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KATA PENGANTAR

Bismillahirrohmanirrahim

Alhamdulillahirobbilalamin, puji syukur kepada
Allah S.W.T., Tuhan Yang Maha Esa atas segala rahmat
dan hidayah yang telah diberikan, sehingga Prosiding
Seminar Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas
“Menuju Pelayanan Terintegrasi Faskes Primer, Focus
on Stunting” pada tanggal 26 November 2022 dapat
terbit.

Seminar Nasional ini mengambil Tema terkait
stunting berdasarkan pertimbangan untuk memberikan
perhatian dunia kesehatan dan akademik beserta semua
aspek yang terkait tentang pentingnya peningkatan
pelayanan terintegrasi khusunya yang berfokus pada
Stunting. Penelitian, pengabdian kepada masyarakat
maupun hasil karya ilmiah di lingkungan Universitas
Wijaya Kusuma Surabaya maupun di beberapa institusi
telah banyak dihasilkan, namun masih yang belum
didiseminasikan dan dipublikasikan secara luas, sehingga
tidak dapat diakses oleh masyarakat ilmiah. Harapan
kami Seminar Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas
“Menuju Pelayanan Terintegrasi Faskes Primer, Focus on
Stunting” tahun 2022 ini menjadi salah satu wadah bagi
para Peneliti, Akademisi, Praktisi nasional untuk
mempresentasikan hasil penelitian, pengabdian kepada
masyarakat, dan hasil pemikirannya sekaligus dapat
mengembangkan jaringan ke beberapa peneliti yang lain



maupun dapat menginisiasi kolaborasi penelitian
maupun pengabdian masyarakat di masyarakat ilmiah.

Artikel yang dipresentasikan pada Seminar
Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas “Menuju
Pelayanan Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”
yang diselenggarakan tahun 2022 tersebut kemudian
ditelaah dan disusun menjadi luaran berbentuk
prosiding. Prosiding tersebut memuat sejumlah artikel
hasil penelitian, pengabdian kepada masyarakat yang
telah dilakukan maupun hasil pemikiran oleh para pakar,
praktisi, dan mahasiswa di perguruan tinggi. Pada
kesempatan ini kami ingin mengucapkan terima kasih
kepada:

1. Prof. Dr. H. Widodo Ario Kentjono, dr., Sp.THT-KL (K),
FICS selaku Rektor Universitas Wijaya Kusuma
Surabaya yang telah memfasilitasi semua kegiatan
Seminar Nasional.

2. Dekan dan Para Wakil Dekan Fakultas Kedokteran
Universitas Wijaya Kusuma Surabaya yang telah
mensupport semua kebutuhan kegiatan Seminar
Nasional.

3. Para Bapak/lbu Dosen, Mahasiswa dan Panitia
Seminar Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas
“Menuju Pelayanan Terintegrasi Faskes Primer,
Focus on Stunting” tahun 2022 vyang telah
meluangkan waktu, tenaga, dan pemikirannya demi
suksesnya kegiatan ini.

Vi



4. Para Bapak/lbu Peneliti, Pemakalah, dan
penyumbang artikel hasil penelitian dan pengabdian
kepada masyarakat dalam kegiatan ini.

Semoga prosiding ini dapat memberi manfaat bagi
kita semua, untuk pengembangan ilmu pengetahuan,
menjadi referensi bagi upaya peningkatan kesehatan di
masyarakat. Kami menyadari Prosiding ini banyak
kekurangan, untuk itu, kami memohon maaf jika ada hal-
hal yang kurang berkenan.

Surabaya, 26 November 2022
Ketua Seminar Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas “Menuju Pelayanan Terintegrasi Faskes
Primer, Focus on Stunting”

Ttd.

dr. Pratika Yuhyi Hernanda, MSc, PhD.
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RINGKASAN / SINOPSIS

Seminar Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas
mengambil tema “Menuju Pelayanan Terintegrasi
Faskes Primer Focus on Stunting”. Beberapa artikel pada
prosiding ini terkait dengan 4 bidang utama antara lain
Keganasan, Infeksi, Public Health, serta Degeneratif.
Topik artikel yang termuat pada bidang keganasan
yaitu:kaitan faktor hormonal, kadar kolesterol dengan
kanker payudara, pemeriksaan BRCA pada pencegahan
kanker payudara. Topik pada bidang infeksi antara lain:
ekstrak propolis dan kunyit putih dalam daya hambat
bakteri, madu Apis Mellifera sebagai antifungi, struktur
protein 3 Dimensi vaksin SARS COV2, dan pengaruh
probiotik pada diare. Termasuk bidang public health
adalah sistem informasi pelayanan posyandu, pengaruh
konsumsi tinggi kalsium pada dismenore primer,
penggunaan smart phone sebagai sarana peningkatan
pencegahan dan kepatuhan pengobatan HIV, serta
variabel intervening kepuasan terhadap loyalitas pasien
jantung. Bidang degeneratif meliputi artikel tentang
Faktor risiko olahraga, DM tipe 2 dengan hipertensi, serta
lama menderita DM dengan neuropati diabetic.

Seminar Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas
“Menuju Pelayanan Terintegrasi Faskes Primer, Focus
on Stunting” diselenggarakan oleh Unit Penelitian,
Pengabdian kepada Masyarakat dan Publikasi (UPPP) di
bawah Fakultas Kedokteran Universitas Wijaya Kusuma
Surabaya yang bekerjasama dengan lkatan Dokter

viii



Indonesia (IDI), Perhimpunan Dokter Kedokteran
Komunitas dan Kesehatan Masyarakat Indonesia
(PDK3MI), Asosiasi Fakultas Kedokteran Swasta
Indonesia (AFKSI), serta disponsori oleh Mindray,
Alteacare dan Fresenius KABI. Pelaksanaan Seminar
Nasional ini pada tanggal 26 November 2022 secara
online. Keynote speaker dibawakan oleh Kepala Dinas
Kesehatan Jawa Timur, Dr. Erwin Astra Triyono, dr., Sp. P-
KPTI, FINASIM dan Guest Lecture disampaikan oleh
Associate Professor Brahmaputra Marjadi, dr., M. PH,
Ph.D., SFHEA, FDHAA dari School of Medicine, Western
Sydney University, Australia. Para Narasumber yang
pakar dibidangnya antara lain Dr. Meta Hanindita, dr.,
Sp.A. (K), Dr. Sukma Sahadewa, dr., M.Kes., S.H., M.H,,
M.Sos, Dr. Windhu Purnomo, dr., MS. dan Ricky Angga
Ariska, S.E., M.Ak. Para pemakalah dan peserta pada
acara ini adalah para dosen, praktisi, dan mahasiswa di
lingkungan perguruan tinggi negeri maupun swasta di
Indonesia.

Seminar Nasional Cosmic Kedokteran Komunitas
“Menuju Pelayanan Terintegrasi Faskes Primer, Focus
on Stunting” ini menjadi wadah bagi para peneliti,
praktisi, maupun  akademisi  secara  nasional
mempresentasikan penelitian dan karya ilmiah, sekaligus
bertukar informasi dan memperdalam masalah
kesehatan, serta mengembangkan kerjasama vyang
berkelanjutan.
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REVIEW SISTEMATIK ANALISA KETERKAITAN FAKTOR HORMONAL
TERHADAP RISIKO TERJADINYA KANKER PAYUDARA PADA WANITA

Syahfitri Nur Afifah, Suhartati, Pratika Yuhyi Hernanda

Fakultas Kedokteran Universitas Wijaya Kusuma Surabaya
JI. Dukuh Kupang XXV No.54, Dukuh Kupang, Kec. Dukuh Pakis, Kota
Surabaya, Jawa Timur 60225

*Email: yuhyi_h@yahoo.com

Abstrak
Kejadian kanker payudara menjadi salah satu penyebab utama
kematian akibat kanker di dunia. Beberapa penelitian telah
dilakukan tentang hubungan kejadian kanker payudara dan
faktor hormonal. Karena itu dilakukan tinjauan terhadap
beberapa penelitian terdahulu dan studi literatur untuk
mengevaluasi keterkaitan faktor hormonal terhadap risiko
terkena kanker payudara. Metode: Studi yang relevan dengan
melakukan pencarian pada internet menggunakan search
engine ProQuest, Pubmed, dan Google Scholar. Pencarian
menghasilan 30 studi yang menunjukkan usia menarche < 12
tahun meningkatkan risiko kanker payudara dengan rata-rata
nilai OR = 5,617 (95%CI=0,587-35,08), terlambat menopause
mempertinggi kejadian kanker payudara dengan rata-rata nilai
OR = 1,355 (95%CI=0,35-9,23), paritas berisiko mempertinggi
kejadian kanker payudara dengan rata-rata nilai OR = 2,98
(95%Cl=0,463-40,898), laktasi mempertinggi risiko kanker
payudara dengan rata-rata nilai OR = 4,031 (95%CI=0,364-
18,96), kontrasepsi hormonal mempertinggi risiko kanker
payudara dengan rata-rata nilai OR = 3,310 (95%CI=0,65-
84,718) dan penggunaan hormon pascamenopause dengan
rata-rata nilai OR = 1,909 (95%CI=0,491-3,217) menunjukkan
ada hubungan dengan kanker payudara. Kesimpulan: Studi
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literature review ini mengkonfirmasi adanya keterkaitan
dengan kejadian kaknker payudara dengan urutan signifikansi
usia  menarche, laktasi, kontrasepsi hormonal, paritas,
penggunaan hormon pascamenopause dan usia menopause
dari sumber yang di publikasikan.

Kata Kunci: hormonal, kanker payudara, usia menarche dini,
menopause, paritas, laktasi (tidak menyusui), kontrasepsi
hormonal, hormon pascamenopause

PENDAHULUAN

Di antara wanita, kanker payudara adalah penyakit ganas paling
umum di seluruh dunia, terhitung 24% dari kasus kanker baru dan 15%
kematian akibat kanker pada tahun 2018, dan kasus insiden
diperkirakan akan meningkat lebih dari 46% pada tahun 2040,
menurut Globocan Alat prediksi Cancer Tomorrow (Heer et al., 2020).

Kanker payudara merupakan suatu kondisi sel yang telah
kehilangan kendali dalam proses apoptosis, sehingga terjadi
pertumbuhan yang abnormal, cepat, serta tidak terkendali yang
terjadi pada jaringan payudara (Mulyani & Rinawati, 2013).

Dalam upaya pencegahan dan pengendalian kanker, kanker
payudara merupakan salah satu prioritas di Indonesia. Oleh karena itu,
penting untuk mengetahui faktor risiko kanker payudara sebagai
upaya pencegahan untuk masyarakat umum.

Meskipun hasil studi epidemiologi menunjukkan bahwa banyak
faktor yang meningkatkan risiko kanker payudara pada wanita,
penyebut dari faktor risiko yang paling umum digunakan adalah
tingkat dan lamanya pajanan terhadap estrogen endogen dan eksogen
(Suparman & Suparman, 2014).

Beberapa hormon yang mempengaruhi pertumbuhan jaringan
pada payudara, yaitu hormon prolaktin, hormon estrogen, hormon

2
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pertumbuhan, serta hormon progesteron
Menurut Dinkes Provinsi Sumatera Barat (2019) Pemicu pertumbuhan
sel secara abnormal pada bagian tertentu disebabkan oleh paparan
hormon estrogen secara berlebihan (Dewi & Hendrati, 2015).

Terkait mekanisme terjadinya kanker payudara oleh
paparan estrogen masih menjadi kontroversi, belum diketahui secara
pasti disebabkan oleh estrogen dan metabolitnya yang secara
langsung bertindak sebagai mutagen atau disebabkan karena stimulasi
estrogen terhadap pembelahan sel epitel (Dewi & Hendrati, 2015;
Sandra, 2011).

Ada beberapa kondisi yang dapat mempengaruhi tingginya
paparan estrogen, yaitu tidak pernah melahirkan atau melahirkan
untuk pertama kali di atas 35 tahun, tidak menyusui, menopause di
atas 50 tahun, penggunaan kontrasepsi hormonal vyang
berkepanjangan, dan menarche di bawah usia 12 tahun (Dewi &
Hendrati, 2015).

Berdasarkan uraian di atas denominator faktor risiko yang
paling sering dikaitkan dengan terjadinya kanker payudara adalah
faktor hormonal. Oleh sebab itu penelitian ini untuk mengetahui
faktor hormonal apa saja yang terkait sebagai upaya pencegahan
dalam pengendalian faktor risiko terjadinya kanker payudara pada
wanita, maka peneliti tertarik untuk melakukan literature review
tentang keterkaitan faktor hormonal terhadap risiko terjadinya kanker
payudara pada wanita.
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METODE
PENCARIAN LITERATUR

Literature review dimulai dengan materi hasil penulisan yang
secara sekuensi diperhatikan dari yang paling relevan, relevan, dan
cukup relevan. Penulis secara sistematis melakukan penelusuran
jurnal penelitian (dari tahun 2010 hingga tahun 2020) vyang
dipublikasikan di internet menggunakan search engine ProQuest,
PubMed, Google Scholar dan Akademia, dengan menetapkan istilah
pencarian sebagai berikut: “breast cancer”, “risk factor and breast
cancer”, “nullipara”, “multipara”, “paritas”, “gender”, “age of

7”7

menarche”,”hormone therapy”, “hormone”, “menopause”, “hormone

” o«

pascamenopause”, “lactation”, “ contraceptives”.

ANALISA DATA

Setiap jurnal yang telah dipilih dan dianalisa berdasarkan
kriteria dan dibuat sebuah kesimpulan terkait dengan odds ratio yang
menggambarkan penjelasan keterkaitan faktor hormonal terhadap
risiko terjadinya kanker payudara pada wanita.

"SA7 jurnal yang di identinikas daram
pencarian awal
—
X Dikecualikan menurut file atau bacaan

ahstrak :
Bukan studi yang di inginkan : 20,920

Studi metaanalis is:‘revi ew = 582

Artikel potensial yang relevan

H’ | Jurnal duplikat : 4

Artikel yang termasuk dalam
studi literature review ini : 30
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Gambar 1. Hasil Pencarian Dan Pemilihan Literatur

HASIL DAN PEMBAHASAN

Dalam literature review ini, tahun publikasi literatur yang
disertakan berkisar antara tahun 2010 hingga tahun 2020. Jurnal yang
di review dalam penelitian ini berjumlah 30. Wilayah mencakup 8
negara (Denmark, Saudi Arabia, Afrika, Indonesia, Maroko, Singapura,
Thailand dan China). Dari keseluruhan penelitian, individu yang di pilih
dari populasi berbasis mansyarakat. Semua studi melibatkan wanita
dewasa sebagai sampel.

1. Usia Menarche
Ringkasan mengenai keterkaitan antara faktor usia menarche
dengan kanker payudara disajikan pada Tabel 1.

Tabel 1. Jurnal keterkaitan faktor usia menarche dengan kejadian kanker

payudara
No Author Tahun Variabel Hasil Kesimpulan
yang (Keterangan)
diteliti
1 Sukmayenti and Sari 2018 Usia OR=26,8 Ada
(2018) Menarche p value < 0,05 keterkaitan
(0,000)
2 Ardiana and Negara 2013 Usia OR=4,4 (95%Cl = Ada
(2013) menarche, 1,33-14,63) keterkaitan
3 Yosali and Bintari 2019 Usia OR =0,800 (95% Ada
(2019) menarche Cl=0,587-1,091) keterkaitan
p value = 0,007
4 Priyatin, Ulfiana, and 2013 Usia OR=2,638 Ada
Sumarni (2013) menarche, (95%CI = 0,735 — keterkaitan
9,644)
5 Ekawati (2018) 2018 Usia OR=3,134 (95% CI Ada
menarche =1,300-7,599) keterkaitan
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6  Al-Insyirah (2016) 2016  Usia OR=2,12) Ada
menarche, p value =0,028 keterkaitan
7 Agnessia, Sary, and 2015 Usia OR = 6,25 (95%Cl Ada
Andoko (2015) menarche. =2,33-16,75) keterkaitan
p value = 0,000
p<0,05
8 Hermawan and 2016 Usia p value = 0,480 Tidak ada
Djamaludin (2016) menarche, keterkaitan
9 Listyawardhani, 2018 Usia OR=2,71(95%ClI = Ada
Mudigdo, and Adriani menarche, 1,06-6,96) keterkaitan
(2018) p value =0,037
10 Laamiri et al. (2015) 2015 Usia OR=1,660; Ada
menarche (95%CI = 1,196- keterkaitan.
2,303)
p value = 0,002
11 Fransiska and VYulia 2017 Usia OR =8,5 (95%Cl = Ada
(2017) menarche 2,060-35,080) keterkaitan
12 Prasetyowati and 2014 Usia p value = 1,000 Tidak ada
Katharina (2017) menarche keterkaitan
13 Isnaini and Elpiana 2017 Usia OR 3,110 Ada
(2017) menarche p-value = 0,000; keterkaitan
14  Hoetal. (2020) 2020 Usia PAR=9.2% (95% Ada keterkaitn
Menarche Cl: 8.2-9.8)
p value <0,001
15  Anggorowati (2013) 2013 Usia OR=6,66; (95%Cl Ada
menarche =2,84-15,65) keterkaitan
p value = 0,00
16 Hasnita, Harahap, and 2019 Usia OR=2,84 Ada
Defrin (2019) menarche p value <0,001 keterkaitan

Hubungan faktor usia menarche dengan kejadian kanker
payudara telah di evaluasi oleh beberapa studi. Evaluasi telah dilakukan
dengan membandingan kelompok kontrol dan kelompok kasus. Empat
belas studi menunjukkan peningkatan risiko kanker payudara
[1,2,3,4,5,6,7,9,10,11,13,14,15,16]. Sedangkan vyang lain tidak
menunjukkan ada peningkatan risiko kanker payudara [8,12]. Dari
keseluruhan studi yang direview didapatkan rata-rata nilai OR = 5,617
(95%Cl1=0,587-35,08).
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2. Menopause
Literatur yang memuat keterkaitan antara faktor menopause
dengan kanker payudara disajikan pada Tabel 2.

Tabel 2. Jurnal keterkaitan faktor menopause dengan kejadian kanker

payudara
No Author Tahun Variabel Hasil Kesimpulan
yang diteliti (Keterangan)
1 N. . I. Y. Sari, 2019 Menopause p value = 0,001 Ada .
Maringga, and keterkaitan
Astuti (2019)
2 Listyawardhani et 2018 Menopause OR=1,07; (95%Cl= Ada
al. (2018) 0,82-6,30) keterkaitan
p value = 0,001
3 Laamirietal. (2015) 2015 Menopause  OR=2,360 (95%Cl= Ada
1,911-2,914) keterkaitan
p value <0,001
4 Lee et al. (2014) 2014  Menopause OR=1,28 Ada '
(95%Cl=1,00-1,64) ~ Keterkaitan
5 Hasnitaetal.(2019) 2019 Menopause  OR=1,45 Tidak ada
p value = 0,150 keterkaitan
p>0,05

Hubungan faktor menopause dengan kejadian kanker payudara
telah di evaluasi oleh beberapa studi. Evaluasi telah dilakukan dengan
membandingan kelompok kontrol dan kelompok kasus. Empat studi
menunjukkan peningkatan risiko kanker payudara [1,2,3,4].
Sedangkan yang lain tidak menunjukkan ada peningkatan risiko kanker
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payudara [5]. Dari keseluruhan studi yang direview didapatkan rata-
rata nilai OR = 1,355 (95%Cl=0,35-9,23).

Paritas

Hubungan antara faktor paritas dengan kanker payudara dari
beberapa literatur disajikan pada Tabel 3.

Tabel 3. Jurnal keterkaitan faktor paritas dengan kejadian kanker payudara

No Author Tahun  Variabel Hasil Kesimpulan
yang (Keterangan)
diteliti
1 Sukmayenti and 2018 Paritas ORO0,4 Tidak ada
Sari (2018) p value > 0,05 keterkaitan
(0,476)
2 Ardiana and 2013 Paritas OR=6,38 (95%ClI = Ada keterkaitan
Negara (2013) 1,57-25,90)
3 Priyatin et al. 2013 Paritas OR=4,353 (95%Cl = Tidak ada
(2013) 0,463-40,898)

keterkaitan

4 N. I. Y. Sari et al. 2019 Paritas p value = 0,031 Ada keterkaitan
(2019)
5 Lee et al. (2014) 2014 Paritas, OR=1,03 Ada keterkaitan
(95%Cl=0,79-1,35)
6 Anggorowati 2013 Paritas  OR=4,99; Cl=1,90- Ada keterkaitan
(2013) 13,87

p value = 0,00

Hubungan faktor paritas dengan kejadian kanker payudara telah
di evaluasi oleh beberapa studi. Evaluasi telah dilakukan dengan
membandingan kelompok kontrol dan kelompok kasus. Empat studi
menunjukkan peningkatan risiko kanker payudara [2,4,5,6].
Sedangkan yang lain tidak menunjukkan ada peningkatan risiko kanker
payudara [1,3]. Dari keseluruhan studi yang direview didapatkan rata-
rata nilai OR = 2,85 (95%Cl=0,463-40,898).
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4. Laktasi
Keterkaitan antara faktor laktasi dengan kanker payudara dari
beberapa literatur disajikan pada Tabel 4.

