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BAB I
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Penduduk usia dewasa merupakan kelompok usia produktif yang memiliki
peran penting dalam pembangunan sosial dan ekonomi suatu negara. Menurut
klasifikasi World Health Organization (WHO) kategori dewasa berada pada
rentang usia 18 hingga 59 tahun. Pada kelompok ini, berbagai tantangan kesehatan
mulai muncul seiring dengan peningkatan usia, gaya hidup tidak sehat dan paparan
stres lingkungan maupun pekerjaan. Salah satu permasalahan kesehatan yang sering
dialami oleh orang dewasa adalah penyakit tidak menular, seperti diabetes melitus,
hipertensi, dan penyakit ginjal kronik.!!]

Berbagai penelitian menunjukkan bahwa prevalensi penyakit kronis
meningkat tajam pada kelompok usia > 40 tahun terutama karena kecenderungan
penurunan aktivitas fisik, peningkatan indeks massa tubuh, serta pola makan yang
tidak seimbang. Hal ini menjadikan kelompok usia dewasa sebagai prioritas utama
dalam upaya promotif dan preventif kesehatan masyarakat.['!Salah satu indikator
klinis penting dalam menilai kondisi kesehatan orang dewasa khususnya yang
menderita penyakit metabolik adalah kadar Hemoglobin Alc.!!]

Hemoglobin Alc (HbAlc) adalah bentuk hemoglobin yang mengalami
glikasi secara non-enzimatik dengan glukosa dalam darah. Karena sel darah merah
memiliki umur sekitar 120 hari dilakukan pemeriksaan kadar HbA 1c dengan rata —
rata waktu selama 2-3 bulan terakhir. Peningkatan HbA1c menunjukkan kondisi
hiperglikemia kronik yang dalam jangka panjang dapat menyebabkan berbagai
komplikasi baik mikrovaskular maupun makrovaskular dengan rentang nilai
normal HbAlc < 5,7% pada pria maupun wanita. Dalam beberapa tahun terakhir
terdapat penelitian mulai mengkaji potensi nilai prediktif HbAlc terhadap
komplikasi metabolik dan vaskular bahkan pada populasi tanpa diabetes dalam
mendeteksi risiko gangguan fungsi organ termasuk ginjal yang bisa diperiksa

melalui Glomerular Filtration Rate. 2}



Glomerular Filtration Rate atau GFR adalah indikator paling penting dalam
menilai fungsi ginjal secara keseluruhan. Fungsi ginjal yang optimal merupakan
indikator penting dalam menjaga kesehatan metabolik secara keseluruhan. Salah
satu parameter yang digunakan untuk menilai fungsi ginjal adalah Estimated
Glomerular Filtration Rate (eGFR) yang mencerminkan kemampuan ginjal dalam
menyaring limbah dan cairan dari darah. Nilai normal eGFR adalah > 90
mL/menit/1,73 m? pada penelitian sebelumnya banyak ditemukan penurunan eGFR
dapat terjadi secara perlahan seiring bertambahnya usia bahkan pada individu yang
tampak sehat.*]

Penelitian di India menemukan bahwa prevalensi eGFR <60 mL/min/1,73 m?
pada populasi umum adalah sekitar 1,6%, dengan variasi berdasarkan wilayah dan
faktor sosiodemografis.*!

Penurunan eGFR merupakan indikator awal gangguan fungsi ginjal yang
dapat berkembang menjadi penyakit ginjal kronik (PGK). Walaupun diabetes
merupakan salah satu penyebab utama PGK muncul hipotesis bahwa kadar glukosa
darah yang lebih tinggi meski masih dalam rentang normal dapat memicu stres
oksidatif dan peradangan subklinis yang mengganggu fungsi ginjal jangka
panjang.®]

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa kadar HbAlc yang lebih tinggi
meskipun masih dalam rentang normal (<5,7%) dapat berkaitan dengan penurunan
eGFR pada individu dewasa. Studi oleh Sugondo ef al. (2019) menemukan bahwa
peningkatan HbAlc dari 6% dikaitkan dengan penurunan eGFR, dengan nilai p <
0,000 dan r=0,4 menunjukkan korelasi positif lemah.’] Demikian pula, pada
penelitian Arnold ef al. (2023) pada populasi dewasa di Jerman menemukan bahwa
individu dengan HbA 1c antara 5,7—6,5% memiliki risiko lebih tinggi berhubungan
dengan penurunan eGFR yang lebih cepat, dengan nilai p < 0,001.[¢!

