 jam.

Pengukuran Tinggi Badan dan Berat Badan
Pengukuran tinggi badan dan berat badan
dilakukan di laboratorium pada saat subjek penelitian
menyerahkan BP urine 24 jam. Pengukwan tinggi
badan dan berat badan ini untuk menentukan
faktor koreksi pada pengukuran klirens kreatinin.

Cara Pemeriksaan

Pemeriksaan kadar kreatinin urine dilakukan
terhadap masing-masing BP pada 2 botol urine
yang sebelumnya telah dihomogenisasi. Setelah itu
sebanyak 10 ml BP urine dari masing-masing botol
diambil untuk dilakukan pemeriksaan kadar kreatinin
urine.

Sisa BP urine dari masing-masing botol
dicampurkan dalam satu wadah besar, kemudian
dihom isasi dan diambii sebanyvak 50 ml uniuk
pemeriksaan protein urine kuantitatif metode
Esbach.

Bahan pemeriksaan darah diambil dan pembuluh
darah vena Bahan pemeriksaan darah didiamkan
selama 30 menit untuk mendapatkan serum.
kemudian disentrifugasi dengan kecepatan 3.000
rpm selama 10 menit. Setelah diperoleh serum
maka dilakukan pemeriksaan kreatinin serum.

Hasil pemeriksaan kadar kreatinin urine dan
kreatinin serum yang diperoleh selanjutnya dilakukan
perhitungan klirens kreatinin.

Pemeriksaan Protein Urine Kuantitatif

Metode : Esbach

Prinsip : Protein akan membentuk endapan dalam
suasana asam.'®

Pemeriksaan Kreatinin

Metode: Kolorimetri kinetik Jaffe

Prinsip: Kreatinin dengan asam pikrat akan
membentuk kompleks berwarna oranye-
kekuningan dalam larutan alkali. Intensitas
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wama menunjukkan konsentrasi kreatinin
yang ditentukan dengan cara fotometri.®

Pemeriksaan  klirens  kreatinin  dengan
menggunakan persamaan
VxU KKr : Klirens kreatinin
KKr = v : Volume urine/menit
P 9] : Kadar kreatinin urine
o : Kadar kreatinin darah

Hasil persamaan di atas dikalikan dengan faktor
koreksi untuk mendapatkan hasil yang lebih
akurat. Faktor koreksi ini diperoleh dari nomogram
berdasarkan berat badan dan tinggi badan subjek
penelitian 2®

Waktu Penelitian

Penelitian dilakukan sejak bulan Juni 2006
sampai dengan bulan Januari 2007 dengan jadwal
sebagai berikut:

R 2

k dan R gan P

Bentuk penelitian ini adalah pa\elman Observational
Quantitative dengan rancangan penelitian cross
sectional study.

Variabel Penelitian

Variabel Independen

Variabel independen pada penelitian ini adalah
klirens kreatinin.

Variabel Dependen
Variabel dependen pada penelitian ini adalah kadar
protein urine kuantitatif.
Ukuran Sampel
ukuran | di kan berdasarkan

mahsnsstansukyangakmdlgumkm Besar sampel
_ditentukan berdasarkan. taraf kepercayaan 95% dan
power test 80%. Dengan menetapkan besarmya
koefisien korelasi hubungan antara proteinuria
dengan klirens kreatinin sebesar —0,399 maka
rumus besar sa.mpel untuk menguji  koefisien
korelasi vaitu:'?

= (Zl « +Zl ﬁ)z
4,

2874

Dengan n = ukuran sampel
Zia K yang di
distribusi normal standar = 1,96
(Untuk taraf kepercayaan 95% )
Zip = konstanta yang diperoleh dari
distribusi normal standar = 0,84
(Untuk power test 80% )
=i [
2

1+r
G 1-r
r = koefisien korelasi,

1, [1+(-0399)
py=—ln| T2

2 | 1-(-0.399)
Ho

leh dari

Maka

=-0.4225
maka besar sampel (n) adalah:

_ (1.96+0.84)° S =7
—-0.4225°
Metode Analisis Data

Karakteristik subjek penelitian dan hasil
pemeriksaan klirens kreatinin dianalisis secara
deskriptif dengan ukuran-ukuran statistik yang
diperlukan seperti nilai rerata, simpangan baku,
nilai maksimum dan nilai minimum,2'-#*

Metode analisis data untuk menggambarkan
hubungan antara kadar protein urine kuantitatif dan
Klirens kreatinin menggunakan coefisient correlations
menurut Pearson’s coeficient correlations karena
hubungan antara kedua variabel tersebut linier. 222

Hasil Dan Pembahasan

Penelitian dilakukan sejak bulan Juni 2006
sampai dengan bulan Januari 2007. Subjek penelitian
vang memenuhi kriteria inklusi sebanyak 48 orang.
Jumlah ini memenuhi batas minimal jumlah subjek
penelitian yaitu 47 orang. Data dasar penelitian
dapat dilihat pada lampiran.

