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ABSTRACT

Chronic Kidney Disease (CKD) may lead to various complications,
including cognitive impairment. The causative factor is the toxic
substances accumulation in the body, including serum ureum and
creatinine. This study aimed to determine the relationship between
serum ureum and creatinine levels with cognitive function in CKD
patients. Samples were taken using a consecutive sampling technique
on 46 CKD patients who were hemodialyzed at RSUP Dr. M. Djamil
Padang. Cognitive function was assessed using the Montreal Cognitive
Assessment Indonesian version (MoCA-Ina). Serum ureum and
creatinine were measured with a spectrophotometer. Data were
analyzed using the Chi-Square test. Results showed that CKD patients
with cognitive impairment were more likely to be older than 50 years
old (54.2%) and male (58.3%), had at least a high school education and
above (70.8%), were accompanied by hypertension (75%), and without
diabetes mellitus (91.7%). The median serum ureum and creatinine
levels in patients with cognitive impairment were 124 mg/dL and 10.05
mg/dL. The relationship between serum ureum and creatinine levels
with cognitive function had a 0.039 and 0.768 p-value. There is no
relationship between the characteristics of the sample, including age,
gender, education level, hypertension, and diabetes mellitus with
cognitive function in CKD patients. There is a significant relationship
between serum ureum levels and cognitive function, but a non-
significant relationship between serum creatinine with the cognitive
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function of CKD patients
ABSTRAK

Penyakit Ginjal Kronik (PGK) dapat menimbulkan berbagai
komplikasi, salah satunya adalah gangguan fungsi kognitif. Faktor
penyebabnya adalah akumulasi zat-zat toksik di dalam tububh,
termasuk ureum dan kreatinin serum. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui hubungan kadar ureum dan kreatinin serum dengan
fungsi kognitif penderita PGK. Sampel diambil menggunakan teknik
consecutive sampling kepada 46 pasien PGK yang dihemodialisis di
RSUP Dr. M. Djamil Padang. Fungsi kognitif dinilai menggunakan
Montreal Cognitive Assessment versi Indonesia (MoCA-Ina). Kadar
ureum dan kreatinin serum diukur dengan alat spektrofotometer.
Data dianalisis menggunakan uji Chi-Square. Hasil penelitian
menunjukkan 52,2% pasien PGK mengalami gangguan Kkognitif.
Gangguan kognitif lebih banyak pada usia di atas 50 tahun (54,2%),
jenis kelamin laki-laki (58,3%), sebagian besar menempuh
pendidikan minimal pada jenjang SMA dan ke atas (70,8%),
mayoritas disertai hipertensi (75%), dan tanpa diabetes melitus
(91,7%). Median kadar ureum dan kreatinin serum pasien dengan
gangguan kognitif adalah 124 mg/dL dan 10,05 mg/dL. Hubungan
antara kadar ureum dan kreatinin serum dengan fungsi kognitif
memiliki nilai p-value sebesar 0,039 dan 0,768. Tidak terdapat
hubungan yang bermakna antara karakteristik dasar sampel, yaitu
usia, jenis kelamin, tingkat pendidikan, hipertensi, dan diabetes
melitus dengan fungsi kognitif penderita PGK. Terdapat hubungan
yang bermakna antara kadar ureum serum dan fungsi kognitif,
namun tidak terdapat hubungan yang bermakna antara kreatinin
serum dengan fungsi kognitif penderita PGK.

PENDAHULUAN

Penyakit Ginjal Kronik (PGK) merupakan salah satu penyakit tidak menular yang
menjadi masalah kesehatan masyarakat dan jumlahnya signifikan di dunia. Lebih dari 10%
populasi di seluruh dunia diperkirakan hidup dengan PGK yang jumlahnya mencapai lebih
dari 800 juta orang. PGK telah menjadi penyebab kematian utama di dunia dan jumlah
kematian pada PGK dalam 2 dekade terakhir terus meningkat. Selain itu PGK juga menjadi
beban yang besar bagi negara-negara dengan penghasilan rendah dan menengah
dikarenakan ketidaksiapan dalam menghadapi konsekuensi yang ditimbulkan, seperti biaya
dalam penyediaan perawatan yang memadai untuk pasien PGK.(International Society of
Nephrology, 2019; Kovesdy, 2022)

