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Abstrak
Pendahuluan: World Health Organization (WHO) memperkirakan
kejadian diabetes melitus (DM) di Indonesia dapat mencapai 21,3
juta orang pada tahun 2030. Studi ini bertujuan untuk mengetahui
hubungan kadar HbA1c dengan albuminuria pada pasien DM tipe 2.
Metode: Data meliputi usia, jenis kelamin, kadar HbA1c, tekanan
darah, proteinuria, merokok, penggunaan ACEI atau ARB, dan lama
berobat diambil dari rekam medis pasien DMT2 di RS Atma Jaya
dengan studi cross-sectional sesuai kriteria inklusi dan eksklusi dengan
metode korelasi Spearman pada interval kepercayaan 95% (á = 0.05).
Hasil: Adanya hubungan signifikan antara kadar HbA1c dengan
albuminuria (p<0,0001) yang berkorelasi cukup kuat (r=0,439).
Faktor lain yang berhubungan adalah usia (p<0.05), sedangkan
tekanan darah, merokok, dan penggunaan ACE-Inhibitor atau
Angiotensin Receptor Blocker (p=0,386) tidak bermakna.
Kesimpulan: Terdapat hubungan bermakna antara kadar HbA1c
dengan albuminuria pada pasien DM tipe 2 di RS Atma Jaya.
Kata kunci: Diabetes mellitus tipe II, mikrovaskular, HbA1c,
albuminuria.
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Abstract
Introduction: World Health Organization (WHO) estimated the number of DM
patients in Indonesia in year 2030 could reach up to 21,3 million people. This study
was conducted to understand the correlation between HbA1c levels and albuminuria
in DMT2 patients.
Methods: Data included age, sex, levels of HbA1c, blood pressure, proteinuria,
smoking habit, usage of ACE-Inhibitor and/or Angiotensin Receptor Blocker, and
duration of treatment that was collected from the medical records of patients DMT2
in Atma Jaya Hospital according to certain inclusion and exclusion criteria using
the cross-sectional study with the Spearman correlation method with 95% confidence
interval (á = 0.05).
Result: There’s a correlation between HbA1c levels and albuminuria (p<0,0001)
with a quite strong correlation (r=0,439). There is also a relation between
age(p<0.05), while blood pressure, smoking, and ACE-Inhobitor or Angiotensin
Receptor Blocker consumption are not related significantly.
Conclusion: This study showed a correlation between HbA1c levels and albuminuria
in Type 2 DM patient  in Atma Jaya Hospital.
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Pendahuluan

Badan Penelitian dan Pengembangan
Kesehatan Kementerian Kesehatan
(RISKESDAS) memberikan laporan bahwa
proporsi kejadian diabetes melitus (DM) di
Indonesia telah meningkat dua kali lipat dari
tahun 2007 hingga 2013 yaitu dari 1,1%
menjadi 2,1%, dengan sekitar 12 juta
penduduk berusia di atas 15 tahun. Prevalensi
DM di DKI Jakarta sebesar 2,5%.1

International Diabetes Federation (IDF)
menyatakan kejadian DM telah mencapai 415
juta penduduk dunia pada tahun 2015, dengan
Indonesia menduduki peringkat ke-7.2 WHO
atau Organisasi Kesehatan Dunia
memperkirakan pada tahun 2030 pasien
diabetes di Indonesia dapat mencapai 21.3
juta.3 American Diabetes Association (ADA)
menyatakan bahwa DM tipe 2 (DMT2)
merupakan DM yang paling sering ditemukan
sekitar 90-95% dari total penderita DM
berbagai tipe.4

Epidemiology of Diabetes Interventions
and Complications (EDIC) menyatakan
bahwa nefropati diabetik (ND) adalah risiko

komplikasi mikrovaskuler yang paling banyak
ditemui pada DMT2.5,6  Diagnosis ND dapat
dilihat dari albuminuria pada 25% pasien DMT2
yang muncul setelah 10 tahun.7

Mikroalbuminuria adalah ekskresi albumin
berlebih yang mempunyai batas 30 – 300 mg/
hari. Makroalbuminuria adalah perkembangan
dari mikroalbuminuria yang berujung pada gagal
ginjal (end-stage renal disease / ESRD).8

