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PEMIBERIAN DIET FORMULA TEPUNG IKAN GABUS (Ophiocephalus Striatusy PADA
PENDERITA SINDROM NEFROTIK

Abstrak

Latar Belakang : Sindrom Nefrotik yang ditandai dengan proteinuria, edema, hipoalbuminemia
dan hiperkolesterolemia ditemukan 90% pada kasus anak dan sebagian besar merupakan
Sindrom Nefrotik kelainan minimal. Pengobatan dietetik dengan memberikan diet protein
seimbang bertujuan untuk meningkatkan kadar albumin serum. Sumber protein dapat berasal dari
hewani maupun nabati. Protein hewani memiliki nilai biologis lebih tinggi dibandingkan protein
nabati dan sumber protein hewani yang baik adalah ikan. Salah satu jenis ikan air tawar yang kita
kenal adalah ikan gabus (Ophiocephalus striatus) memiliki kadar protein lebih tinggi
dibandingkan ikan yang lain serta banyak dijumpai di perairan di seluruh Indonesia.

Tujuan penelitian : Untuk mengetahui apakah pemberian suplementasi formula tepung ikan
gabus dapat meningkatkan kadar albumin serum pada penderita sindrom nefrotik.

Metode : Penelitian ini menggunakan uji klinik terbuka (open trial) dilakukan di bangsal Anak
non infeksi RS Dr. Kariadi Semarang. Subyek sebanyak 36 anak umur 2 tahun sampai 14 tahun
dengan kelompok perlakuan 18 anak dan kelompok kontrol 18 anak. Kelompok kontrol berasal
dari data catatan medik penderita sindrom nefrotik kelainan minimal (historical control) yang
mendapat diet protein seimbang berupa diet standar bagian gizi RS Dr Kariadi Semarang.
Kelompok perlakuan adalah semua penderita sindrom nefrotik kelainan minimal yang dirawat
mulai Juni 2002 dan mendapatkan diet protein seimbang dengan diet standar RS tetapi 25%
kecukupan protein total diet tersebut berasal dari formula tepung ikan gabus. Suplementasi
tepung ikan gabus tersebut diberikan setiap hari selama 21 hari. Dilakukan pemantauan berat
badan, tinggi badan, akseptabilitas terhadap tepung ikan gabus, penilaian kadar albumin serum,
protein total dan globulin serum setiap minggu selama 3 minggu pemantauan,

Hasil : Lima belas penderita menghabiskan tepung ikan yang diberikan (83,3%), sedangkan 3
penderita (16,7%) tidak menghabiskan tepung tersebut dengan sisa < 25% total formula tepung
ikan yang diberikan dalam satu hari. Uji t independet menunjukkan terdapat perbedaan tidak
bermakna Indeks masa tubuh di awal dan akhir penelitian pada kedua kelompok (p = 0,207).
Tidak terdapat perbedaan peningkatan kadar protein total ( p= 0,871) dan globulin (p= 0,469}
pada awal dan akhir penelitian .Terdapat perbedaan bermakna nilai A albumin awal dan akhir
pada kedua kelompok ( p = 0,018).

Kesimpulan : Pemberian suplementasi formula tepung ikan gabus selama 21 hari pada penderita
sindrom nefrotik kelainan minimal dapat meningkatkan kadar albumin serum.

Kata Kunci : tepung ikan gabus, albumin, sindrom nefrotik.




SUPPLEMENTATION OF GABUS-FISH (Ophiocephalus Striatusy POWDER
FORMULA TO NEPHROTIC SYNDROME PATIENTS

Abstract

Background. Nephrotic syndrome which characterized by hypoalbuminea is found
on 90% of pediatric case. Dietetic management is performed to increase albumin
serum by  supplementing balanced-with-requirement protein intake. Animal-
protein has a better biological content than vegetables protein in order to increase
albumin serum. Gabus (Ophiocephalus striatus) is one of the river fishes that has a
high protein content compared to other fishes and is ubiquitous throughout Indonesia.

Objectives. To determine whether supplementation of gabus-fish powder formula
can increase the albumin serum significantly in nephrotic syndrome patients

Materials and methods. This is an open clinical trial study performed in the pediatric
ward Karyadi General Hospital, Semarang. There were 36 minimal-lesion nephrotic
syndrome children ( 2 - 14 years old ) with 18 children were in the intervention group
and another 18 children in the control group. Supplementation of gabus-fish powder
formula was given everyday for 21 days. Acceptability to the supplementation was
observed. Albumin, globulin and total protein serum was meassured every week.
Body weight and height were meassured at the beginning and at the end of study to
determine body mass index

Result. Fifteen patients (83,3%) eat up the supplementation while the rest (16,7%)
leave less than 25% of the supplementation uneaten.The  independent tes shows that
there is no significant difference in body mass index between the beginning and the
end of the study (p = 0,207). There is a significant increase in albumin serum between
the beginning and the end of the study ( p = 0,018) while the globulin and the total
protein serum did not show any significant increase (p = 0,871).

Conclusion. Gabus-fish powder formula as food supplementation can increase

~ albumin serum significantly in minimal lesion nephrotic syndrome.

Key word. Gabus-fish powder formula, albumin, nephrotic syndrome
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BAB 1

PENDAHULUAN

A- Lafar Belakang

Sindrom Nefiotik adalah suatu pengertian klinik yang ditandai dengan
proteinuria, edema, hipoalbuminemia dan hiperkolesterolemia.’ Penyakit ini ditemukan
90% pada kasus anak dengan insidens diperkirakan 6 kasus pertahun tiap 100.000 anak
kurang dari 14 tahun.! Rasio antara laki-laki dan perempuan adalah 2:1. Sindrom
Nefrotik dapat merupakan penyakit primer (tidak menyertai penyakit sistemik) atau
dapat merupakan penyakit sekunder (merupakan bagian dari penyakit sistemik)’

Pengobatan yang diberikan meliputi pengobatan medikamentosa untuk mengatasi
gejala dengan menggunakan preparat kortikosteroid dan pengobatan suportif berupa
pengelolaan dietetik terutama masukan protein. ! Dahulu dianjurkan pemberian diet
tinggl protein untuk mengimbangi terjadinya proteinuria. Tetapi beberapa penelitian
menunjukkan bahwa hal tersebut dapat membahayakan fungsi ginjal karena akan
meningkatkan  proteinuria, menyebabkan  hiperfiltrasi  glomerular  sehingga
menyebabkan gangguan fungsi ginjal. Sementara kadar albumin serum tidak
meningkat.> Sebaliknya, pemberian diet rendah protein juga tidak dianjurkan karena
akan menyebabkan keseimbangan nitrogen negatif dan malnutrisi protein walaupun
dapat menurunkan kejadian proteinuria.l’3 Penelitian terkini menganjurkan pemberian
diet dengan kadar protein seimbang sesuai dengan kebutuhan dan dengan
memperhatikan fungsi ginjal yang masih normal dilihat dari kadar ureum dan kreatinin

yang masih berada pada rentang formal®>®
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Sumber protein makanan dapat berasal dari hewani maupun nabati. Protein
hewani dinilai memiliki nilai biologis yang tinggi dibandingkan dengan protein nabati
karena memiliki komposisi asam amino esensial yﬁng sama dengan protein tubuh
manusia. ¥ Salah satu sumber protein hewani yang cukup baik adalah ikan. Indonesia
memiliki berbagai jenis ikan baik ikan air tawar maupun ikan air laut. Salah satu jenis
ikan air tawar yang kita kenal adalah ikan gabus (Ophiocephalus striatus) yang
mempunyai potensi tinggi karena mengandung senyawa penting yang beguna bagi
tubuh diantaranya kadar protein yang cukup tinggi. Kadar protein ikan gabus adalah
25,5% lebih tinggi dibandingkan dengan ikan bandeng (20,0%), ikan emas (16,0%),
ikan kakap (20,0%) maupun ikan sarden (21,1 %)’

Beberapa klinisi memanfaatkan ikan gabus sebagai salah satu alternatif bahan
makanan sumber albumin bagi penderita hipoalbuminemia. Ikan gabus adalah ikan
yang banyak tersedia di pasar tradisional dan dijual dengan harga yang relatif murah.
Soemarko (2002) melakukan penelitian pemberian nutrisi enteral dengan ekstrak
albumin dari ikan gabus selama 16 hari pada penderita hipoalbuminemia dengan fistula
enterokutan, didapatkan peningkatan bermakna kadar albumin sermﬁ sebelum dan

sesudah perlakuan. 10

B. Perumusan Masalah
Berdasarkan pemikiran latar belakang masalah tersebut diatas maka dirumuskan
masalah penelitian : apakah pemberian suplementasi formula tepung ikan gabus pada

penderita sindrom nefrotik dapat meningkatkan kadar albumin serum.




C. Tujuan Penelitian
Umum : Mengetahui pengaruh pemberian suplementasi formula tepung ikan gabus
dalam meningkatkan kadar albumin serum pada penderita sindrom
nefrotik.
Khusus :

I. Mengetahui kadar albumin serum sebelum dan sesudah pemberian diet
standar tanpa suplementasi formula tepung ikan gabus pada penderita
sindrom nefrotik

2. Mengetahui kadar albumin serum sebelum dan sesudah suplementasi
formula tepung ikan gabus pada penderita sindrom nefrotik

3. Mengetahui akseptabilitas formula tepung ikan gabus.

D. Manfaat Hasil Penelitian :

1. Sebagai sumbangan pengetahuan bagi klinisi bahwa dengan pemberian
suplementasi tepung ikan gabus yang relatif lebih mudah dan murah
dapat membantu dalam proses penyembuhan penderita sindrom
nefrotik.