Sekitar 434,3 juta penduduk dewasa di Asia Timur, Asia Selatan, dan Asia Tenggara
mengalami PGK dengan 65,6 juta diantaranya merupakan PGK stadium lanjut. China dan
India merupakan negara dengan jumlah kasus PGK terbanyak di Asia, diikuti oleh Indonesia
di urutan ketiga.(Liyanage dkk., 2022) Data dari Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas)
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Indonesia tahun 2018 menunjukkan prevalensi PGK di Indonesia mencapai 0.38% dengan
tiga kasus terbanyak terjadi di Kalimantan Utara, Maluku Utara, dan Sulawesi Utara.
Sedangkan dari 34 provinsi, Sumatera Barat menduduki posisi ke-14 dengan prevalensi
sebesar 0.4%. Hal ini menunjukkan bahwa Sumatera Barat memiliki kasus yang lebih tinggi
dari rata-rata jumlah kasus nasional.(Kementerian Kesehatan RI, 2019)

Penderita PGK biasanya tidak merasakan gejala-gejala penyakitnya pada stadium
awal. Hal ini dikarenakan struktur ginjal yang sehat dapat melakukan adaptasi proses
filtrasi. Hal ini berdampak kurang baik pada orang-orang yang minim kesadaran terhadap
kesehatan. Akibatnya banyak pasien PGK baru mendapatkan diagnosis dengan kondisi sakit
yang sudah lanjut. Perjalanan penyakit PGK dapat mencapai kondisi penyakit ginjal stadium
akhir. Pada tahap ini, diperlukan terapi berupa dialisis atau transplantasi ginjal.(Wahyuni
dkk. 2020) Sehingga diperlukan adanya skrining untuk memantau fungsi ginjal yang
menggambarkan perkembangan penyakit agar bisa menghindari terjadinya kerusakan
ginjal yang lebih lanjut.(International Society of Nephrology, 2019)

Terdapat beberapa tes laboratorium klinis yang digunakan untuk mengevaluasi
fungsi ginjal. Salah satu pemeriksaan yang rutin dilakukan adalah pemeriksaan kimia darah,
yaitu dengan mengukur kadar ureum dan kreatinin serum. Urea diekskresikan dari dalam
tubuh melalui ginjal, begitu juga dengan kreatinin. Sehingga jika terjadi penurunan fungsi
ginjal, kadar ureum dan kreatinin di dalam serum akan meningkat. Kreatinin serum juga
biasa digunakan dalam menentukan estimasi laju filtrasi glomerulus (LFG) karena kadarnya
yang cenderung stabil di dalam darah.(Gounden dkk., 2022; Rahmawati, 2017) Penelitian
menunjukkan bahwa terjadi peningkatan kadar ureum serum yang signifikan pada pasien
PGK dibandingkan dengan kelompok kontrol (p = 0.0001), begitupun dengan kreatinin
serum (p = 0.0001).(Nirwan dkk., 2017)

Beberapa komplikasi PGK adalah hipertensi, uremia, disfungsi pembuluh darah, stres
oksidatif, dan peradangan sistemik. Hal tersebut memiliki hubungan dengan munculnya
gangguan kognitif pada pasien PGK.(Gela dkk., 2021) Kognisi merupakan sebuah proses
dalam menerima masukan sensorik, mengingat kejadian, menganalogikan, menjelaskan, dan
berkomunikasi.(Laksmidewi dkk., 2020) Fungsi kognitif pada manusia terdiri atas atensi,
memori, bahasa, visuospasial, dan fungsi eksekutif. Dimana kelima komponen tersebut tidak
bekerja secara terpisah, melainkan secara bersama.(Departemen Neurologi FK Ul, 2022)
Gangguan kognitif mencakup menurunnya kewaspadaan mental, penurunan atensi serta
konsentrasi, terganggunya intelektual, defisit memori, dan koordinasi perseptual yang
melemah.(Aggarwal dkk., 2020)