Hiperglisemia kronis yang ditandai dengan
peningkatan kadar HbA1c, merupakan faktor
risiko ND. Setiap penurunan 1% kadar HbA1c
akan menurunkan risiko komplikasi
mikrovaskular.7 Hipertensi juga menjadi faktor
risiko. Tekanan darah diastolik lebih dari 90
mmHg akan memiliki insidensi proteinuria lebih
besar. Tekanan darah sistolik dan diastolik
meningkat seiring dengan peningkatan kadar
albuminuria pada penderita DMT2. Prevalensi
mikroalbuminuria dengan hipertensi berkisar
4,7% sampai 40%.9 Hiperglisemia yang terus-
menerus akan membuat glukosa berikatan
dengan kolagen dan protein pada dinding
pembuluh darah. Ikatan tersebut bersifat
irreversible. Rokok menjadi faktor perancu yang
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dapat menyebabkan kegagalan dalam sintesis
NO (Nitric Oxide) yang merupakan regulator
utama dari otot polos sehingga terjadi
disfungsi endotel pada vaskular yang
menyebabkan albuminuria. Jumlah perokok
sudah mencapai 70% penduduk di
Indonesia.10

Peningkatan HbA1c adalah salah satu
faktor risiko nefropati diabetik yang ditandai
dengan albuminuria. Peneliti tertarik untuk
melakukan penelitian mengenai hubungan
antara HbA1c dengan albuminuria pada
pasien nefropati diabetik karena belum
adanya penelitian tersebut di RS Atma Jaya,
Jakarta Utara. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui hubungan antara kadar HbA1c
dengan albuminuria dan gambaran
karakteristik pasien DMT2 dengan
albuminuria pada pasien DMT2 di RS Atma
Jaya.

Metode

Penelitian dilakukan di Rumah Sakit
Atma Jaya menggunakan rekam medis pasien
dari tahun 2012 – 2016.  Sampel kemudian
diambil dari seluruh populasi terjangkau yang
sesuai dengan kriteria inklusi dan eksklusi
yang telah ditetapkan sesuai dengan
consecutive samping. Setelah pengambilan,
didapatkan 74 pasien yang memenuhi kriteria
inklusi dan eksklusi.

Data yang diambil adalah usia, jenis kelamin,
kadar HbA1c, tekanan darah, proteinuria, data
kebiasaan (merokok), dan penggunaan ACEI
atau ARB. Usia dibagi berdasarkan klasifikasi
WHO yaitu 17 – 24 tahun, 25 – 34 tahun, 35 –
44 tahun, 45 – 54 tahun, 55 – 64 tahun, dan e”
65 tahun.11 Kadar HbA1c dibagi menjadi di
bawah 7% dan di atas atau sama dengan 7%.12

Tekanan darah dibagi dengan klasifikasi normal,
pre-hipertensi, stadium 1, dan stadium 2.13

Proteinuria dilihat dari hasil negatif, positif +1,
positif +2, positif +3, dan positif +4.14 Kebiasaan
merokok dan ACEI atau ARB dibagi menjadi
ya atau tidak.

Analisis data dilakukan pertama dengan
analisis univariat untuk data deskriptif dan
disajikan dalam bentuk tabel distribusi frekuensi
untuk masing-masing variabel, serta dilakukan
analisis bivariate untuk mengetahui hubungan
antara variabel dependen dan independen yang
dilakukan dengan uji korelasi Spearman dengan
interval kepercayaan 95% (á=0.05).

Hasil

Untuk analisis bivariat, ditemukan adanya
hubungan yang signifikan antara kadar HbA1c
dengan albuminuria (p<0,0001) yang berkorelasi
cukup kuat (r=0,439) (lihat table 1). Faktor
perancu usia terhadap hubungan kadar HbA1c
dengan albuminuria dinyatakan mempunyai
hubungan yang signifikan(p=0,029).

Hba1C Proteinuria

Spearman’s rho Hba1C Correlation Coefficient 1.000 .439**

Sig. (2-tailed) . .000

N 74 74

Proteinuria Correlation Coefficient .439** 1.000

Sig. (2-tailed) .000 .

