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ABSTRAK

Pendahuluan: Penyakit Ginjal Kronis (PGK) merupakan sesuatu penyakit yang ditandai dengan terdapatnya
kelainan struktural ataupun fungsional pada ginjal yang berlangsung paling sedikit 3 bulan. Terdapat beberapa
penyakit atau kondisi klinis yang menjadi etiologi PGK, salah satunya adalah hipertensi. Disfungsi endotel
yang menjadi salah satu pemicu dari bermacam penyakit vaskular kronis termasuk hipertensi, menginisiasi
produksi dari sebagian sitokin pro-inflamasi yang bisa menimbulkan penekanan eritropoiesis. Sitokin pro-
inflamasi pula ikut serta dalam resistensi eritropoietin yang menimbulkan anemia. Anemia pada PGK
berhubungan dengan penurunan kualitas hidup, kenaikan penyakit kardiovaskular, kenaikan rawat inap,
kendala kognitif, serta kematian. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui perbandingan kejadian anemia
pada pasien PGK dengan hipertensi yang terkontrol dan tidak terkontrol.

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik dengan pendekatan studi potong lintang
(cross sectional). Penelitian ini dilakukan di Rumah Sakit Umum Daerah Dr. Moewardi pada bulan Juli-
November 2021 dengan jumlah sampel 110 pasien PGK yang sudah memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.
Pengambilan data dilakukan dengan menggunakan rekam medis pasien, kemudian data dianalisis secara
statistik dengan Uji Chi-Square.

Hasil: Terdapat hubungan yang signifikan (p < 0,001) antara kejadian anemia dengan status hipertensi pada
pasien PGK dan perbandingan kejadian anemia pada pasien PGK dengan hipertensi tidak terkontrol
dibandingkan hipertensi yang terkontrol adalah 54:10.

Simpulan: Kejadian anemia pada pasien PGK dengan hipertensi yang tidak terkontrol lebih tinggi
dibandingkan dengan hipertensi yang terkontrol.

Kata Kunci: Penyakit Ginjal Kronis; Hipertensi; Anemia.

ABSTRACT

Introduction: Chronic kidney disease (CKD) is a disease characterized by the presence of structural or
functional abnormalities in the kidneys that last for at least 3 months. There are several diseases or clinical
conditions that are the etiology of CKD, one of which is hypertension. Endothelial dysfunction which is one of
the triggers of various chronic vascular diseases including hypertension, initiates the production of several
pro-inflammatory cytokines that can cause suppression of erythropoiesis. Pro-inflammatory cytokines also
participate in erythropoietin resistance which causes anemia. Anemia in CKD is associated with a decrease in
quality of life, an increase in cardiovascular disease, an increase in hospitalizations, cognitive impairment,
and death. This study aims to compare the incidence of anemia in CKD patients with controlled and
uncontrolled hypertension.

Method: This research is an analytic observational study with a cross sectional study approach. This research
was conducted at the Regional General Hospital Dr. Moewardi in July-November 2021 with a total sample of
110 CKD patients who already met the inclusion and exclusion criteria. Data were collected using the patient's
medical record, then the data were statistically analyzed with the Chi-Square Test.

Result: There is a significant relationship (p < 0.001) between the incidence of anemia and hypertension status
in CKD patients and the ratio of the incidence of anemia in CKD patients with uncontrolled hypertension to
controlled hypertension was 54:10.
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Conclusion: The incidence of anemia in CKD patients with uncontrolled hypertension is higher than in
controlled hypertension.

Keywords: Chronic Kidney Disease; Hypertension; Anemia.