Pasien PGK memiliki risiko yang tinggi akan kejadian gangguan fungsi kognitif,
bahkan pada tahap awal PGK. Hal ini tentunya akan berpengaruh pada aktivitas sehari-hari
dan kapasitas kerja pasien PGK.(Franco dkk., 2019) Namun sayangnya, gangguan fungsi
kognitif sering kali diabaikan dan tidak diamati pada pasien PGK. Sebuah studi menyebutkan
bahwa pada pasien PGK terjadi peningkatan risiko terkena gangguan fungsi kognitif hingga
dua kali lipat dibandingkan dengan populasi umum. Bahkan ketika LFG seseorang sudah
menunjukkan nilai di bawah 30 mL/menit/1.73 m2, risikonya meningkat hingga empat kali
lipat.(Laksmidewi dkk., 2020)

Penelitian sebelumnya oleh Divisi Nefrologi, Sharma University of Health Sciences,
India, kepada 100 orang dewasa dengan PGK didapatkan hasil 68 dari 100 pasien memiliki
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gangguan kognitif dengan penilaian menggunakan Mini Mental State Examination (MMSE).
Pasien yang mengalami gangguan kognitif ringan sebanyak 18 orang, gangguan kognitif
sedang 24 orang, sedangkan gangguan kognitif berat sebanyak 26 orang. Selain itu, hasil
penilaian menggunakan Montreal Cognitive Assessment (MoCA) didapatkan hasil 75 dari
100 pasien mengalami gangguan fungsi kognitif.(Aggarwal dkk., 2020) Penelitian lain di
RSUP H. Adam Malik Medan, kepada seluruh pasien PGK di bagian penyakit dalam sebanyak
45 orang, mendapatkan hasil hubungan yang signifikan antara derajat keparahan PGK
dengan skor Montreal Cognitive Assessment versi Indonesia (MoCA-Ina) (p = 0.001, r =
0.618).(Surbakti dkk., 2021)

Studi yang dilakukan di Rumah Sakit Sanglah Denpasar, ditemukan perbedaan yang
signifikan antara kejadian gangguan fungsi kognitif pada pasien PGK dengan LFG <30
mL/menit/1.73 m2 dibandingkan dengan pasien PGK yang memiliki LFG >30
mL/menit/1.73 m2. Pada penelitian ini, didapatkan nilai p-value <0.001.10 Penelitian di
RSUD Abdul Moeloek Bandar Lampung tahun 2017 kepada 74 pasien PGK yang menjalani
hemodialisis, kemudian pasien dikelompokkan berdasarkan durasi hemodialisis, yaitu <6
bulan (20 orang), 6-12 bulan (35 orang), dan >12 bulan (19 orang). Melalui penilaian MMSE,
sebanyak 46 orang memiliki fungsi kognitif yang normal, 25 orang dengan gangguan fungsi
kognitif ringan, dan 3 orang dengan gangguan kognitif sedang. Berdasarkan uji statistik pada
kedua kelompok ini, didapatkan p-value = 0.001 dan nilai kekuatan korelasi (r)=0.371. Hal
ini berarti menunjukkan hubungan yang bermakna tetapi kekuatan korelasinya lemah dan
arah korelasi yang positif. Sehingga, semakin lama menjalani hemodialisis, maka semakin
turun fungsi kognitifnya.(Herman dkk., 2017)

Berdasarkan uraian di atas, jelas bahwa gangguan fungsi kognitif pada pasien PGK
memiliki jumlah kasus yang cukup tinggi dan sangat berpengaruh pada angka morbiditas
penyakit. Akan tetapi, hal ini masih sering luput dari perhatian banyak orang. Oleh karena
itu, peneliti ingin mengetahui hubungan kadar ureum dan kreatinin serum dengan fungsi
kognitif pasien penyakit ginjal kronik di RSUP Dr. M. Djamil Padang.