2. Sebagai sumbangan pendidikan dalam membantu pengelolaan pasien

yang membutuhkan suplementasi protein melalui diet peroral.




BAB Il

TINJAUAN PUSTAKA

A. Sindrom Nefrotik

Sindrom nefrotik merupakan suatu pengertian klinis yang ditandai oleh gejala
albuminuria  dan  hipoalbuminemia, —umumnya disertai  edema, dan
hiperkolesterolemia. %" Sindrom nefrotik yang banyak menyerang anak — anak
adalah sindrom nefrotik idiopatik atau primer.'""? Kadang-kadang pada beberapa
penderita disertai dengan hematuria, hipertensi dan penurunan fungsi ginjal."!
Menurut terminologi fisiologi, sindrom nefrotik terjadi ketika laju proteinuria
melebihi kemampuan hepar untuk mengganti kehilangan tersebut, sehingga terjadi
deplesi cadangan albumin ekstrasel dan konsentrasi albumin plasma kurang dari
normal. Proteinuria yang terjadi lebih dari 50 mg/kgBB/hari atau setara dengan 40
mgfmzfjam akan mengakibatkan hipoalbuminemi.]"'2’]3 4 Atau pada kepusatakaan
lain menyebutkan jika melebihi 3,5 gram per 1,75 m?” permukaan tubuh 2,

Penyakit ini ditemukan 90% pada kasus anak dengan insidens diperkirakan 6
kasus pertahun tiap 100.000 anak kurang dari 14 tahun. Rasio antara laki-laki dan
perempuan adalah 2:1 Jai

Klasifikasi yang dianjurkan oleh Studi Internasional mengenai Penyakit Ginjal
Anak (International Study of Kidney Diseases in Children ISKDC) ialah
berdasarkan gambaran hasil penemuan biopsi dan gambaran klinis pada sindrom
nefrotik dengan kelainan glomerulus primer sbb: 12

1. Kelainan minimal

2. Glomerulosklerosis fokal segmental




3. Glomerulonefitis proliferatif difus:
(a) bentuk eksudatif
(b) bentuk mesangial
(c) bentuk fokal
{d) bentuk deﬂgan kresen
(e) bentuk mesangiokapiler/membranoproliferatif
4. Glomerulopati membranosa
5. Glomeruloneftitis kronik lanjut
Kelainan minimal adalah jenis Sindrom nefrotik yang paling sering didapatkan
pada anak.” Sebagian besar menunjukkan respons yang baik terhadap terapi prednison
yang disebut sindrom nefrotik sensitif — steroid atau responsif — steroid. Proteinuria
akan menghilang pada 90% anak yang diterapi dengan prednison selama 8§ minggu dan
bahkan separoh diantaranya telah remisi pada minggu pertama pengobatan'*
Patofisiologi
Mekanisme proteinuria
Dinding kapiler glomerulus ginjal terdiri atas tiga lapis (gambar 1)
1.Lapisan luar
Terdiri atas sel-sel epitel dengan podosit yang beranyam, yang pada keadaan normal
dipisahkan oleh celah berukuran 200-400 A.
2 Lapisan tengah
Terdiri atas membran basal glomerulus yang wmerupakan pénghalang utama
masuknya protein ke dalam filtrat glomerulus.
3. Lapisan dalam
Terdiri atas satu lapis sel endotel dengan sitoplasma yang tertembus sempurna oleh

lubang-lubang (fenestrae) 400 A.




Muatan molekul merupakan penghalang elektrik pada filtrasi protein. Pada
permukaan podosit sel-sel epitel dan endotel terdapat banyak polianion glomerulus
yaitu sialoprotein dan proteoglikans yang bermuatan negatif Yang merupakan
pengahalang muatan utama dan juga penghalang ukuran selektif pada filtrat

glomerulus.'>'®

Bowman's Space
Epithelia
Slit p Foot
Diaphragm rocessas
Fenestra L GBM
: . B k! Endothalium
| w |
GCapiliary Lumen

Gb1. Struktur unit kapiler Glomerulus'

Kelainan patologi yang mendasari SN adalah proteinuria yang disebabkan

peningkatan permeabilitas dari dinding kapiler glomerulus:

v Dinding kapiler kehilangan muatan negatif glikoprotein, penghalang pada
keadaan sehat berperan pada filtrasi pada glomerulus untuk menyeleksi protein
misal : albumin.

v’ Peningkatan permeabilitas glomerulus terhadap protein dipengaruli oleh faktor
plasma, limfokin yang mungkin sebagai hasil dari abnormalitas fungsi limfosit
131647

Konsep yang diterima saat ini adalah bahwa sawar glomerulus menyaring molekui-

molekul berdasarkan besar, bentuk serta muatan listrik mereka dan bahwa

3 g
12,13,18,19 Pad

makromolekul bermuatan negatif tidak dapat mencapai rongga Bowman. ada

6




sawar glomerulus tersebut fenestrated endotel, membran basal glomerulus dan podocyre
slit diaphragm membentuk suatu unit fungsional yang berfungsi sebagai filter
2,12,20,21,22 . R ' . .

walaupun masih terdapat kontroversi lapisan mana yang berfungsi sebagai

filter utama. Kerusakan pada salah satu komponen filter tersebut akan berakibat

terjadinya proteinuria, yang salah satu akibatnya adalah hipoalbuminemia >'%1*1%13

Manifestasi Klinis

Manifestast klinis utama pada penderita sindrom nefrotik adalah terdapatnya
edema, mulai yang ringan dengan pembengkakan tungkai atau kelopak mata sampai
yang berat yaitu pembengkakan seluruh badan (anasarka)>'"1%!%. Sering timbul efusi
serosa (transudat) dan asites kadang-kadang muncul tanpa edema menyeluruh,
terutama terjadi pada anak kecil dan bayi karena jaringannya lebih resisten terhadap
pembentukan edema intersisial.> Kadang dapat disertai dengan diare yang diduga akibat
edema pada usus. Nafsu makan akan sangat menurun dan sangat erat hubungannya
dengan beratnya edema. Pada abdomen yang mengalami distensi akan mengganggu
pernapasan anak, terutama bila disertai dengan adanya efusi pleura. Tekanan darah
sangat bervariasi bergantung pada penyakit primernya. Pada penderita sindrom nefrotik
dapat terjadi gangguan pertumbuhan. Hal ini disebabkan oleh malnutrisi kalori protein
sebagai akibat nafsu makan yang berkurang, terbuangnya protein dalam urin,
malabsorpsi akibat sembab mukosa saluran cerna.'""® Tetapi setelah. penyakitnya
mereda gangguan pertumbuhan ini akan menghilang karena anak diharapkan dapat
mengejar keterlambatanya (catch up growth).! L2
Pemeriksaan laboratorium akan didapatkan pada urin : adanya proteinuria

terutama albumin, diperkirakan sekitar > 50 mg/kg/hari, dapat pula terjadi hematuria

yang dapat timbul intermiten. Urin juga akan mengandung torak hialinepitel sel




tubulus, torak granulér dan titik-titik lemak. Pada pemeriksaan darah rutin kadang
dijumpai anemia normositik normokromik tetapi jumlah sel darah merah umumnya
normal. Kadar protein total menurun dibawah normal (< 7 g/dl), terutama albumin akan
menurun < 3 mg/dl. Konsentrasi kolesterol plasma total, LDL dan VLDL akan
meningkat dengan HDL normal. Konsenirasi ureum dan kreatinin plasma biasanya
normal tetapi dapat mengalami sedikit peningkatan karena adanya hipovolemia. Kadar

elekrolitt plasma dapat normal meski kadang dijumpai hiponatremia'®.

Pengobatan
Pengobatan yang diberikan meliputi pengobatan imunosupresif, suportif dan
dietetik. Pada pengobatan imunosupresif seperti kortikosteroid, obat sitotoksik dan
siklosporin dapat menimbulkan remisi proteinuria dan melindungi fungsi ginjal paling
tidak pada beberapa jenis glomeruloneftitis primer. '-1"-1%13
Pengobatan suportif berupa tindakan yang ditujukan terhadap pencegahan dan
pengobatan gejala sisa klinis oleh proteinuria yang masif. Pengobatan suportif penting
untuk pasien yang tidak respons terhadap obat-obatan imunosupresif. Pengobatan
dietetik dilakukan dengan membatasi masukan natrium + 2 gram/hari untuk mengurangi
keseimbangan natrium yang positif. Untuk pembenian diet protein dahulu dianjurkan
pemberian diet tinggi protein untuk mengimbangi terjadinya proteinuria. Tetapi

beberapa penelitian menunjukkan bahwa hal tersebut dapat membahayakan fungsi

ginjal karena akan meningkatkan proteinuria, menyebabkan hiperfiltrasi glomerular

sehingga menyebabkan gangguan fungsi ginjal.>* Sementara kadar albumin serum tidak-

meningkat. Sebaliknya, pemberian diet rendah protein juga tidak dianjurkan karena
akan menyebabkan keseimbangan nitrogen negatif dan malnutrisi protein walaﬁpun

dapat menurunkan kejadian prote:inuria."l5 Penelitian terkini menganjurkan pemberian




diet dengan kadar protein seimbang dengan memperhatikan fungsi ginjal yang masih
normal melihat kadar ureum dan kreatinin yang masih berada pada rentang

4,5 3
norm a]-l,J.G,?,Z.