N 74 74

**.Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).

Tabel 1. Hubungan antara HbA1c dengan Albuminuria

Diskusi

Pada penelitian ini, ditemukan adanya
hubungan yang bermakna (p<0,0001) dengan
korelasi yang cukup kuat (r=0,439) antara
HbA1c dengan albuminuria pada pasien
DMT2. Hal tersebut sejalan dengan penelitian
Hofmann dan dari Renal Insufficiency and
Cardiovascular Events (RIACE) Italian
Multicenter Study yang menunjukkan bahwa
peningkatan HbA1c selaras dan mempunyai
korelasi yang kuat dengan perkembangan

mikroalbuminuria. Onset DMT2 yang tidak jelas
membuat pasien tidak sadar bila sudah memiliki
intoleransi gula darah dan datang dengan
komplikasi mikrovaskular.15,16 Penelitian dari
Japan Diabetes Complications Group yang
meneliti 1.558 pasien DMT2 selama 8 tahun
mendapatkan bahwa HbA1c di antara 7 – 9%
dan HbA1c 7 sama memberikan hasil p<0,01.
Hal tersebut menunjukkan HbA1c bermakna
terhadap risiko peningkatan dari ekskresi
proteinuria.17 Pasien DM di Iran Utara dengan
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Effect Value F Hypothesis df Error df Sig.

Intercept Pillai’s Trace .031 .389c 2.000 24.000 .682

Wilks’ Lambda .969 .389c 2.000 24.000 .682

Hotelling’s Trace .032 .389c 2.000 24.000 .682

Roy’s Largest Root .032 .389c 2.000 24.000 .682

Usia Pillai’s Trace .241 3.803c 2.000 24.000 .037

Wilks’ Lambda .759 3.803c 2.000 24.000 .037

Hotelling’s Trace .317 3.803c 2.000 24.000 .037

Roy’s Largest Root .317 3.803c 2.000 24.000 .037

Tensi Pillai’s Trace .031 .390c 2.000 24.000 .681

Wilks’ Lambda .969 .390c 2.000 24.000 .681

Hotelling’s Trace .033 .390c 2.000 24.000 .681

Roy’s Largest Root .033 .390c 2.000 24.000 .681

Obat Pillai’s Trace .003 .039c 2.000 24.000 .962

Wilks’ Lambda .997 .039c 2.000 24.000 .962

Hotelling’s Trace .003 .039c 2.000 24.000 .962

Roy’s Largest Root .003 .039c 2.000 24.000 .962

Hba1C Pillai’s Trace 1.338 1.148 88.000 50.000 .300

Wilks’ Lambda .106 1.127c 88.000 48.000 .330

Hotelling’s Trace 4.222 1.103 88.000 46.000 .362

Roy’s Largest Root 2.640 1.500d 44.000 25.000 .140

Tabel 2. Tes General Linear Model Antara HbAic terhadap Albuminuria dengan Faktor Perancu Usia, Tekanan
Darah, Merokok. Dan ACEI/ARB

a. Design: Intercept + Usia + Tensi + Merokok + obat + Hba1C
b. Weighted Least Squares Regression - Weighted by pro
c. Exact statistic
d. The statistic is an upper bound on F that yields a lower bound on the significance level.

204 pasien mendapatkan hasil bermaknda
p<0,01 pada HbA1c dengan albuminuria.18

Penelitian tersebut menghasilkan
hubungan yang bermakna secara statistika (p

= 0,029) sebagai faktor perancu antara hubungan
kadar HbA1c terhadap  albuminuria Usia yang
paling banyak didapatkan berada di rentang usia
55 – 64 tahun. Pada penelitian di Australia
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1 (Constant) -2.187 .941 -2.325 .023 -4.064 -.310

Hba1C .221 .049 .514 4.537 .000 .124 .318

Usia .284 .127 .276 2.230 .029 .030 .538

Tekanan Darah -.059 .144 -.051 -.408 .684 -.347 .229

ACEI/ARB .262 .301 .113 .872 .386 -.338 .862

ACEI/ARB .262 .301 .113 .872 .386 -.338 .862

Model B Std.Error Beta

Unstandardized
Coefficients

Standardized
Coefficients

t Sig. 95.0% Confidence
Interval for B

UpperBoundLower
Bound

Tabel 3. Tes Multiple Regression Antara HbAic terhadap Albuminuria dengan Faktor Perancu Usia, Tekanan
Darah, Merokok. dan ACEI/ARB
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ditemukan bahwa risiko mikrovaskular sudah
bergeser ke usia 55 – 64 tahun yang dapat
dipengaruhi pola hidup yang tidak sehat
sehingga kadar gula darah tidak terkontrol
dalam jangka waktu yang lama. Penelitian
tersebut sejalan dengan penelitian penulis
bahwa usia 55 – 64 tahun memiliki jumlah
terbanyak pada nilai proterinuria negatif, +1,
+2, +3, hingga +4. Lama DM juga sangat
diperhatikan untuk risiko komplikasi
mikrovaskular.19