METODE PENELITIAN

Rancangan penelitian ini adalah analitik observasional dengan menggunakan desain
penelitian berupa cross sectional atau potong lintang. Penelitian ini dilaksanakan di Unit
Hemodialisa RSUP Dr. M. Djamil Padang kepada 46 pasien PGK. Penelitian ini diawali dengan
informed consent kepada pasien yang bersedia mengikuti penelitian. Sampel darah seluruh
subjek penelitian diambil untuk melakukan pemeriksaan kadar ureum dan kreatinin serum
melalui alat spektrofotometer serta dilakukan pemeriksaan fungsi kognitif menggunakan
instrumen MoCA-Ina. Penilaian kadar ureum dan kreatinin serum serta fungsi kognitif
dilakukan tepat sebelum pasien menjalani terapi hemodialisa.
Analisis Data

Analisis univariat digunakan untuk mengetahui distribusi usia, jenis kelamin, tingkat
pendidikan, riwayat hipertensi, dan diabetes melitus dari pasien PGK. Data akan disajikan
dalam bentuk tabel distribusi frekuensi dan persentase secara deskriptif. Analisis bivariat
digunakan untuk mengetahui hubungan antara karakteristik dasar dengan fungsi kognitif
penderita PGK menggunakan uji chi-square. Analisis bivariat juga akan digunakan untuk
mengetahui hubungan ureum dan kreatinin serum dengan fungsi kognitif penderita PGK.
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Sebelum melihat hubungan kedua variabel tersebut, perlu ditentukan cut-off point optimal
kadar ureum dan kreatinin serum yang berhubungan dengan fungsi kognitif pasien PGK
menggunakan kurva receiver operating characteristic (ROC). Selanjutnya ureum den
kreatinin serum akan dikelompokkan berdasarkan nilai cut-off point tersebut dan akan
dilakukan uji chi-square.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pasien dengan usia di bawah 50 tahun sebanyak 24 orang (52.2%) dan lebih dari atau
sama dengan 50 tahun sebanyak 22 orang (47.8%). Terdapat lebih banyak pasien laki-laki
(54.3%) daripada pasien perempuan (45.7%). Sebanyak 36 pasien (78.3%) telah memiliki
tingkat pendidikan lebih dari atau setingkat SMA dan sebanyak 10 pasien (21.7%) memiliki
tingkat pendidikan di bawah SMA. Mayoritas pasien menderita hipertensi (82.6%) dan
hanya 8 pasien yang tidak menderita hipertensi (17.4%). Sebaliknya, mayoritas pasien tidak
menderita diabetes melitus (95.7%) dan hanya 2 pasien (4.3%) yang menderita diabetes
melitus. Nilai median ureum serum adalah 119 mg/dL dan nilai median dari kreatinin serum
adalah 10.2 mg/dL. Sementara itu, nilai median untuk skor MoCA-Ina adalah 25.

Tabel 1 Hubungan Karakteristik Dasar Penelitian dengan
Fungsi Kognitif Penderita PGK
Fungsi Kognitif (MoCA-Ina)

Karakteristik Normal Terganggu p-value
(n=22) (n=24)
Usia
<50 tahun 13 (54.2%) 11 (45.8%) 0.546*
>50 tahun 9 (40.9%) 13 (59.2%)
Jenis kelamin
Laki-laki 11 (44%) 14 (56%) 0.787*
Perempuan 11 (52.4%) 10 (47.6%)
Tingkat Pendidikan
SD dan SMP 3 (30%) 7 (70%) 0.289*
SMA dan Perguruan Tinggi 19 (52.8%) 17 (47.2%)
Hipertensi
Dengan hipertensi 20 (52.6%) 18 (47.4%) 0.247*
Tanpa hipertensi 2 (25%) 6 (75%)
Diabetes Melitus
Dengan diabetes melitus 0 (0%) 2 (100%) 0.490*
Tanpa diabetes melitus 22 (50%) 22 (50%)

Nilai normal kadar ureum dan kreatinin serum pada pasien PGK dan batas minimal
nilai ureum dan kreatinin serum yang berhubungan dengan gangguan fungsi kognitif masih
bervariasi. Sehingga pada penelitian ini perlu ditentukan cut-off point (COP) optimal yang
berpengaruh terhadap fungsi kognitif pasien PGK menggunakan analisis statistik dengan
menggunakan kurva receiver operating characteristic (ROC).