B. Metabolisme Protein

Protein dart diet dibutuhkan untuk sintesis protein tubuh dan komponen nitrogen
penting lain seperti : glutathion, heme, creatine, taurine, nucleotide dan beberapa
neurotransmiter, Protein tubuh juga dikatabolisme dan disimpan menjadi sumber energi
jika asupan energi tidak mencukupi. 2

Setelah masuk ke dalam tubuh protein akan didenaturasi oleh asam lambung dan
dipecah menjadi peptida yang lebih kecil oieh pepsin yang diaktifasi oleh keasaman
lambung. Protein dan peptida akan menuju usus halus dimana ikatan peptida akan
dihidrolisa oleh berbagai macam enzim, dari pankreas seperti tripsin, chymotripsin,
clastase, dan karboksipeptidase. Campuran asam amino dan peptida kecil akan
ditransport menuju mukosa sel. Setelah hidrolisis intraseluler peptida yang diabsorpsi,
asam amino bebas akan disekresikan menuju vena porta atau akan dimetabolisme lebih
jauh dalam usus. Asam amino tersebut yang diabsorpsi akan menuju hati untuk di
uptake dan digunakan , sisanya akan menuju sirkulasi sistemik dan digunakan oleh
jaringan ])eri‘r".=:r.24’25’26 |

Kelebihan protein dari diet tidak dapat disimpan oleh tubuh. Komponen nitrogen
asam amino tersebut akan diubah menjadi urea dan kefo acid sisanya akan digunakan
secara langsung untuk produksi energi, atau jika masukan energi kurang maka akan
diubah menjadi glukosa dan lemak. Sehingga Blood Urea Nitrogen (BUN) merupakan

indikator yang baik dart gambaran masukan protein jika status hidrasi dan fungsi ginjal

dalam keadaan baik




Protein tubuh dan komponen nitrogen lain secara terus menerus akan mengalami
degradasi dan resintesis. Laju furn over dapat bersifat cepat seperti di sumsum tulang,
dan mukosa usus atau dapat lambat seperti di otot dan kolagen. Asam amino dibagi
dalam tiga kategori yaitu : esensial, conditionally essensial dan non esensial 220

Untuk mengetahui kebutuhan protein dari diet yang akan digunakan untuk
pemeliharaan dan pertumbuhan, diketahui bahwa protein diet akan diubah menjadi
protein tubuh sekitar 70% ; efisiensinya bergantung dari komposisi asam aminonya,
dikatakan protein hewani akan dicerna sebesar 95% dan protein nabati akan dicerna
sebesar 70% sampai 80%. Kualitas protein ditentukan oleh kandungan asam amino
esensialnya. Protein hewani seperti susu, telur, daging dan ikan mengandung asam
amino esensial sesuai dengan kebutuhan tubuh. Protein ideal adalah yang mengandung

semua asam amino esensial sesuai kebutuhan tanpa berlebih. (gambar 2)**°

Nitrogen balance in adult
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Gambar 2.Jalur metabolisme keseimbangan nitrogen®’

Kebutuhan nitrogen biasanya ditentukan dari keseimbangan nitrogen yang
merupakan keseimbangan antara masukan protein dan metabolisme protein / asam
amino. Proses tersebut melibatkan serangkaian perubahan serial yang kompleks, yaitu
perubahan laju furn over protein tubuh, oksidasi asam amino, produksi urea, dan

- . - 2427
ekskresi nitrogen selama puasa, saat makan, post prandial dan pasca absorpsi.
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Minimum N losses (Obligatory Nitrogen Losses / ONL) yang diukur pada subyek
penelitian dengan diet bebas protein selama 1 minggu didapatkan hasil pada Urin : 36
mg/kg/hari ; Feses 12 mg/kg/hari ; dll : 8 mg/kg/hari ; sedanékan Obligatory oxidative
losses : 162 mg/kg/hari dan Essensial Amino Acid fleal Losses : 18 mg/kg/hari.

Dilakukan penelitian untuk mengetahui kinerja protein dari diet dengan
menggunakan teknik N labeled protein. Diketahui bahwa pada orang dewasa yang
mengkonsumsi 100 — 110 g/hari protein diet seimbang, dari 300 gram/hari protein turn
over didapatkan 75 — 80 gram protein hilang melalui jalur oksidatif dan 14 g hilang
pada level ileal . Kontribusi diet nitrogen pada jalur utama didapatkan 70 — 80
gram/hari : 30 —40% untuk anabolisme dan 13 — 20 gram/hari : 17 — 25% oksidative
fosses. Nitrogen diet.lebih berperan pada jalur anabolisme yaitu sintesis protein tubuh :
yang berhubungan dengan adekuatnya profil asam amino dalam diet sesuai dengan

protein tubuh dan bagian dari metabolisme protein tersebut (Gambar 3).%
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Gambar 3. Kontribusi diet protein dalam jalur metabolisme protein®’
Penelitian Contaldo dkk membuktikan adanya penurunan laju sintesis albumin
(sebagai salah satu indikator protein visera tubuh terbesar) pada subjek yang diberi

masukan diet dengan sumber protein utama adalah protein nabati. Hal ini menunjukan




bahwa sintesis albumin dipengaruhi oleh macam protein pada diet yaitu protein hewani

atau nabati.”® Dengan waktu paruh albumin adalah 20 hari 2

Metabolisme protein pada penderita sindrom nefrotik

Pengalaman klinis menyebutkan bahwa penderita SN sangat beresiko terjadi
malnutrisi. Pasien dengan penyakit ginjal akan mengalami perubahan — perubahan
metabolisme (seperti asidosis dan uremia) yang dapat menimbulkan perubahan
metabolisme protein yang tidak terkait dengan profein losses. Beberapa tahun terakhir
diet tinggi protein masih direkomendasikan untuk meningkatkan sintesis albumin dan
membantu anabolisme protein tubuh. Tetapi kemudian hal ini dipertanyakan
sechubungan dengan penelitian Kaysen dkk yang mengukur a/bumin turnover dan
ekskresinya pada 9 penderita yang mendapat diet tinggi protein (1,6) dan rendah protein
(0,8) gram protein selama 10 sampai 14 hari. Dikatakan pada LPD (Low Protein Diet}
terjadi penurunan ekskresi albumin dan peningkatan sedikit albumin serum. Sedangkan
pada HPD (High Protein Diet) terjadi peningkatan atbumin serum tetapi terjadi juga

peningkatan proteinuria.”

Adaptasi meatbolik terhadap proteinuria pada penderita SN

Stress akibat proteinuria yang terus menerus menyebabkan stimulasi terhadap
pemecahan cadangan protein tubuh yang kemudian digunakan untuk sintesis protein
visera seperti albumin. Tetapi disisi lain proteinuria dapat mengaktivasi mekanisme
kompensasi yang dimaksudkan untuk menyimpan nitrogen tubuh (conserve body
notrogen}. Jika hal ini benar maka proteinuria dapat menyebabkan respons adaptasi
sama seperti respons terhadap penurunan diet protein: (a} Terjadi Nitrogen tubuh Netral

yang akan dicapai sebagian dengan menurunkan ekskresi urea nitrogen urin yang terjadi
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karena penurunan katabolisme asam amino untuk efisiensi penggunaan diet asam amino
dan (b) laju normal sintesis protein tubuh dan degradasinya. Dapat disimpulkan bahwa
terjadi keberhasilan adaptasi terhadap stress karena kehilangan protein secara terus
menerus jika diberikan diet adekuat sesuai dengan kebutuhan. Untuk mengetahui
apakah restriksi diet protein dapat mengganggu adaptasi terhadap proteinuria dari
penelitian lain dilakukan pengukuran whole body protein turnover pada penderita
nefrotik dan kontrol dengan diet LPD (8,5% protein) selama 3 hari sampai 14 hari. Pada
3 hari dievaluasi leucine oxidation dan ekskresi UUN (Urinary Urea Nitrogen) pada
hewan percobaan yang mengalami SN ternyata lebih rendah 18% dan 37% dibanding
kontrol. Tetapi pada hart ke 14 dengan diet LPD proteinuria akan berkurang sedangkan
laju “leucine” oksidasi dan ekskresi UUN pada hewan percobaan yang mengalami SN
akan meningkat. Laju sintesis protein tubuh total dan degradasinya tidak berbeda antara
kontrol dan SN pada hari ke- 3 atau 12. Hal ini menunjukkan bahwa batk proteinuria
dan LPD akan menstimulasi protein conservation.ﬂ