Karakteristik Subjek
Karakteristik Subjek Penelitian Berdasarkan Jenis
Kelamin

Hasil Tt
subjek Ialu-lakl sebanyak 2| orang (43 7%) dan
perempuan sebanyak 27 orang (56,3%). Hasil dapat
dilihat dalam diagram lingkaran pada gambar 1 di
bawah ini.

d. kan bah
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W Perempuan
56,3%

laki-laki
43.7%

Gambar 1. Distribusi Jenis Kelamin pada Subjek Penelitian

Hasil penelitian pada gambar 1 menggambarkan
distribusi yang seimbang antara laki-laki dan
perempuan. Hal ini sesuai dengan penelitian yang
dilakukan oleh Bakker dkk (1999) yang menyatakan
bahwa jenis kelamin tidak berpengaruh terhadap
kejadian nefropati pada penderita DMt2.%?

Karakteristik Subjek Penelitian Berdasarkan
Usia

Penderita ND DMt2 pada penelitian ini
meinpunyai rerata usia 60,67 + 8,77 tahun dengan
rentang antara 43 sampai 81 tahun. Distribusi usia
dan perbedaan usia berdasarkan jenis kelamin
dapat dilihat pada tabel 4.1 di bawah ini

Tabel 1. Karakleristik Usia Subjek Fenelitian

Variabel

(tahun) R g Median Rerata SB
Usia 43-81 60,50 60,67 8,77
Usia subjek 43-81 65 63.73 8.42
laki-laki
Usia subjek 43-80 56 58,52 8.57

_perempuan

Tabel 1 menunjukkan bahwa hasil penelitian
berdasarkan  jenis kelamin-didapatkan rerata usia
penderita ND DMt2 laki-laki adalah 63,73 + 8,42
tahun dan perempuan adalah 58,52 + 8,57 tahun.
Walaupun terdapat perbedaan usia berdasarkan
jenis kelamin terhadap kejadian nefropati tetapi
tidak menunjukkan perbedaan antara usia laki-laki
dan perempuan. Hal ini sesuai dengan penelitian
vang dilakukan oleh Bakker dkk (1999) dan

- Mussap dkk (2004).22 23

Beberapa peneliti menemukan bahwa
penambahan usia merupakan salah satu faktor risiko
kejadian DM12. Hal ini sesuai dengan penelitian
Sumual (1987) yang melaporkan angka kejadian
diabetes banyak pada usia 60-69 tahun.?* Sebaran
usia subjek penelitian pada penelitian ini dapat
dilihat pada Tabel 2 dibawah ini:

2875

Tabel 2. Distribusi Subjek Penelitian Berdasarkan
Kelompok Usia

Rentang usia Jumlah Persentase
(tahun} subjek
40-49 4 8.3
50-59 18 37,5
60-69 18 37.5
70-79 6 12,5
>80 2 4.2
Jumlah 48 100

Berdasarkan Tabel 2 di atas dapat dilihat
bahwa terjadi peningkatan jumlah penderita ND
DMt2 sejalan dengan p bahan usia. Hal ini
terbukti dari jumlah penderita terbanyak ditemukan
pada kelompok umur 50-59 tahun dan 60-69 tahun.

Menurut Fink (1983) peningkatan jumlah
penderita ND sejalan dengan penambahan usia. hal
ini terjadi karena pada usia diatas 60 tahun muliai
terjadi penurunan kepekaan insulin sebanyak 25%
yang disebabkan oleh resistensi insulin.””

Indeks MassaTubuh

Indeks Massa Tubuh (IMT) menggambarkan
status gizi seseorang. Pada penelitian ini didapatkan
rerata IMT subjek penelitian adalah 25,58 + 398
kg/m2 dengan rentang antara 17,84-32,84 kg/m2.

Pengelompokan status gizi subjek penelitian
disusun berdasarkan data IMT dan disajikan pada
Tabel 3 di bawah ini.