Tabel 4. Jurnal keterkaitan faktor laktasi dengan kejadian kanker payudara

No Author Tahun  Variabel Hasil Kesimpulan
yang (Keterangan)
diteliti
1 Sukmayenti and Sari 2018 Laktasi OR 5,6 Ada keterkaitan
(2018) p value < 0,05
p value 0,033
2 Ardiana and Negara 2013 laktasi OR=4,24 Ada keterkaitan
(2013) (95%Cl=1,22-14,76)
3 Priyatinet al. (2013) 2013 Laktasi OR=2,118 (95%CI = Ada keterkaitan
0,364-12,320)
4 Ekawati (2018) 2018 Laktasi OR=4,636 (95%; Cl = Ada keterkaitan
1,877-11,454)
5 Agnessia et al. 2015 Laktasi OR=6,6 (95%Cl = Ada keterkaitan
(2015) 2,29-18,96)
p value = 0,001
p value <0,05
6 Laamiri et al. (2015) 2015 Laktasi OR=0,652; (95%Cl= Tidak ada
0.546 — 0.780) keterkaitan
p value <0,001
7 Prasetyowati and 2014 Laktasi OR=2,912 Ada keterkaitan
Katharina (2017) (95%CI=1,150-7,372)
p value = 0,040
8 Munawarah (2018) 2018 Laktasi p value = 0,000 Ada keterkaitan
p value <0,05
9 Anggorowati (2013) 2013 Laktasi OR=5,49; Ada keterkaitan
(95%Cl=2,05-14,74)
p value = 0,00
10 Hasnitaetal. (2019) 2019 Laktasi OR=0,95 Ada keterkaitan

p value >0,05

Hubungan faktor laktasi dengan kejadian kanker payudara telah
di evaluasi oleh beberapa studi. Evaluasi telah dilakukan dengan
membandingan kelompok kontrol dan kelompok kasus. Sembilan
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studi  menunjukkan  peningkatan risiko kanker payudara
[1,2,3,4,5,7,8,9,10]. Sedangkan yang lain tidak menunjukkan ada
peningkatan risiko kanker payudara [6]. Dari keseluruhan studi yang
direview didapatkan rata-rata nilai OR = 4,031 (95%CI|=0,463-40,898).

5. Kontrasepsi Hormonal

Kontrasepsi hormonal yang terkait dnegan kejadian kanker
payudara dapat dilihat pada ringkasan di Tabel 5.

Tabel 5. Jurnal keterkaitan faktor penggunaan kontrasepsi hormonal
dengan kejadian kanker payudara

No Author Tahun Variabel Hasil Kesimpulan
yang diteliti (Keterangan)
1 Karim, Baeshen, 2015 Kontrasepsi OR=0,276 (95% ClI Ada
Neamatullah, Oral 0,092-0,829) keterkaitan
and Bin (2015) p value=0,524
2 Urban et al. 2012 Kontrasepsi OR=1,57 (95%Cl = 1,03 Ada
(2012) hormonal

2,40) keterkaitan

pvalue = 0,04
3 Priyatin et al. 2013  Kontrasepsi OR=0,513 (95%Cl =

(2013) hormonal 0,201-1,306) SSchkaitan
4 Ekawati (2018) 2018  Kontrasepsi OR=5,500 (95%; Cl = Ada
hormonal 2,223-13,608) keterkaitan
5 Al-Insyirah 2016  Kontrasepsi OR=2,65 (95%Cl=1,34- Ada
(2016) hormonal 5,24) keterkaitan
p value = 0,008
6 N. Sari and Afni 2019  Kontrasepsi  p value >0.05 Tidak ada
Amran (2019) oral keterkaitan
7 Agnessia et al. 2015  kontrasepsi OR = 3,75 (95%Cl = Ada
(2015) hormonal 1,49-9,43) keterkaitan
p value = 0,008
8 Nasution, 2018  Kontrasepsi OR = 8,169 (95%Cl = Ada
Asfriyati, and hormonal 3,266-20,431) keterkaitan

Siregar (2018)

10
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9 Hermawan and 2016 Penggunaan OR=4,327 (95%Cl = Ada
Djamaludin alat 1,481-12,647) keterkaitan
(2016) kontrasepsi  p value =0.010
10 N.LY.Sarietal. 2019 Kontrasepsi p value = 0,014 Ada .
(2019) keterkaitan
11 Listyawardhani 2018 Kontrasepsi OR=3,25 (95%Cl=1,20- Ada
etal. (2018) hormonal 9,63) keterkaitan
p value = 0,003
12 Laamiri et al. 2015 Kontrasepsi OR=1,252 (95% Cl= Ada
(2015) oral 1,014-1,547) keterkaitan
p value <0,001
13 Fransiska and 2017 KB OR=15,438 (95%CI = Ada
Yulia (2017) hormonal 2,813-84,718) keterkaitan
14  Setiowati, Eddy, 2015 KB OR=2,990 (95%Cl = Ada
and Roostantia Hormonal 1,524-5,866) keterkaitan
(2016) p value = 0,001
15  Prasetyowatiand 2014  Kontrasepsi OR=3,321 Ada
Katharina (2017) hormonal p value=0,031 keterkaitan
16  (Kotsopoulos et 2014  Kontrasepsi Kontrasepsi Ada .
al., 2014) oral <20 th oral: OR = 1.45 (95% Cl, keterkaitan
1.20-1.75) p value =
0.0001
17 Megrch et al. 2017  Kontrasepsi pvalue=0,002 Ada
(2017) hormonal keterkaitan
18 Hasnita et al. 2019 Penggunaan OR=3,16 Ada
(2019) kontrasepsi p value = 0,05 keterkaitan
pil >5 tahun
19 Nissa, 2017  Kontrasepsi OR=2,81 (95%CI 2,04— Ada
Widjajanegara, hormonal 3,59) keterkaitan
and Purbaningsih p value =0,013
(2017)

Hubungan faktor penggunaan kontrasepsi hormonal dengan
kejadian kanker payudara telah di evaluasi oleh beberapa studi.
Evaluasi telah dilakukan dengan membandingan kelompok kontrol dan
kelompok kasus. Tujuh belas studi menunjukkan peningkatan risiko

kanker

payudara

[1,2,3,45,7,8,9,10,11,12,13,14,15,17,18,19].

Sedangkan yang lain tidak menunjukkan ada peningkatan risiko kanker

11
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payudara [6,16]. Dari keseluruhan studi yang direview didapatkan
rata-rata nilai OR = 3,848 (95%CI=0,65-84,718).

6. Penggunaan Hormon Pascamenopause
Faktor penggunaan hormone pascamenopause dan kaitannya dengan
kanker payudara dapat diamati pada Tabel 6.
Tabel 6. Jurnal keterkaitan faktor penggunaan hormon pascamenopause
dengan kejadian kanker payudara

Author Tahun  Variabel Hasil Kesimpulan
No yang (Keterangan)
diteliti
1 Laamiri et al. (2015) 2015 Hormone OR=1,256 Tidak ada

replaceme  (95%Cl=0,491-
nttherapy  3,217)

keterkaitan

p value = 0,634
2 Barrett-Connor, Grady, 2005 Hormone OR= Ada
and Stefanick (2005) replaceme 1,26 (95%Cl = keterkaitan
nt therapy  1.00-1,59)
3 Fahlén et al. (2013) 2013 Hormone HR=3,6 Ada
replaceme keterkaitan
nttherapy (95% Cl = 1,2-
10,9)
p value =0,013
4 Chen, Weiss, Newcomb, 2002 Hormone OR=1,52 (95% Ada
Barlow, and White (2002) replaceme  Cl=1,01-2,29) keterkaitan

nt therapy

Hubungan faktor penggunaan penggunaan hormon
pascamenopause dengan kejadian kanker payudara telah di evaluasi
oleh beberapa studi. Evaluasi telah dilakukan dengan membandingan
kelompok kontrol dan kelompok kasus. Tiga studi menunjukkan
peningkatan risiko kanker payudara [2,3,4]. Sedangkan yang lain tidak
menunjukkan ada peningkatan risiko kanker payudara [1]. Dari
keseluruhan studi yang direview didapatkan rata-rata nilai OR = 1,909
(95%Cl1=0,491-3,217).

12
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PEMBAHASAN

Pada bagian ini, 30 jurnal tersebut telah di identifikasi dan
dilakukan review. Berikut merupakan pembahasan keterkaitan antara
faktor hormonal dengan risiko terjadinya kanker payudara pada
wanita:

1. Keterkaitan faktor usia menarche terhadap risiko terjadinya
kanker payudara pada wanita

Beberapa studi yang teridentifikasi telah menyelidiki faktor usia
menarche terhadap risiko terjadinya kanker payudara pada wanita.
Penelitian yang di lakukan Sukmayenti and Sari (2018), Ardiana and
Negara (2013) dan Ho et al. (2020) yang berarti terdapat hubungan
yang signifikan antara usia menarche terhadap risiko terjadinya kanker
payudara.

Hal yang sama dalam penelitian Al-Insyirah (2016), Anggorowati
(2013), Ekawati (2018) dan Listyawardhani et al. (2018) yang
mendapatkan bahwa terdapat hubungan yang bermakna antara usia
menarche <12 tahun dengan kejadian kanker payudara

Hal ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan Priyatin et al.
(2013) Usia menarche dini (< 12 tahun) dapat meningkatkan risiko
kejadian kanker payudara. Hasil yang sama dalam penelitian oleh
Fransiska and Yulia (2017), Hasnita et al. (2019) Hasil penelitian
menunjukkan bahwa ada pengaruh yang signifikan antara usia
menarche dengan kanker payudara.

Demikian juga penelitian oleh Agnessia et al. (2015) dan Laamiri
et al. (2015) menunjukkan wanita dengan usia menarche dini lebih
rentan terkena kanker payudara.

Teori tersebut dibuktikan dengan hasil penelitian, seperti hasil
penelitian Dewi and Hendrati (2015) yang menunjukkan hasil analisis
dengan nilai p < 0,05 (p = 0,031) yang berarti terdapat hubungan yang
bermakna antara usia menarche dengan kejadian kanker payudara

13
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dengan Nilai Odds Ratio sebesar 3,492 (Cl 95%; 1,118-10,911) yang
berarti bahwa menarche dini berisiko terkena kanker payudara.

Namun penelitian oleh Hermawan and Djamaludin (2016)
diperoleh hasil dari uji statistik nilai p-value = 0,480 maka dapat
disimpulkan bahwa tidak ada hubungan menstruasi dini dengan
kejadian kanker payudara.

Menurut pendapat dari peneliti, adanya perbedaan dari hasil
yang diperoleh dari penelitian literatur yang menyatakan wanita yang
mengalami menstruasi dini (menarche) <12 tahun memiliki risiko lebih
besar dibandingkan dengan wanita yang mengalami menstruasi di usia
> 12 tahun. Hal ini dapat terjadi disebabkan oleh karena adanya faktor
penyebab lain yaitu faktor dari pola gaya hidup dan riwayat penyakit
lain yang di alami oleh responden. Demikian juga dengan penelitian
Prasetyowati and Katharina (2017) melaporkan tidak ada hubungan
yang bermakna antara usia menarche dengan nilai p value = 1,000
dengan kejadian kanker payudara di RSUD. Dr. H. Abdul Moeloek
provinsi lampung.

Usia menarche seorang wanita dapat disebabkan oleh banyak
faktor, yaitu faktor genetik yang dapat memicu terjadinya menarche,
faktor lingkungan dan faktor gaya hidup. Seorang wanita yang
mengalami menarche dapat melahirkan seorang anak perempuan, dan
dia juga mengalami menarche. Karena kondisi sosial ekonomi yang
kompleks, wanita yang tinggal di perkotaan juga memiliki risiko
menarche dini yang lebih tinggi daripada wanita yang tinggal di
pedesaan (Dewi & Hendrati, 2015).

Menarche dini adalah menstruasi pertama yang dialami seorang
wanita usia < 12 tahun. Menarche dini yang terjadi sebelum usia 12
tahun dikarenakan pubertas dini dimana hormon gonadotropin
diproduksi sebelum anak usia 8 tahun. Hormon ini merangsang
ovarium yang memberikan ciri-ciri kelamin sekunder, disamping itu,
hormon gonadotropin juga akan mempercepat terjadinya menstruasi

14
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dini dan fungsi dari organ reproduksi itu sendiri. Kondisi ini akan
mengakibatkan produksi hormon estrogen lebih banyak dibanding
wanita lain pada umumnya yang menyebabkan masalah kesehatan
seperti meningkatnya risiko terkena kanker payudara (Fransiska &
Yulia, 2017).

Terpajan hormon estrogen secara berlebihan dan kumulatif
akan berpengaruh laju lintasan mitosis dan apoptosis dengan
mempengaruhi jaringan epitel, sehingga mengalami laju proliferasi
cepat yang dapat menyebabkan kesalahan genetika. Suatu perubahan
dalam bahan genetik sel payudara yang memancing sel payudara
menjadi ganas dalam hal ini menjadi penyebab adanya kanker
payudara. Apabila seseorang mengalami menstruasi di usia lebih awal
(menarche) (<12 tahun) maka akan memiliki peningkatan terhadap
risiko terkena kanker payudara, karena seorang wanita yang
mengalami masa pubertas yang semakin cepat maka waktu
terpaparnya jaringan pada payudaranya oleh karena unsur-unsur
bahaya seperti bahan kimia, estrogen ataupun radiasi yang
menyebabkan kanker yang berpengaruh terhadap proses proliferasi
jaringan termasuk jaringan yang ada pada payudara (Sukmayenti &
Sari, 2018). Mekanisme usia menarche terhadap risiko kanker
payudara dapat dilihat dari Gambar 2 berikut:
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I Pubertas Cepat I
Paparan hormon estrogen lama .
. Hormmomn
E!\lll)?__{l_'ﬂ
MMempengaruhi laju lintasan mitosis dan apoplosis berlebih

Y

Mempengaruhi jaringan epitel

Y

Laju proliferasi cepat

Y

I Kesalahan Genetika I

v

Sel payudara menjadi ganas

Y

Kanker Payudara

Gambar 2. Mekanisme faktor usia menarche terhadap risiko kanker
payudara (dimodifikasi dari sumber (Sukmayenti & Sari, 2018))

Berdasarkan pembahasan diatas dapat disimpulkan bahwa
wanita yang mengalami usia menarche yang < 12 tahun memiliki risiko
yang lebih besar terkena kanker payudara. Oleh karena itu wanita
hendaknya menjaga pola hidup menjadi polah hidup yang lebih sehat
dengan mengkonsumsi makan yang mengandung gizi seimbang serta
aktifitas fisik dengan rajin berolahraga sehingga terjadinya usia
menarche dini dapat di minimalisir. Bagi Wanita yang mengalami usia
menarche dini sebaiknya rutin melakukan pemeriksaan SADARI
(periksa payudara Sendiri) satu minggu setelah menstruasi (Ekawati,
2018).

Menurut pendapat peneliti, perbedaan hasil dari beberapa
penelitian ini terjadi karena adanya perbedaan pada karakteristik
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responden yang memiliki gaya hidup dan riwayat lainya yang berbeda,
sehingga kejadian kanker payudara dalam beberapa penelitian ini
kemungkinan disebabkan oleh faktor-faktor yang lainya. Salah satunya
adalah gaya hidup dengan mengkonsumsi makanan yang tinggi lemak
atau menggunakan bahan-bahan kimia (penyedap rasa), sehingga
kejadian kanker payudara di beberapa penelitian menunjukan hasil
yang berbeda yang di sebabkan oleh faktor lain.

2. Keterkaitan faktor menopause terhadap risiko terjadinya kanker
payudara pada wanita

Beberapa studi menyebutkan adanya keterkaitan antara faktor
menopause terhadap peningkatan risiko kejadian kanker payudara.
Penelitian yang dilakukan N. I. Y. Sari et al. (2019) menyebutkan bahwa
didapatkan pengaruh positif menopause dengan kejadian kanker
payudara dengan nilai b=0,17, p=0,001 yang dianggap signifikan.
Menurut hasil penelitian Laamiri et al. (2015) yang menyatakan lambat
usia menopause > 55 tahun memiliki hubungan dengan kasus kanker
payudara dengan nilai Odds Ratio = 2,360 ; 95% Cl = 1.911 - 2,914.

Hasil penelitian yang dilakukan kepada wanita di China oleh Lee
et al. (2014) menyebutkan OR=1,28 (1,00-1,64) yang berarti di antara
wanita China, menopause terlambat dikaitkan dengan peningkatan
risiko kanker payudara.

Hasil penelitian ini di dukung oleh hasil penelitian Anggorowati
(2013) yang menyebutkan menopause > 42 tahun terdapat hubungan
yang signifikan dengan kasus kanker payudara.

Paparan estrogen baik secara eksogen dengan TSH maupun
secara endogen seperti telambat menopause bisa meningkatkan
paparan estrogen lebih lama pada tubuh wanita, yang menyebabkan
kanker payudara. Selain itu, juga dapat meningkat jika wanita
menopause mengalami BMI| yang melebihi batas normal, maka

17



kk/7OSNI‘C Prosiding Seminar

FKUW ’K”S' Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

jaringan adiposa dalam lemak tubuh akan mengubah androgen
menjadi estrogen (Suparman & Suparman, 2014).

Peneltian lain yang sejalan dengan penelitian tersebut, oleh
Listyawardhani et al. (2018) penderita dengan usia saat menopause <
55 tahun lebih mungkin terkena kanker payudara dari pada usia
menopause > 55 tahun dengan nilai OR = 1,07; 95% Cl = 0,82-6,30 ; p=
0,001 yang menyatakan usia wanita saat masuk menopause
berpengaruh pada kasus kanker payudara, hal ini disebabkan semakin
lama seorang wanita memasuki masa menopause, semakin lama
tubuh akan terpapar hormon estrogen. Kadar hormon estrogen dan
progesteron yang tinggi akan memicu perkembangan dan perubahan
kelenjar payudara yang memiliki berbagai reseptor hormon. Paparan
estrogen akan meningkatkan faktor proliferasi sel dan jika tidak
dikontrol secara biologis akan meningkat berkembang menjadi kanker
mengikuti tahapannya.

Namun hal ini tidak sejalan dengan penelitian oleh Hasnita et al.
(2019) menunjukkan bahwa tidak ada hubungan yang signifikan antara
usia menopause dengan kanker payudara dengan nilai p=0,150
(p>0,05) dengan nilai OR=1,45. Mekanisme usia menopause terhadap
risiko kanker payudara dapat dilihat dari Gambar 3 berikut:
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Gambar 3. Mekanisme faktor menopause terhadap risiko kanker payudara
(dimodifikasi dari sumber: Listyawardhani et al. (2018))

Perbedaan hasil penelitian disebabkan karena kemungkinan
terdapat pada faktor gizi yang tidak seimbang. Pada penelitian pada
variabel usia terdapat perbedaan antara kejadian kanker payudara di
Kota Padang dengan negara Barat. Onset wanita di Kota Padang
biasanya terjadi pada usia yang lebih muda dengan insiden cenderung
menurun diatas usia 50 tahun, sedangkan negara Barat cenderung
meningkat pada usia diatas 50 tahun memasuki usia menopause.
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3. Keterkaitan faktor paritas terhadap risiko terjadinya kanker
payudara pada wanita

Dari beberapa studi sebelumnya menyebutkan adanya
keterkaitan antara faktor paritas terhadap risiko terjadinya kanker
payudara dan ada yang menyatakan tidak ada hubungan paritas
dengan kejadian kanker payudara. Penelitian yang dilakukan oleh
Ardiana and Negara (2013), N. I. Y. Sari et al. (2019), dan Anggorowati
(2013) menyebutkan bahwa usia melahirkan anak pertama di atas 30
tahun dapat meningkatkan risiko perkembangan kejadian kanker
payudara. Hal ini dikarenakan periode diantara usia menarche dan usia
kehamilan pertama terjadi ketidakseimbangan hormon dan jaringan
payudara sangat peka terhadap hal tersebut, sehingga periode ini
merupakan permulaan dari perkembangan kanker payudara.

Penelitian lain yang sama pada penelitian di China oleh Lee et
al. (2014) dengan nilai OR=1,03 (0,79-1,35) dan Priyatin et al. (2013)
yang menyebutkan terdapat adanya hubungan antara paritas dengan
risiko terkena kanker payudara. Hal ini disebabkan karena wanita
nullipara tidak pernah menyusui, karena wanita yang menyusui kadar
esterogen dan progesterone akan tetap rendah selama menyusui
sehingga mengurangi pengaruh hormon tersebut terhadap proses
poliferasi jaringan termasuk jaringan payudara.

Wanita hamil yang lebih tua mengalami lebih banyak siklus
menstruasi sebelum hamil. Selama setiap siklus menstruasi, lobus
anterior hipofisis melepaskan FSH (Follicle Stimulating Hormone), yang
menyebabkan beberapa folikel primer yang mungkin berkembang di
ovarium. Biasanya satu folikel atau bahkan lebih dari satu folikel
berkembang menjadi folikel De Graff untuk menghasilkan estrogen
(Priyatin et al., 2013).