PENDAHULUAN

Penyakit Ginjal Kronis (PGK) merupakan sesuatu penyakit yang ditandai dengan terdapatnya
kelainan struktural ataupun fungsional pada ginjal yang berlangsung paling sedikit 3 bulan. Hal ini
dapat dilihat melalui kenaikan sekresi albumin dalam urin secara persisten (> 30 mg/gr [3 mg/mmol]
kreatinin) dan penurunan fungsi ginjal bisa dilihat dari laju filtrasi glomerulus (LFG). Ginjal
mengalami penurunan fungsi secara persisten sampai LFG < 60 mL/menit/1,73 m? (KDIGO, 2020).

Hipertensi berperan dalam progresivitas PGK serta tercantum ke dalam salah satu faktor risiko
yang bisa dimodifikasi. Hipertensi didefinisikan sebagai suatu kondisi di mana tekanan darah sistolik
seorang > 140 mmHg dan/atau tekanan darah diastolik > 90 mmHg (Unger et al., 2020). Mekanisme
terjadinya hipertensi pada penderita PGK antara lain, terjadinya kelebihan volume, aktivitas saraf
simpatis yang berlebihan, retensi sodium, disfungsi endotel, serta pergantian sistem hormonal yang
mengendalikan tekanan darah yang dikenal sebagai Renin Angiotensin Aldosterone System (RAAS)
(Ku etal., 2015).

Disfungsi endotel yang jadi salah satu pemicu dari bermacam penyakit vaskular kronis,
tercantum hipertensi, menginisiasi produksi dari sebagian sitokin pro-inflamasi yang bisa
menimbulkan penekanan eritropoiesis. Sitokin pro-inflamasi pula ikut serta dalam resistensi
eritropoietin yang menimbulkan anemia (Kuhn et al., 2017). WHO pula menyebutkan bahwa anemia
merupakan sesuatu keadaan dimana jumlah eritrosit ataupun konsentrasi Hb di dalamnya lebih rendah
dari umumnya. Anemia pada PGK berhubungan dengan penurunan kualitas hidup, kenaikan penyakit
kardiovaskular, kenaikan rawat inap, kendala kognitif, serta kematian (Ryu et al., 2017).

Didasarkan dari adanya kaitan hipertensi dengan anemia serta akibat dari anemia pada PGK
yang bisa mengakibatkan penurunan kualitas hidup penderita, peneliti tertarik untuk mempelajari
apakah hipertensi yang tidak terkontrol mempunyai pengaruh yang signifikan dalam meningkatkan
progresivitas dari anemia pada penderita PGK. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
perbandingan kejadian anemia pada pasien PGK dengan hipertensi yang terkontrol dan tidak
terkontrol.

METODE

Jenis penelitian yang digunakan adalah observasional analitik dengan pendekatan cross
sectional. Penelitian dilakukan di Instalasi Rekam Medis Rumah Sakit Umum Daerah (RSUD) Dr.
Moewardi Surakarta. Subjek dalam penelitian ini adalah pasien PGK usia > 18 tahun yang telah
menjalani hemodialisis dalam waktu < 5 tahun tanpa riwayat infeksi atau gastroenteritis akut. Teknik
sampling yang digunakan adalah sampling purposif. Besar sampel yang digunakan dalam penelitian
ini dihitung menggunakan rumus besar sampel penelitian analitis kategorik tidak berpasangan
hingga didapatkan hasil 55 sampel pasien PGK dengan hipertensi terkontrol dan 55 sampel pasien
PGK dengang hipertensi tidak terkontrol. Varibel PGK didasarkan pada diagnosis dokter, variabel
hipertensi tidak tekontrol didefinisikan sebagai keadaan pasien yang ditandai dengan tekanan darah >
140/90 mmHg setelah mendapat terapi antihipertensi, dan variabel anemia didefinisikan sebagai
keadaan pasien yang ditandai denga kadar Hb <10 gr/dL. Peneliti telah mendapatkan ethical
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clearance untuk penelitian ini di RSUD Dr. Moewardi Surakarta dengan nomor 756/VI1I/HREC/2021
pada tanggal 5 Agustus 2021.