Namun tidak semua studi mendukung hubungan tersebut. Beberapa
penelitian menyatakan bahwa HbA1c dalam kisaran normal tidak berkaitan secara
signifikan dengan penurunan eGFR. Menurut Lee et al. (2020) terhadap 1.383
dewasa di Taiwan menunjukkan nilai HbAlc <7% tidak ditemukan hubungan

signifikan dengan eGFR, dengan nilai p = 0,193.1"] Selain itu, Rottura et al. (2024)



juga tidak menemukan perbedaan yang signifikan antara HbAlc dengan eGFR
dalam populasi dewasa dengan nilai p = 0,4. Pandangan kontra menyatakan bahwa
hubungan yang terdeteksi pada beberapa studi sebelumnya kemungkinan
dipengaruhi oleh faktor sindrom metabolik.[®!

Studi ini bertujuan untuk mengeksplorasi hubungan antara kadar HbAlc dan
eGFR pada orang dewasa. Keunikan penelitian ini adalah berfokus pada populasi
umum sehat yang jarang menjadi subjek dalam penelitian serupa. Dengan
demikian, hasil dari studi ini diharapkan dapat memberikan wawasan baru
mengenai peran HbAlc sebagai indikator risiko penurunan fungsi ginjal pada

populasi umum serta berkontribusi pada strategi pencegahan penyakit ginjal kronik.

1.2 Perumusan masalah

Adakah hubungan antara kadar HbA 1c dengan eGFR pada orang dewasa?

1.3 Tujuan penelitian
1.3.1 Tujuan umum

Untuk mencegah terjadinya penurunan fungsi ginjal pada individu dewasa
sebagai upaya deteksi dini risiko penurunan fungsi ginjal meskipun tanpa diagnosis
diabetes mellitus.
1.3.2 Tujuan khusus

Untuk mengetahui korelasi antara kadar hemoglobin terglikasi (HbAlc)

dengan estimasi laju filtrasi glomerulus (eGFR).

1.4 Hipotesis
Terdapat hubungan antara kadar HbAlc dengan eGFR pada orang dewasa.

1.5 Manfaat penelitian
1.5.1 Manfaat bagi ilmu pengetahuan

Menambah pemahaman tentang mekanisme biologis. Penelitian ini dapat
memperdalam pemahaman tentang mekanisme biologis yang menghubungkan

kadar HbA 1c (indikator kontrol gula darah) dan eGFR.



1.5.2 Manfaat bagi profesi

Deteksi Dini Risiko Gagal Ginjal dengan mengetahui bahwa HbAlc yang
tinggi berkaitan dengan penurunan eGFR. Penelitian ini dapat mempermudah
tenaga kesehatan melakukan skrining dini HbAlc dan eGFR serta pemantauan
berkala pada pasien berisiko.
1.5.3 Manfaat bagi masyarakat

Peningkatan kesadaran tentang pentingnya menjaga kesehatan. Penelitian ini
dapat meningkatkan kesadaran masyarakat mengenai pentingnya pengendalian

kadar HbA 1c dan eGFR untuk mencegah komplikasi penyakit jangka panjang.



BABII
TINJAUAN, RINGKASASAN PUSTAKA DAN KERANGKA TEORI

2.1 Dewasa
2.1.1 Definisi Dewasa

Menurut World Health Organization (WHO), seseorang dikategorikan
sebagai dewasa apabila telah berusia 18 tahun atau lebih. Batas usia ini ditetapkan
berdasarkan pertimbangan bahwa individu pada usia tersebut umumnya telah
mencapai kematangan fisik, psikologis, dan sosial yang cukup untuk mengambil
keputusan secara mandiri, termasuk dalam hal memberikan persetujuan terhadap
tindakan medis atau partisipasi dalam penelitian.[!]

WHO juga membagi kelompok usia dewasa menjadi beberapa rentang, yakni
dewasa muda (18-24 tahun), dewasa awal (25-44 tahun), dewasa madya (45-59
tahun), dan lanjut usia atau lansia (60 tahun ke atas). Penggolongan ini digunakan
dalam berbagai kajian epidemiologis dan perencanaan intervensi kesehatan
masyarakat untuk menyesuaikan program pelayanan kesehatan sesuai kebutuhan

karakteristik usia masing-masing kelompok.!!