Tom dkk melakukan penelitian terhadap 5 pasien SN (dengan GFR 52 +
ml/menit; Protein urin : 7,2 + g/hari) yang mendapat diet 0,8 (LPD) atau 1,3 (HPD)
ditambah 1 g protéin/g U prot) dengan kalori 35 kcal/kg/hari, Diet diberikan 14 hari
sebelumnya dan selama 10 hari saat di rumah sakit. Diukur Nitrogen tubul dan furn
over protein tubuh total. Balans nitrogen ternyata netral dan positif pada kedua
perlakuan (baik dengan LPD dan HPD). Laju sintesis protein tubuh total, degradasi
protein dan oksidasi leucine tidak berbeda pada kedua kelompok tersébut, Prinsip utama
respons kompensasi terhadap restriksi diet tersebut adalah menurunkan oksidasi asam
amino. Kesimpulannya pada penderita SN akan terjadi respons anabolisme seperti pada
orang normal jika dilakukan restriksi diet yaitu akan terjadi pengurangan laju oksidasi

asam amino dan saat diberikan diet akan terjadi stimulasi sintesis protein dan inhibisi
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degradasi protein. Korelasi antara laju oksidasi leucine dengan hilangnya protein /
proteinuria adalah kejadian proteinuria akan menstimulus penyimpanan asam amino
esenstal dari diet. Korelasi berlawanan antara proteinuria dan laju oksidasi asam amino
(dalam penelitian tersebut adalah lencine), akan menyebabkan efisiensi penggunaan

asatm amino esensial dari diet. 2"

C. Gambaran umum Ikan Gabus ( Ophiocephalus striutus )

Ikan sebagai bahan pangan mempunyai nilai gizi tinggi dengan kandungan
mineral, vitamin, lemak dan protein yang tersusun dalam asam amino esensial yang
sangat diperlukan untuk pertumbuhan dan kecerdasan manusia. Ikan mengandung
protein cukup tinggi yaitu : ikan segar sekitar + 20% dan kering + 50%. Murtini 1995
menyebutkan protein ikan kaya akan asam amino esensial yang sangat diperlukan tubuh
manusia dan protein ikan ini mempunyai kandungan asam amino esensial lebih lengkap
(complete protein ) Hasil-hasil penelitian mengungkapkan bahwa mutu protein ikan
dapat dikatakan setingkat dengan mutu protein hewani lain seperti daging dan telur.
Pada umumnya ikan basah mengandung lemak dan kalori dalam jumlah rendah. Lemak
ikan lebihk banyak mengandung lemak tidak jenuh yang tidak dimiliki bahan pangan
hewani lain. Tkan laut juga kaya akan sumber Fe, lodin, dan Zn **

lkan gabus kaya akan protein, bahkan kandungan protein ikap gabus lebih tinggi
dibandingkan beberapa jenis ikan lain. Protein ikan gabus segar dap;n‘ mencapai 25,2%,
albumin ikan gabus bisa mencapai 6,224 g/100 g daging ikan gabus. Ikan gabus banyak
ditemukan di sungai-sungai dan rawa . Kadang-kadang terdapat di air payau berkadar
garam rendah. Lebih lanjut Pudjirahayu dkk (1992) menempatkan ikan gabus sebagai

hasil perikanan darat dengan daerah penangkapan di perairan wmum. Di Indonesia
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diantaranya di Jawa, Sumatra, Sulawesi, Bali, Lombok, Singkep, Flores, Ambon, dan
Maluku dengan nama yang berbeda’.

Tabel 1. Komposisi kimia ikan gabus (dalam 100 g daging ikan )

Asam amino 100 gram Tkan gabus
Leusin 1314,2 mg
Isoleusin 801,6 mg
Treonin 581,2 mg
: Metionin 397.5 mg
Fenilalanin 6784 mg
Lisn 7 [12734mg o
. Tirosin 11934 mg
; Glisin 769.9 mg
Alanin 156,8 mg
Valin 811 mg
Serin 461 mg
Asam Aspariat 1358 mg
.i Asam Glutamat 2578 mg
i Arginin 24997 mg
Histidin 332 mg

Komponen Kimia Ikan gabus segar

“Kalori (kal) 69
Protein 25,2

Lemak (g) 1,7

Besi (mg) 0,9

Kalsium (mg) 62
| Fosfor (mg) 176
Vit A (8D 150
Vit B1 (mg) 0,04

Air (g) 69

Sumber Sediaoetama 1985°

Tabel 2. Komposis asam amino dalam 100 gram ikan gabus

Sumber : Mien K Puslitbang Gizi Depkes 1999

13




Ikan gabus banyak dijumpai pula di pasar tradisional di Indonesia dan harganya
relatif muralr dan terjangkau oleh lapisan masyarakat menengah ke bawah. Puslitbang
Gizi Depkes Bogor telah membuat formula tepung ikan gabus yang telah dianalisis
kandungan nilai zat gizinya. Dari 500 gram ikan dengan beberapa campuran bahan
seperti tepung beras, tomat, minyak dan bumbu (bawang merah dan putih), didapatkan
kandungan per 100 gram tepung :

Protein : 16.0 %

Lemak : 11.6%

Air  :6.0%

Karbohidrat : 64,9%

Energi : 428 kal.

PER (Protein Efficacy Ratio) : 2,81

Formula tepung tersebut dapat disajikan dalam berbagai variasi menu yang juga telah di
formulasi oleh puslitbang gizi Bogor tersebut.

Penelitian Soemarko (2002) di RS Saiful Anwar Malang dengan menggunakan
ekstrak albumin dari ikan gabus segar (ekstrak 2 kg/hari) ditambah dengan putih telur
selama 6 hari pada penderita pasca operasi dengan fistula enterokutan dengan
hipoalbuminemia didapatkan perbedaan bermakna albumin serum sebesar 0,934 g/dl
pada pra dan pasca perlakuan.'” Diharapkan ikan gabus sebagai sumber protein hewani
dapat merupakan alternatif nutrisi enteral kaya protein (terutama albumin) pada

penderita dengan hipoalbuminemia.
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Tabel 3 Recommended Dietary Allowance’

Daily requirements ol encrgy, prolein, iron, and vil
groups {summary of Appendix 2}

amin A for dillerent sex and age

Aqe Waight Encegy Protein® ron* Vitarmin A
Lyears) (kg) (keal) (9) {rmg} (Re)
Children—both sexes
0-1 73 an 12 - 21 350
1-3 119 1250 23 13 400
3-5 15.9 1510 26 4 400
S-7 19.6 1710 3 12 400
710 255G 1880 a8 23 400
Boys '
10-.12 ‘ 340 2170 S0 23 500
12-14 432 2360 64 36 600
14-18 54 5 2670 75 25 800
16-1F ’ 63.6 2820 &4 23 GO0
Girls
1012 35.4 1425 - R2 23 500
1214 42 2040 62 : 40 €00
1416 515 7115 69 40 550
16-18 54 6 2150 G6 a8 500
Il pregnant 1200 +7 B Aok 60)
Men—active
18.-6N 65.0 2344 57 23 - BCQ.
> 60 650 2000 57 23 600
Women—Active 550
Childbeanng age 2140 48 K 501
Pregnant 22490 55 767" 500
Lactating 2640 68 2% 850
> 60 1830 48 9 500G

* Proten needs assume that at grouns {excepl G- 1-yuar-ald treastleg children) eal very oy arumai protos,

small amounts ut vitamin G-nch loods, and large: amounis of Wre Children wha are brrisste
- Inss pretein Iron nends assume @ low e avalabdity dhct 15 patgn

* Supplements arg uvsually needed 16 SURply ths amooent ol van

e 2 gy nsne!
See explanatan i Appondis 2




BAB 111

KERANGKA TEORI DAN KERANGKA KONSEP

A. KERANGKA TEORI

Sindrom Nefrotik :
Edema
Hiperkolesterolemia
Proteinuria
Hipoalbuminemia

Suplementasi formula

|

Hipoall?uminemia

v

tepung lkan gabus edema
4
l —®1 Terapi dietetik
Kadar protein normal I
Nilai biologis
protein l
akseptabilitas
h 4
absorpsi
h 4
M i
etabol_lsme <
protein v
r 4+ Meningkatnya kadar alburmin
Status Gizi serurm

Terapi medikamentosa
]

- Usia

- Jenis kelainan histopatologi
- Waktu remisi

- Respons steroid

- Komplikasi yang terjadi
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BAB V

HIPOTESIS

5.1 Hipotesis
Pemberian suplementasi formula tepung ikan gabus selama 21 hari dapat
meningkatkan kadar albumin serum lebih besar pada penderita sindrom nefrotik

dibandingkan dengan diet tanpa suplementasi formula tepung ikan gabus.
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BAB V1

METODOLOGI PENELITIAN

6.1 Ruang Lingkup

limu yang mendasari adalah ilmu gizi / nutrisi dan nefrologi.

6.2. Rancangan Penelitian
Penelitian ini merupakan uji klinik terbuka (open trial) dengan pengukuran pra dan

pasca perlakuan®*

Peningkatan Kadar
albumin serum (+)

Suplementasi formula /

N1 * ! Ikan gabus (1)
Peningkatan Kadar
albumin serum (-)
Peningkatan Kadar

/' albumin serum (+)
Suplementasi formula
N2 |- » | Ikan gabus (-) \

Peningkatan Kadar
albumin serum (-)

6.3 Populasi dan Sampel Penelitian
1. Populasi penelitian adalah penderita berusia 24 bulan sampai 14 tahun yang
dirawat di bangsal anak di RSUP Dr Kariadi Semarang dengan

inipoalbuminemia karena sindrom nefrotik
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Sampel adalah penderita berusia 24 bulan sampai 14 tahun yang dirawat di
bangsal anak di RSUP Dr Kariadi Semarang, dengan hipoalbuminemia karena
sindrom nefrotik serta memenuhi kriteria inklusi. Sampel diambil secara
keseluruhan, semua penderita SN yang dirawat di bangsal dan sesuai kriteria
inklusi adalah kelompok perlakuan. Jangka waktu penelitian adalah sampai
terpenuhinya jumlah sample yang diinginkan. Perlakuan diberikan selama 21
hari selama perawatan dengan diberikan suplementasi diet formula tepung
ikan gabus (25% total kebutuhan protein), dilakukan pencatatan untuk
akseptabilitas dietnya. Kelompok kontrol diambil penderita SN sebelumnya
(data dari catatan medis yaitu Januari 1999 sampai Desember 2002) yang
disebut sebagai historical control yang memiliki karakteristik yang sama
dengan kelompok perfakuan (sesuai kriteria Pacock)™. Diambil data albumin
awal dan albumin setelah 21 hari perawatan. Pada kelompok kontrol tidak
didapatkan data pemantauan akseptabilitas. Sampel yang dalam perjalanan
pengamatan didapatkan kriteria eksklusi (sampel vyang tereksklusi)
dikeluarkan dari penelitian tetapi akan dicatat dan dilaporkan pada akhir

penelitian.