HASIL
Tabel 1. Distribusi Frekuensi
Frekuensi (n) Persentase (%)

Jenis Kelamin

Laki-laki 49 445

Perempuan 61 55,5
Hipertensi

Terkontrol 55 50

Tidak Terkontrol 55 50
Anemia

Positif 64 58,2

Negatif 46 41,8

Dari tabel 1 dapat dilihat bahwa responden yang berjenis kelamin perempuan lebih banyak
yaitu sejumlah 61 orang dengan persentase 55,5%. Sementara itu, 49 orang lainnya berjenis kelamin
laki-laki dengan persentase 44,5%.

Sesuai dengan penghitungan sampel yang telah dilakukan sebelumnya, peneliti mengambil
sampel responden dengan dua kelompok yang berjumlah sama yaitu 55 orang dengan hipertensi
terkontrol dan 55 orang dengan hipertensi tidak terkontrol untuk dapat membandingkan kejadian
anemia pada kedua kelompok tersebut.

Jumlah pasien PGK dengan anemia sebanyak 64 orang dengan persentase 58,2% lebih banyak
dibandingkan dengan jumlah pasien PGK tanpa anemia sebanyak 46 orang dengan persentase 41,8%.

Tabel 2. Uji Normalitas dengan Kolmogorov-Smirnov

Usia (tahun) Hemodialisis (bulan)
Mean 48,60 19,13
Standar Deviasi 9,978 12,161
Median 51,50 19
Minimum 19 2
Maksimum 60 55
P value 0,000 0,000

Data yang termasuk ke dalam jenis data numerik dilakukan uji normalitas menggunakan
Kolmogorov-Smirnov terlebih dahulu untuk mengetahui apakah data berasal dari populasi yang
terdistribusi normal.

Pada tabel 2 terlihat bahwa P value dari data usia responden adalah 0,000 yang artinya tidak
terdistribusi normal karena p > o (a = 0,05). Maka dari itu digunakan median sebagai ukuran
pemusatan dan minimum-maksimum sebagai ukuran penyebaran. Rerata usia responden adalah 51,50
(19-60) tahun.

P value pada lama hemodialisis juga < 0,05 sehingga digunakan median sebagai ukuran
pemusatan dan minimum-maksimum sebagai ukuran penyebaran. Rerata lama hemodialisis responden
adalah 19 (2-55) bulan.

Tabel 3 menyatakan bahwa dari 55 pasien PGK yang memiliki hipertensi terkontrol terdapat 45
orang (81,8%) yang tidak mengalami anemia dan 10 orang (18,2%) yang mengalami anemia. Dari 55
pasien PGK yang memiliki hipertensi tidak terkontrol terdapat 1 orang (1,8%) yang tidak mengalami
anemia dan 54 orang (98,2%) yang mengalami anemia. Hal ini menunjukkan bahwa anemia lebih
sering terjadi pada pasien PGK dengan hipertensi yang tidak terkontrol.
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Tabel 3. Hasil Uji Statistik dengan Chi-Square

Status Anemia Total
Tidak Anemia Anemia
n % n % n %
Status Hipertensi Terkontrol 45 81,8 10 18,2 55 100
Hipertensi ~ Hipertensi Tidak 1 1,8 54 98,2 55 100
Terkontrol
Total 46 41,8 64 58,2 110 100

Dari hasil uji Chi-Square diperoleh nilai P value < 0,001 sehingga menunjukkan hasil yang
signifikan karena p < a dengan taraf signifikansi o = 0,05. Hal ini menyatakan bahwa terdapat
hubungan yang signifikan antara status hipertensi terkontrol dan tidak terkontrol pada pasien PGK
dengan kejadian anemia.

