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Latar belakang. Cadangan fungsi ginjal (CFG) adalah salah satu cara mengevaluasi fungsi ginjal yang lebih
akurat dibandingkan laju filtrasi glomerulus. Protein hewani sering digunakan sebagai pemicu ginjal pada
uji coba CFG, sedangkan protein nabati kurang mampu memicu kerja ginjal.

Tujuan. Membandingkan nilai CFG protein hewani dan nabati pada remaja sehat usia 13-18 tahun.
Metode. Penelitian uji silang setelah pemberian terhadap 20 remaja sehat usia 13-18 tahun di Panti Asuhan
Bamadita Rahman, Lubang Buaya, Jakarta Timur pada bulan mulai Februari-Maret 2007. Subjek akan
mengkonsumsi protein hewani dan protein nabati dan kemudian masing-masing kelompok secara silang
mengkonsumsi protein nabati dan hewani. Setelah mendapatkan asupan protein akan dipantau selama 4
jam disertai pengambilan darah pada jam ke-2, jam ke-3, dan jam ke-4.

Hasil. Rerata CFG sangat berbeda antara kelompok dengan asupan protein hewani dengan nabati (minus
vs 12,48%), namun perubahan nilai CFG nabati tidak bermakna (uji Friedman). Asupan protein nabati
pada remaja putra lebih memicu kerja ginjal dibandingkan protein hewani (33,18 ml/menit/1,73m? versus
21,2%) dan diperoleh perbedaan bermakna (p<0,01) nilai CFG antara remaja putra dan putri. Penelitian
ini membuktikan asupan protein nabati mampu memicu kerja ginjal saat pengukuran CFG dibandingkan
dengan protein hewani yang kurang mampu memicu, namun penyebabnya hingga saat ini masih belum
dapat diterangkan.

Kesimpulan. Asupan protein nabati mampu memicu kerja ginjal pada pengukuran CFG sedang-
kan protein hewani tidak. Rerata nilai CFG peserta pasca asupan nabati sebesar 12,3%. (Sari Pediatri
2008;10(2):110-6).
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adangan fungsi ginjal (CFG) adalah

selisih antara besar laju filtrasi glomerulus

(LFG) dasar dengan LFG pasca asupan

tinggi protein dalam waktu singkat (LFG
stimulasi) seperti dilaporkan pertama kali oleh Bosch
dkk."* Nilai CFG memperlihatkan kemampuan nefron
yang tersisa untuk meningkatkan LFG dari nilai dasar
hingga nilai maksimal, karenanya CFG merupakan
indikator beban kerja nefron dan bermanfaat sebagai
parameter dalam memantau progresivitas penyakit
ginjal.?

Nilai CFG berhubungan erat dengan LFG (terdiri
dari LFG dasar dan stimulasi).! Nilai LFG stimulasi
menggambarkan kapasitas filtrasi dan keutuhan fungsi
ginjal, sedangkan nilai LFG dasar sulit digunakan untuk
menilai fungsi parenkim ginjal sesungguhnya.**Asupan
protein hewani dalam jumlah besar mampu memicu
terjadinya LFG stimulasi. Protein nabati seperti kedelai,
pada orang dewasa memberikan nilai LFG lebih rendah
dibandingkan LFG yang dipicu protein hewani,
karenanya kedelai dianggap tidak dapat digunakan
untuk mengukur CFG.’ Peneliti lain melaporkan bahwa
protein kedelai memicu ginjal sama kuatnya seperti
protein hewani (sapi).®

Jumlah nefron yang kurang berfungsi mengakibat-
kan hiperfiltrasi sebagai kompensasi nefron sehat
yang ditandai peningkatan LFG yang lama kelamaan
menjadi hipertrofi.>® Hiperfiltrasi glomerulus (seperti
pada saat mengkonsumsi banyak protein hewani)
yang berlangsung lama akan mempercepat kerusakan
ginjal.**” Kejadian tersebut berbeda dengan Giovanetti
dieryang dianut sebelum teori hiperfiltrasi. Peningkat-
an LFG pasca asupan protein justru menggambarkan
ginjal dalam kondisi baik.® Cadangan fungsi ginjal
memungkinkan nefron sehat bekerja maksimal untuk
menggantikan fungsi nefron yang telah rusak schingga
ginjal mampu mempertahankan nilai LFG.” Nilai LFG
dasar yang tinggi erat hubungannya dengan nilai CFG
yang rendah dan sebaliknya.” Apabila cadangan fungsi
ginjal menghilang, menandakan semua nefron telah
bekerja maksimal.>!%!!