Nilai COP optimal kadar ureum serum yang berhubungan dengan gangguan fungsi kognitif
penderita PGK, yaitu 119 mg/dL dengan sensitivitas 66.7% dan spesifisitas 68.2%.
Sementara itu, untuk kadar kreatinin serum yaitu 10.2 mg/dL, dengan sensitivitas sebesar
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45.8% dan spesifisitas sebesar 45.5%.

Tabel 2 Hubungan Kadar Ureum Serum dengan Fungsi Kognitif Penderita PGK
Fungsi Kognitif (MoCA-Ina)

Variabel Normal Terganggu p-value
(n=22) (n=24)
Kadar ureum serum
<cut-off point 15 (65.2%) 8 (34.8%) 0.039*
(<119 mg/dL)
>cut-off point 7 (30.4%) 16 (69.6%)
(2119 mg/dL)

Pada kelompok pasien dengan kadar ureum serum di bawah COP, terdapat 15 pasien
(65.2%) dengan fungsi kognitif normal dan 8 orang pasien (34.8%) dengan fungsi kognitif
terganggu. Sementara pada kelompok pasien dengan kadar ureum serum di atas COP,
didapatkan lebih banyak pasien yang memiliki fungsi kognitif terganggu (69.6%)
dibandingkan dengan fungsi kognitif yang normal (30.4%). Hasil wuji chi-square
mendapatkan p-value sebesar 0.039 (p < 0.05). Hal ini menunjukkan bahwa pada penelitian
ini secara statistik terdapat hubungan yang bermakna antara kadar ureum serum dengan
fungsi kognitif penderita PGK.

Tabel 3 Hubungan Kadar Kreatinin Serum dengan Fungsi Kognitif Penderita PGK
Fungsi Kognitif (MoCA-Ina)

Variabel Normal Terganggu p-value
(n=22) (n=24)
Kadar kreatinin serum
<cut-off point 10 (43.5%) 13 (56.5%) 0.768*
(<10.2 mg/dL)
>cut-off point 12 (52.2%) 11 (47.8%)

(210.2 mg/dL)

Kelompok pasien dengan kadar kreatinin serum di bawah COP dengan fungsi kognitif
normal berjumlah 10 pasien (43.5%) dan 13 orang pasien (56.5%) dengan fungsi kognitif
terganggu. Sementara pada kelompok pasien dengan kadar kreatinin serum di atas COP,
didapatkan 12 pasien (52.2%) dengan fungsi kognitif normal dan 11 pasien (47.8%) dengan
fungsi kognitif terganggu. Hasil uji chi-square mendapatkan p-value sebesar 0.768 (p > 0.05).
Hal ini menunjukkan bahwa pada penelitian ini tidak terdapat hubungan yang bermakna
antara kadar kreatinin serum dengan fungsi kognitif penderita PGK.

Penelitian oleh Bhuvaneswari pada tahun 2022 yang melakukan penelitian kepada
pasien 50 orang pasien PGK menemukan rerata serum ureum pre-dialisis lebih rendah
dibandingkan penelitian saat ini, yaitu 108.6 * 26.7 mg/dL.(Bhuvaneswari dkk. 2023)
Penelitian oleh Putra pada tahun 2020 yang dilakukan di Medan kepada 54 orang pasien PGK
yang dihemodialisis menemukan rerata kadar ureum serum pre-dialisis yang lebih tinggi,
yaitu 128.11 mg/dL.(Putra dkk., 2021) Begitu juga dengan penelitian yang dilakukan oleh
Aggarwal yang meneliti 100 pasien PGK dan menemukan rerata ureum serum pada
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kelompok yang menjalani hemodialisa yang lebih tinggi, yaitu 180.32 * 61.82
mg/dL.(Aggarwal dkk., 2020) Belum ditemukan hasil penelitian terkait kadar ureum serum
yang berhubungan dengan munculnya gangguan kognitif.