Nuliparitas (wanita yang belum melahirkan) dan kehamilan
pertama pada umur tua (kehamilan pertama > 30 tahun) menjadi
risiko terjadinya kanker payudara karena adanya hormon yang
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memicu pertumbuhan sel. Kadar hormon yang tinggi selama masa
reproduktif wanita, terutama jika tidak diselingi oleh perubahan
hormonal karena kehamilan, tampaknya akan meningkatkan peluang
tumbuhnya sel-sel yang secara genetik telah mengalami kerusakan
dan menyebabkan kanker (Al-Insyirah, 2016).

Namun hasil penelitian ini tidak sejalan dengan penelitian yang
dilakukan oleh Sukmayenti and Sari (2018) dan Laamiri et al. (2015)
bahwa usia dini pada paritas dikaitkan secara negatif dengan kanker
payudara yang menunjukkan efek perlindungan dari faktor-faktor ini
untuk kanker payudara.

Perbedaan penelitian terletak pada rata-rata responden
memiliki anak >2 orang dan menyusui >1 tahun sehingga akan
menurunkan risiko terkena kanker payudara, karena wanita yang
menyusui memiliki kadar estrogen dan progesteron yang rendah
sehingga dapat mengurangi pengaruh hormon terhadap proliferasi
jaringan termasuk pada jaringan payudara.

Paritas merupakan efek perlindungan jangka panjang terhadap
risiko terkena kanker payudara. Kehamilan menyebabkan diferensiasi
yang dipercepat dari jaringan payudara dan proliferasi epitel payudara
yang cepat. Perubahan yang dimulai selama kehamilan pertama,
terutama jika terjadi lebih awal, ditingkatkan dengan setiap kehamilan
berikutnya, dan perkembangan kanker payudara terkait dengan
tingkat proliferasi sel epitel payudara dan berbanding terbalik dengan
derajat diferensiasinya. Peran protektif paritas meningkat secara
proporsional dengan jumlah anak dan usia dini pada kelahiran
pertama. Dengan demikian, kehamilan pertama < 30 tahun
menurunkan risiko sebesar 25% dibandingkan wanita yang tidak
pernah melahirkan anak (Laamiri et al., 2015)

Efek dari paritas terhadap jumlah risiko kanker payudara telah
lama diteliti. Dalam suatu studi meta-analisis, dilaporkan bahwa
wanita yang melahirkan sekali mempunyai risiko 30% berkembang
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menjadi penyakit kanker dibandingkan dengan wanita yang multipara
(yang melahirkan lebih dari sekali) (Sukmayenti & Sari, 2018).

Paritas yang dimaksud adalah berapa jumlah anak dari
responden. Terdapat 2 kelompok kategori dalam paritas, yaitu tidak
memiliki anak (nullipara) atau punya satu anak (primipara) dan
mempunyai anak lebih dari 2 (multipara). Wanita yang tidak
mempunyai anak berarti tidak pernah menyusui, sementara wanita
yang menyusui kadar estrogen dan progesterone akan tetap rendah
selama menyusui sehingga mengurangi pengaruh hormon tersebut
terhadap proliferasi jaringan termasuk jaringan pada payudara.
Berdasarkan hasil dari penelitian terdapat responden yang memiliki
usia berisiko namun belum menikah dan ada yang tidak memiliki anak.

Siklus menstruasi akan menyebabkan beberapa perubahan
pada jaringan payudara akibat adanya hormon estrogen. Perubahan
tersebut akan menyebabkan beberapa kelainan pada proses
regenerasi sel. Ini akan meningkatkan kemungkinan terkena kanker
payudara, dan wanita yang hamil di usia muda memiliki siklus
menstruasi yang lebih sedikit. Selain itu, karena rangsangan
pematangan sel payudara yang disebabkan oleh kehamilan, kehamilan
pertama pada usia > 35 tahun atau tidak pernah hamil dapat
meningkatkan risiko kanker payudara, yang membuat sel lebih sensitif
terhadap perubahan tumor kearah keganasan. Peningkatan risiko
kanker payudara mungkin terkait dengan siklus menstruasi selama
ovulasi, dan mungkin terkait dengan paparan estrogen endogen jika
tidak ada konsentrasi progesteron serum yang cukup kuat. Kehamilan
yang lebih muda dapat mencegah dediferensiasi sel, dan kehamilan
pertama yang berusia lebih dari 35 tahun atau tidak pernah hamil
bertindak sebagai promotor tumor untuk sel-sel saluran payudara
yang telah mengalami transformasi kearah keganasan (Priyatin et al.,
2013).
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Mekanisme usia paritas terhadap risiko kanker payudara dapat
dilihat dari Gambar 4 berikut:
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Gambar 4. Mekanisme faktor laktasi terhadap risiko kanker payudara
(dimodifikasi dari sumber (Laamiri et al., 2015))

Perbedaan dari hasil penelitian ini terjadi karena perbedaan
kriteria responden yang diambil, sehingga kejadian kanker payudara
dalam penelitian ini kemungkinan disebabkan oleh faktor lain selain
paritas seperti responden menyusui anaknya sehingga mengurangi
paparan hormon estrogen dalam tubuh responden.

23



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

4. Keterkaitan faktor laktasi terhadap risiko terjadinya kanker
payudara pada wanita

Beberapa penelitian menunjukkan hasil adanya keterkaitan
antara faktor laktasi terhadap risiko terjadinya kanker payudara.
Menurut Sukmayenti and Sari (2018) dan Ardiana and Negara (2013)
Ibu yang tidak menyusui mempunyai hubungan yang bermakna
dengan kejadian kanker payudara jika dibandingkan dengan ibu yang
menyusui.

Menurut Prasetyowati and Katharina (2017), Ekawati (2018)
dan Munawarah (2018) didapatkan hasil ada hubungan yang
bermakna antara tidak menyusui/ menyusui (laktasi) kurang dari 2
tahun dengan kejadian kanker payudara. Hasil penelitian ini sesuai
dengan penelitian yang telah dilakukan Agnessia et al. (2015),
Anggorowati (2013) dan Priyatin et al. (2013) yang menunjukkan
bahwa risiko wanita yang tidak menyusui akan lebih besar terserang
kanker. Kondisi ini dipengaruhi oleh mekanisme hormonal.

Tetapi hasil yang berbeda pada penelitian oleh Laamiri et al.
(2015) yang menyebutkan bahwa laktasi dikaitkan secara negatif
terhadap risiko terjadinya kanker payudara yang menunjukkan efek
perlindungan. Pengaruh menyusui terhadap risiko kanker payudara
telah menjadi bahan pembicaraan dari beberapa penelitian dan
hasilnya kontroversial. Wanita yang menyusui setidaknya selama 25
bulan mengurangi risiko 33%, dibandingkan dengan mereka yang tidak
pernah menyusui. Risiko kanker payudara berkurang lebih banyak dari
4% untuk setiap periode menyusui 12 bulan, dan penurunan risiko ini
lebih tinggi pada wanita muda dibandingkan di antara wanita yang
lebih tua. Dengan demikian, efek perlindungan menyusui meningkat
seiring dengan durasi menyusui.

Hubungan terbalik antara menyusui dan risiko kanker payudara
dapat dijelaskan sebagai berikut melalui mekanisme biologis: 1)

24



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

Laktasi dapat menekan terjadinya dan perkembangan kanker
payudara, dengan mengurangi kadar estrogen dan meningkatkan
produksi prolaktin, yang seharusnya mengurangi paparan kumulatif
estrogen pada wanita. 2) Di sisi lain telah terbukti bahwa tingkat
estrogen dalam darah wanita menyusui secara bertahap meningkat
dari kelahiran terakhir dan berlanjut selama beberapa tahun sebelum
mencapai tingkat yang tercatat pada wanita nullipara. 3) Ph susu dari
payudara wanita yang belum menyusui meningkat secara signifikan
dibandingkan dengan yang berasal dari payudara wanita yang telah
menyusui. Selama menyusui, susu bersifat asam. Sel epitel, dalam file
lingkungan basa, mengalami perubahan seperti hiperplasia, atipia, dan
peningkatan aktivitas mitosis. 4) Akhirnya, efek perlindungan
menyusui karena perannya dalam pergeseran pemulihan ovulasi
(faktor risiko).

Menvyusui tidak melindungi wanita dari kanker payudara tetapi
menyusui dapat mempengaruhi tingkat estrogen dalam tubuh wanita,
yang mana hormon estrogen pada wanita adalah bahan utama
penyebab kanker payudara. Menyusui dapat menurunkan kadar
estrogen, karena itu risiko seorang wanita menderita kanker payudara
akan menurun setiap kali wanita hamil dan menyusui. Menyusui akan
menekan siklus menstruasi, menyusui dapat menyebabkan perubahan
sel payudara yang membuat sel wanita lebih tahan terhadap mutasi
sel terkait kanker (Priyatin et al., 2013).

Waktu menyusui yang lebih lama mempunyai efek yang positif
dalam menurunkan risiko kanker payudara dimana terjadi penurunan
kadar hormon estrogen dan pengeluaran bahan-bahan pemicu kanker
selama proses menyusui, semakin lama waktu menyusui semakin
besar efek perlindungan terhadap kanker payudara yang ada. Oleh
karena itu risiko kanker payudara akan menurun jika perempuan
sering menyusui dan dalam jangka waktu yang lama atau 2 tahun
(Sukmayenti & Sari, 2018).
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Mekanisme pemberian ASI terhadap penurunan kejadian
kanker ini disebabkan oleh hormon. Laktasi dimulai ketika hormon
progestron menurun secara tiba-tiba setelah persalinan. Kadar
prolaktin juga menurun dengan cepat pada saat postpartum tetapi
akan dirangsang kembali pada setiap tahap menyusui dan dengan
demikian menjamin laktasi yang berkelanjutan. Laktasi berangsur-
angsur akan berkurang jika pengisapan puting dihentikan. Pengisapan
puting juga mengakibatkan pelepasan oksitosin dari hipofisis
posterior. Oksitosin merangsang kontraksi sehingga merangsang ASI
untuk keluar dari dalam kelenjar payudara Hormon oksitosin dan
prolaktin ini mencegah naiknya hormon estrogen, yang berpengaruh
pada proliferasi sel sehingga meningkarkan risiko terkena kanker
payudara (Agnessia et al., 2015). Mekanisme faktor laktasi terhadap
risiko kanker payudara dapat dilihat dari Gambar 5 berikut:

Estrogen & progesterone rendah

¥
Pengisapan putting
Pelepasan Prolaktin dirangsang
oksitosin kembali

Merangsang asi keluar
dari kelenjar payudara
v
Mencegah T hormon estrogen
A
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Gambar 5. Mekanisme faktor laktasi terhadap risiko kanker payudara
(dimodifikasi dari sumber (Laamiri et al., 2015))

Dari beberapa penelitian diatas dapat disimpulkan, semakin
sedikit waktu dalam menyusui anak maka semakin besar juga risiko
seseorang terkena kanker payudara. Perbedaan pada penelitian yang
dilakukan oleh Laamiri et al. (2015) Rata-rata responden memiliki anak
>2 orang dan menyusui >1 tahun sehingga akan menurunkan risiko
terkena kanker payudara, karena wanita yang menyusui memiliki
kadar estrogen dan progesteron yang rendah sehingga dapat
mengurangi pengaruh hormon terhadap proliferasi jaringan termasuk
pada jaringan payudara.

5. Keterkaitan faktor kontrasepsi hormonal terhadap risiko
terjadinya kanker payudara pada wanita

Beberapa studi menunjukkan hasil adanya keterkaitan faktor
hormonal terhadap risiko terjadinya kanker payudara. Menurut Al-
Insyirah (2016) dan Mgrch et al. (2017) menunjukkan nilai p = 0,002
yang berarti Risiko kanker payudara lebih tinggi pada wanita yang saat
ini atau baru-baru ini menggunakan kontrasepsi hormonal
dibandingkan wanita yang tidak pernah menggunakan kontrasepsi
hormonal dan risiko ini meningkat dengan durasi penggunaan yang
lebih lama.

Penelitian di Arab Saudi oleh Karim et al. (2015), Prasetyowati
and Katharina (2017) dan Urban et al. (2012) yang menunjukkan
penggunaan kontrasepsi oral dalam waktu lama (lebih dari 10 tahun)
dapat dikaitkan dengan peningkatan risiko kanker payudara pada
wanita Arab Saudi.

Menurut penelitian oleh Nasution et al. (2018), Hermawan and
Djamaludin (2016) dan Fransiska and Yulia (2017) menunjukkan
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adanya hubungan bermakna antara penggunaan KB hormonal dengan
kejadian kanker payudara, hal ini disebabkan karena hormon estrogen
dan progesteron yang terkandung dalam kontrasepsi tersebut dapat
menyebabkan mutasi sel saat pembelahan menjadi meningkat, dan
hormon estrogen dan progesteron juga dapat merangsang
pertumbuhan sel-sel kanker di payudara.

Hasil penelitian ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan
oleh Nissa et al. (2017), Agnessia et al. (2015) Hasnita et al. (2019) dan
Laamiri et al. (2015) menyebutkan bahwa terdapat hubungan antara
penggunaan kontrasepsi hormonal, jenis kontrasepsi hormonal dan
lama penggunaan kontrasepsi hormonal dengan kejadian kanker
payudara.Penelitian lain yang serupa dilakukan oleh Ekawati (2018), N.
I.Y. Sari et al. (2019) dan Listyawardhani et al. (2018) menyebutkan
penggunaan kontrasepsi hormonal 210 tahun merupakan faktor risiko
yang kuat dari kanker payudara.

Hal ini tidak sejalan dengan penelitian oleh N. Sari and Afni
Amran (2019) didapatkan bahwa ibu premenopause yang pernah
menggunakan kontrasepsi oral lebih banyak ditemukan pada ibu
premenopause kanker payudara (58,8%) dibandinghkan ibu yang tidak
kanker payudara (41,2%). Walaupun tidak ada hubungan yang
bermakna antara riwayat penggunaan kontrasepsi oral dengan
kejadian kanker payudara, meskipun demikian 10 ibu premenopause
kanker payudara yang menggunakan kontrasepsi oral 5 orang
diantaranya dengan riwayat 25 tahun dan 5 orang <5 tahun pemakaian
kontrasepsi oral. Tentunya hal ini merupakan salah satu faktor risiko
terjadinya kanker payudara, karena semakin lama seseorang terpapar
dengan hormon steroid eksogen maka akan semakin tinggi risiko
kanker payudara. Kontrasepsi oral merupakan kontrasepsi yang harus
dikonsumsi setiap hari, dengan mengkonsumsi kontrasepsi oral setiap
hari tentunya akan menambah peredaran hormon alami yang ada
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dalam tubuh, selain dari itu akibat dari kontrasepsi oral juga dapat
mengacaukan hormon alami yang ada dalam tubuh.

Namun kejadian kanker tidak hanya disebabkan oleh
penggunaan pil KB saja. Terdapat banyak faktor lainnya yang
berpengaruh antara lain obesitas, usia menstruasi yang terlalu dini,
riwayat kelainan pada payudara, riwayat kanker payudara dalam
keluarga dan tidak aktif secara fisik.

Efek hormonal dari kontrasepsi oral pada payudara sangat
kompleks. Pada wanita premenopause, mekanisme pengontrolan
estrogen diatur oleh hipofisis. Yang kemudian mengatur pengeluaran
estrogen pada ovarium dan hanya sebagian kecil yang berasal dari
organ lain. Kandungan estrogen dan progesteron pada kontrasepsi
akan memberikan efek proliferasi berlebih pada kelenjar payudara
Sedangkan pada wanita postmenopause, estrogen terutama
dihasilkan dari aromatisasi androgen adrenal dan ovarium pada
jaringan ekstragonadal seperti hepar, otot, dan jaringan lemak. Wanita
yang menggunakan kontrasepsi oral untuk waktu yang lama
mempunyai risiko untuk berkembang menjadi kanker payudara
(Agnessia et al., 2015).

Konsumsi pil KB (Keluarga Berencana) atau KB suntik, implant
yang sifatnya hormonal dalam jangka waktu yang lama (hingga dua
tahun) turut memicu terjadinya kanker. Hal ini dikarenakan
penggunaan hormonal yang lama dapat mengacaukan keseimbangan
hormon estrogen dalam tubuh sehingga mengakibatkan terjadi
perubahan sel yang normal menjadi tidak normal. Wanita yang
menggunakan kontrasepsi hormonal dalam waktu yang lama yakni > 4
tahun mempunyai risiko tinggi untuk mengalami kanker payudara. Hal
ini disebabkan karena sel-sel atau saluran kelenjar payudara sangat
sensitif terhadap rangsangan hormonal terutama hormon estrogen
yang mengakibatkan terjadinya perubahan sel yang normal menjadi
tidak normal sehingga memicu pertumbuhan sel kanker payudara.
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Untuk itu, wanita yang menggunakan kontrasepsi hormonal
dianjurkan untuk beralih mengggunakan kontrasepsi non hormonal
agar dapat mengurangi risiko kanker payudara (Al-Insyirah, 2016).

Mekanisme kontrasepsi hormonal terhadap risiko kanker
payudara dapat dilihat dari Gambar 6 berikut:

Keseimbangan hormon estrogen terganggu

Rangsangan hormonal

¥

Sel-sel & saluran kelenjar payvudara

sensitif
Mempengaruhi jaringan epitel
v

Perubahan sel normal
—» tidak normal

¥

Pertumbuhan Kanker

Payudara

Gambar 6. Mekanisme faktor kontrasepsi hormonal terhadap risiko kanker
payudara (dimodifikasi dari sumber (Al-Insyirah, 2016))

Perbedaan penelitian dimungkinkan karena kurangnya

konsistensi temuan dulu dan sekarang yang sulit untuk dijelaskan
tetapi mungkin karena perbedaan antara populasi yang dipelajari,
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seperti keterkinian penggunaan kontrasepsi hormonal, lama
penggunaan kontrasepsi hormonal, riwayat keluarga, dan jumlah
kasus. Pada penelitian wanita di Thailand berasal dari wawancara pada
kohort. Ini memungkinkan menjadi batasan, karena mungkin
beberapa wanita sudah mulai berhenti menggunakan kontrasepsi
hormonal. Dan analisis sub kelompok menunjukkan bahwa HR untuk
penggunaan hormon berbeda antara wanita yang lebih muda dan
lebih tua. Jumlah kasus kanker payudara yang kecil (n=70) membatasi
penelitian.

6. Keterkaitan faktor penggunaan hormon pascamenopause
terhadap risiko terjadinya kanker payudara pada wanita

Penelitian yang dilakukan oleh Laamiri et al. (2015) menyatakan
Hormone Replacement Therapy, dengan nilai OR= 1,256; 95%Cl=
0,491-3,217; p= 0,634 yang berarti tidak ada peningkatan risiko
terhadap kanker payudara.

Hal ini tidak sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh
Barrett-Connor et al. (2005), Chen et al. (2002), Fahlén et al. (2013)
yang menyebutkan bahwa ada peningkatan risiko terhadap kanker
payudara.

Penelitian lain yang sama dilakukan oleh Ahmad (2019) yang
menunjukkan bahwa penggunaan hormone replacement therapy
dalam jangka waktu yang panjang perlu diawasi dengan ketat karena
berisiko untuk meningkatkan kejadian ductal carsinoma in situ. Hal
yang sama pada penelitian Suparman and Suparman (2014) Risiko
kanker payudara meningkat pada pemakaian TSH kombinasi selama 3-
4 tahun. Pada wanita yang membutuhkan TSH, maka penggunaan
dengan dosis yang serendah mungkin dan durasi yang sesingkat-
singkatnya.

Mekanisme kontrasepsi hormonal terhadap risiko kanker
payudara dapat dilihat dari Gambar 7 berikut:
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TSH Kombinasi

Paparan hormon era:ngen & progesteron

Tumlu_-.:\'::ngn:;:lcsi keganasan
¥

Proliferasi jaringan payudara

v

Kanker Payudara

¥

Penyebaran ke kelenjar
limfatik

Gambar 7. Mekanisme faktor penggunaan hormon pascamenopause
terhadap risiko kanker payudara (dimodifikasi dari sumber (Suparman &
Suparman, 2014)

Peningkatan proliferasi sel-sel payudara dan timbulnya keluhan
nyeri pada payudara terjadi oleh karena penggunaan TSH kombinasi.
Terdapat Hipotesis lain mengenai peran hormon eksogen terhadap
kanker payudara yaitu terangsangnya lesi keganasan yang telah ada
dan tidak terdiagnosis sebelumnya oleh penggunaan hormon
tersebut. Pada mamografi terjadi peningkatan densitas payudara saat
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menggunakan TSH kombinasi ataupun karena lesi yang terlalu kecil
untuk dapat ditemukan melalui palpasi maupun teknik pencitraan
mengakibatkan lesi yang tidak dapat terdiagnosis. Estrogen dikenal
berperan penting dalam proliferasi dari jaringan payudara (Suparman
& Suparman, 2014).

Ketidaksesuaian hasil penelitian ini dengan penelitian
sebelumnya secara teoritis memiliki beberapa kemungkinan. Hal ini
bisa terjadi apabila wanita yang menggunakan terapi hormon
pascamenopause lebih menjaga pola hidup sehat. Sebaliknya, wanita
yang tidak menggunakan terapi hormon pascamenopause memiliki
gaya hidup tidak sehat seperti konsumsi makan makanan berlemak
dan karsinogenik atau terkena paparan karsinogenik lainnya seperti
radiasi.