2.2 Diabetes Mellitus
2.2.1 Definisi Diabetes Mellitus

Diabetes Mellitus adalah sekelompok gangguan metabolik yang ditandai
dengan hiperglikemia kronik akibat gangguan sekresi insulin, kerja insulin, atau
keduanya. Gangguan ini dapat menyebabkan kerusakan jangka panjang pada
berbagai organ terutama mata, ginjal, saraf, jantung, dan pembuluh darah.!
2.2.2 Klasifikasi Diabetes Mellitus

1. Prediabetes

Kondisi dengan kadar glukosa darah yang lebih tinggi dari normal tetapi
belum mencapai ambang batas untuk diagnosis diabetes. Ini menunjukkan
peningkatan risiko berkembang menjadi diabetes tipe 2 dan penyakit

kardiovaskular. Prediabetes sering tidak menunjukkan gejala sehingga penting



untuk melakukan pemeriksaan rutin dan diagnosis ini dapat dilakukan melalui tes
HbAlc.P

2. Diabetes tipe 1

Disebabkan oleh destruksi autoimun sel beta pancreas mengakibatkan
defisiensi insulin absolut. Biasanya terjadi pada anak-anak dan remaja, tapi bisa
muncul pada usia berapa pun.l

3. Diabetes tipe 2

Disebabkan oleh resistensi insulin dan relatif kurangnya sekresi insulin. Tipe
ini paling umum dan sering terkait dengan obesitas, gaya hidup sedentari, dan faktor
genetik.]

4. Diabetes gestasional

Diabetes yang pertama kali terdeteksi selama kehamilan dan biasanya hilang
setelah melahirkan. Namun, wanita yang mengalaminya memiliki risiko lebih
tinggi untuk mengembangkan diabetes tipe 2 di kemudian hari.!

5. Jenis diabetes lainnya

Termasuk diabetes karena mutasi genetic seperti penyakit pankreas atau

penggunaan obat-obatan tertentu seperti glukokortikoid.!

2.3 Kadar HbAlc
2.3.1 Pengertian HbA1lc dan metode pengukuran

Hemoglobin Alc (HbAlc) adalah bentuk hemoglobin yang mengalami
glikasi secara non-enzimatik dengan glukosa dalam darah. Karena sel darah merah
memiliki umur sekitar 120 hari dilakukan pemeriksaan kadar HbA 1c dengan rata —
rata waktu selama 2-3 bulan terakhir. Pemeriksaan kadar HbAlc membuktikan
fakta bahwa glukosa dalam darah dapat berikatan secara ireversibel dengan
hemoglobin di dalam eritrosit, semakin tinggi kadar glukosa dalam darah maka
semakin besar pula proporsi hemoglobin yang terglikasi.!

Pengukuran HbAlc sebaiknya dilakukan dengan menggunakan metode
laboratorium yang telah disertifikasi oleh National Glycohemoglobin
Standardization Program (NGSP) serta ditelusuri terhadap standar referensi dari

Diabetes Control and Complications Trial (DCCT). Hal ini bertujuan untuk



memastikan bahwa hasil pemeriksaan memiliki tingkat akurasi dan keterbandingan
yang tinggi secara internasional.[']

Berbagai metode telah dikembangkan untuk mengukur kadar HbAlc di
antaranya adalah High-Performance Liquid Chromatography (HPLC), metode
immunoassay, enzymatic, capillary electrophoresis, dan boronate affinity
chromatography. Di antara metode tersebut HPLC dianggap sebagai metode baku
emas karena mampu membedakan berbagai bentuk hemoglobin dan memiliki
sensitivitas yang tinggi terhadap keberadaan varian hemoglobin, sementara itu
metode immunoassay dan enzymatic banyak digunakan dalam perangkat point-of-
care testing (POCT) karena praktis dan memberikan hasil dalam waktu singkat
meskipun tingkat akurasinya relatif lebih rendah dibandingkan metode
laboratorium konvensional.[!]

Untuk dapat digunakan dalam praktik klinik, alat ukur HbAlc harus
memenuhi sejumlah kriteria kualitas, antara lain: telah tersertifikasi oleh NGSP,
memiliki koefisien variasi kurang dari 3%, dikalibrasi terhadap standar
International Federation of Clinical Chemistry (IFCC). Apabila kriteria ini tidak
terpenuhi maka hasil pemeriksaan HbA 1¢ dapat menjadi tidak valid terutama untuk
tujuan diagnostik.!?!