0.4 Kriteria inklusi dan eksklusi

e Kriteria Inklusi :

I. Anak berusia 24 bulan — 14 tahun yang dirawat dengan
hipoalbuminemia karena sindrom nefrotik di bangsal anak non
infeksi RSDK

2. Dapat menerima diet peroral

3. Bersedia menjadi peserta penelitian




4. Sindrom Nefrotik Kelainan Minimal
e Kriteria eksklusi

[. Mendapat transfusi ptasma / albumin

2. Meninggal selama masa pengamatan

3. Makan formula ikan gabus tidak sesuai prosedur

6.5 Perkiraan Besar Sampel

Besar sampel diperkirakan dengan menggunakan rumus®* :

NI=N2 =2 |(za+zB)xs]|?
(X1-X2)
s=1 ; X1-X2=1
Dari kepustakaan didapatkan data kadar albumin serum pada anak (2,5+ 1 mg/dl)
dengan s (simpang baku) = 1 maka besar sampel diperhitungkan dengan mengacu pada
data tersebut dengan perkiraan kenaikan kadar albumin serum pasca perlakuan sebesar

1 pada a=0,05 ;dan p=0,80 ; zo. =1,960 z3= 0,842 schingga besar sampel adalah :

NI=N2 =2 (1.96+0.842) x1 ? = 16 sampel

1
Total besar sample (kelompok perlakuan dan kontrol) = 32
Bila diperhitungkan kemungkinan drop owt (DO) sebesar 10% maka total sample

adalah 36 sampel.
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6.6 Identifikasi Variabel

Variabel bebas adalah : perlakuan pemberian suplementasi tepung ikan gabus perhari

selama 21 hari.

1. Variabel tergantung adalah : peningkatan kadar albumin serum pasca perlakuan

2. Variabel perancu : umur, edema, status albumin, waktu terjadinya remisi,

akseptabilitas tepung ikan.

6.7 Definisi Operasional

1.

|

Sindrom nefrotik : penderita dengan gejala klinis edema, proteinuria,
hiperkolesterolemia dan hipoalbuminemia (sesuai definisi tinjauan pustaka)
Sindrom Nefrotik Lesi Minimal : penderita sindrom nefrotik dengan
perhitungan formula Y (ISKDC 1978) memiliki nilai > 0,85.
Hipoalbuminemia : kadar albumin serum kurang dari 2,5 mg/d].

Formula tepung ikan gabus : merupakan tepung dalam bungkusan plastik
transparan, dibuat oleh Pusat Penelitian Pengembangan Gizi Depkes RI di
Bogor, dan dimasak di dapur gizi RSDK berdasarkan resep pengelolaan
tepung ikan dari Pusat Penelitian Pengembangan Gizi Depkes RI di Bogor
Peningkatan kadar albumin serum adalah pengukuran kadar atbumin
serum sebelum dan sesudah perlakuan dengan perkirakan kenaikan sebesar
> 1 mg/dl dalam 21 hari.

Kepatuhan makan formula tepung ikan adalah ditaatinya pemberian

formula tepung ikan gabus sesuai petunjuk yaitu sekali sehari selama 21

hari.
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Suplementasi : istilah yang digunakan untuk pemberian sejumlah nutrisi
yang diberikan secara oral disamping diet standart. Pemberian adalah
minimal 25% dari total kebutuhan.

Akseptabilitas : Daya terima anak menerima suplementasi protein yang
diberikan meliputi anak suka, minta lagi, tidak ada reaksi menolak, tidak
ada gangguan saluran cema, sisa tepung ikan yang tidak dimakan tidak lebih
dari 50% dari jumlah yang diterima. Diukur melalui pengukuran sisa saat
makan,

Akseptabilitas Buruk : bila sisa tepung ikan lebih dari 50% dari jumlah
yang diterima, anak menolak/ tidak mau makan . Diukur melalui

pengukuran sisa makanan,

6.8 Bahan dan Alat

6.9 Tekni

Bahan yang digunakan adalah tepung ikan gabus dari Pusat Peneitian
Pengembangan Gizi Depkes RI di Bogor, dan dimasak di dapur gizi
RSDK berdasarkan resep pengelolaan tepung ikan dari Pusat Penelitian
Pengembangan Gizi Depkes RI di Bogor, sebanyak 25% dari total
kebutuhan protein. (diberikan = 0,25 x BB x kebutuhan protein dalam
gram / (,16) diberikan setiap hari selama 21 hari.

Kuesioner

s Penelitian

Data praperlakuan diambil pada hari pertama subyek mendapat perlakuan

(H+7). Data pasca perlakuan diambil setelah subyek mendapat perlakuan (diet standar

+ suplementasi tepung ikan gabus 25% dari total kebutuhan protein) selama 21 hari
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(H+28). Untuk variabel keluaran dilakukan peteriksaan laboratorium kadar albﬁmin
sebelum dan sesudah perlakuan. Dicatat dan dipantau akseptabilitas diet suplementasi
tepung tersebut selama pemberian. Untuk data kontrol diambil dari data catatan medik
penderita sindrom nefrotik kelainan minimal dengan karakteristik yang sama, hanya
tidak dilakukan pemantauan akseptabilitas diet. Penderita kelompok kontrol
mendapatkan diet standar RS tanpa suplementasi tepung ikan gabus. Untuk variabel
keluaran dilakukan pemeriksaa'n laboratorium kadar albumin awal dan setelah 21 hari

pengamatan.

6.10 Alur Penelitian
/ Perlakuan —21+-harp Peningkatan kadar albumin

Subyek—» ]\A

Kontrol (catatan medik) —21-harip Peningkatan kadar albumin

6.11 Manajemen dan analisis Data

Data yang sudah terkumpul kemudian diedit, dikoding dan dimasukkan dalam
bentuk data komputer. Setelah itu dilakukan c/eaning untuk menjgamin tidak ada
kesalahan pemasukkan data,

Uji hipotesis dilakukan dengan menggunakan uji-t (paired ! test | dan
independent | test) untuk mengetahui apakah ada perbedaan pada masing masing
kelompok dan pada kedua kelompok suplementasi dan kontrol. Penghitungan statistik

menggunakan SPSS 11,5 for Windows.™

6.12 Etika Penelitian

1. Ljin dan disetujui oleh oleh Komite Medik : Direktur RSUP Dr. Kariadi Semarang
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2.

3.

4,

Penelitian pada anak :

* Dimintakan persetujuan (informed consent) dari orang tua/walinya

* Kepentingan penderita tetap diutamakan

Semua biaya ditanggung peneliti

Jika ada efek samping pemberian diet, dikelola oleh peneliti sesuai dengan

prosedur tetap pengelolaan.

. 13 Kelemahan Penelitian

- Tidak dibedakan apakah merupakan SN yang pertama kali atau relaps (karena

keterbatasan sample)

- Kelompok kontrol menggunakan data CM (historical kontrol) yang tidak dipantau

alseptabilitasnya
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BAB VII
HASIL PENELITIAN

Telah dilakukan penelitian pada 21 orang anak dengan Sindrom Nefrotik
kelainan minimal yang dirawat di bangsal non infeksi RS Dr Kariadi. Dalam
perjalananannya didapatkan | orang mendapat transfusi FFP dan 2 orang. tidak
menyelesaikan perawatan selama minimal 28 hari, sehingga kelompok perlakuan
adalah 18 subyek.

Dari data catatan medis didapatkan 35 penderita Sindrom nefrotik yang
dirawat mulai Januari tahun 1999 sampai Desember 2002. Dilakukan pemilihan sesuai
dengan kriteria inklusi didapatkan 18 data penderita Sindrom Nefrotik kelainan
minimal . Dengan demikian jumlah yang ikut penelitian sampai akhir adalah 36 anak
terdiri dari 18 anak kelompok perlakuan dan 18 anak kelompok kontrol.

Sebagian besar subyek menghabiskan tepung ikan yang diberikan yaitu 15
subyek (83,3%), sebagian kecil yaitu 3 anak (16,7 %) tidak menghabiskan tepung ikan
dengan sisa tepung sekitar 10 — 15% total tepung ikan gabus yang diberikan sehari.