Jenis protein yang dikonsumsi mempengaruhi
proses hiperfiltrasi seperti dilaporkan Simon dkk,'
bahwa asupan tinggi protein baik sapi maupun ayam
dapat menyebabkan derajat hiperfiltrasi yang sama.
Penelitian CFG anak pertama kali dilakukan
oleh Molina dkk," melibatkan anak sehat yang
mengkonsumsi protein hewani sebagai pemicu.

Hellerstein dkk,'* melakukan uji coba pada anak
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dengan cara yang berbeda, yaitu peserta mengkonsumsi
simetidin selama 2 hari sebelum dilakukan intervensi.
Pemberian simetidin dapat menghambat sekresi
kreatinin di tubulus proksimal melalui inhibisi
kompetitif, hingga mampu meningkatkan ketepatan
klirens kreatinin mendekati nilai LFG.">!¢ Pemakaian
simetidin untuk menilai LFG merupakan prosedur
yang nyaman dan murah.'*'**® Jumlah asupan protein
yang diberikan sebesar 1 g/kg berat badan terdiri
dari berbagai produk protein hewani seperti daging
panggang, keju, susu, dan telur.'

Gambar 1 memperlihatkan bahwa CFG merupakan
selisih antara LFG stimulasi dengan LFG dasar. Kapasitas
filtrasi tidak berbanding lurus dengan kreatinin dalam
darah. Pada nilai kreatinin berkisar 1-1,5 mg/dL, kapasitas
filtrasi berada pada rentang 60-100 %, akan tetapi bila
kreatinin meningkat menjadi 2 mg/dL atau lebih, maka
kapasitas filtrasi berkurang hingga 10%. Disimpulkan
bahwa kapasitas filtrasi tidak berbanding lurus dengan
kreatinin. Disinilah peran CFG dalam mendeteksi dini
penurunan fungsi ginjal, karena berkurangnya CFG
terdeteksi lebih awal dibandingkan penurunan LFG.!

Metode

Penelitian berupa uji silang (cross over) untuk
mengetahui nilai CFG remaja sehat pasca asupan
protein hewani dan protein nabati. Penelitian

dilakukan di Panti Asuhan Bamadita Rahman, Lubang

T

160 | b 80
| st GFR - 1
140 I} 70
+Lunctional Plasma Creatinine 1+
120 60
I
10 1T s0
mlimin | Base Line GFR | 4 mea
80 ! 40

-
-
——
————
—
——

100

60 40
FILTRATION CAPACITY (%)

100% = 2 KIDNEYS MEAN TEST GFR

50% =1 KIDNEY MEAN TEST GFR

(o]