Di sisi lain, meskipun alat POCT untuk HbAlc semakin banyak digunakan
karena kemudahan dan kecepatan hasilnya, ADA tahun 2025 menegaskan bahwa
penggunaannya hanya dianjurkan untuk pemantauan kontrol glikemik dan tidak
direkomendasikan untuk diagnosis diabetes karena keterbatasan akurasi dan
konsistensi hasil antar alat.[']

Menurut American Diabetes Association (ADA),!'!! rentang nilai HbAlc
adalah sebagai berikut:

a. Normal: <5,7%
b. Prediabetes: 5,7% — 6,4%
c. Diabetes: > 6,5%

Pada individu non-diabetes, nilai HbAlc < 5,7% dianggap normal. Nilai

HbAlc yang mendekati batas atas normal (misalnya 5,5%-5,6%) dapat

mengindikasikan adanya risiko metabolik awal yang belum terdiagnosis secara



klinis. Oleh karena itu, HbAlc juga dapat digunakan sebagai alat skrining untuk
mendeteksi potensi gangguan metabolik sebelum muncul gejala.!'!)
2.3.2 Faktor-faktor yang memengaruhi kadar HbAlc

Kadar HbAlc dipengaruhi oleh berbagai faktor yang semuanya berperan
dalam menentukan akurasi penilaian kontrol glukosa jangka panjang. Beberapa
faktor yang dapat memengaruhi kadar HbA1c meliputi:

a. Usia Eritrosit

HbA 1c¢ terbentuk selama umur eritrosit (sekitar 120 hari). Jika umur eritrosit
lebih pendek misalnya anemia hemolitik, hemoglobinopati, kadar HbA 1c bisa lebih
rendah dari yang seharusnya.[!?]

b. Hipertensi dan Resistensi Insulin

Tekanan darah tinggi berhubungan dengan resistensi insulin dan sindrom
metabolik yang menyebabkan kadar glukosa meningkat secara kronik sehingga
meningkatkan kadar HbA 1c.!!3]

c. Sepsis atau Infeksi Sistemik

Pada kondisi sepsis terjadi hiperglikemia stres karena peningkatan hormon
stres seperti kortisol dan adrenalin. Karena HbA 1¢ mencerminkan rerata glukosa 2-
3 bulan terakhir, HbAlc mungkin tidak berubah secara langsung saat sepsis akut.
Namun, perubahan dinamis kadar glukosa selama sepsis dapat menimbulkan bias
dalam interpretasi HbAlc.[!4]

d. Hemoglobinopati

Kelainan hemoglobin seperti talasemia dan sickle cell bisa menyebabkan
penurunan HbA 1¢ yang tidak mencerminkan glukosa sebenarnya.!'!

e. Penggunaan Steroid Jangka Panjang

Steroid dapat meningkatkan glukoneogenesis hati dan resistensi insulin
sehingga menyebabkan hiperglikemia kronik serta meningkatkan HbA 1¢.[1¢]

f. Penggunaan Obat yang Mempengaruhi Metabolisme Glukosa

Obat-obatan seperti obat diuretik dapat meningkatkan resistensi insulin dan
kadar glukosa darah sehingga menaikkan HbAlc serta obat metformin juga dapat

menurunkan glukosa darah dan HbA1c.!'7]

g. Penyakit Hati Kronik



Pada penyakit hati kronik seperti sirosis, kadar HbAlc bisa lebih rendah dari
yang sebenarnya karena peningkatan hemolisis dan anemia normositik yang

memperpendek umur eritrosit.[!®]

2.4 eGFR
2.4.1 Pengertian eGFR dan metode perhitungan

eGFR (estimated Glomerular Filtration Rate) adalah estimasi laju filtrasi
glomerulus dengan mengukur seberapa baik ginjal menyaring darah. eGFR
digunakan untuk mendeteksi dan memantau penyakit ginjal kronik (PGK) secara
dini.l!”!

eGFR dihitung berdasarkan serum kreatinin, usia, jenis kelamin, dan ras
(pada beberapa metode). Tiga rumus eGFR yang umum digunakan:

e Modification of Diet in Renal Disease-4 atau MDRD-4 (Simplified)

Rumus MDRD dikembangkan berdasarkan populasi pasien dengan penyakit
ginjal kronik dan lebih akurat untuk eGFR <60. Namun, rumus ini kurang akurat
untuk eGFR normal atau tinggi.!*"!

Rumus:
eGFR =175 x (Scr x 0.011312)"-1.154 x (Age)"-0.203 x 0.742 (if female) x 1.212
(if Black)

Keterangan: Scr = serum kreatinin (mg/dL)
e Chronic Kidney Disease Epidemiology atau CKD-EPI (2009)

Rumus ini dikembangkan untuk meningkatkan akurasi eGFR terutama untuk
nilai eGFR >60 mL/min/1.73 m2.l!]