Dengan demikian akseptabilitas anak terhadap tepung ikan gabus baik.
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1. Karakteristik responden

Tabel 4. Gambaran Umum subyek penelitian

Variabel Kelompok kasus  Kelompok kontrol Nilai p

Umur (bulan) Mean 71,50 + Mean 94,94 + 0,308
37,44 29.43

Jenis kasus

Baru 10 (55%) 10 (55%) 1,00

relaps 8 (45%) 8 (45%)

Jenis Kelamin

Perempuan 4 (22,2%) 3 (16,7%) 1,00

Laki - laki 14 (77,8%) 15 (83,3%) '

Pendidikan Ibu

Tidak sekolah 2 (11,1%) 0 0,154

SD 11 (61,2%) 8 (444%

SLTP 1 (12,5%) 5 (27,8%)

SLTA 4 (22,2%) 5 (27,8%)

Pendidikan Ayah

SD 9 (50%) 8 (44.,4%) 0,368

SLTP 5(27,8%) 3 (16,7%)

SLTA 3 (16,7%) 7 (38,9%)

Akademi / PT 1 (5,6%) 0

Pekerjaan Ayah

Tidak bekerja 1 (5,6%) 0 0,211

Buruh 12 (66,7%) 9 (50%)

Swasta 5 (27,.8%) 6 (33,3%)

PNS 0 3(16,7%)

Jumlah Penghasilan 0,469

Rendah 14 (77,8%) 11 (61,1%)

Menengah 4 (22,2%) 7 (38,9%)

Atas g 0

Gambaran umum subyek penelitian dilihat dari status penderita pada masing -

masing kelompok, didapatkan pada kelompok kasus terdapat 10 (55%) kasus baru dan

8 (45%) relaps, begitu pula dengan kelompok kontrol. (Gambar 4)
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Jenis kasus baru dan relaps

Jenis kasus
baru
[Creteps

Jenis Penderita

Gambar 4. Diagram Batang sebaran penderita berdasarkan kasus baru dan
relaps

Umur rata — rata pada kelompok perlakuan dan kontrol adalalt 71 bulan pada
kelompok perlakuan dan 90 bulan pada kelompok kontrol. Secara statistik umur tidak
berbeda bermakna antara.kelompok perlakuan dan kontrol ( uji t p = 0,308 ). Oleh
karena itu faktor umur pada penelitian tidak lagi dianggap sebagai penentu terhadap

variabel tergantung. (gambar 5A.)

180 Jenis kelamin pada masing - masing kelompo

=

L a0

=2

L] g

ki i i g Jenis Kelamin

g ® Jenis Kelamin 2 s Ko
a o

&5 0 I Labi-toki 3 . [PER

g 5

g 20 [ lperompuan =z ] v

Nr H & i 3 kasus
kasuy Kontrol

Jenis Penderita
Jenis Penderita

GambarSA. Blokspot sebaran menurut umur({bin) Gambar5B, Diagram Batang Sebaran

menurut jns kelamin

Berdasarkan jenis kelamin subyek penelitian kelompok perlakuan terdiri dari

perempuan 22,2% dan laki — laki 14 77,8%. Sedangkan kelompok kontrol terdiri dari
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perempuan 16,7% dan laki — laki 83,3%. Jumlah total laki — laki adalah 29 (80,6%)
dan perempuan 7 (19,4%). Secara statistik jenis kelamin tidak berpengaruh terhadap
variabel tergantung (Uji Pearson Chy square p= 1,00.) (gambar 5B)

Persentase pendidikan Ibu terbesar adatah kelompok SD  yaitu 19 orang
dengan pembagian kelompok kasus 11 (61,2%) dan 8 (44.4%) untuk kelompok
kontrol. Begitu pula dengan pendidikan ayah, persentase terbesar adalah
berpendidikan SD 17 orang (47,2%) dengan pembagian kelompok kontrol 8 (44.4%)
dan perlakuan 9 (50,0%) secara statistik tidak ada perbedaan bermakna pada
pendidikan ibu (p = 0,154) dan ayah (p= 0,368) di dua kelompok tersebut (gambar 6A

dan 6B)

Pendidikan Ibu pada masing - masing kelompok
12 n

Pendidikan Ibu
Pendidikan Ayah

N o ‘i I Tidak Sekolah o
5:“.: [0 [sure
- | gy | e ELTA
0 o W | msira e
kasus
Jenus Penderita Jenis Penderta
Gambar 6A. Diagram batang sebaran pendidikan ibu GambaréB. Diagram Batang sebaran

pendidikan ayah

Persentasc pekerjaan ayah paling besar adalah buruh sebanyak 21 orang
(58,33%) dengan pembagian pada kelompok kasus 12 orang (33, 33 %) dan 9 orang
(25%) pada kelompok kontrol. Secara statistik didapatkan perbedaan tidak bermakna

dengan nilai p = 0,211,
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PNS

swasta Tidak bekerja

Gambar 7 .Diagram Pie persentase pekerjaan ayah pada kedua kelompok

Rata — rata keadaan sosial ekonomi dilihat dari penghasilan terlihat paling
banyak adalah penghasilan kurang sekitar 25 (69,4%) dengan jumlah pada kelompok
kontral 15 (83,3%) dan kelompok perlakuan 14 (77,8%). Secara statistik perbedaan

ini tidak bermakna dengan nilai p =0,469 (gambar 8)

Jml Penghasilan
[EHrendan

[Imenengan

Jenis Penderita

Gambar 8. Diagram batang sebaran menurut sosial ekonomi penderita

Dengan demikian setelah dilakukan uji statistik dengan pearson chy square

pada kedua kelompok untuk masing — masing variabel dan didapatkan perbedaan
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tidak bermakna, maka umur, jenis kelamin, jenis kasus, pendidikan ayah dan ibu,
pekerjaan ayah dan status sosial ekonomi setara antara kedua kelompok.

Tabel 5, Karakteristik Sampel responden

Karakteristik Kelompok perlakuan Kelompok kontrol P
sampel {mean + SD) {mean + SD)
IMT awal 13,94 1,62 14,8+ 2.0 0,164
Kadar prot Total 3,8+ 0,53 4,1+ 0,82 0,218
awal (mg/dl)
Kadar albumin 1,4+ 0,30 1,8+ 0,59 0,031*
awal {mg/dl)
Kadar Globulin 2,4+ 051 2,4+ 0,69 0,743
awal (mg/dl)
Kadar Kolesterol 479,14+ 175,05 4643 + 165,97 0,796
awal (mg/dh)
Proteinuria awal 456,9 + 125,97 398,6 + 169,01 0,242
(g/dD)
Hematuria awal 556411297 51,4 £81,11 0,550(”
(ful)
Ureum awal 27,6+ 14,88 29,6+ 18,06 0,874
{mg/dl)
Kreatinin awal 0,5+ 0,22 0,6+ 0,17 0,326
(mg/dl)
Hb (%) 11,7+1,32 11,6+1,58 0,777
Lekosit (/mm:’) 16005,6 + 14534,72 11477,8 + 6690,43 0,04
Trombgsit 4419444 1 14212483 142124,8 + 116061,24 0,014
{(/mm™)

* p < 0,05 terdapat perbedaan bermakna
® distribust data tidak normal, uji statistik dengan Mann Whitney

Dari tabel 5 karakteristik penderita terdapat beberapa variabel yang memiliki
distribusi tidak normal, sehingga digunakan uji Mann Whitney. Yaitu pada variabel
proteinuria, kadar urcum, dan hematuria. Sedangkan pada variabel selebihnya karena
memiliki distribusi normal memakai uji T independent untuk melihat perbedaan pada
kedua kelompok tersebut selanjutnya.

Pada tabel tersebut terlihat bahwa rata — rata IMT awal 13,9 pada kelompok
perlakuan dan 14,7 pada kelompok kontrol, lebih besar pada kelompok kontrol. Tetapi
perbedaan tersebut tidak bermakna dengan t= 1,422 ;p=0,164

Kadar protein total awal lebih besar pada kelompok kontrol dibanding

kelompok perfakuan,tetapi perbedaan tersebut tidak bermakna (t = 1,256 ; p= 0,207).
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Untuk kadar kolesterol awal, kadar globulin, kadar Hb dan hematuria awal rata —
ratanya hampir sama besar pada kedua kelompok.

Untuk kadar albumin awal terdapat perbedaan rata — rata pada kedua
kelompok, dimana kelompok kontrol lebih besar dibanding perlakuan. Secara statistik
dengan uji T didapatkan perbedaan bermakna dengan t = 2,279 ; p = 0,031 (p< 0,05).
Sehingga untuk melihat pengaruh perlakuan pada pengamatan minggu berikutnya
perlu dilakukan perhitungan yang melibatkan kondisi awalnya yaitu membandingkan
perubahan atau selisih kadar albumin atau dengan delta albumin (A albumin)

Pada jumlah trombosit, didapatkan rata — rata kadar tormbosit lebih besar pada
kelompok perlakuan (441944,44 +142124,8) dan secara statistik bermakna dengan

nilai t = 2,595 ; p = 0,014 (p< 0,05) tetapi tidak dilakukan pemantauan selanjutnya.

2. Analisis perubahan variabel pada kedua kelompok setelah perlakuan.

2.1 Ringkasan hasil uji statistik dengan pair f tes pada masing- masing kelompok
di awal pengamatan dan akhir pengamatan.