3.0

20

10

Sumber: Bosch J.P, Am. J. Med 1984;11:873-79

Gambar 1. Cadangan fungsi ginjal sebagai parameter pro-

gresivitas kerusakan ginjal®
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Buaya, Jakarta Timur pada bulan Februari 2007-Maret
2007 setelah mendapat surat Keterangan Lulus Kaji
Etik dari Panitia Etik Penelitian Fakultas Kedokteran
Universitas Indonesia. Peserta adalah remaja yang
bertempat tinggal di Panti Asuhan Bamadita Rahman.
Perhitungan sampel menggunakan rumus analitik
numerik berpasangan dan jumlah sampel minimal 20
orang. Kriteria inklusi adalah remaja sehat, laki-laki
dan perempuan berusia 13-18 tahun, berat badan dan
tinggi badan berada antara persentil 3 hingga 97 kurva
CDC-NCHS2000 dan tidak mengalami keluhan
yang berhubungan dengan traktus urinarius. Remaja
yang menolak turut serta dalam penelitian tidak
disertakan. Setiap peserta yang memenuhi kriteria,
diwakili penanggung jawab Panti, mengisi formulir
persetujuan. Penelitian terdiri dari 2 tahap yaitu bila
tahap pertama peserta masuk dalam kelompok protein
hewani (H-1) maka pada tahap kedua peserta yang
sama akan mendapat perlakuan berbeda yaitu masuk
dalam kelompok N-2 dan sebaliknya. Peserta penelitian
dibagi menjadi 2 kelompok yaitu kelompok H (protein
hewani), mendapatkan asupan protein hewani dan
kelompok N (protein nabati) yang memperoleh
asupan protein nabati masing-masing sebesar 1 g/
kgBB. Kelompok H-1 atau N-1 adalah kelompok
yang mendapatkan asupan protein hewani atau pun
nabati pada tahap pertama, sedangkan H-2 atau N-2
adalah kelompok yang mengkonsumsi protein hewani
atau nabati di tahap kedua. Randomisasi dilakukan
secara random sederhana menggunakan program
Epical saat pengelompokan peserta di tahap pertama
menjadi kelompok hewani (H-1) atau kelompok
nabati (N-1).

Penapisan terdiri dari anamnesis, pemeriksaan fisis
(termasuk tekanan darah), pemeriksaan laboratorium
berupa urin lengkap, ureum, dan kreatinin darah yang
menggunakan metode reaksi kinetik Jaffe. Setelah
terbukti sehat, peserta mulai mengkonsumsi simetidin
20 mg/kg/hari (maksimal 1600 mg/hari), dua kali
pemberian selama 2 hari berturut-turut. Hari ke-1
dan ke-2 mengkonsumsi simetidin, seluruh peserta
berpuasa selama 10 jam hingga jam 08.00 keesokan
harinya. Pagi hari ke-3 peserta berbuka puasa dengan
asupan protein hewani atau nabati sebesar 1 g/kgBB
yang dikonsumsi dalam waktu 30 menit. Protein
hewani berupa ayam goreng, telur dadar, keju lembaran
dan susu sapi, sedangkan tahu, tempe, kacang, dan
susu kedelai merupakan protein nabati yang disajikan.
Kandungan protein dari setiap jenis makanan telah
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diketahui terlebih dahulu baik dari kemasan, produsen
dan buku. Setiap peserta memperoleh jumlah protein
dan jenis makanan berbeda sesuai berat badannya. Jam
ke-2, jam ke-3, dan jam ke-4 pasca asupan protein,
dilakukan pengambilan sampel darah peserta untuk
memeriksa kadar kreatinin darah. Washed-out period
selama 2 hari (hari ke-4 dan ke-5) dimaksudkan untuk
menghilangkan pengaruh asupan tinggi protein dan
simetidin. Setelah mengkonsumsi simetidin hari ke-6
dan ke-7, dilakukan cross over pada hari ke-8. Bila
tahap I mengkonsumsi protein hewani (H-1) makan
pada tahap II mengkonsumsi protein nabati (N-2) dan
sebaliknya. Selanjutnya dilakukan pengambilan darah
jam ke-2, ke-3, dan ke-4.

Data diolah menggunakan perangkat lunak SPSS
versi 12/0 dan dianalisis dengan uji Friedman dan
two way Anova. Penyajian data bersifat deskriptif
dalam bentuk narasi maupun tabel. Data dianggap
bermakna bila nilai p<0,05. Penelitian bertujuan untuk
mendapatkan nilai CFG pasca asupan protein hewani
dan pasca asupan protein nabati dengan hipotesis nilai
CFG asupan protein hewani lebih tinggi daripada nilai
CFG asupan protein nabati.