Rumus:
eGFR = 141 x min(Scr/x, 1)*a x max(Scr/x, 1)*-1.209 x 0.993"Age % 1.018 (if
female) x 1.159 (if Black)

Keterangan: « = 0.7 (wanita), 0.9 (pria); a = -0.329 (wanita), -0.411 (pria)
o Chronic Kidney Disease Epidemiology atau CKD-EPI (2021) - Tanpa Ras

Dikembangkan untuk menghilangkan variabel ras dari perhitungan eGFR dan

meningkatkan keadilan dalam praktik klinis.!!]



Rumus:
eGFR = 142 x min(Scr/x, 1) o X max(Scr/x, 1)*-1.200 x 0.9938"Age x 1.012 (if
female)

Keterangan: « = 0.7 (wanita), 0.9 (pria); a = -0.241 (wanita), -0.302 (pria)
2.4.2 Nilai-normal eGFR dan Klasifikasi tingkat fungsi ginjal

Nilai eGFR normal bervariasi tergantung usia, jenis kelamin, dan ukuran
tubuh. Secara umum, nilai eGFR dianggap normal jika:

e >90 mL/menit/1,73 m?: Fungsi ginjal normal.®!

e 60-89 mL/menit/1,73 m* Fungsi ginjal normal hingga sedikit menurun; perlu
evaluasi lebih lanjut jika disertai tanda-tanda kerusakan ginjal lain, seperti
albuminuria.!

Penurunan eGFR seiring bertambahnya usia adalah hal yang normal namun
nilai di bawah 60 mL/menit/1,73 m? yang bertahan selama tiga bulan atau lebih
dapat mengindikasikan PGK.5

Nilai eGFR digunakan untuk mengklasifikasikan tingkat fungsi ginjal sebagai

berikut:
a. Gl (Normal atau Tinggi): eGFR > 90 mL/min/1,73 m?
b. G2 (Sedikit Menurun): eGFR 60—89 mL/min/1,73 m?
c. G3a (Penurunan Ringan hingga Sedang): eGFR 45-59 mL/min/1,73 m?
d. G3b (Penurunan Sedang hingga Berat): eGFR 30—44 mL/min/1,73 m?
e. G4 (Penurunan Berat): eGFR 15-29 mL/min/1,73 m?
f. G5 (Gagal Ginjal): eGFR < 15 mL/min/1,73 m?

Klasifikasi ini biasa digunakan dalam diagnosis dan manajemen penyakit
ginjal kronik (PGK).5!
2.4.3 Faktor-faktor yang memengaruhi eGFR

Beragam aspek baik yang bersifat fisiologis maupun akibat kondisi medis
tertentu dapat memengaruhi hasil eGFR dan menyebabkan interpretasi yang keliru
terhadap fungsi ginjal aktual. Beberapa faktor yang dapat memengaruhi eGFR
sebagai berikut:

a. Usia
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Pada individu lanjut usia atau mereka yang mengalami malnutrisi, kadar
kreatinin serum cenderung rendah akibat massa otot yang menurun. Hal ini dapat
menyebabkan nilai eGFR tampak normal meskipun sebenarnya terjadi penurunan
fungsi ginjal.®!

b. Jenis kelamin dan massa otot

Pria umumnya memiliki massa otot lebih besar dibanding wanita, sehingga
kadar kreatininnya cenderung lebih tinggi. Individu dengan massa otot besar bisa
memiliki kadar kreatinin tinggi tanpa adanya gangguan ginjal, sehingga eGFR
tampak lebih rendah dari kondisi sebenarnya. Sebaliknya pada individu dengan
massa otot rendah, nilai eGFR bisa tampak tinggi meskipun ada gangguan
ginjal.’]

c. Ras

Beberapa ras seperti orang kulit hitam memiliki kadar kreatinin serum lebih
tinggi karena massa otot lebih besar. Oleh karena itu, beberapa rumus eGFR
seperti CKD-EPI dahulu mempertimbangkan faktor ras meskipun kini direvisi
untuk menghindari bias rasial.l’]

d. Tekanan Darah Tinggi

Hipertensi kronik dapat menyebabkan kerusakan pembuluh darah ginjal yang
mempercepat penurunan fungsi ginjal dan menurunkan eGFR.[*!
e. Sepsis atau Infeksi Sistemik

Infeksi sistemik berat seperti sepsis menyebabkan penurunan perfusi ginjal
serta eGFR bisa turun secara akut.[?"]
f. Hiperurisemia

Asam urat tinggi terutama pada gout kronik dapat mengendap di ginjal dan
menyebabkan nefropati urat menurunkan eGFR.[2!]

g. Penggunaan Obat yang Mempengaruhi Fungsi Ginjal
Obat-obatan seperti ARB dan ACE-I digunakan sebagai obat anti hipertensi

yang bisa menyebabkan penurunan eGFR secara akut.[*!
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2.5 Hubungan HbAlc dan eGFR
2.5.1 Patofisiologi penurunan fungsi ginjal pada kadar HbAlc tinggi

Hiperglikemia kronik yang tercermin dari kadar HbA 1c yang tinggi berperan
besar dalam perkembangan dan progresivitas penyakit ginjal diabetik. Kadar
glukosa yang terus-menerus tinggi memicu berbagai jalur patologis yang
menyebabkan kerusakan struktur dan fungsi ginjal secara bertahap.”!