A. Nilai IMT pada kontrol

Tabel 6. Rerata peningkatan indeks masa tubuh pada kelompok kontrol

Mean
Variabel Std.Deviast o)
Indeks Masa Tubuh 14.8+2.09 0,001
1 kontrol
' Indeks Masa Tubuh
4 kontrol 16.2+2.66

Terdapat perbedaan bermakna perubahan nilai IMT antara pengamatan awal dan

akhir pada kelompok kontrol ( t = 5,089 p=0,001)
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B. Nilai IMT pada kélompok perlakuan
|

Tabel 7. Rerata peniﬁgkatan indeks masa tubuh pada kelompok perlakuan

P

l Mean
Variabel i St.Deviasi
Indeks Masa Tllblﬂ':l
I i
* Indeks Masa Tubuh
Minggu IV | 14.8+ 1,89

13.94£ 1,63 0,018*

Terdapat perbedaan bermakna perubahan nilai IMT antara pengamatan awal dan akhir
|

pada kelompok perlakluan (t=-2,631 p=0,018)
|

16

Nilai IMT

14
18

18 | e

|
|
i
[
-
|
1

—m— Kontrol

12

IMT 1 IMT4

Saat pengamatan

Ghb.9 Grafik Nilai Indeks masa tubuh awal dan akhir

B. Kadar Protein Toltal pada Kkontrol
1

Tabel 8. Rerata penilngkatan kadar protein total pada kelompok kontrol

'Mean
Variabel St.Deviasi P
protein ktr 1 41+0.83 0,001%
protein kir 4 6.2+ 0.67

Terdapat peningkatan! bermakna kadar protein total antara pengamatan awal dan akhir

pada kelompok kontrbl (t=12,941 p=0,001)
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C. Kadar Protein Total pada kelompok perlakuan

Tabel 9. Rerata peningkatan kadar protein total pada kelompok perlakuan

variabel Meant SD p
1 Protem 38+053 0,001
perlakuan 1
2 protein
berlakuan 4 6.2+ 0.75

Terdapat peningkatan bermakna kadar protein total antara pengamatan awal dan akhir

pada kelompok perlakuan (t= 9,986 p=0,001)}

C. Kadar albumin awal dan akhir pada kontrol

Tabel 10. Rerata peningkatan kadar albumin pada kelompok kontrol

Variabel Meanz+ SD p
albumin ktrl 1 1.7£0.59 0.001#
albumin ktrl 4 32+0.58

Terdapat peningkatan bermakna kadar albumin antara pengamatan awal dan akhir

pada kelompok kontrol (t=7,562 p=0,001)

D. Kadar albumin awal dan akhir pada kelompok perlaknan

Tabel 11. Rerata peningkatan kadar albumin pada kelompok perlakuan

Variabel Meanj—_ SD P
Albumin -
perlakuan 1 14+030 0,001
Albumin
perlakuan 4 3.4+0.43

Terdapat peningkatan bermakna kadar albumin antara pengamatan awal dan akhir
pada kelompok perlakvan (t=16,550 p=0,001)
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2.2 Ringkasan hasil uji statistik dengan independent t test pada kedua kelompok
pada minggu IL I dan IV

A. Nilai IMT pada minggu awal dan terakhir

Tabel 12. Rerata peningkatan IMT pada kedua kelompok

Kelompok N IMT IMT
Minggu awal Minggu IV
(mean + SD) (mean + SD)
Perlakuan 18 13,9+1,62 14,8+ 1,89
Kontrol 18 14,8 +2,09 16,2+ 2,66
Signifikansi 0,164 0,086
(®)

Tidak terdapat perbedaan bermakna perubahan nilai IMT antara kelompok kontrol

dan perlakuan pada awal dan akhir pengamatan. ( p = 0,164 dan p=0,086)

B. Kadar Protein Total
Tabel 13. Rerata peningkatan protein total pada kedua kelompok

Kelompok N Prot total Prot total ProtTotal Prot total
Minggu I Minggu I1 Minggulli  Minggu [V
Mean+ SD  Mean + SD Mean +SD  Mean + 8D

Perlakuan 18 38 4.6 55 6,2
0,53 0,81 0,82 0,76
Kontrol i8 4.1 49 5,6 6,2
0,83 0,97 0,88 0,67
Signifikansi 0,218 0,322 0,450 0,871
(p)

~re=Perlakuan
|—B—Kontrol |

Kadar Protein total
o 3% ] E-Y [e>] [+]

Prott 1 Prott 2 Prott 3 Prott 4

Pemeriksaan

Gambar 10. Grafik peningkatan protein total pada kedua kelompok

1
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Tidak didapatkan perbedaan bermakna perubahan kadar protein sefiap minggu pasca

suplementasi antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan .

C.Perbedaan kadar albumin

Tabel 14. Rerata peningkatan A albumin pada kedua kelompok

Kelompok N Aalbumin  AAlbumin A Albumin
Minggull  Minggulll  Minggu IV
Mean+SD Mean+SD  Mean +SD
Perlakuan 18 0,5 1,5 2.1
0,51 0,64 1,47
18 0,6 1,2 1,5
Kontrol 0,65 0,73 0,82
Signifikansi 0,676 0,150 0,018
(r)
5
. E 25y -
kR
T 15— S oy
g 1 4 |=-li=—Kontrol
-
’ -uE= 0.5
| 5 O [ :
| @ Ab21  Ab31  Alb4d
\ Pemeriksaan ke

Gambar 11. Grafik peningkatan Aalbumin pada kedua kelompok

Pada pengukuran A albumin setiap minggunya, didapatkan perbedaan bermakna
antara kedua kelompok setelah minggu ke empat (3 minggu pemberian suplementasi

\
J tepung ikan gabus) dengan nilai t=2,498 ;df=34;p=0,018.

D. Kadar globulin
Tabel 15. Rerata peningkatan globulin pada kedua kelompok

Kelompok N Globulin Globulin Globulin Globulin
Minggu I Minggu II  Minggulll  Minggu IV
Mean +SD Mean+SD Mean+SD  Mean + SD
Perlakuan 18 24 2.7 25 2.8
0,51 0,48 0,74 0,57
Kontrol 18 2.4 2.6 2.7 28
0,69 0,52 0,47 0,42
Signifikansi 0,743 0,410 0,355 0,469
(P)
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Gambar 12. Grafik peningkatan globulin pada kedua kelompok

Tidak didapatkan perbedaan bermakna perubahan kadar globulin setiap minggu pasca

suplemetntasi antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan .

E. Kadar kolesterol

Tabel 16. Rerata penurunan kolesterol pada kedua kelompok

Kelompok N Kolesterol  Kolesterol Kolesterol Kolesterol
Minggu | Minggull  Minggulll ~ Minggu IV
Mean+SD Mean-+SD Mean+ 5D Mean + SD
Perlakuan 18 430,1 430,1 3384 296,8
174,44 174,44 107,25 105,98
Kontrol 18 3964 3964 326,5 3004
141,17 141,17 114,07 118,71
Signifikansi 0,529 0,529 0,749 0,925
() |
3
: % ggg #mvuwu_.u,,l - -
2 400 uﬁﬁ*aq:—; \:O"—Perlakuan
| © 300 o
| ¥ 200 —m— Kontrol
tog 100 —
'g 0 T T T 1
x n 9 % ™
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Pemeriksaan ke

l

Gambar 13. Grafik penurunan Kolesterol pada kedua kelompok
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Tidak didapatkan perbedaan bermakna perubahan kadar kolesterol setiap minggu

pengamatan pasca suplementasi antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan .

F. Proteinuria

Tabel 17. Pemantauan berkurangnya proteinuria pada kedua kelompok

Kelompok N proteinuria  proteinuria  proteinuria  proteinuria
Minggu [ Minggu Il  Minggulll  Minggu IV
Meanrank Meanrtank  Mean rank Mean rank

Perlakuan 18 19,92 17,11 17.08 17.19

Kontrol i8 17,08 19,89 19,92 19,81

Signifikansi 0,242 0,413 0,396 0,362
(p)

Tidak didapatkan perbedaan bermakna perubahan proteinuria setiap minggu pasca

suplementasi antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan.
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BAB VHI

PEMBAHASAN

Penelitian ini menunjukkan efektifitas suplementasi tepung ikan gabus dalam
meningkatkan kadar albumin plasma pada kelompok perlakuan vyaitu penderita
hipoalbuminemia karena sindrom nefrotik kelainan minimal. Tepung ikan yang
diberikan berkisar minimal 25% kebutuhan protein penderita, digambarkan dengan rumus
: (0,25 x BB x kebutuhan protein) / 0,16 karena tiap 100 gram tepung ikan mengandung
16 gram protein. Tepung tersebut diolah oleh bagian gizi RSDK sedemikan rupa sampai
3 kali pergantian bentuk. Akseptabilitas dipantau oleh petugas gizi RS dan dicatat berapa
banyak sisa atau tepung yang tidak dimakan. Untuk kelompok kontrol dipakai penderita
sindrom nefrotik kelainan minimal dengan karakteristik yang sama dengan kelompok
intervensi, yang pernah dirawat sejak tahun 2000 sampai 2002 dan mendapat pengelolaan
sama tetapi tidak mendapat suplementasi tepung ikan gabus. Data penderita kelompok
kontrol memakai Aistorical control dari catatan medis (data retrospektif) yang tidak
mengalami intervensi. Tidak ada pemantauan secara khusus terhadap diet yang diberikan
terutama untuk akseptabilitasnya.