Keterkaitan Faktor Hormonal Terhadap Risiko Terjadinya Kanker
Payudara Pada Wanita

Dari keseluruhan faktor hormonal yang ada dan dari
keseluruhan jurnal yang termasuk dalam literatur, maka peneliti
melakukan penghitungn rata-rata Odds Ratio untuk masing faktor
hormonal yang ada. Faktor hormonal yang di teliti dalam penelitian ini
adalah usia menarche, menopause, paritas, laktasi, kontrasepsi
hormonal dan penggunaan hormon pascamneopause. Nilai rata-rata
Odds Ratio dari keseluruhan jurnal dalam penelitian dapat dilihat
melalui diagram berikut:
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Usia Menarche  Menopause Laktasi Kontraseps: Hormon
Hormona Menopause

Faktor Hormonal

Gambar 8. Grafik keterkaitan faktor hormonal terhadap risiko terjadinya
kanker payudara pada wanita

Berdasarkan uji Odds Ratio (OR) pada gambar 8 untuk variabel
usia menarche didapatkan rata-rata nilai OR = 5,617 (95%CI=0,587-
35,08), menopause dengan rata-rata nilai OR = 1,355 (95%CI=0,35-
9,23), paritas didapatkan rata-rata nilai OR = 2,85 (95%CI=0,463-
40,898), laktasi (tidak menyusui) didapatkan rata-rata nilai OR = 4,031
(95%Cl=0,364-18,96), kontrasepsi hormonal didapatkan rata-rata nilai
OR = 3,848 (95%Cl=0,65-84,718). Yang berarti ada keterkaitan antara
usia menarche, menopause, paritas, laktasi (tidak menyusui),
kontrasepsi hormonal dan penggunaan hormon pascamenopause
demgan didapatkan rata-rata nilai OR = 1,909 (95%Cl=0,491-3,217)
terhadap risiko terjadinya kanker payudara pada wanita.

Peneliti menyimpulkan mekanisme terjadinya kanker payudara
dari masing-masing etiologi antara lain usia menarche, menopause,
paritas, laktasi, kontrasepsi hormonal dan penggunaan hormon
pascamenopause sehingga merangsang pertumbuhan epitel sel
payudara dan dapat menyebabkan kanker payudara yang berkembang
secara terus-menerus tanpa terkendali menyebabkan sel abnormal
tersebut mendesak jaringan sekitar, sel saraf, dan pembuluh darah
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disekitar payudara. Kanker payudara berasal dari jaringan epithelial,
dan paling sering terjadi pada sistem duktal. (Azizah, 2019).

Sel mulai bermetastasis atau menyebar ke jaringan tubuh lain
yaitu limfe dan pembuluh darah. Sel-sel kanker yang telah metastase
ke jaringan tubuh lain disebut neoplasma ganas atau maligna. Apabila
sistem imun di dalam tubuh gagal menghancurkan sel abnormal
dengan cepat menyebabkan sel-sel tumbuh besar. Virus dan bakteri,
agen fisik, agen kimia, agen hormonal, dan faktor genetik merupakan
alat vyang Dberperan sebagai transportasi maligna atau
karsinomagenesis. Sel-sel ini akan berlanjut menjadi Carsinoma in situ
dan menginvasi stroma. Kanker membutuhkan waktu 7 tahun untuk
bertumbuh dari sebuah sel tunggal sampai menjadi massa yang cukup
besar untuk dapat diraba (kira- kira berdiameter 1 cm). Pada ukuran
itu, kira- kira seperempat dari kanker payudara telah bermetastase.
Gejala kedua yang paling sering terjadi adalah cairan yang keluar dari
muara duktus satu payudara, dan mungkin berdarah. Jika penyakit
telah berkembang lanjut, dapat pecahnya benjolan-benjolan pada
kulit ulserasi (Azizah, 2019).

Menurut onkolog Inggris menerangkan bahwa neoplasma
adalah masa jaringan abnormal, tumbuh berlebih, tidak seimbang
dengan jaringan normal, dan selalu tumbuh. Tumor terbentuk karena
proliferasi neoplastik yang membuat massa neoplasma menimbulan
pembengkakan atau benjolan di jaringan tubuh. Tumor dibedakan
menjadi tumor jinak dan ganas. Jika tumor ganas itulah yang disebut
kanker (Azizah, 2019).

Sel kanker payudara yang invasif membuat massa tumor ganas
mendesak ke jaringan luar sehingga bentuk payudara asimetrik
dengan benjolan yang tidak teratur. Perfusi jaringan sekitar payudara
yang terdapat tumor menjadi terganggu sementara tumor terus
membengkak kemudian pecah dan terjadi pendarahan, biasanya
bercampur ulkus atau nanah yang menimbulkan bau kurang sedap.
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Pecahnya benjolan membuat luka terbuka pada payudara yang sangat
mudah terkontaminasi dengan bakteri lingkungan maka menimbulkan
jaringan sekitar payudara menghitam atau disebut nekrosis. Dari
tahap-tahap terjadinya kanker payudara dari faktor penyebab atau
etiologi dan proses terbentuknya benjolan yang membesar dan pecah
sehingga terjadi gangguan integritas kulit (Azizah, 2019). Berdasarkan
mekanisme keterkaitan faktor hormonal terhadap kejadian kanker
payudara dalam uraian diatas, maka dapat kita lihat pada Gambar 9
bagan dari mekanisme tersebut adalah sebagai berikut:
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Gambar 9. Mekanisme Keterkaitan Faktor Hormonal Terhadap Kejadian
Kanker Payudara pada Wanita (Amalia, 2013; Susi Putri Dewi, 2019)

KESIMPULAN

Dari keseluruhan jurnal dalam penelitian ini mengkonfirmasi
adanya keterkaitan dengan risiko terjadinya kanker payudara pada
wanita diperoleh nilai rata-rata Odds Ratio dengan urutan signifikansi
sebagai berikut : 1) Usia menarche dengan rata-rata nilai OR = 5,617
(95%CI=0,587-35,08), 2) Faktor laktasi dengan rata-rata nilai OR =
4,031 (95%CI=0,364-18,96), 3) Kontrasepsi hormonal dengan rata-
rata nilai OR = 3,848 (95%Cl|=0,65-84,718), 4) Faktor paritas dengan
rata-rata nilai OR = 2,85 (95%Cl=0,463-40,898), 5) Faktor penggunaan
hormon pascamenopause didapatkan rata-rata nilai OR = 1,909
(95%Cl=0,491-3,217), 6) Faktor menopause didapatkan rata-rata nilai
OR =1,355 (95%Cl=0,35-9,23).
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HUBUNGAN ANTARA KADAR KOLESTEROL DENGAN KANKER
PAYUDARA

Maria Widijanti Sugeng*, Nadila Lailila Frida Hidayat
Fakultas Kedokteran Universitas Wijaya Kusuma Surabaya
JI. Dukuh Kupang XXV/54 Surabaya

*Email: mariasugengl9@gmail.com

Abstrak
Kanker payudara adalah suatu kondisi sel yang telah
kehilangan kendali dalam proses apoptosis, sehingga terjadi
pertumbuhan yang abnormal, cepat, serta tidak terkendali
yang terjadi pada jaringan payudara. Banyak faktor risiko yang
berhubungan dengan terjadinya kanker payudara, namun
masih belum diketahui dengan jelas penyebabnya. Hasil
penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa faktor kolesterol
juga berperan dalam kejadian kanker pada wanita. Dengan
adanya banyak penelitian mengenai fenomena tersebut, maka
dilakukan studi literature review ini dengan tujuan untuk
mengetahui hubungan antara kadar kolesterol dengan kanker
payudara. Desain Penelitian ini adalah Study Literatur review
yang menggunakan penelitian sebelumnya sebagai acuan
penarikan kesimpulan hasil penelitian - penelitian sekarang.
Sumber data berupa jurnal nasional dan internasional yang
sesuai dengan topik yang telah ditentukan yang kemudian
diseleksi dari penelusuran ilmiah terpercaya dari rentang tahun
2010-2021. Dari beberapa hasil jurnal penelitian yang telah
dikumpulkan dan diseleksi oleh peneliti. Maka peneliti dapat
menarik kesimpulan bahwa terdapat hubungan antara kadar
kolesterol dengan kejadian kanker payudara, dimana orang
yang mengalami hiperlipidemia atau hiperkolesterolemia akan
mengalami risiko lebih besar untuk mengalami kanker
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payudara. Disamping itu, kanker payudara juga banyak terjadi
pada perempuan menopause dari pada perempuan pre-
menopause.

Kata kunci: Kanker Payudara, Kadar Kolesterol, Wanita, Pra-
Menopause, Menopause

PENDAHULUAN

Kanker payudara adalah suatu kondisi sel yang telah
kehilangan kendali dalam proses apoptosis, sehingga terjadi
pertumbuhan yang abnormal, cepat, serta tidak terkendali yang
terjadi pada jaringan payudara (Mulyani & Rinawati, 2013). Kanker
payudara adalah kanker yang paling sering didiagnosis dan penyebab
utama kematian akibat kanker di kalangan wanita di seluruh dunia,
dengan perkiraan 1,7 juta kasus dan 521.900 kematian pada tahun
2012. Kanker payudara saja menyumbang 25% dari semua kasus
kanker dan 15% dari semua kematian akibat kanker di kalangan wanita
(Torre et al., 2015).

Kanker payudara menjadi masalah kesehatan masyarakat di
Amerika Selatan, Afrika dan Asia karena kurangnya perawatan yang
sesuai, kurangnya informasi tentang kanker payudara dan kurangnya
diagnosis dan pengobatan yang tepat waktu. Diperkirakan pada tahun
2025 lebih dari 19,3 juta wanita, dengan mayoritas dari Afrika Sub-
Sahara, akan berisiko terkena kanker payudara dan bertanggung
jawab atas 1 dari 4 kanker yang didiagnosis dan 1 dari 5 kematian
akibat kanker pada wanita (Kumie et al., 2020).

Banyak faktor risiko yang berhubungan dengan terjadinya
kanker payudara, namun masih belum diketahui dengan jelas
penyebabnya. Menarche yang terjadi saat usia <12 tahun, usia wanita
menopause yang >50 tahun, usia wanita melahirkan anak pertama di
atas 30 tahun, wanita yang menggunakan kontrasepsi oral selama 5-
10 tahun dan faktor lainnya dapat meningkatkan risiko kanker
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payudara. Pada beberapa wanita, pemicu awal kanker payudara
adalah hormon estrogen. Hormon tersebut berperan dalam proses
tumbuh kembang organ seksual wanita (Setiowati, Eddy, & Roostantia,
2016).

Gaya hidup dianggap sebagai faktor yang penting untuk etiologi
kanker payudara. Obesitas, kelebihan berat badan, sindrom
metabolik, alkohol dan hiperkolesterolemia merupakan faktor risiko
kanker payudara, sedangkan olahraga teratur tampaknya menjadi
pelindung untuk kejadian kanker payudarah (Esteves dan Bueno,
2019).

Hasil penelitian Kumie et al., (2020) menunjukkan bahwa faktor
kolesterol juga berperan dalam kejadian kanker pada wanita.
Perubahan konsentrasi serum lipid pada pasien kanker payudara akan
mengakibatkan peningkatan produksi tumor necrosis factor-alpha
(TNF-a) dan penghambatan aktivitas adiposa lipoprotein lipase oleh
insulin, perubahan ini akan mengganggu katabolisme kolesterol
lipoprotein densitas sangat rendah. (VLDL-c), yang dipengaruhi oleh
asupan lemak makanan, konsumsi alkohol, berat badan, kehamilan,
hormon endogen, merokok dan aktivitas fisik (Mariam dan Devi,
2016).

Selain itu, proliferasi sel seperti sel kanker telah meningkatkan
kebutuhan kolesterol dan memfasilitasi biosintesis lipid dan
metabolisme yang pada akhirnya akan menyebabkan peningkatan
kadar kolesterol serum pada pasien kanker payudara (Kumie et al.,
2020). Selain itu, karena kolesterol diangkut oleh low-density
lipoprotein kolesterol (LDL-c) dan high-density lipoprotein kolesterol
(HDL-c), abnormal kadar serum LDL-c dan HDL-c dikaitkan dengan
kanker payudara dan kadar serum normalnya dianggap sebagai
penanda prognostik untuk tumor payudara. Peningkatan kadar
kolesterol total (TC) dan trigliserida (TG) merangsang proliferasi sel
dan menginduksi fibrosarcoma atau akan menyebabkan penurunan
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kadar globulin pengikat hormon seks, yang kemungkinan akan
meningkatkan risiko kanker payudara (Calhoun dan Anderson, 2018).

METODE

Penelitian ini menggunakan metode Literatur review. Tujuan
penelitian ini ingin mengetahui apakah ada hubungan antara kadar
kolesterol dengan kejadian kanker payudara. Yang dilakukan oleh
peneliti dengan mengumpulkan beberapa referensi data jurnal
penelitian ilmiah terpercaya mengenai hubungan antara kadar
kolesterol dengan kejadian kanker payudara yang diperoleh dari
penelusuran ilmiah terpercaya dari rentang tahun 2010-2021 jurnal
nasional dan internasional.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Kadar kolesterol pada penderita kanker payudara

Hasil beberapa penelitian diatas menyatakan bahwa kanker
payudara banyak ditemukan pada pasien dengan hiperlipidemia atau
hiperkolesterolemia. Hasil penelitian Kumie et al. (2020) menunjukkan
adanya kolesterol LDL yang tinggi dan HDL yang rendah pada penderita
kanker payudara. Hasil ini diperjelas dengan hasil penelitian Murfat et
al. (2021) yang menemukan bahwa sebanyak 40% pasien dengan LDL
tinggi terkena tumor payudara Benigna dan 23% lainnya terkena
tumor payudara Maligna.

Hal ini didukung penelitian Potluri et al. (2018) menemukan
bahwa orang yang mengalami hiperlipidemia akan mengalami risiko
lebih besar untuk mengalami kanker payudara. Hal ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Cedo et al. (2019) yang menemukan
bahwa identifikasi faktor risiko dapat meningkatkan pencegahan
kanker, dan obesitas serta hiperkolesterolemia merupakan faktor
risiko kanker payudara yang berpotensi dimodifikasi.
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Hasil ini diperjelas dengan hasil penelitian Murfat et al. (2021)
yang menemukan bahwa sebanyak 40% pasien dengan LDL tinggi
terkena tumor payudara Benigna dan 23% lainnya terkena tumor
payudara Maligna.

Kejadian Kanker Payudara Pada Wanita Pra-Menopause Dan
Menopause.

Dari beberapa penelitian menemukan bahwa kanker payudara
banyak terjadi pada perempuan menopause dari pada perempuan
pra-menopause. Hasil penelitian Llanos et al. (2012) membuktikan
bahwa pada perempuan pra-menopause ditemukan hubungan yang
tidak signifikan antara kolesterol dengan kejadian kanker payudara.
Ada keterbatasan yang harus diperhatikan dalam penelitian ini. Salah
satu keterbatasan adalah kurangnya informasi rinci tentang status
menopause. Tidak diketahui apakah ada perbedaan yang signifikan
dalam hubungan kanker payudara-kolesterol karena status
menopause. Informasi obat tentang penggunaan obat penurun
kolesterol di antara peserta penelitian tidak tersedia. Hasil ini
didukung dengan penelitian Estevez dan Bueno (2019) yang
menemukan bahwa pada perempuan premenopause dan menopause
ditemukan hubungan yang tidak signifikan antara kolesterol dengan
kejadian kanker payudara. Menurt penelitian Touvier et al. (2015)
menopause mempengaruhi tingkat hormon seks dan metabolisme
kolesterol. Selain itu, kanker payudara pra dan menopause secara
berbeda terkait dengan adipositas tubuh dan heterogen dalam hal
status reseptor. Dengan demikian, hubungan yang berbeda dari
parameter kolesterol dengan kanker payudara pra dan pasca
menopause mungkin terjadi.
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Tabel 1. Hubungan Antara Kadar Kolesterol Dengan Kejadian Kanker

Payudara

Nama, Tahun, Judul

Hasil

Kumie et al. (2020)

“The Association of Serum Lipid
Levels with Breast Cancer Risks
Among Women with Breast Cancer
at Felege Hiwot Comprehensive
Specialized Hospital, Northwest
Ethiopia”

Hasil penelitian menunjukkan bahwa kolesterol
berhubungan dengan kejadian kanker payudara pada
wanita (p-value = 0,037 untuk TC dan 0,001 untuk HDL,
nilai ini berada di bawah 0,05 atau 5%).

Murfat et al. (2021)

“Hubungan Kadar Low Density
Lipoprotein (LDL) Dengan Tumor
Payudara Yang Dicurigai Berisiko
Maligna”

Ada hubungan antara kadar LDL dan insiden tumor
payudara yang diduga berisiko ganas, terbukti dengan
nilai p-value = 0,025 < 0,05. Sebanyak 40% pasien
dengan LDL tinggi terkena tumor payudara Benigna
dan 23% lainnya terkena tumor payudara Maligna.

Llanos et al. (2012)

Hasil penelitian menunjukkan bahwa adanya
hubungan vyang signifikan antara risiko kanker
payudara dan peningkatan kadar kolesterol total (OR=
0,46, 95% Cl= 0,25-0,85) dan LDL (OR=0,41, 95% Cl=
0,21- 0,81), sedangkan kadar HDL yang lebih rendah
dikaitkan dengan peningkatan risiko yang signifikan
(OR=1,99, 95% Cl=1,06-3,74).

“Cholesterol, lipoproteins, and
breast cancer risk in African
American women”
Johnson et al. (2020)
“The relationship between

circulating lipids and breast cancer
risk: A Mendelian randomization
study”

Hasil penelitian menunjukkan kadar HDL dikaitkan
dengan peningkatan risiko untuk semua kanker
payudara (HDL: OR [rasio odds] = 1,08, interval
kepercayaan 95% [CI] = 1,04-1,13, P<0,001) dan juga
ditemukan hubungan antara LDL dan risiko kanker
payudara (OR =1,03,95% Cl =1,01-1,07, P =0,02).

Peela et al. (2012)
“The Relationship between Serum
Lipids and Breast Cancer in Libya”

Hasil penelitian menunjukkan kadar HDL berhubungan
dengan kejadian kanker payudara (p=0,0046 < 0,05)
dan juga ditemukan hubungan antara trigliserida
dengan kejadian kanker payudara ((p=0.0298 < 0,05).

Rohariya et al. (2017)
“Lipid profile and its relevance in
carcinoma breast”

Hasil penelitian menunjukkan ada hubungan yang
signifikan antara total kolesterol dan LDL dengan
kejadian kanker payudara pada perempuan pre-
menopause (p-value = 0,03 untuk TC dan 0,01 untuk
LDL)

Oztiirk et al. (2018)
“Association
Hyperlipidemia and

Between

Hasil penelitian menunjukkan kadar kolesterol HDL
mempunyai hubungan yang signifikan dengan kejadian

59



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

Nama, Tahun, Judul Hasil
Mammographic Breast Density in kanker payudara (55.35+ 12.98 vs 51.14+12.38 mg/dL,
Post-menopausal Women” respectively; p=0.035).

Hubungan antara kadar kolesterol dengan kejadian kanker payudara

Dari hasil penelitian diatas ternyata didapatkan adanya
hubungan antara kadar kolesterol dengan kejadian kanker payudara.

Hasil penelitian Kumie et al. (2020) menunjukkan bahwa
kolesterol berhubungan dengan kejadian kanker payudara pada
wanita (p-value = 0,037 untuk TC dan 0,001 untuk HDL, nilai ini berada
di bawah 0,05 atau 5%). Hasil ini tidak jauh berbeda dengan penelitian
yang dilakukan oleh Llanos et al. (2012) yang juga menemukan adanya
hubungan vyang signifikan antara risiko kanker payudara dan
peningkatan kadar kolesterol total (OR= 0,46, 95% Cl= 0,25-0,85) dan
LDL (OR=0,41, 95% Cl= 0,21- 0,81), sedangkan kadar HDL yang lebih
rendah dikaitkan dengan peningkatan risiko yang signifikan (OR= 1,99,
95% Cl=1,06-3,74).

Hasil penelitian Touvier et al. (2015) menemukan bahwa pada
perempuan menopause ditemukan hubungan yang signifikan antara
kolesterol dengan kejadian kanker payudara. Hal ini didukung hasil
penelitian Potluri et al. (2018) yang juga menemukan adanya
hubungan yang signifikan antara kejadian kanker payudara dengan
kolesterol. Orang yang mengalami hiperlipidemia akan mengalami
risiko lebih besar untuk mengalami kanker payudara. Kolesterol tinggi
telah ditetapkan sebagai faktor risiko yang signifikan untuk penyakit
kardiovaskular dan diakui dengan baik oleh pasien, dokter, komite
pedoman dan sistem perawatan kesehatan.

Hasil yang tidak berbeda juga ditemukan pada penelitian Cedo
etal. (2019) yang menemukan bahwa adanya peran penting kolesterol
dan pengangkutnya dalam perkembangan kanker payudara. Alih-alih
kolesterol, metabolit kolesterol27-hidroksikolesterolin menginduksi
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proliferasi sel kanker payudara positif reseptor estrogen dan
memfasilitasi metastasis. Modifikasi oksidatif dari lipoprotein dan
glikasi HDL mengaktifkan jalur terkait inflamasi yang berbeda,
sehingga meningkatkan proliferasi dan migrasi sel serta menghambat
apoptosis.