Dari hasil analisis perbandingan kejadian anemia pada pasien PGK dengan hipertensi terkontrol
dan tidak terkontrol serta uji Chi-Square yang menunjukkan hasil signifikan, maka dapat diketahui
bahwa hipotesis kerja yang menyatakan kejadian anemia pada pasien PGK dengan hipertensi yang
tidak terkontrol lebih tinggi dibandingkan dengan hipertensi yang terkontrol diterima dan sebaliknya
hipotesis nol ditolak.

Selanjutnya untuk mengetahui keeratan hubungan antara kedua variabel yang berbentuk
nominal dapat dilihat dari Koefisien Kontingensi. Dari hasil anallisis spss didapatkan nilai C = 0,630
yang artinya semakin mendekati nilai 1. Hal ini menunjukkan bahwa hubungan antara status
hipertensi terkontrol dan tidak terkontrol pada pasien PGK dengan kejadian anemia tergolong kuat.

PEMBAHASAN

Karakteristik Umum Responden

Dari total 110 responden, didapatkan bahwa 61 responden (55,5%) adalah perempuan dan
sisanya adalah laki-laki. Hal ini menunjukkan bahwa prevalensi perempuan yang mengalami PGK
lebih besar dibandingkan dengan laki-laki. Dalam sebuah analisis studi berbasis populasi
menunjukkan variasi luas dalam prevalensi PGK antar negara. Perbedaan yang terjadi mungkin
disebabkan antara lain oleh heterogenitas dalam periode pengumpulan data, variabilitas dalam
penggunaan persamaan untuk memperkirakan Laju Filtrasi Glomerulus (LFG), masalah dengan
kalibrasi uji kreatinin, determinan non-LFG, dan bias dalam populasi seleksi. Meski begitu, di
sebagian besar wilayah geografis menunjukkan bahwa prevalensi PGK lebih tinggi di antara
perempuan daripada laki-laki (Carrero, Hecking, Chesnaye and Jager, 2018).

Di sisi lain, terdapat beberapa penelitian di negara-negara tertentu yang menunjukkan bahwa
prevalensi PGK lebih tinggi pada laki-laki dibandingkan perempuan. Salah satunya adalah pada
sebuah studi yang menyebutkan bahwa berdasarkan The Japanese Society for Dialysis Therapy
Kidney Data Registry pada tahun 2015 dari semua strata usia pasien dialisis umum di seluruh negeri
di Jepang terdapat lebih banyak pria yang menjalani dialisis daripada wanita sampai kelompok usia
lanjut. Disebutkan juga bahwa di India ditemukan 61% partisipan yang menderita PGK dengan usia
lebih dari 18 tahun dari 12 kota yang terlibat dalam survey adalah laki-laki. Dalam penelitian ini
disimpulkan bahwa deteksi PGK dan dialisis yang adekuat berhubungan erat dengan preferensi jenis
kelamin dalam masyarakat yang tidak memiliki akses ke program perawatan kesehatan universal
(Carrero et al., 2017).

Rerata usia responden adalah 51,50 (19-60) tahun. Berdasarkan data dari Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) tahun 2021, PGK lebih sering terjadi pada populasi usia 65 tahun ke
atas (38%) daripada populasi usia 45-64 tahun (12%) atau 18-44 tahun (6%). Usia merupakan salah
satu faktor risiko terjadinya PGK. Seiring bertambahnya usia, ginjal akan mengalami proses penuaan
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secara alami sehingga prevalensi kejadian PGK juga semakin meningkat. Setelah usia 40 tahun,
filtrasi ginjal mulai turun sekitar 1% per tahun. Maka dari itu, peneliti menentukan rentang usia 18-60
tahun.