Tabel 3. Distribusi Subjek Penelitian Berdasarkan

Status Gizi
Status Gizi Skala IMT Jumlah Persentase
subjek
Gizi kurang 15-<20 5 10,4
Normal 20-<25 14 292
Gizi lebih 25-<30 22 45.8
Obesitas >30 7 14,6
Jumlah Jumlah 48 100

Tabel 3 menunjukkan bahwa sebagian besar
subjek penelitian (45,8%) termasuk dalam kategori
gizi lebih. Hal ini sesuai dengan penelitian-
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penelitian status gizi yang dilakukan di negara-
negara barat seperti di Amerika Serikat, bahwa
80% dari jumlah penderita DM termasuk dalam
kategori gizi lebih dan obesitas. Data yang dilaporkan
tahun 1996 di Indonesia, 30% diantara penderita DM
di kota besar termasuk obes sedangkan di pedesaan,
data penelitian yang dilakukan di Singaparna, Jawa
Barat tahun 1995 oleh Kariadi dkk menunjukkan
bahwa 25,3% penderita DMt2 termasuk kategori
gizi lebih.?!

Hasil Pemeriksaan Volume Urine 24 jam,
Kreatinin, Klirens Kreatinin dan Protein Urine
24 Jam
Hasil Pemeriksaan Volume Urine 24 jam
Pengukuran volume BP urine 24 jam diperlukan
untuk menghitung nilai klirens kreatinin. Price
menyatakan bahwa volume urine normal adalah
0,5-1 ml/kgBB/jam atau sekitar 1-2 L/hari.?® Rerata
volume BP urine 24 jam pada hasil penelitian ini
masih dalam batas normal yaitu 1.427.50 + 643
mL dengan rentang 395 - 3.040 niL.

Hasil Pemeriksaan Kreatinin Serum

Hasil pemeriksaan kadar kreatinin serum pada
subjek penelitian didapatkan rerata.1,71 + 1,16
mg/dL dengan rentang antara 0,6-5,6 mg/dL. Hal
ini menunjukkan kadar kreatinin serum yang
meningkat di atas nilai normal yaitu 0.5 - 1,1 mg/dL
pada wanita dan 0.8-1.2 mg/dL pada laki-laki 2627
Menurut Hassiacher, peningkatan kadar kreatinin
serum pada penderita ND DMt2 > 1.4 mg/dL. Hal
terjadi karena gangguan filtrasi kreatinin akibat
penebalan membran basal glomerulus dan
pembentukan matriks mesangium yang difus. 2¢

Hasil Pemeriksaan Klirens Kreatinin Urine 24
jam

Hasil pemeriksaan LFG pada penelitian ini
dengan menggunakan klirens kreatinin urine 24
jam pada subjek penelitian didapatkan rerata 50,22
+ 2933 mE/ i 3ii%, d rentang antara
7,85 -122,72 mL/menit/1,73m?. Hasil ini menunjukkan
telah terjadi  penurunan LFG pada subjek penelitian
dari nilai rujukan Kklirens kreatinin vaitu >90
mL/menit/1,73n7.% Berdasarkan data tersebut subjek
penelitian dikelompokkan menurut stadium gagal
ginjal yang dikeluarkan oleh K/DOQI-NKF seperti
terlihat pada tabel di bawah ini.

Tabel 4. Stadium Gagal Ginjal Subjek Penelitian

Stadi Rreatios Tucalali- P
_Gagal Ginjal _ Klirens  subjek (%)
0 atau 1 >90 6 125
2 60 — 89 12 25
3 3059 15 31.3
4 15-29 10 20,8
5 <15 5 10,4
Jumlah 48 100

Pada Tabel 4 menunjukkan sebagian besar
subjek penelitian sudah mengalami gagal ginjal
pada stadium 2 (25%) dan stadium 3 (31,3%). Dan
hanya 12,5% saja yang baru stadium 1 atau tanpa
gejala.

Levey dkk yebutkan bah p
LFG pada penderita DMt2 dimulai pada saat onset
dari overt diabetic nephropathy dan penurunan
LFG terjadi sebesar 1 ml/menit/bulan atan 12
ml/menit /tahun.?®

Hasi! Pemeriksaan Kadar Protein Urine 24 jam

Pemeriksaan protein urine kuantitatif metode
Esbach pada penelitian ini didapatkan rerata kadar
protein urine 24 jam 0,92 + 1,11 g/24 jam dengan
rentang antara 0,04-4,49 g/24 jam. Nilai rujukan
untuk pemeriksaan kadar protein urine 24 jam
adalah < 0,5 g/24 jam.'>2°

Tabel 5. Kadar Protein Urine 24 jam

Variabel Min Maks Rerata SB
"Kadar 0,04 449 091 111
Protein Urine

Tabel 5 menunjukkan hasil pemeriksaan
protein urine 24 jam. Hasii tersebut menunjukkan
bahwa nilai rerata lebih kecil daripada nilai
simpangan baku (SB). hal ini terjadi karena
terdapat perbedaan yang besar antara nilai tertinggi
dan terendah dari kadar protein urine 24 jam.