Hasil penelitian Johnson et al. (2020) juga menemukan adanya
hubungan yang signifikan antara kolesterol dengan kejadian kanker
payudara. Hasil penelitian nya menemukan bahwa penurunan kadar
HDL dikaitkan dengan peningkatan risiko untuk semua kanker
payudara (HDL: OR [rasio odds] = 1,08, interval kepercayaan 95% [Cl]
=1,04-1,13, P<0,001) dan juga ditemukan hubungan antara LDL dan
risiko kanker payudara (OR = 1,03, 95% Cl = 1,01-1,07, P = 0,02). Hasil
penelitian Estevez dan Bueno (2019) menemukan bahwa kolesterol
merupakan faktor risiko kanker payudara, tetapi dampaknya sebagian
besar dipengaruhi oleh variabel pendamping termasuk status
menopause, subtipe penyakit, dan peradangan.

Perubahan konsentrasi serum lipid pada pasien kanker
payudara akan mengakibatkan peningkatan produksi tumor necrosis
factor-alpha (TNF-a) dan penghambatan aktivitas adiposa lipoprotein
lipase oleh insulin, perubahan ini akan mengganggu katabolisme
kolesterol lipoprotein densitas sangat rendah. (VLDL-c), yang
dipengaruhi oleh asupan lemak makanan, konsumsi alkohol, berat
badan, kehamilan, hormon endogen, merokok dan aktivitas fisik
(Mariam dan Devi, 2016).

Selain itu, proliferasi sel seperti sel kanker telah meningkatkan
kebutuhan kolesterol dan memfasilitasi biosintesis lipid dan
metabolisme yang pada akhirnya akan menyebabkan peningkatan
kadar kolesterol serum pada pasien kanker payudara (Kumie et al.,
2020). Selain itu, karena kolesterol diangkut oleh low-density
lipoprotein kolesterol (LDL-c) dan high-density lipoprotein kolesterol
(HDL-c), abnormal kadar serum LDL-c dan HDL-c dikaitkan dengan
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kanker payudara dan kadar serum normalnya dianggap sebagai
penanda prognostik untuk tumor payudara. Peningkatan kadar
kolesterol total (TC) dan trigliserida (TG) merangsang proliferasi sel
dan menginduksi fibrosarcoma atau akan menyebabkan penurunan
kadar globulin pengikat hormon seks, yang kemungkinan akan
meningkatkan risiko kanker payudara (Calhoun dan Anderson, 2018).

KESIMPULAN

Adanya hubungan antara kadar kolesterol dengan kejadian
kanker payudara, dimana orang yang mengalami hiperlipidemia atau
hiperkolesterolemia akan mengalami risiko lebih besar untuk
mengalami kanker payudara. Disamping itu, kanker payudara juga
banyak terjadi pada perempuan menopause dari pada perempuan
pra-menopause.
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*Email: naritavijayanti@gmail.com

Abstrak
Kanker payudara merupakan kanker dengan angka kejadian
nomor 1 pada wanita di seluruh dunia. Skrining kanker
payudara merupakan salah satu pencegahan untuk kanker
payudara. Pemeriksaan BRCA (Breast Receptor Cancer Antigen)
adalah metode skrining yang sudah umum dilakukan di negara
maju, namun masih belum terlalu dikenal di Indonesia oleh
kalangan umum. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk
mendeskripsikan pemeriksaan BRCA dengan pencegahan
kanker payudara. Metode penelitian ini menggunakan studi
literature melalui pencarian PubMed, dan Science Direct, BMIC
Medicine, dan Springer Link mulai tahun 2011-2022, tanpa
batasan bahasa dan jurnal penelitian full text. Hasil review
jurnal mendapatkan 6 jurnal mendukung pemeriksaan BRCA
dan 1 jurnal tidak mendukung pemeriksaan BRCA. Orang positif
BRCA beresiko 85% menjadi kanker payudara, sedangakn
persentase mutasi BRCA pada kanker payudara rendah. Pada
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orang beresiko tinggi mutasi BRCA maka disarankan tes BRCA.
Hasil negatif, itu bukan berarti pasein bebas dari kanker.
Kriteria resiko tinggi mutasi BRCA adalah: 1) riwayat keturunan
Jweish, 2) Ada keluarga yang mempunyai kanker payudara,
terutama terdiagnosis di usia muda (kurang dari 40 —45 tahun),
Ca Payudara triple negative, high-grade kanker payudara,
kanker payudara ductal carcinoma, prognosis buruk, 3) Ada
keluarga dengan kanker ovarium epitel, dan high-grade kanker
ovarium, 4) Ada keluarga yang positif mutasi BRCA. Peneliti
menyimpulkan bahwa pemeriksaan BRCA tidak
direkomendasikan pada populasi umum di Indonesia.
Sementara ini peneliti belum menemukan data populasi BRCA
di Indonesia. Selain itu peneliti juga belum menemukan bukti
terkait apakah bisa muncul mutasi BRCA seiring dengan
perkembangan carcinogenesis kanker payudara atau tidak.
Peneliti tidak ada conflict of interest terhadap produk tertentu.

Kata Kunci: BRCA, Kanker payudara, Mutasi gen

PENDAHULUAN

Kanker payudara merupakan kanker dengan angka kejadian
nomor 1 pada wanita di seluruh dunia. Pada tahun 2018, sekitar 25%
dari seluruh kejadian kanker pada wanita merupakan kanker payudara
(Ho et al., 2020). Pada tahun 2019, terdapat peningkatan insiden
kanker payudara sekitar 2 juta kejadian di seluruh dunia (Xu et al.,
2021). Sedangkan pada tahun 2020, sekitar 2.3 juta wanita diseluruh
dunia didiagnosis dengan kanker payudara (tukasiewicz et al.,2021).
Lebih dari setengah insiden dan kematian kanker terjadi di negara
berkembang, dan diperkirakan angka ini akan terus meningkat dimasa
depan (Gondhowiardjo et al., 2021). Diketahui bahwa Indonesia
termasuk negara dengan mortality rate kanker payudara tertinggi di
Asia Tenggara (Widiana and Irawan, 2020). Sedangkan angka kejadian
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kanker payudara di Indonesia menurut International Agency For
Research On Cancer tahun 2012, yaitu sebesar 40 per 100.000
perempuan, sedangkan pada tahun 2012, angka kejadiannya
meningkat menjadi 50 per 100.000 penduduk (Nurhayati, Arifin and
Hardono, 2019).

Skrining kanker payudara merupakan salah satu pencegahan
untuk kanker payudara. Skrining merupakan metode untuk menekan
mortality atau jumlah kematian pada kejadian kanker payudara. Ada
beberapa jenis skrining yang sudah umum digunakan di Indonesia
hingga saat ini, yaitu Breast self examination (BSE), Clinical breast
examination (CBE), dan Mammography. Meskipun Clinical breast
examination (CBE) dan Mammography masih sangat sulit dilakukan
secara masal di Indonesia (Solikhah, 2019).

Ada sebuah pemeriksaan atau metode skrining yang sudah
umum dilakukan di negara maju, namun masih belum terlalu dikenal
di Indonesia oleh kalangan umum, yaitu pemeriksaan BRCA (Breast
Receptor Cancer Antigen). Pemeriksaan BRCA itu pertama kali
dikenalkan pada pertengahan tahun 1990 an dan hanya terdapat
terbatas pada laboratorium di Amerika Serikat, Australia, dan Eropa.
Namun 25 tahun kemudian pemeriksaan BCRA ini menjadi sangat
popular, karena sudah makin banyak orang yang menyadari potensi
manfaat dari pemeriksaan BRCA (Toland et al., 2018). Pemeriksaan
BRCA ini sendiri merupakan pemeriksaan untuk mengetahui adanya
mutasi pada gen BRCA1 atau BRCA 2, dimana mutasi salah satu dari
gen ini akan memiliki resiko sebesar 69-72% untuk terjadinya kanker
payudara (Manchanda et al., 2020).

Di Indonesia angka kejadian kanker payudara pada wanita masih
sangat tinggi. Sedangkan dengan metode skrining yang ada di
Indonesia saat ini masih belum cukup untuk dapat menekan angka
kejadian kanker payudara di Indonesia. Jadi, potensi pemeriksaan
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BRCA sebagai salah satu metode skrining untuk orang yang beresiko
masih sangat memungkinkan di Indonesia.

METODE
Desain Penelitian

Dalam penelitian ini Studi Literatur adalah metode yang
digunakan dengan jenis Literatur Review. Metode tersebut menelaah
berbagai jenis literature baik jurnal nasional maupun jurnal
internasional yang berasal dari PubMed, Science Direct, Springer Link,
dan BMC medicine yang berkaitan dengan gambara pemeriksaan BCRA
sebagai upaya pencegahan kanker payudara.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Tabel 1. Jurnal Penelitian Terkait BRCA

No Mutasi BRCA gen Hasil Sumber
1 Cost-effectiveness  tes  Biaya tes BRCA termasuk cost-effective  (Tuffaha et al.,
mutasi BRCA gen pada untuk pasien kanker payudara jika 2018)
pasein kanker payudara  dibandingkan dengan tidak melakukan
dan keluarganya bila tes. Biayates BRCA juga termasuk efektif
positif mutasi gen BRCA.  pada anggota keluarga (wanita) lain jika
terdapat satu yang positif mutasi BRCA
gen.
2 Deteksi mutasi BRCA  Penelitian ini menunjukan bahwa tes (Norum et al.,
gen pada semua pasein  mutasi BRCA gen pasa seluruh pasien 2018)
kanker payudara  kanker payudara lebih superior dan lebih
dibandingkan dengan  cost-effective  dibandingkan  hanya
deteksi mutasi BRCA  melakukan tes pada orang yang memiliki
gen berdasarkan  riwayat keluarga saja.
riwayat keluarga.
3 Cost-effectiveness  tes  Penelitian ini tidak menemukan bukti (Paradiso et
mutasi BRCA gen pada yang kuat bahwa tes mutasi BRCA gen al.,, 2019)

semua pasien kanker
ovarium.

pada penderita kanker ovarium secara
menyeluruh merupakan cost-effective.
Tetapi jika melakukan tes BRCA pada
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BRCA gen tes pada
populasi yang berasal
dari keluarga beresiko
rendah kanker
payudara.
Cost-effectiveness  tes
mutasi BRCA  pada
wanita dengan kanker
ovarium epitel di UK,
dan tes pada kerabat
derajat 1 dan derajat 2
keluarga yang posititf
mutasi BRCA.
Rekomendasi mutasi
BRCA tes pada populasi
Ashkenazi Jewish,
dimana beresiko lebih
tinggi dari  populasi
umum.

Penerapan mutasi BRCA
gen tes pada fasilitas
kesehatan.

Hubungan mutasi BRCA

gen pada kanker
payudara dan kanker
ovarium di Navarra,
Spain.

Tes mutasi BRCA gen
dengan keputusan
operasi pada pasien

kanker payudara.

pasein kanker ovarium sesuai dengan
kriteria spesifik dikatakan cost-effective.
Populasi dari keluarga yang beresiko
rendah kanker payudara namun berasal
dari etnik yang beresiko tinggi
memandang tes BRCA gen secara positif.

Tes BRCA pada pasein kanker ovarium
merupakan cost-effective di UK. Pada
kerabat derajat 1 dan derajat 2 positif
mutasi BRCA juga merupakan cost-
effective jika dipertimbangkan dengan
biaya pengobatan kanker di masa depan,
dan penurunan tingkat kematian pada
wanita yang beresiko ini.

Rekomendasi BRCA  skrining pada
populasi Ashkenazi Jewish tidak begitu
direkomendasikan, tetapi keputusan
untuk melakukan tes tetap berada pada
individu masing-masing.

BRCA skrining berdasarkan riwayat
keluarga  ditemukan cost-effective.
Sedangkan pada orang yang beresiko
Lynch syndrome, populasi Ashkenazi
Jewish, dan orang yang baru terdiagnosis
kanker payudara dan kanker ovarium
tidak ditemukan bukti bahwa itu cost-
effective.

Pasein kanker payudara dan kanker
ovarium yang terdapat mutasi BCRA gen
memiliki prognosis yang lebih buruk,
lokasi kanker bilateral, high tumor
grading, overall survival rate lebih
rendah, dan fenotif yang lebih buruk
dibandingkan pengidap kanker sporadik
Pada pasien yang mengetahui dirinya
positif mutasi BRCA gen sebelum operasi
akan  memilih  untuk mastektomi
bilateral untuk menghindari
menurunkan resiko untuk mastektomi
yang kedua kalinya
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10

11

12

13

14

15

16

17

Resiko mutasi BRCA gen
pada kerabat dengan
kanker payudara.

Hasil terapi platinum-

based-chemotherapy
pada pasien kanker
payudara dengan
mutasi BRCA.
Mengetahui mutasi
genetika apa saja yang
dapat menyebabkan

kanker payudara

Mengetahui prevalensi

mutasi  BRCA  pada
populasi umum
Mengetahui resiko

orang dengan mutasi

BRCA dapat
membentuk kanker
payudara.

Mengetaui persentase
mutasi BRCA pada pada
populasi kanker
payudara.

Mengetahui resiko
mutasi BRCA pada etnik
Afrika, Asia, Hispanik,

dan Caucasian.
Mengetahui gambaran
kanker payudara pada
kanker payudara
dengan BRCA mutasi.

Wanita dengan kerabat kanker payudara
yang negatif mutasi BRCA gen memiliki
resiko dua kali lebih tinggi disbanding
dengan populasi umumnya. Wanita
dengan lebih dari satu kerabat yang
terdiagnosis kanker payudara di umur
yang muda, memiliki resiko tiga kali lebih

tinggi memiliki mutasi BRCA gen
dibandingkan dengan populasi pada
umumnnya.

Pada penelitian ini menunjukan bahwa

terapi terapi platinum-based-
chemotherapy pada pasien kanker
payudara  dengan  mutasi BRCA

memberikan prognosis yang lebih baik
dari pada pemeberian terapi umm untuk
kanker payudara saja.

Penelitian ini mendapatkan berbagaijeni
mutasi gen yang dapat berkontribusi
dalam pembentukan kanker payudara
diantaranya ada ATM, TP53, STK11,
CHD1, PALB2.

Prevalensi mutasi BRCA pada populasi
umum sebesar 0.2% - 0.3%

Resiko orang dengan mutasi BRCA dapat
membentuk kanker payudara mencapai
85%.

Persentase mutasi BRCA pada pada
populasi kanker payudara adalah 12%.

Resiko tertinggi untuk membentuk
mutasi BRCA berada pada etnik Afrika,
kemudian diikuti oleh Asia, Hispanik, dan
Caucasian.

Kanker payudara dengan mutasi
germline  BRCA lebih high grade
dibandingkan kanker payudara sporadik.
merupakan ductal carcinoma.
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18  Mengetahui hubungan Pada populasi Caucasian ditemukan (Xu et al,
antara mutasi BRCA gen  adanya resiko kanker payudara pada 2018)
polimorfisme dengan BRCA gen polimorfisme rs16941.
resiko kanker. Sedangkan pada populasi Asia masih

belum ditemukan adanya studi meta
analisis terkait polimorfisme BRCA dan
kaitannya dengan resiko kanker.

Analisis
Hasil dari pencarian dan analysis sebagai berikut:

Data diambil dari PubMed, dan Science Direct, BMC Medicine,
dan Springer Link dengan jumlah 18 jurnal reading, data yang terkait
dengan BRCA mutasi ada 7 buah judul dan yang menyimpang/tidak
terakait langsung ada 11 buah judul. Telah diketahui sebelumnya BRCA
mutasi merupakan marker yang penting untuk deteksi kanker
Payudara dan dalam perkembangan juga terdeteksi pada kanker
ovarian yang sedang marak dibahas (Paradiso et al., 2019) (Shkedi-
Rafid et al., 2012).

Tren terkait pemeriksaan BRCA ini dimulai ketika seorang artis
terkenal memutuskan untuk melakukan bilateral masektomi ketika
mengetahui dirinya positif mutasi BRCA. Artis ini memutuskan untuk
melakukan pemeriksaan BRCA dikarenakan oleh ibunya yang
meninggal akibat kanker payudara. Tren mutasi BRCA yang dipelopori
keputusan masektomi artis ini menjadi mendunia. Banyak wanita di
seluruh dunia mulai mempertimbangkan untuk melakukan tes BRCA
bahkah mempertimbangkan untuk melakukan masektomi. Sejak ini
pula makin banyak peneliti yang mulai meneliti tentang mutasi BRCA
gen, dan banyak juga penelitian yang menemukan peningkatan angka
masektomi pada wanita. Bahkan beberapa negara, salah satunya
Amerika Serikat telah memiliki guideline national terkait pemeriksaan
BRCA.

Kriteria direkomendasikannya pemeriksaan BRCA
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Mutasi BRCA dari penelitia sebelumnnya dijelaskan adanya
temuan ras tertentu yakni Jewish mempunyai resiko tinggi BRCA
mutasi sebanyak 2.0% - 2.5% (Wiesman et al., 2017). Penelitian lain
terkait resiko mutasi BRCA pada suku Afrika, Asia, Hispanik, dan
Caucasian menemukan bahwa suku Afrika yang paling rentan
terhadap mutasi BRCA, kemudian diikuti dengan Asia, Hispanik, dan
Causasian (Altinoz et al.,, 2020). Penelitian lain juga menemukan
bahwa resiko kanker payudara pada populasi Caucasians dengan
polimorfisime BRCA gen rs16941. Namun penelitian terkait
polimorfisme pada BRCA gen pada populasi Asia belum ditemukan ada
studi meta-analisis yang dilakukan (Xu et al., 2018).

Kesulitan dari hasil Altinoz et al.,, (2020) adalah tidak
ditemukannya perbandingan langsung terkait resiko mutasi BRCA
pada Ashkenazi Jews dengan etnik lain sepertri Afrika, Asia, maupun
Hispanik. Penelitian terkait perbandingan resiko ras Jewish dengan
populasi lain seperti Asia belum bisa ditemukan (Altinoz et al., 2020).

Temuan lain ada penelitian mengenai cost-effectiveness dari
pemeriksaan BRCA dibandingkan dengan tidak dilakukan pemeriksaan
BRCA sebanyak 6 jurnal penelitian dan ternyata lebih banyak yang
mendukung untuk melakukan pemeriksaan BRCA. Namun menurut
penulissebaiknya tidak dilakukan pemeriksaan BRCA pada populasi
umum karena dari berbagai jurnal dan teori menyebutkan bahwa
hanya sebagian kecil kanker payudara yang mengalami mutasi BRCA.
Meskipun begitu, jika pada orang yang beresiko tinggi sebaiknya
dilakukan pemeriksaan BRCA, alasannya adalah karena BRCA
merupakan germline mutation jadi keluarga derajat 1 dari orang yang
positif BRCA memiliki peluang sebesar 50% sebagai karier mutasi BRCA
(BRCA Gene Mutations: Cancer Risk and Genetic Testing Fact Sheet -
NCl, 2020)

Temuan menarik lainnnya adalah resiko tinggi pada anggota
keluarga lain sebagai karier mutasi BRCA jika ada satu anggota

73



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

keluarga yang positif mutasi BRCA. Resiko ini pun berdasarkan derajat
keluarganya. Penulis menganggap ini dapat menjadi salah satu kriteria
penting untuk dipertimbangkan sebelum melakukan pemeriksaan
BRCA. Penulis erpendapat terutama keluarga derajat satu (ibu, anak,
saudara kandung) untuk melakukan pemeriksaan BRCA jika ditemukan
ada yang positif mutasi BRCA di keluarganya, karena berdasarkan
teori, mutasi BRCA ini merupakan germline mutation yang berarti
keluarga derajat satu dari wanita yang positif mutasi BRCA memiliki
peluang 50% sebagai karier mutasi BRCA.

Dari hasil penelitian yang dilakukan oleh Alshammari (2019)
ditemukan bahwa orang dengan mutasi BRCA memiliki resiko 69% -
85% untuk membentuk kanker payudara (Alshammari, 2019)
Persentase mutasi BRCA pada seluruh kanker payudara mencapai
12%. Dengan begitu kita akan dapat menurunkan morbidity rate dan
mortality rate kanker payudara kurang lebih sekitar 10% dengan
melakukan terapi yang tepat pada orang dengan mutasi BRCA. Namun
apakah dengan penurunan incidence rate kanker payudara sebesar
10% sebanding dengan biaya dan pengorbanan yang harus dilakukan
masih perlu dibahas lebih lanjut.

Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh Altinoz et al. (2020)
ditemukan bahwa populasi Asia lebih beresiko untuk memiliki mutasi
BRCA dibandingkan orang berkulit putih (Altinoz et al., 2020) Sehingga
jika penelitian BRCA di negara-negara Eropa, Inggris, Amerika,
Australia menemukan hasil yang cost-effective untuk pemeriksaan
BRCA, maka seharusnya jika pemeriksaan BRCA diaplikasikan di Asia
maupun di Indonesia akan menjadi lebih direkomendasikan daripada
populasi berkulit putih. Pelaksanaan pemeriksaan BRCA ini masih
perlu dipertanyakan karena persentase BRCA mutasi positif pada BRCA
itu hanya 12%, jadi meskipun orang yang terbukti negatife BRCA belum
tentu tidak akan membentuk kanker payudara. Karena banyak
mekanisme penyebab kanker payudara selain melalui genetic pathway
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dari BRCA1/2. Mekanisme kanker payudara lain seperti gangguan
regulasi signaling-pathway sel-sel pada jaringa-jaringan payudara.
signaling-pathway ini meliputi Esterogen Receptors (ERs), Human
Epidermal growth factor Receptor 2 (HER2), dan Wnt/B-catenin, yang
dimana mereka mengontrol proliferasi sel, kematian sel, motilitas sel,
dan diferensiasi sel. Mutasi gen selain BRCA1/2 juga dapat
menyebabkan terjadinya kanker payudara, diantaranya ada Ataxia-
telangiectasia mutation (ATM), tumor protein 53 (TP53), checkpoint
kinase 2 (CHEK2), phosphatase and tensin homolog (PTEN),
chromodomain  helicinase DNA binding protein 1 (CHD1),
Serine/threonine kinase 11 (STK11), dan Partner And Localizer Of
BRCA2 (PALB2) (Alanazi et al., 2020)

Penulis berpendapat bahwa pemeriksaan BRCA pada pasien
kanker payudara dengan kemungkinan mutasi BRCA tinggi sebaiknya
dilakukan tes BRCA. Alasannya adalah adanya terapi khusus untuk
kanker payudara dengan mutasi BRCA (Basu et al.,, 2021) Pada
beberapa penelitian Basu et al. (2021) jika pasien kanker payudara
dengan mutasi BRCA diberi PRAP inhibitor ataupun platinum-based-
chemotherapy terbukti memberikan prognosis yang lebih baik
dibandingkan terapi kanker payudara pada umumnya. Sehingga akan
sangat berefek pada kualitas hidup pasein kanker payudara tersebut
(Basu et al., 2021) Apalagi ditambah kita bisa mengetahui resiko
anggota keluarga lain untuk memiliki mutasi BRCA dan dapat segera
melakukan terapi pencegahan bila ditemukan posititf mutasi BRCA.

Jadi kesimpulan yang bisa diambil dari studi literatur ini adalah
pemeriksaan BRCA belum bisa diterapan secara luas di Indonesia.
Meskipun dilakukan tes maupun tidak, pasien akan tetap memiliki
peluang untuk membentuk kanker payudara. Resiko populasi umum
untuk membentuk kanker payudara adalah 13%. Meskipun wanita
tidak melakukan pemeriksaan BRCA, mereka sudah pasti memiliki
resiko untuk membentuk kanker payudara sebanyak 13%. Selain itu
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persentase mutasi BRCA dalam kanker payudara cukup rendah yaitu
12%, dan masih ada banyak mekanisme lain yang berpengaruh dalam
pembentukan kanker payudara. Cost-effectiveness pada jurnal-jurnal
penelitian menyatakan cost-effective bila dibandingkan dengan tidak
melakukan tes sama sekali dan kemungkinan untuk membentuk
kanker payudara dan kematianakibatnya.

Namun hasil studi literatur ini tetap tidak membatasi individual
yang merasa beresiko memiliki mutasi BRCA untuk dapat melakukan
pemeriksaan BRCA, karena pemeriksaan BRCA juga sudah terbukti
dapat meningkatkan kualitas hidup pasein jika melakukan terapi
prevensi setelah terdiagnosis positif mutasi BRCA, dimana terapi
khusus mutasi BRCA ini terbukti memberikan hasil terapi yang baik
pada pasein kanker payudara.

Dari hasil studi literatur ini, orang yang direkomendasikan untuk
melakukan pemeriksaan BRCA adalah orang yang memenuhi
setidaknya salah satu kriteria di bawah:

1. Riwayat keturunan Jewish

2. Ada keluarga yang mempunyai kanker payudara, terutama
terdiagnosis di usia muda (kurang dari 40 — 45 tahun), Ca Payudara
triple negative, high-grade kanker payudara, kanker payudara
ductal carcinoma,

3. Ada keluarga dengan kanker ovarium epitel, dan high-grade kanker
Ovarium

4. Ada keluarga yang positif mutasi BRCA
Dan juga mengingat adanya penemuan cost-effectiveness, penulis
berpendapat melakukan pemeriksaan BRCA secara luas di
Indonesia tidak cost-effective. Namun jika ditemuka salah satu dari
factor resiko diatas, maka sebaiknya melakukan pemeriksaan
BRCA, karena jika ditemukan positif maka peluang untuk
membentuk kanker payudara mencapai 85%.
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Post pemeriksaan BRCA

Seseorang vyang hasil pemeriksaan BRCA mutasi positif
sebaiknya segera  melakukan tindakan prevensi karena
kemungkinanan untuk menjadi kanker payudara mencapai 85%
(Alshammari, 2019). Penulis menyarankan untuk melakukan operasi
masektomi bilateral, karena penelitian menunjukan bahwa kanker
payudara yang terdapat mutasi BRCA nya kecendrungan bilateral.
Penulis juga menyarankan masektomi bilateral pada wanita dengan
kanker payudara, karena banyak penelitian menunjukan bahwa jika
wanita tidak sadar akan status BRCAnya maka mereka akan memilih
masektomi satu sisi payudara saja. Selain itu pada pasien kanker
payudara dengan mutasi BRCA ditemukan kecendrungan terjadi ductal
carcinoma dengan gambaran patologi anatominya high-grade (Kim et
al., 2020). Dan bila ditemukan BRCA negatif bukan berarti bebas dari
kanker, mengingat ternyata mutasi BRCA ditemukan dalam kanker
payudara cukup rendah. Jadi diharapan untuk tetap waspada terhadap
kemungkinan terjadinya kanker.

KESIMPULAN

Berdasarkan telaah literatur yang telah dilakukan, maka dapat
ditarik kesimpulan:
Kriteria direkomendasikannya pemeriksaan BRCA adalah (1) Riwayat
keturunan Jweish, (2) Ada keluarga yang mempunyai kanker payudara,
terutama terdiagnosis di usia muda (kurang dari 40 — 45 tahun), Ca
Payudara triple negative, high-grade kanker payudara, kanker
payudara ductal carcinoma, (3) Ada keluarga dengan kanker ovarium
epitel, dan high-grade kanker ovarium dan (4) Ada keluarga yang
positif mutasi BRCA.

Seseorang yang dinyatakan positif setelah pemeriksaan BCRA
maka direkomendasikan untuk melakukan bilateral masektomi. Jika
periksaan BRCA negatif bukan berarti bebas dari kanker, karena
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persentasi mutasi BRCA dari keseluruhan kanker payudara cukup
rendah.
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PERBEDAAN DAYA HAMBAT EKSTRAK PROPOLIS DAN KUNYIT PUTIH
TERHADAP BAKTERI E. Coli PADA KONSENTRASI MINIMUM

Putu Oky Ari Tania'*, Agusniar Furkani Listyawati?, Emillia Devi Dwi
Rianti', Ayly Soekanto?®
:Bagian Biomedik Penelitian Biomolekuler Fakultas Kedokteran
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*Email: putu.oky@gmail.com

Abstrak
Resistensi antibiotik akibat e. coli berkembang beberapa tahun
belakangan. resistensi antibiotik ini dapat menjadi penyebab
kematian akibat infeksi. amoksisilin dilaporkan memiliki
penurunan aktivitas antibiotik terhadap e. coli. senyawa
flavonoid  diketahui mengandung fenol yang dapat
mengganggu dan merusak membran sel (indryani et al).
Senyawa ini didapatkan pada propolis maupun kunyit putih.
penelitian ini bertujuan untuk melihat perbedaan data hambat
antara ektsrak propolis dan kunyit putih pada konsentrasi
hambat minumum sebesar 5%. Penelitian ini menggunakan
penelitian deskriptif analitik dengan 2 kelompok perlakuan
yaitu ekstrak propolis dan kunyit putih, dan 2 kelompok kontrol.
Kelompok kontrol negatif menggunakan antibiotik amoksisilin.
Penelitian ini menggunakan metode dilusi cakram dengan Hasil
penelitian menunjukkan zona hambat pada ekstrak proplis
bertipe radikal atau membentuk zona bening, dibandingkan
ekstrak kunyit putih. Rata-rata diameter zona bening pada
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ekstrak propolis dan ekstrak kunyit putih adalah 8,93 mm dan
7,92 mm. Dari hasil penelitian menunjukkan bahwa ekstrak
propolis memiliki potensi daya hambat lebih baik dibandingkan
dengan ekstrak kunyit putih terhadap bakteri e. coli.
Dibandingkan dengan kontrol positif yaitu pemberian antibiotik
amoksisilin, terbukti ekstrak propolis maupun kunyit putih
menunjukkan daya hambat yang lebih baik

Kata Kunci: amoksisilin, daya hambat, kunyit putih, propolis

PENDAHULUAN

Salah satu penyebab kematian karena infeksi disebabkan oleh
terapi yang tidak efektif melawan infeksi tertentu atau terjadi
resistensi terhadap antibiotik atau antimikroba (Shrestha et al., 2022).
Escherichia coli diketahui sebagai salah satu bakteri yang memiliki
resistensi terhadap beberapa antibiotika. Sebesar 80% Escherichia coli
yang berasal dari air sungai resisten terhadap amoksisilin dan sisanya
memiliki resistensi terhadap kloramfenikol (Hamida et al., 2019).
Dilaporkan terdapat beberapa gologan antibiotik yang berkurang
aktivitasnya terhadap E. coli yaitu amoksisilin dan sefuroksim
(Rostinawati et al., 2021), sedangkan dilaporkan bahwa pada pasien
infeksi saluran kencing di India Selatan, menunjukkan peningkatan
resistensi terhadap siprofloksasin (Mandal et al., 2012).

Escherichia coli hidup sebagai flora normal di dalam tubuh,
jumlah bakteri E. coli dalam batas normal akan bermanfaat, namun jika
jumlah melebihi normal akan menjadi patogenik (Faridah et al., 2020).
Bakteri E. coli sangat berlimpah di saluran gastrointestinal, beberapa
penelitian menyatakan bahwa E. coli yang resisten terhadap antibiotik
dari kontaminasi makanan dapat meyebar ke manusia, terjadi
kolonisasi di usus dan dapat berpotensi menybabkan infeksi seperti ISK
(Eltai et al., 2018).
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Resistensi terhadap antimikroba menjadi ancaman dalam
kesehatan masyarakat dan perkembangan ekonomi global sehingga
agen antimikroba sangat diperlukan (Yuan et al., 2021). Penggunaan
antimikroba dari bahan alam perlu dipertimbangkan karena sebagian
besar bahan alam bersifat non toksik bagi tubuh manusia. Flavonoid
diketahui merupakan kelas terbesar dari metabolit sekunder tanaman
dan dapat ditemukan di berbagai bagian tanaman. Bahan ini memiliki
aktivitas farmakologi yang beragam termasuk antibiosis, antioksidasi
dan mencegah penyakit jantung koroner (Goérniak et al., 2019).
Flavonoid diketahui aktivitasnya sebagai antimikroba karena diduga
kemampuannya dalam menginaktifkan molekul adhesin, enzim dan
protein transport diselubung membran bakteri (Puspita et al., 2019).

Propolis dan kunyi putih merupakan bahan alam yang banyak
digunakan untuk campuran makanan sehari-hari atau pengobatan.
Propolis mengandung lebih dari 300 senyawa kimia termasuk
flavonoid (Gao et al.,, 2014). Tanaman kunyit putih juga diketahui
memiliki aroma kampor dan kandungan aktif seperti minyak esensial,
fenol, dan flavonoid (Azahar et al., 2017). Telah banyak penelitian yang
mengeksplorasi aktivitas antibakteri dari propolis dan kunyit putih,
namun belum banyak yang membuktikan aktivitas keduanya pada
konsentrasi minimal sekaligus mengetahui aktivitas antibiotik
amoksisilin terhadap e. coli. Untuk itu, penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui perbedaan daya hambat ekstrak propolis dan kunyit putih
pada konsentrasi minimal terhadap pertumbuhan e. coli.

METODE

Bahan

Biakan murni Escherichia coli yang diperoleh dari Laboratorium
Mikrobiologi FK UWKS, Nutrien Agar (NA) media pertumbuhan
Escherichia coli, Media Mueller Hinton Agar (MHA), larutan PZ atau
garam fisiologis adalah larutan isotonik pengencer pembuatan
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suspensi bakteri, Alkohol 70%, Aquades steril, Blank disk steril, dan
cairan lisol. Ekstrak ethanol propolis dan Kunyit Putih.

Ektraksi Propolis

Ekstraksi propolis menggunakan metode maserasi. 1000 gram
propolis mentah direndam dalam lima liter ethanol 95%. Maserasi
dilakukan dengan pengadukan sebanyak 12 kali, lalu direndam selama
120 jam. Selanjutnya dilakukan filtrasi sehingga diperoleh filtrat
sebanyak 2,5 liter. Proses selanjutnya dilakukan proses evaporasi
diperoleh ekstrak kental sekitar 100 gram (Sabir, 2005).

Ektraksi Kunyit Putih

Rimpang kunyit putih dicuci pada air mengalir, dipotong menjadi
potongan yang lebih kecil, lalu dikeringkan ditempat dingin. Potongan
dihaluskan, disaring, sehingga didapat bubuk berwarna kekuningan.
Bubuk kunyit putih selanjutnya diekstrak menggunakan etanol selama
72 jam. Ekstrak didapatkan melalui evaporasi dengan vakum
evaporator. (Kaushik & Jalalpure, 2011).

Pembuatan Dosis Minimal Ekstrak Propolis dan Kunyit Putih
Lima gram masing-masing ekstrak Propolis dan Kunyit Putih dilarutkan
dalam 100 ml aquades steril, sehiingga didapatkan dosis 5%.

Isolasi Bakteri Escherichia coli

Media NA dalam Petri disk diinokulasi dengan suspensi E. coli dengan
teknik streaking. 1 ose koloni dari media NA dibuat suspensi bakteri
dibuat dengan cara mencampur bakteri Escherichia coli dengan PZ
sesuai standar 0,5 Mc. Farland (1,5x10: CFU/mL).

Pengujian Daya Hambat Metode Difusi
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Pada penelitian ini terdapat 2 kelompok perlakuan, dengan
pengulangan sebanyak 16 kali. Disk amoksisilin, Blank disk direndam
dalam ekstrak propolis dan kunyit putih konsentrasi 5% selama 15
menit. Selanjutnya disk diletakkan dalam petri disk berisi media MHA
yang telah diinokulasi bakteri. Petri disk diinkubasi dalam inkubator
selama 24 jam suhu ruang. Selanjutnya diukur diameter zona hambat
menggunakan jangka sorong. Data yang didapatkan lalu dibandingkan
dan dianalisis secara deskriptif antara kedua kelompok perlakuan.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Zona hambat mengindikasikan adanya daerah hambatan akibat
pemberian ekstrak. Hasil diameter zona hambat pada kelompok
perlakuan dapat dilihat pada Tabel 1.

Tabel 1. Diameter Zona Hambat Pertumbuhan Escherichia coli akibat
Pemberian Ekstrak Propolis dan Kunyit Putih.

Diameter Zona Hambat (mm)

Replikasi ke - Ekstrak Propolis 5%  Ekstrak Kunyit Putih 5%  Amoksisilin
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13 - 7.55
14 8.55 8.65
15
16 8.35

Rata-rata 8.93 7.92

Tabel 1. Menunjukkan diameter zona hambat pada masing-
masing perlakuan. Pada kedua kelompok perlakuan dengan 16 kali
replikasi (cawan) ditemukan hasil yang beragam. Kelompok perlakuan
ekstrak propolis menunjukkan 5 cawan yang terbentuk zona hambat,
sedangkan pada kunyit putih terdapat 10 cawan yang terbentuk zona
hambat. Namun, rata-rata daiameter zona hambat pada ekstrak
propolis lebih lebar yaitu 8,93 mm dibandingkan pada ekstrak kunyit
putih (7,92 mm). Terbentuknya zona hambat di tiap kelompok dapat
diamati pada Gambar 1.

Zona hambat yang terbentuk pada masing-masing kelompok,
nampak pada ekstrak propolis dihasilkan zona hambat dengan
diameter yang lebih lebar dibandingkan ekstrak kunyit dengan
konsentrasi yang sama. Jika dibandingkan antara ekstrak propolis dan
amoksisilin terlihat jelas perbedaan zona hambat yang terbentuk.
Pada kelompok amoksisilin, tidak menunjukkan adanya zona hambat
di semua cawan petri yang telah diinokulasi e. coli.
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Gambar 1. Zona Terang yang Terbentuk dari Masing-Masing Kelompok
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Pembahasan

Masalah kesehatan seperti lamanya waktu dirawat di Rumah
Sakit, kegagalan terapi dan kematian dapat menjadi masalah yang
diakibatkan dari resistensi antibiotik (Eltai et al., 2018). Esherichia coli
adalah salah satu bakteri yang menunjukkan resistensi terhadap
beberapa antibiotik termasuk amoksisilin dan sefuroksim (Rostinawati
et al., 2021). Hal ini terbukti pada penelitian ini, penggunaan
amoksisilin tidak dapat menghambat pertumbuhan dari bakteri
Escherchia coli yang ditunjukkan dengan tidak terbentuknya zona
hambat. Beberapa mekanisme yang diduga menjadi penyebab
resistensi E. coli terhadap amoksisilin, salah satunya karena mutasi
dari region promotor/ atennuator pada gen AmpC menyebabkan
hiperproduksi AmpC beta-laktamase (AmpC) (Stohr et al., 2020). AmpC
merupakan enzim yang diproduksi bakteri gram negatif yang
memberikan resistensi terhadap beberapa golongan antibiotik (Tekele
et al., 2020).

Beberapa peneliti telah melakukan studi antibakteri terhadap
beberapa bahan alam, termasuk diantaranya kunyit putih dan
propolis. Penelitian Busman et al. (2019) yang meneliti daya hambat
ekstrak temu putih (Curcuma zedoaria) terhadap pertumbuhan
Staphylococcus aureus dan Streptococcus mutans pada konsentrasi
20%, 40%, 60% dan 80% menunjukkan konsentrasi paling efektif
adalah 80% dengan zona hambat sebesar 23,98 mm. aktivitas
antibakteri Curcuma zedoaria juga diamati oleh Indryani et al. (2020)
yang menggunakan konsentrasi 25%, 50%, 75% dan 100% pada bakteri
Staphylococcus epidermidis dan Baccillus cereus. Konsentrasi minimal
25% menunjukkan diameter zona hambat sebesar 11,63 mm dan
10,10 mm pada masing-masing bakteri uji.

88



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

Efek antibakteri ekstrak propolis terhadap Esherichia coli
dilakukan pada 2020 (Lestari et al., 2020) dengan konsentrasi 10%,
30%, 50%, 70& dan 90%. Pada konsentrasi minimal 10% tidak
menunjukkan adanya zona hambat, demikian pula pada konsentrasi
yang lebih tinggi. Hasil yang sama didapatkan dari penelitian (Apriliana
etal., 2019), ekstrak propolis konsentrasi 6.25%, 12,5%, 25%, 50% dan
100% terhadap bakteri Escherichia coli yang tidak menunjukkan
adanya zona hambat. Namun hasil berbeda didapatkan dari penelitian
Milah et al. (2016), ekstrak propolis memiliki daya hambat terhadap
bakteri Streptococcus pyogenes pada konsentrasi terendah 12,5%
sebesar 3,3 mm.

Konsentrasi masing-masing ekstrak yang digunakan pada
penelitian ini adalah 5%, yang diharapkan dapat diketahui ekstrak
kunyit putih atau propolis yang lebih kuat dalam menghambat
pertumbuhan Escherichia coli. Sebanyak 16 kali pengulangan pada uji
menggunakan ekstrak propolis, hanya didapatkan 6 kali replikasi yang
menunjukkan adanya zona hambat, sepuluh replikasi tidak ditemukan
zona terang. Sedangkan pada ekstrak kunyit putih ditemukan
sebaliknya, 6 replikasi (cawan) tidak menunjukkan adanya zona
hambat.

Rata-rata diameter zona hambat yang dibentuk pada ekstrak
propolis sebesar 8,93 mm dan pada ekstrak kunyit putih sebesar 7,92
mm. Zona hambat dari ekstrak propolis menunjukkan diameter yang
lebih besar dibandingkan ekstrak kunyit putih. Terdapat beberapa hal
yang diduga dapat terjadi. Yang pertama, kedua ekstrak yang diujikan
sama-sama mengandung metabolit flavonoid. Flavonoid dikenal luas
dan merupakan kelas terbesar dari metabolit sekunder tanaman yang
memiliki aktivitas antibiosis, antioksidasi dan mencegah penyakit
jantung koroner (Gorniak et al., 2019).