Penelitian yang dilakukan oleh Gela pada tahun 2020 menunjukkan hasil yang sejalan
dengan penelitian saat ini, yaitu ditemukannya hubungan yang bermakna antara kadar
ureum serum dan fungsi kognitif (p < 0.025).(Gela dkk., 2021) Hal yang sama juga ditemukan
oleh Aggarwal pada penelitiannya yang menemukan adanya korelasi negatif antara kadar
ureum serum dengan skor MoCA (p < 0.05). Hasil tersebut berarti bahwa semakin tinggi
kadar ureum serum yang ditemukan, maka semakin rendah nilai skor MoCA pada individu
tersebut.(Aggarwal dkk., 2020)

Salah satu toksin uremik yang meningkat di awal perjalanan penyakit PGK adalah
ureum. Peningkatan kadar ureum serum pada pasien PGK dapat menunjukkan kadar 5-7 kali
lebih tinggi dibanding dengan populasi sehat. Toksin uremik telah diklasifikasikan
berdasarkan berat molekul dan kemampuan untuk berikatan dengan protein. Klasifikasi
tersebut diantaranya senyawa larut air dan berat molekul rendah, senyawa dengan berat
molekul tinggi, dan senyawa pengikat protein.(Pieniazek dkk., 2021) Ureum diklasifikasikan
sebagai toksin uremik yang larut air dengan berat molekul rendah.(Lisowska-Myjak, 2014)

Akumulasi dari toksin uremik dapat mengakibatkan kerusakan BBB dan gangguan
neurotransmitter di otak. Struktur BBB yang kompleks memegang peranan dalam menjaga
kestabilan sistem saraf pusat dari pengaruh sirkulasi perifer yang dikendalikan oleh
transpor membran. Peningkatan ureum dapat mengubah sitoskeleton aktin dan tight
junction pada sel endotel pembuluh darah otak yang dapat berakibat pada rusaknya BBB.
Hal ini menyebabkan reaksi inflamasi dan stres oksidatif yang lebih berat pada sel otak dan
mempercepat penurunan fungsi kognitif.(Faucher dkk., 2023; Xie dkk., 2022)

Toksin uremik yang tergolong dalam senyawa pengikat protein dapat lebih
mempengaruhi fungsi kognitif. Hal ini dikarenakan terapi dialisis pada pasien PGK
cenderung lebih mudah membersihkan senyawa larut air dan berat molekul rendah
daripada senyawa berat molekul tinggi dan senyawa pengikat protein.(Lin dkk., 2019)
Meskipun demikian, penelitian saat ini menunjukkan hasil bahwa salah satu senyawa larut
air dan berat molekul rendah, yaitu ureum merupakan faktor yang paling berpengaruh
terhadap fungsi kognitif pasien PGK di antara faktor lain yang diteliti.

Penelitian di Medan oleh Putra pada 54 pasien PGK yang diterapi hemodialisa
menunjukkan kadar rerata kreatinin pre-dialisis 11.56 mg/dL.17 Rerata kadar kreatinin
yang lebih rendah ditemukan oleh Chanekar pada penelitiannya kepada 71 pasien PGK
stadium 5 yang menjalani hemodialisa, yaitu sebesar 8.42 mg/dl.23 Begitu juga dengan hasil
penelitian Surbakti yang menemukan kadar rerata kreatinin serum sebesar 8.74 mg/dL
pada 45 pasien PGK stadium 3 hingga 5.14 Belum ditemukan hasil penelitian yang
menunjukkan kadar kreatinin serum yang berkaitan dengan munculnya gangguan kognitif
pada pasien PGK.(Putra dkk., 2021)