Hasil

Dari 22 orang peserta yang masuk dalam kriteria
inklusi, 2 orang dikeluarkan dari penelitian karena
terbukti menderita infeksi saluran kemih hingga hanya
20 orang mengikuti sampai akhir penelitian. Jumlah
peserta remaja laki-laki dan perempuan seimbang,
masing-masing 10 orang dengan usia termuda 13
tahun dan yang tertua berusia 18 tahun. Enam puluh
persen peserta berstatus gizi baik dan seluruh peserta
memiliki tekanan darah yang normal.

Nilai rerata LFG dasar adalah 170,07(SD 38,15)
ml/menit/1,73 m?. Perubahan LFG cukup besar
ditemukan pasca asupan protein hewani dan nilai
LFG terendah dicapai padajam ke-3 yaitu 132.38(SD
23,64) ml/menit/1,73m?* dibandingkan nilai LFG da-
sar 171,07(SD 38,15) mL/menit/1,73m?. Nilai LFG
pasca asupan nabati mulai meningkat di jam ke-2
menjadi 183.76(SD 50,67) ml/menit/1,73m* yang
merupakan nilai tertinggi dibandingkan jam ke-3 yaitu
182.65(SD 56,87) ml/menit/1,73m?* dan jam ke-4
183.55(SD 63,37) ml/menit/1,73m? Tidak terdapat
perbedaan bermakna antara rerata LFG dasar dengan
LFG pasca asupan protein nabati (uji Friedman,
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2=0,509), sebaliknya terdapat perbedaan bermakna (uji
bivariat, p<0,05) antara nilai rerata LFG dasar dengan
LFG pasca asupan protein hewani.

Nilai CFG terbesar 12,3% (12,48 mL/menit/1,73
m?) pasca asupan nabati tercantum pada Tabel 1.
Asupan protein hewani ternyata kurang memicu kerja
ginjal, terlihat dari hasil negatif hingga pemantauan
jam ke-4. Persentase CFG kedua jenis asupan protein
terbukti berbeda bermakna (p<0,01 uji Friedman).

Rerata CFG remaja perempuan lebih kecil
dibandingkan remaja laki-laki, yaitu -2,03% (-8,67
ml/menit/1,73m?) 36,73 mL/men/1,73m? versus
21,2% (33,18 ml/menit/1,73m?) mL/menit/1,73m?
pasca asupan protein nabati (Tabel 2). Uji o way
Anova membuktikan adanya perbedaan bermakna
(p<0,01) antara rerata CFG remaja putra dengan
remaja putri menggunakan kedua sumber protein.

Diskusi

Cadangan fungsi ginjal adalah perbedaan antara nilai
LFG dasar dengan LFG stimulasi pasca asupan pro-
tein.' Diawali oleh teori hiperfiltrasi yang dikemukakan
Brenner dkk," menyebutkan bahwa terdapat hubung-
an antara hiperfiltrasi dengan progresivitas kerusakan
ginjal dan bila berlangsung terus menerus akhirnya
dapat mempercepat kerusakan pada ginjal.”'* Nilai
CFG berguna untuk memantau nefron sehat agar
dapat diketahui saat yang tepat untuk memulai diet
rendah protein.?”?! Hilangnya cadangan fungsi ginjal

menandakan nefron yang ada telah bekerja maksimal
sehingga nilai LFG dasar yang tinggi erat hubungannya
dengan nilai CFG yang rendah dan sebaliknya.'* 23
Pada penyakit ginjal, CFG memungkinkan nefron
sehat untuk meningkatkan LFG. Nefron schat tersebut
menggantikan fungsi nefron yang telah rusak agar
ginjal mampu mempertahankan nilai LFG.”