Menurut Kosalec et al. (2004), kandungan total flavonoid pada
propolis mentah bervariasi antara 5-26%. Pada serbuk kunyit putih
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kandungan flavonoid lebih rendah yaitu berkisar antara 2,851%-
5,366% (Sofihidayati et al., 2021). Oleh karena ini, pada beberapa studi
mengenai aktivitas antibakteri pada propolis menggunakan konstrasi
yang lebih rendah dibandingkan kunyit putih. Namun pada ekstrak
propolis lebih banyak dijumpai kelompok yang tidak menunjukkan
adanya zona hambat bakteri Escherichia coli. Ekstrak propolis memiliki
efek antibakteri yang tidak terlalu baik terhadap Escherichia coli yang
sesuai dengan penelitian Lestari et al, 2020 dan Ariliana et al, 2019.
Kemungkinan lainnya dikarenakan konsentrasi yang terlalu rendah
yaitu 5%, sehingga pada pemberian masing-masing ekstrak ditemukan
kelompok dengan daya hambat 0 mm.

Terdapat beberapa mekanisme yang mendasari peran flavonoid
sebagai antibakteri. Interaksi antara flavonid dengan membran lipid
bilayer melalui dua mekanisme, yaitu melalui penyekatan senyawa
yang lebih non-polar dalam membran hidrofobik, dan pembentukan
ikatan hidrogen antara kelompok hidrofilik (bagian kepala membran
sel) dan flavonoid yang hidrofilik pada celah antara membran (Gdérniak
et al., 2019).

Flavonoid terutama katekin diketahui dapat merobek membran
bakteri dengan mengikat pada membran lipid bilayer dan melalui
inaktivasi atau penghambatan sintesis enzim intra dan ekstraseluler
(Reygaert, 2014). Selain ini menurut Fathima & Rao (2016), katekin
dapat membunuh bakteri melalui Oxidative burst akibat dari
pembentukan Reactive Species Oxidative (ROS). quercetin atau
golongan flavonoid dari propolis dapat menurunkan gaya gerak proton
pada bakteri S. aureus dan peningkatan permeabilitas membran
bakteri akan bersinergi dengan aktivitas propolis sebagai antibiotik
(Gérniak et al., 2019). Golongan flavonoid pada Curcuma zedoaria
diduga karena kemampuannya menginaktifkan enzim pada membran
bakteri sehingga mengalami kerusakan struktur enzim dan dinding sel
menjadi tidak stabil (Putri et al., 2017). Penelitian ini memiliki
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keterbatasan karena tidak dilakukan pengulangan kembali untuk
kelompok yang tidak ditemukan zona terang baik pada ekstrak kunyit
putih maupun ekstrak propolis.

KESIMPULAN

Ekstrak propolis memiliki potensi daya hambat lebih baik
dibandingkan dengan ekstrak kunyit putih terhadap bakteri Esherichia
coli pada konsentrasi minimal 5%. Dibandingkan dengan kontrol
positif yaitu pemberian antibiotik amoksisilin, terbukti ekstrak propolis
maupun kunyit putih menunjukkan daya hambat yang lebih baik

SARAN

Bahan aktif flavonoid diduga berperan sebagai antibakteri.
Penelitian selanjutnya perlu dikembangkan esktrak flavonoid sebagai
antibakteri diikuti dengan daya bunuhnya.
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Abstrak

Candida albicans merupakan jamur patogen pada manusia
yang mampu menyebabkan infeksi mukosa superfisial maupun
sistemik. Tujuan penelitian ini adalah untuk menguji efektifitas
Madu Mellifera dalam menghambat pertumbuhan C. albicans.
Penelitian ini menggunakan penelitian eksperimental
laboratorium dengan rancangan eksperimental murni. Uji
antifungi dilakukan menggunakan metode mikrodilusi.
Hambatan pertumbuhan C. albicans diamati menggunakan
mikroplate reader. Nilai Konsentrasi Hambatan Minimum
(KHM-50) ditentukan dengan  menggunakan  analisis
probit. Hasil penelitian menunjukkan bahwa makin besar
konsentrasi madu apis mellifera semakin rendah pertumbuhan
C. albicans. Berdasarkan analisis probit dihasilkan nilai
KHMs, Madu sebesar 28%. Dengan demikian dapat disimpulkan
bahwa Madu Apis Mallifera efektif menghambat pertumbuhan
sel planktonik C. albicans sehingga bisa dimanfaatkan sebagai
agen alternatif antifungi.
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Kata Kunci: antifungi, Candida albicans, madu apis mallifera

PENDAHULUAN

Kandidiasis adalah infeksi jamur yang bersifat oportunistik yang
disebabkan oleh Candida sp. Prevalensi kandidiasis di Indonesia sekitar
20-25%, dapat menyerang rambut, kulit, kuku, selaput lendir, dan
organ lain seperti mulut dan kerongkongan, namun informasi tentang
faktor dan karakteristik risikonya masih terbatas (Puspitasari et al.,
2019). Kandidiasis sebagian besar menyerang individu yang memiliki
status kekebalan yang lemah setelah pemberian obat imunosupresan
pada pasien yang membutuhkan transplantasi organ atau menderita
kanker (Karasuno et al, 2019). Ketika host menjadi
immunocompromised, C. albicans dapat menyebabkan infeksi
superfisial, serta septikemia.

C. albicans merupakan organisme polimorfik yang mengalami
transisi morfologi antara bentuk khamir (blastoconidium), pseudohifa
dan hifa, tergantung pada lingkungannya (lwalokun et al., 2004).
Hingga saat ini kandidiasis masih menjadi perhatian utama karena
tingkat infeksi yang meningkat mulai dari infeksi topikal yang rendah
hingga infeksi sistemik yang serius (Frias-De-Ledn et al., 2019). C.
albicans adalah patogen paling umum yang terkait dengan infeksi
biofilm jamur, terutama infeksi yang terkait dengan perangkat medis
yang ditanam. Masalah umum yang terkait dengan biofilm C. albicans
adalah peningkatan resistensi biofilm terhadap agen antijamur seperti
obat azol dan turunannya dan sel inang sehingga sulit dieradikasi.
Munculnya C. albicans yang resisten berdampak besar terhadap
kesehatan masyarakat dan perekonomian. Dengan adanya
peningkatan prevalensi C. albicans yang resistan terhadap obat, maka
perlu dilakukan pengembangan pengobatan alternatif untuk infeksi
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Candida yang aman, efektif dan murah. Hal ini bisa dilakukan dengan
menggunakan bahan alam seperti madu.

Madu telah dikenal di seluruh dunia untuk antioksidan, anti-
tumor, anti-inflamasi dan antivirus (Kiiglik et al., 2007). Baik penelitian
in vitro dan in vivo telah menunjukkan bahwa madu adalah agen
antimikroba aktif, spektrum luas dan efektif terhadap berbagai macam
bakteri dan jamur (Al-Waili et al., 2014). Beberapa penelitian telah
menyelidiki sifat antimikroba madu terhadap bakteri, namun hanya
sedikit yang meneliti sifat anti jamurnya (Rodrigues et al., 2017). Madu
telah dilaporkan mengandung sekitar 200 senyawa, campuran
kompleks gula dengan sejumlah kecil senyawa lain, seperti mineral,
protein, vitamin, senyawa aroma, asam organik, enzim, asam fenolik,
flavonoid, pigmen, lilin, serbuk sari, dan fitokimia lainnya.

Madu Apis mellifera lokal yang berasal dari kota mojokerto
provinsi Jawa Timur terbukti memiliki kandungan senyawa flavonoid
yang tinggi, yang berfungsi sebagai antimikroba (Rosyidi et al., 2018).
Oleh karena itu tujuan penelitian ini untuk menguji efektifitas Madu
Mellifera dalam menghambat pertumbuhan C. albicans

METODE
Desain Penelitian

Penelitian  ini merupakan  penelitian  eksperimental
laboratorium yang menggunakan rancangan eksperimental murni
(True Experimental Design) dengan metode mikrodilusi untuk melihat
efek antijamur madu apis mallifera terhadap pertumbuhan Candida
albicans, dengan pendekatan Post-test Only Control Group Design.

Pembuatan inokulum dan Suspensi C. albicans

Isolat C. albicans yang sudah diregenerasi pada media
Sabourand Dextrose Agar (SDA), diambil sebanyak 1 ose dan
diinokulasikan ke dalam Labu Erlenmeyer yang berisi 10 mL media
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Sabourand Dextrose Broth (SDB). Selanjutnya labu erlenmeyer
dishaker dengan kecepatan 150 rpm selama 18 jam (Lee & Chee, 2010)
(lala). Inokulum yang terbentuk disentrifuse dengan kecepatan 4000
rom selama 15 menit pada suhu ruang. Pellet yang dihasilkan
dipisahkan dari filtrat dan diresuspensi dengan Buffer PBS. Selanjutnya
disentrifus kembali selama 15 menit. Tahapan ini diulang sebanyak
dua kali (Clontech Laboratories, 2009). Suspensi C. albicans yang
diperoleh diukur Optical Density (OD) nya menggunakan ELISA reader.

Uji Antifungi Madu

Uji antifungi C. albicans dilakukan dengan metode mikrodilusi
yang menggunakan microplate Corning 96 well U-Bottom. Sumuran-
sumuran yang ada pada plate akan diisi dengan larutan madu dan
kontrol positif dalam media SDB serta suspensi C. albicans. Ke dalam
masing-masing sumuran mikroplate dimasukkan 150 pL larutan madu
dengan seri konsentrasi 50, 25, 12.5, 6.25, 3.125 dan 1.56% dalam
media SDB. Sebagai kontrol negatif digunakan 150 pL media
SDB, kontrol positif digunakan 150 pL flukonazol 0,1% dalam media
SDB. Selanjutnya ke dalam masing-masing sumuran tersebut
ditambahkan 50 plL suspensi C. albicans OD,, 0.5 dan inkubasi
selama 24 jam. Selanjutnya ke dalam masing-masing sumuran
ditambahkan reagen MTS Assay dan diinkubasi selama 1 jam. Densitas
sel (OD) dihitung menggunakan microplate reader pada panjang
gelombang 595 nm sebagai parameter pertumbuhan sel planktonik C.
albicans

Penentuan nilai Konsentrasi Hambat Minimal (KHM..)

Nilai KHM., didapatkan dengan menghitung %penghambatan
dan dianalisis menggunakan analisis probit dengan program SPSS for
Windows versi 26.0 Free Trial.
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Untuk menilai efek antifungi dari berbagai konsentrasi madu
yang paling aktif terhadap pertumbuhan C. albicans, dilakukan uiji
viabilitas sel menggunakan reagen MTS Assay. Kultur C. albicans (10
CFU/ml) diinkubasi dengan konsentrasi serial madu (dari 50 sampai
dengan 1.56%) pada suhu 37°C selama 24 jam. Setelah inkubasi,
viabilitas sel C. albicans diamati dengan mengukur OD menggunakan
ELISA reader pada panjang gelombang 490 nm. Seperti yang
ditunjukkan pada Tabel 2, konsentrasi madu yang paling tinggi
memiliki efek antifungi terhadap C. albicans paling tinggi dibandingkan
dengan kontrol negatif (C. albicans tanpa madu) dimana viabilitas sel
nya paling rendah. Kontrol positif (flukonazol me) juga menunjukkan
penurunan sel yang cukup besar hampir sama dengan viabilitas sel
pada konsentrasi madu 12.5%

Tabel 1. Hasil Uji Viabilitas Sel C. Albicans

Nilai OD sel C. albicans pada berbagai Konsentrasi Madu (%)

Replikasi
50 25 12.5 6.25 3.12 1.56 “
1 0.81 136 169 255 276 295  1gg 306
2 0.73 1.35 1.73 1.79 2.73 2.78 161 296
3 0.85 139 152 194 289 285 193 26
4 0.87 1.31 1.94 1.72 2.15 3.16 193 297
5 0.75 141 146 196 281 250 16 271
Rerata  0.80 1.37 1.67 1.99 2.67 2.85 1.75 285

Mekanisme efek antifungi madu belum sepenuhnya dipahami,
ada beberapa hipotesis yang diusulkan oleh peneliti (Ansari et al.,
2013). Salah satu faktor yang paling kuat mempengaruhi aktivitas
antifungi madu adalah hidrogen peroksida (H.0.), sebagai hasil dari
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oksidasi glukosa. Methylglyoxal (MGO), defensin-1 lebah dan senyawa
lain yang berasal dari lebah (misalnya flavonoid dan senyawa fenolik
dan flavonoid yang berasal dari bunga, dan lisozim) juga telah
dikaitkan dengan efek antijamur madu (Chen et al., 2012). Beberapa
penelitian telah menunjukkan bahwa senyawa fenolik menginduksi
penghambatan pertumbuhan pada berbagai bakteri Gram-positif dan
Gram-negatif. Efek antimikroba fenolik terkait dengan
kemampuannya denaturasi protein. Selain itu, keasaman madu (pH
3.2-4.5) juga dapat menghambat pertumbuhan berbagai
mikroorganisme.

Nilai absorbansi/OD pada Tabel 1 digunakan untuk menentukan
persen penghambatan yang disajikan pada Tabel 2.

Tabel 2. Persentase Penghambatan Sel planktonik C. albicans

Konsentrasi Rerata % Penghambatan
Madu (%) Sel Planktonik
50 71.90
25 52.11
125 41.42
6.25 30.11
3.12 6.50
1.56 0.00
Flukonazol 36.97

Berdasarkan analisis probit, dapat diperoleh bahwa konsentrasi
madu yang dapat menghambat pertumbuhan sel planktonik C.
albicans sebanyak 50% (KHM 50) terletak pada konsentrasi 28%.
Makin kecil kecil nilai KHM maka sensitifitasnya makin besar. Nilai
KHM ini jauh lebih kecil jika dibandingkan dengan madu Kastanye,
Kayu Putih, Bunga Jeruk, Rosemary, Heather, Manuka (Fernandes et
al., 2021). Perbedaan nilai KBM ini dapat disebabkan oleh berbagai
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macam hal, seperti perbedaan sumber ekstrak etanol kunyit yang
diberikan, jenis pelarut yang digunakan saat ekstraksi maupun metode
antifungi (Nadifah et al., 2018).
KESIMPULAN

Madu Apis Mellifera memiliki dapat menghambat petumbuhan
sel planktonik C. albicans secara efektif (MIC., = 28 %). Hal ini
menunjukkan bahwa madu dapat digunakan sebagai pilihan terapi
alternatif untuk beberapa infeksi Infeksi yang disebabkan oleh spesies
Candida, terutama C. albicans.
UCAPAN TERIMAKASIH
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PREDIKSI STRUKTUR PROTEIN 3 DIMENSI DAN VAKSIN PEPTIDE
SARS COV2
Mohammad Yusuf Alamudi®*34
!Mohammad Raihan Alamudi Institute
2Stikes Majapahit Mojokerto
3UIN Sunan Ampel Surabaya
4APIDA Jawa timur

* Email: myusufalamudi@hotmail.com

Abstrak

SARS CoV2 masih terus bersirkulasi baik di Indonesia dan di
dunia. Lebih dari 3 juta orang terinfeksi dan lebih dari 500 ribu
orang meninggal. Kasus di Indonesia lebih dari 5 juta orang
terinfeksi dan lebih dari 100 ribu orang meninggal. Dibutuhkan
vaksin memiliki spectrum luas untuk pencegahaan SARS CoV2,
salah satunya dengan memprediksi struktur protein struktur 3
dimensi dan vaksin peptide untuk SARS CoV2.Tujuan penelitian
adalah menganalisis Struktur Protein 3 Dimensi dan Vaksin
peptide SARS COV2. Hasil penelitian adalah didapatkan struktur
protein struktur 3 dimensi dan vaksin peptide untuk SARS CoV2.
Kesimpulan hasil penelitian ini adalah struktur protein struktur
3 dimensi dan vaksin peptide untuk SARS CoV2, dibutuhkan
kajian lebih lanjut dengan uji pre klinik dan uji klinik.

Kata Kunci: SARS CoV2, struktur protein, vaksin peptide
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PENDAHULUAN

Pandemi Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) masih
menginfeksi semua negara di dunia, tidak terkecuali Indonesia. Bahkan
saat ini telah muncul strain baru dari virus corona tersebut. Angka
pasien COVID-19 masih tinggi, menurut data WHO per tanggal 18
November 2022, jumlah pasien COVID-19 dunia mencapai lebih dari
131.020.967 orang, dan untuk Indonesia mencapai lebih dari
1.534.255 (Adnan et al, 2020). Vaksin merupakan salah satu solusi
terbaik untuk menanggulangi pandemi COVID-19. Vaksin masih terus
dikembangkan sampai saat ini, meskipun beberapa perusahaan
bioteknologi sudah berhasil menemukannya. Ada beberapa alasan
vaksin masih terus dikembangkan sampai saat ini, salah satunya
adalah dari sisi struktur vaksin.

Struktur vaksin yang saat ini ada adalah untai mRNA, belum
berdasarkan peptida. Vaksin peptida memiliki keunggulan dari segi
spesifisitas penyakit, kemurnian, kapasitas produksi, dan efisiensi
biaya produksi. Berdasarkan hal tersebut maka perlu ada upaya
pengembangan vaksin COVID-19 berbasis peptide (Joshi et al, 2020).
Pendekatan imunoinformatika dianggap metode yang paling baik
dalam mendesain vaksin modern, karena memberikan petunjuk atas
metode trial and error metode klasik di laboratorium basah (Joshi et
al, 2020). Investigasi kami diharapkan dapat membuka dimensi baru
dalam menyusun rejimen vaksin berbasis peptida spike SARS-CoV-2.
Disamping itu, penelitian ini dilakukan karena belum pernah
dilakukannya studi in silico The Immune Epitope Database Analysis
Resource (IEDB AR) dalam memprediksi kandidat peptida vaksin COVID
untuk populasi Asia dengan supertipe human leukocyte antigen (HLA)-
DR yang berbasis pada spike dari SARS-CoV-2 itu sendiri.

Vaksin peptida adalah vaksin yang tersusun dari beberapa
residu asam amino, umumya terdiri dari 9-15 residu (Indi, 2018). Asam
amino merupakan monomer dari protein, sehingga protein adalah
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senyawa utama bahan dari kandidat vaksin peptide (Indi, 2018).
Prinsip pengembangan vaksin peptida didasarkan pada respon sistem
imun terhadap antigen. Ketika sistem imun akan mengaktifkan sel B,
terjadi  ikatan antara  protein histokompatibilitas (major
histocompatibility complex/MHC) dengan peptida antigen yang
selanjutnya MHC tersebut akan berikatan dengan sel T helper sebelum
sel B teraktivasi (Subroto et al, 2013). Protein MHC memiliki
polimorfisme, hal ini yang mengakibatkan perbedaan protein MHC
antar orang, baik orang dengan orang dalam satu negara maupun
orang dengan orang berbeda negara (Nielsen et al, 2016; Hoffmann et
al, 2017). Untuk mengembangkan vaksin peptida bisa digunakan
metode bioinformatika atau dalam istilah spesifik disebut
imunoinformatika.  Prinsip  kerja  imunoinformatika  adalah
memprediksi ikatan peptida dengan MHC. MHC memiliki polimorfisme
yang sangat luas. Polimorfisme dapat dibagi berdasarkan wilayah,
yaitu Asia, Eropa dan Afrika. Pada aplikasi imunoinformatika ditandai
dengan kode yang khas (Vita et al, 2014). Peptida yang dihasilkan dari
prediksi imunoinformatika tersebut berasal dari protein yang
dikandung oleh virus/antigen, sehingga peptida hasil prediksi dapat
dijadikan kandidat vaskin peptide Tujuan penelitian Prediksi Struktur
Protein 3 Dimensi dan Vaksin peptide SARS COV2.

METODE

Metode Peneltian ini menggunakan software yaitu struktur tiga
dimensi dengan menggunakan swissprot, penentuan peptide yang
imunogenik sebagai kandidat vaksin peptide dengan menggunakan
IEDB.

HASIL DAN PEMBAHASAN
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Pada penelitian ini didapatkan hasil struktur tiga dimensi
protein SARS CoV2 dan peptide SARS CoV2 yang imunogenik
berdasarkan sel B.
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Gambar 1. Struktur tiga dimensi protein SARS CoV2 dengan menggunakan
software swiss model

Tabel 1. Peptide SARS CoV2 yang imunogenik berdasarkan sel B dengan
menggunakan software IEDB

No  Peptide Posisi
1 GGLIRGTSTSR 110-120
2 SRSKRRFAS 126-134

3 WPWLPSVHRPSS 246-257
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4 TFNIGKEIHLQWGM  297-310

5 FHNQDYSTKGKE 319-330

Pendekatan docking in slico merupakan langkah yang dapat
dianggap sebagai platform rasional untuk merancang vaksin terhadap
terhadap parasit, bakteri maupun virus. Akan tetapi, kemampuan
epitop yang dihasilkan dari penelitian ini sebagai kandidat vaksin
hanya gambaran awal, perlu dianalisis lebih lanjut dalam studi
laboratorium biologi molekuler dan berbeda dari tinjauan penelitian
yang dilakukan Sarkar et al (2020) Seperti yang dilakukan Pourseif et al
(2019) mendesain vaksin untuk penyakit anjing gila secara in silico,
Susanty et al (2015) memprediksi adanya bagian epitop HIN1 yang
ampuh melawan virus H1N1, Naseri et al (2020) merancang vaksin
CadF berbasis epitop agar mampu berinteraksi dengan alel HLA-A 0101
dan HLA-DRB1 0101 sehingga mampu melawan bakteri Campylobacter
jejuni penyebab campilobacteriosis. Bahkan Kathwate et al (2020)
mendesain vaksin yang dari epitop BCR dan TCR efektif melawan virus
SARS-CoV-2 jikalau diambil dari protein SARS-CoV-2. Pendekatan
bioinformatika tentunya dapat digunakan untuk prediksi, perbaikan
dan validasi struktur tersier vaksin yang dirancang pada masa-masa
yang akan datang.