Penelitian pemberian suplementasi tepung ikan gabus ini dilakukan selama 21
hari di bangsal nefrologi non infeksi RS dr. Kariadi Semarang selama 24 bulan (dari Juni
2002 sampai dengan Juni 2004). Penderita Sindrom Nefrotik yang dipakai dalam kriteria
inklusi adalah penderita sindrom nefrotik dengan kelainan minimal yang dihitung
menurut formula y.36 Kelainan minimal adalah jenis Sindrom nefrotik yang paling sering

didapatkan pada anak.” Dengan insidens diperkirakan 6 kasus pertahun tiap 100,000 anak
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kurang dari 14 tahun dan rasio antara laki-laki dan perempuan adalah 2:1.1‘2'”"]2’14 Sesuai
dengan hasil penelitian didapatkan anak laki — laki lebih banyak dibandingkan dengan
perempuan meski dengan rasio yang cukup besar yaitu 4 ; 1. Usia puncak insidens
kelainan minimal adalah 80% pada usia < 6 tahun, dengan usia rata — rata saat ditegakkan
diagnosis adalah 2,5 tahun.'*'> Pada responden penelitian usia rata — rata adalah 71 bulan
(5,9 tahun) pada kelompok perlakuan dan 94 bulan (7,8 tahun) pada kelompok kontrol.
Umur yang lebih tinggi pada kelompok kontrol mungkin disebabkan penderita adalah
rujukan dari RS atau dokter prakiek swasta yang telah berobat sebelumnya dan
merupakan kasus relaps.

Nilai rerata IMT awal yang berbeda yaitu pada kelompok kontrol lebih tinggi
yaitu 14,8 dan pada kelompok perlakuan 13,9 mungkin disebabkan oleh perbedaan rerata
umur pada kedua kelompok tersebut, dimana kelompok kontrol memiliki rerata umur
yang lebih tinggi dibanding:kelompok perlakuan. Penilaian IMT pada anak memakai
kurva Body Mass Index - for — age percentiles dari CDC yang berbeda antara anak laki —
laki dan perempuan yang memiliki lengkungan pada usia 3 sampai 6 tahun. Pada subyek
penelitian didapatkan anak laki — laki lebih banyak dibandingkan dengan perempuan
dengan rasio cukup besar yaitu 4 : 1 baik pada kelompok kontrol maupun perlakuan
sehingga penilaian rerata status gizi dipergunakan IMT untuk anak laki — laki 2 sampai
20 tahun. Dari kelompok kontrol rerata IMT berada pada persentil 10 dan 15 sedangkan

pada kelompok perlakuan IMT berada pada persentil 5.(gambarl4)
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Gambar 14. Rerata IMT pada kedua kelompok

P = Periakuan
K= Kontrol

43




Dari hasil penelitian didapatkan adanya peningkatan A albumin bermakna pada
kelompok perlakuan dibandingkan dengan kontrol setelah minggu ke empat (tiga minggu
pemberian suplementasi), dengan nilai rata — rata perubahan sebesar 2,0400 + 1,4661
pada kasus dibanding kontrol sebesar 1,4661+ 0,8226 dan nilai p = 0,018 (p< 0,05).
Sedangkan pada pengamatan minggu sebelumnya kenaikan tersebut belum nampak. Hal
ini dapat terjadi karena :

Masukan protein dari diet dapat menstimulasi sintesis albumin,dan komponen
protein dalam diet tersebut memegang peranan penting terhadap pengaturan atau regulasi
protein tubuh.?® Sekali albumin dikeluarkan dari hati ke plasma maka memiliki half life
sekitar 21 hari.*"’

Pemberian suplementasi tepung ikan gabus selama 21 hari terbukti meningkatkan
albumin serum secara bermakna. Diketahui bahwa ikan gabus (Ophiocephalus striatus)
adalah salah satu sumber protein hewani. Protein hewani memiliki kandungan asam
amino esensial (amino acid score) yang lebih tinggi dan memiliki digestibilitas yang
lebih baik dibandingkan protein nabati karena tidak adanya kandungan serat 2 Ikan
gabus juga memiliki kandungan protein yang lebih tinggi dibandingkan dengan scsama
ikan % Protein yang terkandung dalam makanan tidak seluruhnya dapat digﬁnakan oleh
tubuh, tergantung kualitas protein. Nilai guna protein yang diutilisasi (Net Protein
Utilization) merupakan persentase nitrogen yang ditahan oleh tubuh untuk pembentukan
jaringan dan merupakan parameter yang paling memuaskan untuk menilai protein
(karena mencakup nilai biologis dan nilai cerna). Tetapi PER atau Protein Efficacy Ratio

juga merupakan salah satu nilai yang dapat digunakan untuk mengetahui nilai guna
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protein pada satu contoh sumber protein .***? Formula tepung ikan gabus memiliki PER
2,81 lebih baik dibandingkan dengan PER Casein (sebagai standar yaitu 2,5), schingga
dapat dikatakan protein dalam tkan gabus memiliki nilai guna protein yang cukup baik.

Perbedaan pada kinetik absorpsi asam amino dan pada kadar asam amino di vena
porta setelah makan akan mempengaruhi sintesa albumin karena mempengaruhi pasokan
asam amino ke hepar ** . Adanya suplementasi protein dalam diet akan berpengaruh
positif terhadap laju sintesa albumin. '

Pada kelompok kontrol dan kelompok perlakuan diberikan diet dengan jumlah
protein yang sama vaitu protein seimbang tidak dengan protein rendah atau tinggi .
Maroni dkk™ dan Kaysen dkk *' melaporkan bahwa diet rendah protein dapat
menyebabkan penurunan signifikan dari proteinuria. Stephan dan Ritz * menyatakan
walaupun dapat menyebabkan penurunan proteinuria akan tetapi apabila ti&ak disertai
pengawasan yang ketat pemberian diet rendah protein dapat menyebabkan malnutrisi,
maka dianjurkan untuk memberikan diet protein seimbang (atau normal)®.

Diet standar RS pada kelompok kontrol ternyata cukup baik dalam meningkatkan
kadar albumin maupun protein total penderita dengan sindrom nefrotik. Dilihat pada hasil
wi pair ¢ tes pada kelompok kontrol terdapat peningkatan bermakna kadar albumin
maupun protein total pada akhir pemantauan. Tetapi peningkatan tersebut ternyata lebih
tinggi pada kelompok perlakuan yang mendapat suplementasi tepung ikan gabus.
Meskipun telah dilakukan penyetaraan subyek kedua kelompok, tetapi tidak adanya

pemantauan akseptabilitas diet pada kelompok kontrol adalah menjadi salah satu

kelemahan dalam penelitian ini. Sehingga meskipun secara statistik terbukti bermakna,
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tidak adanya data akseptabilitas tersebut membuat kita tidak dapat menyetarakan dengan
akseptabilitas pada kelompok kontrol yang cukup baik.

Kadar protein total pada masing — masing kelompok meningkat bermakna pada
wi pair { tes. Tetapl pada uji independent t tes dengan membandingkan kedua kelompok
tersebut tidak terdapat perbedaan bermakna. Hal ini tidak seiring dengan peningkatan
albumin yang berbeda bérmakna pada kedua kelompok tersebut. Diketahui bahwa
Albumin merupakan komponen utama yang membentuk 50% protein dalam plasma >
dengan fungsi yang sangat beragam dan merupakan protein yang sangat ekstensif

dipelajari sebagai nutritional markers (petanda nutrisi)® #3444

Tetapi protein total
tidak dibentuk hanya oleh albumin®, sehingga peningkatan kadar albumin saja belum
tentu dapat meningkatkan kadar protein total tubuh .

Dapat disimpulkan bahwa kenaikan bermakna kadar serum albumin pada
kelompok perlakuan disebabkan digestibilitas yang baik dan lebih tingginya kandungan
asam amino esensial pada ikan gabus. Ketersedian hayati tkan gabus Iyang cukup
berlimpah dengan harga yang relatif murah menjadikan tepung ikan gabus salah satu
pilihan yang sangat patut untuk diperhitungkan dalam penatalaksanaan hipoalbuminemia

baik dalam kasus sindroma nefrotik khususnya maupun pada kasus-kasus

hipoalbuminemia lain pada umumnya.
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BAB IX

KESIMPULAN DAN SARAN

8.1 Kesimpulan

Dari hasil penelitian didapatkan

8.1.1 Suplementasi tepung ikan gabus meningkatkan kadar albumin serum lebih
tinggi pada kelompok perlakuan dibandingkan kelompok kontrol dengan diet
standar RS.

8.1.2 Terdapat peningkatan bermakna kadar albumin serum pada kelompok kontrol
yang mendapatkan diet standar RS tanpa suplementasi tepung ikan gabus

8.1.3 Terdapat peningkatan bermakna kadar protein total pada kelompok kontrol
yang mendapat diet standar RS tanpa suplementasi tepung ikan gabus

8.1.3 Akseptabilitas anak selama mendapat suplementasi diet tepung ikan gabus
sangat baik. |

8.1.4 Tidak terdapat perbedaan peningkatan kadar protein total dan globulin pada

awal dan akhir penelitian pada kedua kelompok

8.2 Saran

8.2.1 Melakukan pemantauan akseptabilitas pada kelompok kontrol dengan diet
standar RS

8.2.2 Melakukan penelitian pemberian suplementasi formula tepung ikan gabus

pada hipoalbuminemia yang terjadi karena penyakit lain
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