Pada penelitian di Arab Saudi (r=0,293)
ditemukan pasien DM mempunyai korelasi
lemah antara usia dengan proteinuria.20

Penelitian Chia-Ter Chao banyak melibatkan
pasien dengan usia di atas 65 tahun yang tidak
bermakna terhadap hubungan usia dengan
albuminuria karena komorbid dengan
penyakit lainnya.21 Penelitian Kim J-K.
menyatakan bahwa lama dari menderita
DMT2 berpengaruh pada perkembangan
proteinuria.22 Penelitian di Surabaya
menyatakan bahwa usia sejalan dengan
meningkatnya insiden DMT2 akibat produksi
dari sel â yang berkurang. Risiko terkena
komplikasi kronis lebih tinggi karena
toleransi glukosa yang semakin buruk.23

Penelitian ini mendapatkan hasil yang
tidak bermakna (p=0,684)  terhadap tekanan
darah sebagai faktor perancu pada hubungan
kadar HbA1c dengan albuminuria. Hal
tersebut dapat terjadi penggunaan ACEI atau
ARB akan menyebabkan hipertensinya
terkontrol. ACEI atau ARB efektif dalam
menurunkan risiko pembentukan
albuminuria.24,25 Penelitian Japan Diabetes
Complications Study Group mendapatkan
p=0,06 pada sistolik 120 – 140 mmHg.
Tekanan darah yang tidak terkontrol searah
dengan kenaikan proteinuria. Faktor selain
ACEI atau ARB adalah gula darah yang tidak
terkontrol akan tetap membuat proteinuria
tetap meningkat walaupun tekanan darah
terkontrol.26

Penelitian ini mendapatkan hasil yang
tidak bermakna (p=0,869) antara merokok
sebagai faktor perancu terhadap kadar HbA1c
dengan albuminuria. Hal tersebut disebabkan
bahwa pasien DMT2 di penelitian ini lebih
banyak wanita yang tidak merokok
sedangkan penelitian lain mendapatkan
pasien yang merokok biasanya adalah laki –
laki sehingga mempengaruhi onset serta
progresivitas dari albuminuria.23

Penelitian dari RIACE Italian Multicenter
Study menunjukkan bahwa perokok aktif
memiliki hubungan yang bermakna 0<0.001
dengan mikroalbuminuria serta
makroalbuminuria. Nilai p pada mantan

perokok adalah 0,690 untuk mikroalbuminuria
dan 0,185 untuk makroalbuminuria. Hasil
tersebut menunjukkan bahwa merokok
berkorelasi dengan makroalbuminuria walaupun
hasilnya tidak bermakna secara statistik.16 Pada
penelitian terhadap orang yang merokok yang
dibandingkan dengan yang tidak merokok,
didapatkan proteinuria lebih ditemukan secara
bermakna pada orang yang merokok (p<0,001).
Pada penelitian tersebut jumlah responden lebih
banyak pada laki – laki yang menunjukkan
positif pada dipstick. Lama merokok tidak
menunjukkan hubungan yang bermakna
kejadian proteinuria. Hasil tersebut
menunjukkan bahwa merokok berpengaruh
terhadap terbentuknya proteinuria yang diukur
dengan dipstick pada penelitian tersebut.27

Jepang melakukan penelitian yang hasilnya
p<0,05 sehingga menunjukkan pengaruh
merokok terhadap ekresi dari proteinuria
bermakna. Merokok yang menjadi kebiasaan
sehari – hari merupakan faktor yang besar untuk
ekskresi proteinuria e”+1.28

Penelitian ini mendapatkan hasil yang tidak
bermakna (p=0,386) antara ACEI atau ARB
sebagai faktor perancu terhadap kadar HbA1c
dengan albuminuria. Pada beberapa penelitian
di Jepang17,26 menyatakan bahwa tidak terdapat
hubungan yang bermakna antara ACEI atau ARB
dengan albuminuria. Risiko komplikasi
mikrovaskular akan menurun dengan
memperlambat progresivitas dari munculnya
albuminuria ataupun peningkatan albuminuria
akan dengan konsumsi ACEI atau ARB.29

Practice Guidelines di Colombia menyatakan
bahwa ACEI atau ARB baik untuk menurunkan
ekskresi albumin dengan hipertensi atau tekanan
darah normal.30

Kesimpulan

Terdapat hubungan yang bermakna dan
koefisien korelasi cukup kuat antara kadar
HbA1c dengan albuminuria pada pasien DMT2
di RS Atma Jaya.
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