Penelitian CFG anak jarang dilakukan, Molina
dkk' pertama kali meneliti CFG dengan mengguna-
kan protein hewani (0,5-1,35g/kg) sebagai pemicu.
Di Argentina digunakan daging panggang sebesar 45
g/m? dalam pengukuran CFG terhadap kelompok
anak berginjal satu.?® Hellerstein dkk'* menguji coba
CFG anak dengan cara yang berbeda yaitu peserta
mengkonsumsi simetidin selama 2 hari sebelum
dilakukan intervensi. Dosis simetidin yang digunakan
20 mg/kg (maksimal 1600 mg/hari). Asupan protein
1 g/kg BB terdiri dari berbagai bentuk protein
hewani seperti daging panggang, keju, susu, dan
telur. Pemantauan kadar kreatinin darah hingga jam
ke-4 pasca intervensi. Penelitian ini mengacu pada
penelitian Hellerstein dkk,'* hanya berbeda dalam
metode dan jenis proteinnya, yaitu menggunakan
protein hewani dan nabati sebesar 1g/kgBB. Uji coba
membandingkan CFG dari sumber protein berbeda
masih jarang dilakukan. Di Jepang Orita dkk,° pertama
kali membandingkan LFG kelompok dewasa schat
dengan menggunakan protein hewani dan protein
kedelai.

Berbagai penelitian melaporkan waktu puncak
LFG beragam. Hellerstein dkk'? menemukan waktu

Tabel 1. Perbandingan rerata (persentase) CFG antara asupan protein hewani dengan asupan protein nabati*

CFG nabati CFG hewani
Jam ke-2 Jam ke-3 Jam ke-4 Jam ke-2 Jam ke-3 Jam ke-4

Rerata 12,29(11,9) 11,58(7,5) 12,48(12,3) -32,62(17,3)  -38,68(20,8) -33,27(17,5)
SD 43,34 42,72 74,81 32,44 31,66 39,84
SD-=standar deviasi, p < 0,01
mL/menit/1,73m2

Tabel 2. Rerata nilai CFG berdasarkan jenis kelamin

LFG dasar2 CFG nabati CFG hewani
(mL/mnt/1,73m2) (mL/mnt/1,73m2) (mL/mnt/1,73m2)
Rerata SD Rerata SD % Rerata SD %
L 163,24 38,04 33,18 32,14 21,2 -16,96 30,03 -8,6
P 178,88 38,60 -8,67 36,73 -2,03 -52,75 24,86 -28,4

L=laki-laki, P=perempuan, SD=standar deviasi, p<0,01
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puncak LFG terjadi antara jam ke-2 dan jam ke-3,
Mahajan dkk** serta Loo dkk’ memperoleh waktu
puncak LFG pada menit ke-100 hingga menit ke-120.
Pada penelitian ini nilai LFG terendah pada jam ke-3
pasca asupan protein hewani dan pasca asupan nabati
LFG tertinggi dicapai pada jam ke-4 yang berbeda dari
penelitian-penelitian sebelumnya.

Nilai LFG pasca asupan protein hewani lebih
rendah dari nilai LFG dasar hingga pemantauan jam
ke-4. Terdapat pengecualian pada satu remaja putra
yang memberikan respon berbeda dibandingkan
peserta lainnya dengan nilai LFG dasar 150 ml/
menit/1,73m?* yang kemudian meningkat menjadi 210
ml/menit/1,73m?. Menurut kepustakaan, nilai LFG
pasca asupan protein hewani akan lebih tinggi dari
nilai LFG dasar.>'*!%%% Mengapa LFG tidak terpicu
pasca asupan protein hewani menimbulkan berbagai
pendapat, di antaranya seperti dikemukakan Tufro,
dkk?® bahwa kenaikan nilai LFG yang tidak bermakna
diperoleh pada peserta berginjal satu (hasil pemeriksaan
USG) pasca asupan protein hewani. Berkurang
atau menghilang CFG terjadi pada kasus hipertensi
atau kelompok tekanan darah normal dengan ri-
wayat keluarga hipertensi.? Selain tidak dilakukan
pemeriksaan USG, riwayat tekanan darah tinggi di
keluarga atau riwayat berat badan lahir rendah subjek
penelitian, sulit diperoleh. Akan tetapi mengingat
sosio-ckonomi peserta yang rendah merupakan salah
satu risiko untuk mengidap penyakit ginjal kronik,
meskipun masih dibutuhkan penelusuran lebih lanjut
untuk menerangkan hal tersebut.