Salah satu mekanisme utama adalah stres oksidatif. Glukosa yang berlebih
akan meningkatkan produksi reactive oxygen species (ROS), yang kemudian
menyebabkan kerusakan pada sel endotel, podosit, dan tubulus ginjal. Stres
oksidatif ini juga memicu aktivasi jalur inflamasi melalui transduksi sinyal seperti
NF-kB yang akan meningkatkan ekspresi sitokin proinflamasi seperti TNF-a dan
IL-6. Keadaan inflamasi kronik ini mempercepat proses fibrosis tubulointerstisial
dan glomerulosklerosis, yang berkontribusi pada penurunan laju filtrasi
glomerulus.!??!

Selain itu, hiperglikemia berkepanjangan mendorong terbentuknya advanced
glycation end products (AGEs) yang mengikat reseptor Receptor for Advanced
Glycation End Products (RAGE) di berbagai jenis sel ginjal. Interaksi AGEs-
RAGE mengaktifkan jalur sinyal inflamasi dan fibrotik yang berdampak pada
penebalan membran basal glomerulus dan disfungsi podosit. Hal ini akan
meningkatkan permeabilitas glomerulus dan menimbulkan proteinuria yang pada
akhirnya memperburuk kerusakan ginjal.!?]

Hiperglikemia juga menyebabkan gangguan hemodinamik melalui
mekanisme hiperfiltrasi glomerulus. Peningkatan reabsorpsi glukosa dan natrium
di tubulus proksimal mengurangi konsentrasi natrium yang terdeteksi oleh macula
densa sehingga menyebabkan vasodilatasi arteriol aferen. Hal ini meningkatkan
tekanan intraglomerulus dan mempercepat kerusakan struktural glomerulus.?#!

Tak hanya itu, kondisi hiperglikemik juga mengaktivasi sistem renin-
angiotensin-aldosteron system (RAAS) yang menyebabkan vasokonstriksi arteriol
eferen dan peningkatan tekanan glomerulus. Aktivasi RAAS juga merangsang
ekspresi TGF-B1 yang mempercepat terjadinya fibrosis dan kehilangan nefron

ginjal secara bertahap.[*!
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Penelitian yang dilakukan oleh Sugondo et al. (2019) di RSUD Dr. Soetomo
Surabaya menunjukkan bahwa terdapat hubungan yang signifikan antara kadar
HbAlc dan nilai eGFR pada dewasa. Berdasarkan hasil uji korelasi Spearman
diperoleh nilai koefisien korelasi (r) sebesar 0,4 dengan p = 0,000, yang
mengindikasikan adanya korelasi positif dengan kekuatan lemah namun signifikan

secara statistik.l!

13



2.6 Ringkasan pustaka

Tabel 1.Ringkasan pustaka

Peneliti Lokasi & waktu Desain Subjek Variabel yang Lama Hasil
diteliti
Sugondo, et RSUD Dir. Cross- 232 Variabel I tahun4  Terdapat hubungan yang
al.B] Soetomo, Sectional pasien Bebas: HbAlc  bulan signifikan antara kadar HbAlc
Surabaya dewasa dan eGFR, dengan korelasi
Variabel positif lemah.
Tergantung: (p <0,000)
eGFR (r=0,4)
Syaifuddin, ez  Klinik Ultra Cross- 30 pasien  Variabel Tidak Terdapat hubungan kuat dan
al 1?°] Medica Sectional dewasa  Bebas: HbAlc disebutkan signifikan secara statistik antara
Tulungagung, eksplisit peningkatan kadar HbAlc dan
Indonesia — Variabel penurunan eGFR pada pasien
Tahun 2022 Tergantung: diabetes.
eGFR (p=0,000)
Low, et al.’?’”] Singapore Retrospektif — 1.628 Variabel Median Tidak ada hubungan antara rata-
(Khoo Teck kohort pasien Bebas: follow-up rata HbAlc (HbAlc-IM) dan
Puat Hospital), dewasa 5,5 tahun  penurunan eGFR, hanya
2002-2014 HbAlc-IM variabilitas HbAlc (HbA1lc-CV)
(rata-rata), yang bermakna secara statistik.
HbAlc-CV (p=0,007)
(variabilitas) (p<0,001)
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Okawa,
al 18]