Rerata lama hemodialisis responden adalah 19 (2-55) bulan. Menurut beberapa jurnal yang
telah dianalisis oleh peneliti, tingkat kelangsungan hidup atau survival rate pasien PGK yang
menjalani hemodialisis pada usia lebih dari 60 tahun menurun hingga kurang dari 50%. Pada
penelitian yang dilakukan oleh Bian, Gu, Chen, dan Zhu pada tahun 2019 menyebutkan bahwa
survival rate pasien PGK yang menjalani emergency hemodialysis adalah 47,4% dan scheduled
hemodialysis 55,1%. Kemudian pada penelitian yang dilakukan oleh Ferreira et al. pada tahun 2020
menyebutkan angka survival rate 49,1% pada pasien PGK yang menjalani hemodialisis secara umum.
Selain itu, disebutkan pula bahwa median waktu bertahan hidup adalah 4,92 tahun yang berarti 50%
dari total 422 responden telah bertahan hidup setidaknya selama 4,92 tahun. Maka dari itu, dalam
penelitian ini digunakan batas waktu lama hemodialisis yang dimasukkan ke dalam kriteria inklusi
adalah kurang dari 5 tahun (Bian, Gu, Chen and Zhu, 2019; Ferreira et al., 2020).

Kejadian Anemia Pada Paisen PGK dengan Hipertensi Terkontrol dan Tidak Terkontrol

Didapatkan bahwa 64 responden (58,2%) mengalami anemia dengan 54 di antaranya adalah
pasien PGK dengan hipertensi tidak terkontrol dan 10 pasien PGK dengan hipertensi terkontrol yang
semuanya telah mendapatkan terapi antihipertensi. Hal ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan
oleh Ryu et al. pada tahun 2017, di mana prevalensi anemia meningkat seiring dengan semakin
buruknya fungsi ginjal dan nefropati hipertensi merupakan penyebab tertinggi kedua setelah nefropati
diabetik. Tekanan darah akan meningkat seiring dengan penurunan fungsi ginjal dan peningkatan
tekanan darah yang berkelanjutan akan mempercepat perkembangan penyakit ginjal. Disfungsi
endotel adalah salah satu gejala dalam banyak kondisi vaskular kronis, termasuk hipertensi. Hal ini
meningkatkan produksi sitokin pro-inflamasi yang dapat menyebabkan penekanan eritropoiesis.
Sitokin pro-inflamasi juga terlibat dalam resistensi eritropoietin yang menyebabkan anemia.
Angiotensin 1l merupakan faktor yang mengatur proses inflamasi lewat cedera mekanis yang
disebabkan oleh peningkatan tekanan darah dan menstimulasi beberapa mediator inflamasi seperti
integrin, selectin, ceullular-adhesion molecule, dan sitokin. Angiotensin Il mampu mengubah ekspresi
gen IL-6 dan MCP-1 di sel ginjal sehingga akan terjadi peningkatan IL-6 dan TNF-a di dalam
sirkulasi (Heidenreich, 2017). IL-6 bekerja di dalam hepatosit untuk menghasilkan hepcidin. Hepcidin
adalah hormon peptida yang berperan mengatur transpor transmembran Fe, absorpsi Fe dalam usus,
perpindahan Fe, dan daur ulang Fe oleh makrofag. Kenaikan kadar hepcidin mampu mengakibatkan
makrofag, hepatosit, dan enterosit menahan Fe yang seharusnya dikeluarkan ke plasma. Pada akhirnya
ini dapat mengakibatkan hipoferemia yang kemudian mengganggu proses eritropoiesis dan
menimbulkan anemia (Villar-Fincheira et al., 2021).