Penelitian pertama yang membandingkan antara
protein hewani (daging sapi) dengan protein nabati
(kedelai) dilakukan di Jepang. Terbukti bahwa kedelai
mampu meningkatkan nilai LFG setara LFG pasca
asupan daging sapi®, Anderson dkk*” beserta Fanti dkk?®
melaporkan kandungan isoflavon kedelai menyebab-
kan respon berbeda antara asupan protein nabati
dengan protein hewani.

Nilai CFG anak sehat yaitu 60,2+2,51 ml/
menit/1,73 m? (37,6%) dilaporkan Molina dkk,"
sedangkan Anastasio dkk* melaporkan 27,7+4,20
ml/menit/1,73 m? (23,5 %). Nilai CFG anak sehat
dilaporkan lebih besar dibandingkan anak pasca
glomerulonefritis akibat kuman Streprococcus sp (60,2
ml/menit/1,73m? versus 18,8 ml/menit/1,73m?).?
Hellerstein dkk'* memperoleh nilai CFG 13,2 ml /
menit/1,73m?* (20,1%). Persentase CFG yang diper-
oleh pada penelitian ini terpaut nilai cukup besar antara
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asupan hewani dengan nabati (minus versus 12,3%).
Asupan nabati kurang mampu memperlihatkan
CFG dibandingkan protein hewani sebagai pemicu
pengukuran CFG.?'>!%2! Pada penelitian ini rerata
nilai CFG pasca asupan nabati 12,48+74,81 ml/
menit/1,73 m? namun terbukti bahwa perubahan
nilai CFG nabati tidak bermakna (uji Friedman).
Hasil tersebut sesuai dengan penelitian terdahulu
bahwa protein nabati tidak atau hanya sedikit memicu
LFG pasca asupan.” Berbeda dengan laporan Orita
dkk,® bahwa asupan protein nabati mampu memicu
kerja ginjal sama kuatnya dengan protein sapi. Nilai
CFG kurang dari 10% perlu mendapat perhatian
walaupun kreatinin masih dalam batas normal karena
telah terjadi penurunan fungsi ginjal.'* Rerata nilai
CFG nabati pada penelitian ini lebih besar dari 10%
membuktikan bahwa fungsi ginjal para peserta masih
dalam batas normal.

Jumlah protein yang diberikan juga menentukan
terjadinya hiperfiltrasi dibandingkan dengan kualitas
protein.*® Pada penelitian ini jumlah protein 1 g/kg
BB sama dengan penelitian Hellerstein dkk'* dan
terbukti dapat memicu kerja ginjal dalam uji coba
CFG. Berkurang atau hilangnya CFG terjadi pada
hipertensi atau kelompok tekanan darah normal tetapi
riwayat keluarga hipertensi.’’ Tekanan darah semua
subjek penelitian ini dalam batas normal (rerata 110/70
mmHg), tetapi data riwayat keturunan hipertensi tidak
diperoleh.

Perbandingan CFG berdasarkan jenis kelamin
(Tabel 2) memperlihatkan bahwa asupan protein
nabati memicu kerja ginjal dan hanya terjadi pada
remaja laki-laki (33,18 ml/menit/1,73m* = 21,2%),
sedangkan protein hewani tidak mampu memicu
ginjal. Sebaliknya CFG remaja perempuan baik pasca
asupan protein nabati maupun hewani tidak terlihat.
Dengan uji two way Anova diperoleh perbedaan
bermakna nilai CFG antara remaja laki-laki dan
perempuan (p<0,01).

Kesimpulan

Nilai CFG asupan protein hewani lebih rendah dari
pada asupan protein nabati dan penyebabnya belum
dapat diterangkan. Rerata nilai CFG peserta diperoleh
pasca asupan nabati yaitu 12,3%, akan tetapi asupan
protein hewani tidak mampu menstimulasi ginjal.
Rerata CFG remaja laki-laki 21,2% pasca asupan
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nabati, hal ini tidak terlihat pada remaja putri.
Hipotesis bahwa CFG asupan protein hewani lebih
tinggi dari protein nabati tidak terbukti.
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