Pembahasan
Analisis Bivariat

Analisis bivariat merupakan langkah dalam
analisis data dengan maksud uniuk  meliha
hubungan antara dua vanabel melalui up A
sesuai dengan syaral atau asumsi tertentu  Dalam
penelitian it lisis bivaniat bertuy untuk
melihat uji kemuknzan (ada tdakmya hubungan)
antara variabel dependen dengan varabel
independen >

Hubungan antara Usia, Indeks Massa Tubuh
dan Klirens Kreatinin

Hasil analisis hubungan antara usia, IMT dan
klirens kreatinin dapat dijelaskan pada Tabel 1.4.
berikut ini :

Tabel 6. Model Regresi Linier Hubungan Usia
dan IMT dengan Klirens Kreatinin

Variabel r Nilai p Intrepetasi
Usia 0,27 0,068 Tidak Bermakna
IMT 0,06 0,685 Tidak Bermakna

Berdasarkan Tabel 6 di atas dapat dilihat
bahwa tidak terdapat hubungan bermakna antara
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usia dan klirens kreatinin dengan nilai p = 0,068
dengan kek korelasi 0,27 dan hasil uji
statistik terhadap IMT menunjukkan bahwa tidak
terdapat hubungan bermakna antara IMT dan
klirens kreatinin dengan nilai p = 0,685 dengan
kekuatan korelasi 0,06.

Hubungan antara Proteinuria dan Klirens
Kreatinin

Hubungan antara proteinuria dan klirens kreatinin
ditentukan dengan melakukan uji regresi linier
dengan hasil seperti pada Tabel 7 berikut ini.

Tabel 7. Model Regresi Linier Hubungan Proteinuria
dengan Klirens Kreatinin

Variabel Koefisien Nilai p Nilai p r
(Uji F) _(Uji 1)

Oleh Kkarena itu peneliti mencoba mengkaitkan
penurunan klirens kreatinin dengan proteinuria dan
usia subjek penelitian dengan melakukan analisis
multivariat.

Analisis Multivariat

Hasil analisis bivariat hubungan antara
proteinuria, usia dan klirens kreatinin yang dilakukan
di atas, dapat dilihat pada Tabel 8 di bawah ini :

Tabel 8. Hasil Analisis Bivariat Proteinuria dan
Usia dengan Klirens Kreatinin.

Variabel Nilai p  Interpretasi

Protein Urine 0,002 Bermakna
Usia 0,068  Tidak Bermakna

Proteinuria -19.840 0,001 0,001 -0.47
Konstanta 62,580 0,000

Tabel 7 menunjukkan hubungar yang sangat
bermakna antara proteinuria dan klirens kreatinin.
Berdasarkan hasil analisis regresi linier pada tabel
tersebut di atas didapatkan persamaan regresi linier
sebagai berikut:
Y=a+ px,

Y = klirens kreatinin (mL/menit/1,73 m?)

a = intercept (62,580)

P1 = koefisien regresi (-19,840)

x1= kadar protein urine (g/24 jam)

Dengan demikian pada penelitian ini
didapatkan persamaan :

Klirens Kreatinin = 62 58C— 19.840 x kadar protein
urine 24 jam j

Koefisien korelasi = -0,47 , yaitu kekuatan
hubungan antara kadar protein. urine. dan. klirens
kreatinin adalah medium dan berpola linier negatif
artinya bila terjadi peningkatan kadar protein urine.
maka klirens kreatinin akan semakin menurun, dan hal
ini menunjukkan telah terjadi penurunan fungsi
ginjal. Hasil penelitian ini menunjukkan hasil yang
lebih baik daripada penelitian yang dilakukan oleh
Ruggenetti dkk di ltalia (r = -0,39).12

Uji t menunjukkan terdapat hubungan signifikan
antara kadar protein urine dan klirens kreatinin pada p
value = 0,001 (p <0,05). Sedangkan dengan Uji F
(Anova) p = 0,001 dapat disimpulkan bahwa garis
tersebut linier pada tingkat kepercavaan 95%.