et Zentsuji, Jepang Kohort
— 1998 hingga longitudinal
2022 berbasis
populasi

7.176
orang
dewasa

Variabel
Tergantung:
eGFR
Variabel
Bebas: HbAlc

Variabel
Tergantung:
eGFR

Rata-rata
follow-up
7,75 tahun

Tidak ditemukan hubungan
antara HbA1c dalam rentang
prediabetes (5.5—6.4%) dan
eGFR. (p>0,05)
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2.7 Kerangka teori

Faktor yang meningkatkan HbAlc:

Usia eritrosit, Hipertensi & Resistensi Insulin, Sepsis, Hemoglobinopati,
Penggunaan steroid jangka panjang, Obat diuretic, dan Penyakit hati kronik.

HbAlc Tinggi Hiperglikemia Kronik
v
Stres Oksidatif )l Kerusakan Podosit &
Endotel Glomelurus

Inflamasi Kronik (TNF-a, IL-6, NF-kB)

A 4

Glomerulosklerosis & Fibrosis Interstisial

Faktor yang
menurunkan eGFR: Penurunan
Usia lanjut eGFR > ini i
' i, Kreatinin M kat
Hipertensi kronik, ST
Sepsis, Obat ARB
dan ACE-I, dan
Hiperurisemia.
Aktivasi Fibrosis
RAAS Ginjal

Gambar 1. Kerangka teori

Penurunan
Fungsi Ginjal
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BAB III
KERANGKA KONSEP DAN DEFINISI OPERASIONAL

Kadar
HbAlc

eGFR

Gambar 2. Kerangka konsep
3.1 Variabel penelitian
3.1.1 Variabel bebas
Variabel bebas pada penelitian ini adalah Kadar HbAlc.

3.1.2 Variabel tergantung
Variabel tergantung pada penelitian ini adalah Kadar eGFR
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3.2. Definisi operasional

Tabel 2. Definisi operasional

Variabel Definisi Alat ukur Cara Hasil Skala Referensi
mengukur
Kadar HbAlc Bentuk hemoglobin yang Rekam Observasi Normal: <5,7% Numerik ADA
mengalami glikasi secara Medik Prediabetes: 5,7% — (2025)11
non-enzimatik dengan 6,4%
glukosa dalam darah. Diabetes: >6,5%
eGFR Estimasi laju filtrasi Rekam Observasi > 90 mL/menit/1,73 m* Numerik KDIGO
glomerulus dengan Medik Fungsi ginjal normal. (2024)8]
mengukur seberapa baik 60-89 mL/menit/1,73
ginjal menyaring darah. m?*  Fungsi  ginjal
normal hingga sedikit
menurun
Usia Waktu yang telah dilalui Rekam Observasi >18 Tahun Numerik WHO
individu sejak lahir hingga  Medik (2016)tY

saat pengukuran dilakukan
dalam satuan tahun.
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BAB IV
METODE

4.1 Desain penelitian
Penelitian ini menggunakan desain observasional analitik dengan potong
lintang atau cross-sectional, data dikumpulkan pada satu titik waktu untuk menilai

hubungan antara dua variabel, yaitu kadar HbAlc dan eGFR.

4.2 Lokasi dan waktu penelitian
Penelitian akan dilakukan di RSUD SOEHADI PRIJONEGORO pada bulan
Oktober sampai November 2025.

4.3 Populasi dan subjek
4.3.1 Populasi

Populasi pada penelitian ini pada orang dewasa di RSUD SOEHADI
PRIJONEGORO yang melakukan pemeriksaan kadar HbAlc dan eGFR.
4.3.1.1 Populasi target

Pasien yang datang untuk pemeriksaan kesehatan/medical check up di RSUD
SOEHADI PRIJONEGORO.
4.3.1.2 Populasi terjangkau

Pasien yang melakukan pemeriksaan kesehatan yang mencakup pengambilan

sampel kadar HbAlc dan eGFR di RSUD SOEHADI PRIJONEGORO.

4.3.2 Subjek
Sampel dalam penelitian ini adalah orang dewasa yang melakukan medical
check up di RSUD SOEHADI PRIJONEGORO tahun 2025.
4.3.2.1 Kriteria pemilihan subjek
1. Kriteria inklusi:
a. Data rekam medik pasien laki-laki atau perempuan usia >18 tahun yang
melakukan pemeriksaan kadar HbAlc dan eGFR.