Tujuan utama terapi hemodialisis adalah kontrol volume ekstraseluler. Penghapusan natrium
dan cairan yang tidak adekuat mengakibatkan kelebihan cairan, meningkatkan tekanan darah, dan
bahkan mortalitas pasien. Untuk mendapatkan kontrol tekanan darah yang baik pada pasien dialisis,
sebelumnya harus ditentukan terlebih dahulu berat kering dan menyesuaikan konsentrasi natrium yang
memadai dalam dialisat sehingga mencapai keseimbangan natrium intradialitik nol (Raikou and
Kyriaki, 2018). Dalam studi lain disebutkan bahwa terdapat 3 faktor yang secara signifikan
berhubungan dengan adekuasi dialisis, yaitu jenis kelamin, luas permukaan hemodialyzer, dan
hemoglobin pasien. Pria cenderung memiliki adekuasi yang rendah. Hal ini disebabkan oleh volume
distribusi urea yang memiliki nilai lebih tinggi pada pria karena pada umumnya pria lebih tinggi dari
wanita. Mungkin juga karena massa otot dan aktivitas tubuh yang lebih sedikit, serta kepatuhan diet
yang lebih baik pada wanita. Pasien yang menggunakan hemodialisis dengan luas permukaan kurang
dari 1,4 m2 menerima dosis hemodialisis lebih sedikit dibandingkan pasien yang menggunakan
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permukaan yang lebih luas. Ditemukan juga bahwa pasien dengan hemomglobin kurang dari 10 g/dl
memiliki kecenderungan adekuasi hemodialisis yang lebih rendah (Somji, Ruggajo and Moledina,
2020).

Hasil uji analisis Chi-Square diperoleh hasil p < 0,001 yang menunjukkan bahwa terdapat
hubungan bermakna antara kejadian anemia dengan status hipertensi pada pasien PGK. Maka dari itu,
dapat dikatakan bahwa HO ditolak dan H1 diterima. Seperti yang telah dijelaskan di atas, disfungsi
endotel yang menyertai hipertensi awal mula penyebab timbulnya anemia pada pasien PGK dengan
peningkatan produksi sitokin pro-inflamasi. Hal ini diperburuk dengan peran dari angiotensin Il yang
juga menstimulasi berbagai mediator inflamasi termasuk IL-6. IL-6 akan bekerja menghasilkan
hepcidin yang pada akhirnya dapat mengakibatkan hipoferemia yang kemudian mengganggu proses
eritropoiesis dan menimbulkan anemia (Villar-Fincheira et al., 2021).

Pada hasil penelitian ini juga dilakukan perhitungan menggunakan uji Koefisien Kontingensi
dengan didapatkan hasil yang signifikan yaitu C = 0,630 yang menandakan hubungan antara kejadian
anemia dengan status hipertensi pada pasien PGK tergolong kuat. Hal ini semakin memperkuat
hipotesis kerja yang menyatakan bahwa perbandingan kejadian anemia pada pasien PGK dengan
hipertensi tidak terkontrol lebih tinggi dibandingkan pada pasien PGK dengan hipertensi terkontrol.
Meskipun terdapat berbagai faktor lain yang dapat memengaruhi kejadian anemia pada pasien PGK
seperti jumlah obat antihipertensi yang dikonsumsi dan lama hemodialisis, hipertensi yang tidak
terkontrol terbukti memberikan pengaruh yang signifikan.

Penelitian ini meskipun memiliki hubungan statistik yang bermakna, tetapi secara teknis masih
memiliki keterbatasan dan kekurangan. Kelemahan dalam penelitian ini adalah beragam riwayat
penyakit penyerta yang mampu menyebabkan multimorbiditas pada responden tidak dapat
dikendalikan oleh peneliti sehingga menjadi salah satu faktor perancu.

Saran dari peneliti untuk penelitian lebih lanjut, sebaiknya dilakukan pemilihan yang lebih ketat
terhadap riwayat penyakit penyerta pasien supaya tidak menjadi faktor perancu.

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan dapat disimpulkan bahwa kejadian anemia
pada pasien Penyakit Ginjal Kronis (PGK) dengan hipertensi yang tidak terkontrol lebih tinggi
dibandingkan dengan hipertensi yang terkontrol. Hal ini dibuktikan dengan distribusi frekuensi data
dan diperkuat dengan adanya hubungan yang signifikan antara kejadian anemia dengan status
hipertensi pada pasien PGK. Selain itu, kekuatan korelasi antara kedua variabel tergolong kuat.
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