Penelitian oleh Aggarwal kepada 100 pasien PGK menemukan adanya hubungan
negatif yang bermakna antara kadar kreatinin serum dengan fungsi kognitif (p <
0.05).(Aggarwal dkk. 2020) Hasil tersebut menunjukkan semakin besar nilai kadar
kreatinin serum seseorang, maka skor MoCA yang didapatkan akan semakin rendah. Hasil
serupa juga ditemukan oleh Chanekar pada tahun 2020 dan didapatkan hubungan yang
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signifikan antara kadar kreatinin serum dengan fungsi kognitif pasien PGK (p =
0.036).(Chanekar & D’souza, 2023) Kedua hasil penelitian ini menunjukkan hasil yang
berbeda dengan penelitian saat ini.

Kreatinin juga merupakan toksin uremik yang diklasifikasikan ke dalam senyawa
larut air dengan berat molekul rendah. Sehingga pembahasan terkait pengaruh kreatinin
terhadap fungsi kognitif tidak jauh berbeda dengan pembahasan mengenai
ureum.(Lisowska-Myjak, 2014) Beberapa toksin uremik merupakan berbagai guanidine
compound yang didalamnya termasuk kreatinin, guanidino succinic acid (GSA), dan metil
guanidin (MG). Senyawa-senyawa ini bisa terakumulasi di otak dan memberikan efek negatif
pada sirkulasi otak, sel neuron, dan sel glial.(Natale dkk., 2021) Uniknya, kadar guanidine
compound yang tinggi pada pasien PGK, banyak ditemui terakumulasi pada bagian otak yang
memiliki peran dalam fungsi kognitif, seperti korteks serebri, talamus, dan corpus
mamilaris. Sehingga stres oksidatif yang ditimbulkan oleh senyawa ini dapat memiliki efek
langsung pada sirkulasi dan sel otak di bagian-bagian tersebut yang akan mengakibatkan
kemunduran kognitif bagi pasien PGK.(Assem dkk., 2018)

Guanidine compound dikatakan mampu menginduksi produksi Tumor Necrosis
Factor alpha (TNF-a) pada monosit yang merupakan sitokin pro-inflamasi.25 Hal ini
akhirnya mengakibatkan eksaserbasi pada proses inflamasi yang terjadi pada pasien PGK.
Selain itu, pada pasien PGK juga terjadi produksi berlebih dan akumulasi Reactive Oxygen
Species (ROS) serta terganggunya sistem antioksidan. Ketidakseimbangan antara ROS dan
antioksidan ini akan menimbulkan stres oksidatif yang akan menyebabkan gangguan
senyawa biokimia otak dan akan mengganggu sirkuit saraf. Hal ini akan berujung pada
terganggunya fungsi kognitif seseorang.(Pieniazek dkk., 2021; Salim, 2017)

Kadar kreatinin yang tinggi secara teori dapat memberikan efek negatif pada fungsi
kognitif. Meskipun demikian, penelitian ini tidak menemukan adanya perbedaan bermakna
antara kadar kreatinin serum pasien PGK dengan kognitif normal dan kognitif terganggu.
Serta tidak didapatkan hubungan antara kadar kreatinin serum dengan kejadian gangguan
kognitif. Perbedaan hasil ini menunjukkan bahwa kadar kreatinin serum bukanlah faktor
yang cukup mempengaruhi gangguan kognitif pada penelitian ini. Tidak ditemukannya
hubungan antara kreatinin serum dengan fungsi kognitif dapat juga disebabkan
bervariasinya lama terapi hemodialisa pada pasien yang menyebabkan kadar kreatinin
serum pada sampel penelitian ini memiliki rentang yang luas.

KESIMPULAN

Tidak terdapat hubungan yang bermakna antara karakteristik dasar sampel, yaitu
usia, jenis kelamin, tingkat pendidikan, hipertensi, dan diabetes melitus dengan fungsi
kognitif penderita PGK. Terdapat hubungan yang bermakna antara kadar ureum serum dan
hubungan yang tidak bermakna antara kreatinin serum dengan fungsi kognitif penderita
PGK.
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