2. Kriteria ekslusi:

19



&

Riwayat medis:
Pasien hipertensi.
Pasien sepsis.

Pasien hiperurisemia.
Penyakit hati kronik.

Pasien yang mengkonsumsi steroid jangka panjang.

A S

Penggunaan obat:

Mengkonsumsi obat yang memengaruhi metabolisme glukosa atau
fungsi ginjal (misalnya metformin, ACE-I, ARB, dan diuretik).

4.3.2.2 Perhitungan jumlah subjek
Rumus yang digunakan untuk menentukan besar sampel pada penelitian ini

adalah menggunakan rumus penentuan sampel koefisien korelasi.
2

_ za +Zf +3
" osm [0
’ (1-7)
2
B 1,96 + 0,84 43
" Josm [4E09]
’ (1-04)
n =47
n : Jumlah sampel
Za : Deviat baku alfa
Z[ :Deviat baku beta
In  :Natural logaritma
r : korelasi minimal yang dianggap bermaknal®!

Apabila derajat hubungan diperkirakan adalah derajat sedang dengan
koefisien korelasi = 0,4 ; Za = 1,96 ; Z = 0,84 maka besar sampel adalah 47 orang.
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4.4 Bahan dan instrument

Pada penelitian ini, sumber data utama yang digunakan adalah rekam medis
sesai kriteria inklusi di RSUD SOEHADI PRIJONEGORO. Sampel yang telah
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi akan digunakan sebagai data penelitian.
Selanjutnya, segala informasi terkait kadar HbAlc dan eGFR akan dianalisis dari
data rekam medis mereka. Penelitian juga akan mengevaluasi apakah terdapat

hubungan antara kadar HbA 1c dengan eGFR pada orang dewasa.

4.5 Analisis stastitik
4.5.1 Pengolahan data

Pengolahan data yang dilakukan meliputi Editing, Coding, Data entry, Data
cleaning.
4.5.2 Analisis univariat

Analisis univariat untuk menghubungkan antara variabel yang diteliti yaitu
kadar HbAlc dengan eGFR pada orang dewasa. Analisis univariat ini kemudian
akan ditampilkan dalam tabel.
4.5.3 Analisis bivariat

Analisis bivariat digunakan untuk melihat ada hubungan antara variabel
bebas dan variabel tergantung. Dalam penelitian ini dilakukan analisis studi
korelasi tingkat kemaknaan p<0,05. Analisis data pada penelitian ini menggunakan

Statiscal Package for the Social Sciences (SPSS) versi 30.
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4.6 Alur kerja penelitian

Proposal disetujui

)

Permohonan kaji etik dari Komite Kaji etik FK Universitas Trisakti

Mendapatkan izin penelitian dari FK Universitas Trisakti

\4

Meminta surat persetujuan dari Rumah Sakit

Medistra

Mendapat surat izin dari Rumah Sakit

Populasi yang memenuhi
kriteria inklusi

v

Proses pengambilan data

4/\

'

Kriteria eksklusi

Y

Eliminasi

Kadar HbAlc

eGFR

| Analisis & Pengolahan |

A
A

data

A 4

Hasil Penelitian

Gambar 3. Alur kerja
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4.7 Etika penelitian
Penelitian ini akan dilaksanakan setelah dinyatakan lolos uji etik oleh Komisi
Etik Riset Fakultas Kedokteran Universitas Trisakti dengan nomor kaji etik yang

tertera.

4.8 Penjadwalan penelitian

Tabel 3. Penjadwalan pelaksanaan penelitian

WAKTU

Kegiatan Feb | Mar | Apr | Mei | Jun | Jul | Aug | Sep | Okt | Nov
2025 | 2025 | 2025 | 2025 | 2025 | 2025 | 2025 | 2025 | 2025 | 2025

Dec
2025

Perumusan topik
& pemilihan
judul

Penyusunan dan
penyelesaian
BABI

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB II

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB III

Penyusunan dan
penyelesaian
BAB IV

Persiapan ujian
proposal

Kaji etik

Pengambilan
data

Analisis data

Penyusunan
skripsi
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Lampiran 1. Dummy table Univariat

LAMPIRAN

Variabel

Rerata + SD/median
(min-mak)

Frekuensi (n)

Persentase (%)

Umur (tahun)
>18 tahun
Kadar HbAlc

eGFR
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Lampiran 2. Dummy Table Bivariat

Variabel

eGFR

Koefisien Korelasi Pearson ()

Signifikan (p)

Kadar HbAlc
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