Manjunath menyatakan bahwa penurunan fungsi
ginjal juga dipengaruhi oleh faktor usia * Semakin tua
usia seseorang maka fungsi ginjal akan semakin
menurun, sehingga pada orang yang berusia lanjut
akan didapatkan penurunan klirens kreatinin walaupun
pada orang tersebut tidak ditemukan proteinuria.
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Berdasarkan Tabel 8 tersebut, analisis bivariat
antara proteinuria dan klirens kreatinin {p = 0,002).
dan antara usia dan klirens kreatinin (p = 0,068)
telah memenuhi kriteria sebagai kandidai analisis
multivariat yaitu bila nilai p <0,25 maka variabel
potensial yvang akan diuji multivariat dengan
Regresi Linier Berganda adalah variabel protein
urine dan usia.

Hasil model multivariat dapat dilihat pada
Tabel 9 di bawah ini.

Tabel 9. Model Regresi Linier Multivariat dengan
Variabel Potensial

Vaviabei  Koefisien Nilaip ¢
Protein Urine -21.038 0,0C1 -0.56
Usia -1,039 0.016
Konstanta  126.344 0,000

Evaluasi hasil regresi linier analisis multivariat
pada Tabel 9 dengan menggunakan a = 0,05. Oleh
karena itu, variabel usia berdasarkan signifikansi
(p = 0,016) dipertimbangkan untuk dipertahankan
dalam model multivariat karena memiliki nilai
p=<0,05.

Dari Tabel 9 didapatkan persamaan (model)
multivariat hubungan proteinuria, usia dan klirens
kreatinin sebagai berikut :

Y=a+ Bx + px,

Y = klirens kreaiinin (mL/menit/1,73 m?)
a = intercept (126,344)

B1 = koefisien regresi (-21,038)

x1 = kadar protein urine 24 jam (g/24 jam)
PB2= koefisien regresi (-1.039)

X2 = usia (tahun)

Dengan demikian pada penelitian i
didapatkan persamaan multivariat:
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Klirens kreatinin = 126,344— (21,038 x Protein
urine 24 Jam) — (1,039 x
Usia) _

Koefisien korelasi persamaan tersebut sebesar
-0,56, artinya kekuatan hubungan antara kadar
protein urine dan usia dengan klirens kreatinin
adalah kuat (0,50-0,69)***! dan berpola linier
negatif, artinya bila terdapat peningkatan protein
urine dan faktor usia turut diperhitungkan maka
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Klirens kreatinin akan menurun yang berarti telah
terjadi penurunan fungsi ginjal.

Uji t menunjukkan terdapat hubungan signifikan
antara protein urine dengan klirens kreatinin pada p
value = 0,002 (p <0,05) setelah dikontrol usia
penderita. Sedangkan Uji F (Anova) p = 0,000
disimpulkan garis tersebut linier pada tingkat
kepercayaan 95%. Hal ini dapat dilihat pada
gambar 3 di bawah ini.

Persamaan regresi
p < 0,001
r=-0,56

Gambar 2. Diagram Pencar Hubungan Multivariat Proteinuria 24 Jam dan Usia dengan Klirens Kreatinin

Gambar 2 jukkan bahwa peningkatan
kadar protein urine pada subjek penelitian akan
menyebabkan penurunan klirens kreatinin, dan
hubungan ini makin meningkat keeratannya bila
faktor usia turut diperhitungkan.

Uji Hipotesis

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa
peningkatan protein urine kuantitatif berkorelasi
dengan penurunan klirens kreatinin sehingga

hipotesis diterima =~

Kesimpulan
Terdapat hubungan antara proteinuria kuantitatif
dan Klirens kreatinin dengan K hubung
adalah sedang dan sangat bermakna antara
ingh proteinuria k itatif dan penurunan

klirens kreatinin.

Hubungan proteinuria kuantitatif ~dengan
i Lreatioin:al A IR va
bila faktor usia turut diperhitungkan (r = -0,56;
p<0,001).

Saran
Saran Praktis

Hasil penelitian proteinuria kuantitatif dengan
klirens kreatinin dapat diterapkan pada laboratorium/
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RSUD yang tidak memiliki sarana pemeriksaan
kreatinin.

Saran Akademis

Hasil penelitian peningkatan proteinuria
dengan pemeriksaan proteinuria kuantitatif metode
Esbach yang berhubungan secara bermakna dengan

penurunan klirens § dapat d kan oleh
klinisi untuk diterapkan pada pasien nefropati DM
dalam kur fungsi ginjalnya.
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