KESIMPULAN

Dari hasil penelitian yang dilakukan didapatkan hasil struktur
protein tiga dimensi SARS CoV2 dan didapatkan 5 peptide yang dapat
dijadikan sebagai kandidat vaksin SARS CoV2.

UCAPAN TERIMAKASIH
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Abstrak
Diare akut (AD) masih menjadi penyakit penyumbang kedua
morbiditas dan mortalitas pada anak- anak secara universal, terlebih
pada anak anak di kelompok negara kurang maju. Probiotik telah
diusulkan sebagai ekstra terapi untuk meningkatkan kesembuhan
penyakit diare. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui
pengaruh pemberian probiotik pada diare akut akibat infeksi
khususnya pada jenis probiotik, durasi diare, durasi gejala penyerta,
durasi rawat inap, dan efek sampingnya. Metode penelitian ini
menggunakan studi literatur melalui pencarian Google Scholar,
PubMed NCBI, Cochrane Library, dan Science Direct mulai tahun
2011 hingga 2022, tanpa batasan bahasa, dan jurnal penelitian full
text. Data didapatkan dari dua puluh jurnal penelitian (2.871
partisipan, 1 bulan — 14 tahun) yang memenuhi kriteria inklusi. Data
gabungan dari 20 penelitian menunjukkan probiotik terbanyak yang
digunakan adalah jenis bakteri dan fungi dengan strain Lactobacillus
rhamnosus, Lactobacillus acidophilus, dan Saccharomyces boulardii.
Hasil analisis menunjukkan bahwa probiotik berpengaruh dalam
penurunan durasi diare akut akibat infeksi; tidak ada pengaruh
signifikan dan bermakna probiotik terhadap durasi gejala demam
dan muntah; dan ada pengaruh signifikan probiotik terhadap durasi
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rawat inap diare akut akibat infeksi. Berdasarkan hasil analisis dapat
disimpulkan bahwa ada pengaruh probiotik pada diare akut akibat
infeksi yang cukup signifikan dalam perbandingan pengurangan
durasi diare dan durasi rawat inap terlepas dari pengaruh jenis,
dosis, dan konsentrasi probiotik yang diberikan. Namun perlu
dilakukan penelitian lebih lanjut lagi mengenai jenis probiotik yang
spesifik serta pengaruh probiotik terhadap durasi gejala dan efek
samping yang ditimbulkan.

Kata Kunci: Diare Akut akibat Infeksi, Probiotik

PENDAHULUAN

Diare akut (AD) masih menjadi penyakit penyumbang
morbiditas kedua pada anak secara universal, terutama pada anak di
kelompok negara kurang berkembang (WHO, 2017). Berdasarkan
word health organization (WHO) pada tahun 2017, diare menempati
urutan kelima dari 10 penyebab kematian tertinggi di dunia dengan
total 1,7 miliar kasus dan 783 juta kasus diantaranya terjadi pada anak
usia sekolah. Menurut Kementerian Kesehatan Republik Indonesia
tahun 2018, penyakit diare tergolong penyakit endemik di Indonesia
dan berpotensi menjadi Kejadian Luar Biasa (KLB) yang diikuti dengan
kematian. Pengobatan diare akut berdasarkan pernyataan World
Health  Organization (2017) terdiri dari rehidrasi (ORS
hypoosmolarity), diet, suplementasi seng, antibiotik selektif (sesuai
indikasi), dan pemberian konseling kepada orang tua pasien atau
individu terkait. Sedangkan menurut World Gastroenterology
Organization (2012), penatalaksanaan diare akut terdiri dari
pemberian rehidrasi oral, diet, suplemen zinc, probiotik, dan
antibiotik. Namun, penggunaan antibiotik pada anak-anak telah
terbukti terkait dengan perubahan mikrobioma yang mengakibatkan
peningkatan risiko obesitas dan asma. Oleh karena itu, jika antibiotik
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tidak dapat diberikan pada kasus tertentu, maka alternatif lain adalah
probiotik. Penelitian oleh Nixon (2012) dengan metode RCT dengan
sampel 129 anak yang didiagnosis diare akut, membandingkan
Lactobacillus GG probiotik dengan plasebo (pseudo-drug)
menemukan bahwa jumlah hari diare kembali ke konsistensi normal
yang lebih pendek pada kelompok tersebut. diberikan
probiotik dibandingkan pada kelompok plasebo (Nixon et al., 2012).
Namun di sisi lain, menurut penelitian yang dilakukan oleh Pinto dan
Petrova (2016) disebutkan bahwa probiotik dinilai tidak terlalu efektif
bila digunakan sebagai terapi sekunder atau terapi tambahan pada
anak dengan diare akut akibat infeksi dibandingkan dengan Zinc,
oralit, dan antibiotik. Jika probiotik terbukti efektif, maka dengan
harga yang lebih murah dan efek samping dibandingkan antibiotik,
akan menjadikan probiotik pilihan yang menarik baik dalam
pencegahan maupun penanganan diare akut akibat infeksi (Hempel S,
2011). Oleh karena itu, berdasarkan latar belakang yang dipaparkan,
peneliti tertarik untuk melakukan penelitian studi literatur tentang
pengaruh pemberian probiotik terhadap diare akut akibat infeksi.

METODE PENELITIAN
Desain Penelitian

Rancangan penelitian yang digunakan adalah metode Studi
Kepustakaan dengan tipe Literature Review (LR). Literature Review
berarti meninjau berbagai jenis literatur baik jurnal nasional maupun
jurnal internasional yang diperoleh dari pencarian di Google Scholar,
PubMed NCBI, Cochrane Library, dan Science Direct melalui bantuan
Publish or Perish atau secara manual dengan memasukkan kata kunci
Probiotic, Diare, Infeksi dan terkait dengan efek probiotik pada diare
akut akibat infeksi.

114



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

Kriteria Inklusi dan Eksklusi

Kriteria inklusi adalah sebagai berikut: (1) Jangka waktu
penerbitan jurnal paling lama 10 tahun terakhir (2011 — 2022); (2)
Berkaitan dengan pengaruh pemberian probiotik terhadap diare akut
akibat infeksi; (3) Jurnal yang digunakan adalah jurnal penelitian,
bukan studi literatur baik nasional maupun internasional dan full text;
(4) Mempresentasikan hasil penelitian berupa jenis probiotik, lama
diare, lama gejala, dan lama rawat inap diare akut akibat infeksi.
Kriteria eksklusi adalah sebagai berikut: (1) Jurnal yang diterbitkan di
bawah tahun 2011 dan di atas tahun 2022; (2) yang hanya
menampilkan teks abstrak dan merupakan kajian sastra; (3) tidak
membahas pengaruh pemberian probiotik terhadap diare akut akibat
infeksi; dan (4) tidak mendeskripsikan hasil penelitian berupa jenis
probiotik, lama diare, lama gejala, dan lama rawat inap diare akut
akibat infeksi.

Analisis Data

Analisis data dimulai dengan mengumpulkan beberapa artikel
yang memenubhi kriteria inklusi dan eksklusi. Semua data yang sesuai
dimasukkan ke dalam tabel dengan format nomor, nama peneliti,
judul penelitian, tahun publikasi penelitian, tempat penelitian, tujuan
penelitian, teori/konsep penelitian, metode penelitian, sumber
penelitian, dan hasil penelitian. Hasil data yang terdapat dalam bentuk
tabel kemudian akan dianalisis isi (content analysis). Analisis isi
merupakan analisis mendalam terhadap kandungan informasi setiap
jurnal yang sesuai dengan kriteria penelitian, kemudian menarik
kesimpulan dari berbagai data yang telah dianalisis berdasarkan
rumusan masalah dan tujuan penelitian.
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HASIL DAN PEMBAHASAN
Seleksi Studi dan Karakteristik Studi yang Diikutsertakan

Data diperoleh dari dua puluh jurnal penelitian (2.871 peserta,
1 bulan — 14 tahun) yang memenuhi kriteria inklusi yang diterbitkan
antara tahun 2011 dan 2022. 9 penelitian menggunakan strain
probiotik tunggal, dan 11 penelitian lainnya menggunakan campuran
probiotik termasuk 2 hingga 6 strain. Secara total, 7 genera probiotik
yang digunakan dalam penelitian termasuk Lactobacillus,
Bifidobacterium, Saccharomyces, Clostridium, Streptococcus,
Enterococcus, dan Pediococcus. Konsentrasi harian probiotik dalam
uji coba tersebut berkisar antara 106 hingga 109 bakteri.

Indikator Hasil

Probiotik yang digunakan pada Diare Akut

Jenis probiotik yang digunakan pada diare akut akibat infeksi
menurut hasil analisis 19 penelitian di atas adalah jenis bakteri dan
jamur dengan genus Lactobacillus rhamnosus (31,5%), Lactobacillus
acidophilus  (26,31%), Saccharomyces boulardii (26,31%),
Bifidobacterium lactis
(21,05%), Bifidobacterium longun (21,05%), Lactobacillus reute
rii DSM 17938 (15,78%), Streptococcus thermophiles (5,26%),
Bacillus mesentericus (5,26%), Clostridium butyricum (5,26%),
Enterococcus faecalis (5,26%), Lactobacillus plantarum (5,26%),
Pediococcus pentosaceus (5,26%), dan Lactobacillus helveticus
(5,26%).
Efek Probiotik pada Durasi Diare Akut

Sejalan dengan hasil analisis terhadap 20 jurnal yang telah
diulas pada paragraf sebelumnya, hasil penelitian menunjukkan
pengaruh yang signifikan dan signifikan pemberian probiotik
terhadap lamanya diare akut akibat infeksi. Hal ini ditunjukkan
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dengan hasil positif (p<0,05) yang terdapat pada 85% (17) jurnal
penelitian menurut analisis walaupun 15% (3) diantaranya tidak
menunjukkan hasil yang signifikan atau signifikan dibandingkan
dengan kelompok intervensi pembanding namun masih menyatakan
hasil yang lebih rendah.

Efek Probiotik pada Durasi Gejala Diare Akut

Dianalisis melalui 50% (10) jurnal penelitian yang
mempresentasikan hasil terkait gejala (demam, muntah, distensi
perut, dan nyeri kolik), 80% (8) di antaranya menyatakan tidak ada
peran bermakna (p>0,05) pemberian probiotik pada durasi gejala
dan 20% (2) diantaranya menjelaskan bahwa probiotik berpengaruh
nyata terhadap durasi gejala (demam, muntah, distensi abdomen,
dan nyeri kolik) dengan p<0,05.

Pengaruh Probiotik terhadap Durasi Rawat Inap Diare Akut

Dianalisis melalui 35% (7) jurnal penelitian yang memaparkan
hasil terkait durasi rawat inap, 71,4% (5) diantaranya menyatakan
ada peran yang signifikan (p < 0,05) pemberian probiotik dalam
menurunkan durasi rawat inap dan 28,5% (2) sebagian menjelaskan
bahwa probiotik berpengaruh terhadap penurunan lama rawat inap
namun dengan p value < 0,05.

Tabel 1. Seleksi Studi dan Karakteristik Studi yang Diikutsertakan

Source, Country, Intervention Result
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(Rahmayani et al., 2014)
Indonesia
Effects of Combination of Zinc
and Probiotics on the
Duration and Frequency of
Diarrhea in Patients with
Acute Diarrhea

2x10° CFU/gr Lactobacillus

acidophilus and

Bifidobacterium lactis 1 x 1

pack for 10 days. Zinc 20
mg (Zinc inf 1 tablet) 1
time a day for 10 days.

Diarrhea duration
Zinc+Placebo =
47.12+32.27 hours
or
about 1.9 days
Zinc+Probiotic =
43.23+24.69 hours
or

about 1.8 days

(Mulyani et al., 2016)
Indonesia
The Effectiveness of Giving
Probiotics to the Duration
of Children's Diarrhea

Lactobacillus
acidophilic,
Bifidobacterium
longun,
Streptococcus
thermophilus
Dosage : 1 x 107
CFU/gr
2 x / day sachet for 0-6

Diarrhea duration
Rehydration +
Probiotics =
54.79+17.69 hours
Rehydration + Zinc
Probiotic =
55.32+19.07 hours
Rehydration + Zinc =
66.33+21.66 hours p

=0.014
months and 1 sachet for
>6 months
(Jasinda Dwiranti, Diarrhea duration .
X . . Diarrhea
Zenia Angelina, 2021) between therapy with ] -
. L . duration Without
Indonesia probiotics and without o
R . Probiotics =
Duration of Acute probiotics
A 3.25+1.073
Diarrhea Between Probiotics =
Children with robiotics =
1.250.532
p =0.0001
Probiotic Therapy and
Without
Probiotic Therapy
(Corréaetal., .
2011) Brazil Twice per day for 5 days

Treatment of Acute Diarrhea
With Saccharomyces
boulardii in Infants

(200 mg/day) a
commercial

pharmaceutical product
containing 4 x 10°S.
boulardii or placebo.

Diarrhea duration (within
72 hours)
S. boulardii = 29/90
(29.2%) remaining
Placebo =51/86
(64.4%) remaining
p <0.05

(Riaz et al., 2012)
India

Given a placebo or

Saccharomyces boullardi

Diarrhea duration
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Efficacy and Safety of
Saccharomyces boulardii
in Acute Childhood
Diarrhea

(SB) (250 mg) mixed with
puffed rice powder, 2
times a day for 5 days or
until the subject's
condition
returns to normal.

S. boulardi =
52.08+24.57 hours
Placebo =
64.04+30.43 hours

p=0.031

(Dalgic et al., 2011) Turki

Probiotic, Zinc and lactose-

free formula in children with

rotavirus diarrhea: Are they
effective?

Zinc acetate suspension is
given 10 mg twice daily for
infants < 6 months, and 20 mg
daily for all infants and older
children.

Saccharomyces boulardii
given 250 mg / 1 x / day
for at least 5 days

Diarrhea duration
S. boulardi =
2.41+1.15 days
Zinc =3.13+1.91
days
Lactose-free formula =
2.78+1.98 days Zinc + S.
boulardi = 2.20+1.39
days
S. boulardi + Lactose-
free formula =
2.63+1.99 days
Zinc + lactose free
formula = 2.50+1.51 days
Zinc + S. boulardi +
Lactose-free formula =
2.71+1.69 days
Control =
2.31+1.21 days
p =0.059

(Nixon et al.,
2012) Amerika
The Effect of Lactobacillus
GG on Acute Diarrheal lliness
in the Pediatric Emergency
Department

Subjects were randomized
to receive a placebo or
LGG powder twice daily

for 5 days. Subjects
received a diary. Parents
were instructed to refrain
1g yogurt during the study
period.

Diarrhea duration LGG: 51
hours (32-78)
Placebo: 74 hours (45-
120);
p=0.02
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(Francavillaetal.,
2012) Italia
Randomised clinical trial:
Lactobacillus reuteri DSM
17938 vs. placeboin
children with acute
diarrhoea - a double-blind
study

Lactobacillus reuteri
DSM 17938 administered
to children with acute
diarrhea received a dose
of 4 x 108 CFU or a
placebo

Diarrhea duration
L. reuteri =2.1 + 1.7 days
Placebo =3.3 + 2.1 days;
p<0.03

Vomit
L. reuteri =35% Placebo =
55%;
p=0.16

Fever
L. reuteri =51% Placebo =
49%;
p=0.16

Diarrhea duration

(Dinleyici & Vandenplas, 2014)
Belgia
Lactobacillus reuteri DSM
17938 effectively reduces
the duration of acute
diarrhoea in hospitalised

children

Children received
conventional therapy
with, or without, 1 x 108
CFU of L. reuteri DSM
17938 for 5 days.

L. reuteri =70.7 £26.1
hours Control =103.8 +
28.4 hours
p <0.001

Duration of Hospitalization
L.reuteri=4.31+1.3
days Control =5.46

1.77 days
p <0.001

(Huang et al.,

2014) Taiwan
Three-Combination Probiotics
Therapy in Children With
Salmonella and Rotavirus
Gastroenteritis

Received supportive
treatment (intravenous
fluids, oral rehydration
solution, oral rice, and

formula milk; control

group) or add-on BIO-
THREE (Bacillus
mesentericus, Clostridium
butyricum, and
Enterococcus faecalis) 3
times daily for 7 days. The
dosage of BIO-THREE is as
follows: (1)
patients aged 6 years or
less, 1 tid tablet,
powder for oral

Diarrhea duration
Intervention =1.8+1.6

days
Control = 2.9 £ 1.4 days
p = <0.0001

Fever Intervention=2.2 =
1.5
Control = 2 £ 1.5 days;
p =0.37 Inpatient
Intervention=5.7+2.4
Control = 5.2+2.3 days;
p=0.12
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administration; (2)
patients aged between
6 and 12 years, 2 tid
tablets; and (3) patients
12 years of age or

older, 3 tablets of tid.

(Gutierrez-Castrellon et al.,
2014)
Mexico
Diarrhea in Preschool Children
and Lactobacillus reuteri: A
Randomized

Supplementation of live
bacteria with
Lactobacillus reuteri
DSM 17938 (1x 108 CFU)
or placebo once daily
for 12 weeks.

Diarrhea duration

L. reuteri=1.4£1.0

Placebo =2.5+0.9
p=0.01

Fever
L. reuteri =1.2+0.3
Placebo =2.8+0.8
p=0.03

(Lee et al.,

2015) Korea
Probiotic bacteria,
B.longum and L. acidophilus
inhibit infection by
rotavirus in vitro and
decrease the duration of
diarrhea in pediatric
patients

Received 6 probiotic
strains (Bifidobacterium
longum, B. lactis,
Lactobacillus
acidophilus, L.
rhamnosus, L.
plantarum, and
Pediococcus
pentosaceus) at a dose
of 10°CFU/g or a
comparable placebo
twice daily for 1 week.

Diarrhea duration
Probiotics =5.7 + 0.6
Placebo =7.5+0.5
p=0.016

Vomiting Duration
Probiotics =2.0 £ 0.0
Placebo=3.3+1.0
p=0.039

Fever Duration
Probiotics =0.0 £ 0.0
Placebo=2.3+1.9
p =0.086

(EI-Soud et al., 2015) Egypt

Bifidobacterium lactis in
Treatment of Children with Acute
Diarrhea. A Randomized Double
Blind Controlled Trial

Provision of probiotic
Bifidobacterium lactis (14.5 x
10°CFU/100 ml) through
supplemented formula milk
or non- supplemented
formula milk routinely for
one week.

Diarrhea duration
B. lactis group =
3.1240.92 Control group
=4.10+0.94
p =0.02
Duration of
Hospitalization
B. lactis group = 7%
Control group = 14%
p=0.04
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Vomit
B. lactis group =3.21
0.33 Control group =
3.55+0.06
p=0.34

Fever
B. lactis group =2.27 +0.85
Control =2.79 £ 0.64;

p=0.56
(Freedman et al., 2015) Kanada Received 5 days Diarrhea duration
Emergency Department placebo, low dose (4 Probiotics =59.1 + 55.2
Treatment of Children With x 10° CFU per day) hours
Diarrhea Who Attend Day Care: A (Lactobacillus helveticus Placebo =63.5 + 64.3 hours
Randomized Multidose Trial of a and Lactobacillus p=0.27
Lactobacillus helveticus and rhamnosus) ina 2:1
Lactobacillus rhamnosus ratio Vomit
Combination Probiotic Probiotics = 26.9 + 35.7
hours
Placebo =37.7 £43.2
hours;
p=0.29

Side Effects (stomach
cramps, constipation, rash)
Probiotics =4% - 7%
Placebo =12% - 19%
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(Das et al., 2016) India
Efficacy and Safety of
Saccharomyces boulardii in
Acute Rotavirus Diarrhea:
Double Blind Randomized
Controlled Trial from a
Developing Country

Saccharomyces boulardii

(SB, 500 mg/day) for 5
days) in acute rotavirus
diarrhea

Diarrhea duration
SB group =60 (51-67)
hours
Control group = 89 (68-95)
hours
Difference =-29 (-41.2 -
16.8)

Duration of Hospitalization
SB =74 (64-90)
Control =91 (76-105)
Difference = -17 (-33.46 —
0.54)

Vomiting Duration SB =48
(39-56)
Control =55 (43-61)
Difference = -7 (-16.41
2.41)

Fever Duration SB = 56
(48-67)
Control =67 (55-81)
Difference = -11 (-23.04
1.04

(Grenov et al.,
2017) Uganda
Effect of Probiotics on
Diarrhea in Children With
Severe Acute Malnutrition: A
Randomized Controlled Study
in Uganda

Probiotics
Bifidobacterium lactis
and Lactobacillus
rhamnosus
given for diarrhea
during hospitalization
and outpatient
treatment for the
treatment of children
with severe acute
malnutrition (SAM).

Inpatient: Probiotics =
6.9+6.0
Placebo=6.5 £ 6.4
p=0.69

Outpatient: Probiotics
=6.018.2 days Placebo
=8.5+10.9 days
p =0.025
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(Park et al., 2017) Korea
The Efficacy of Bifidobacterium
longum BORI and Lactobacillus

acidophilus AD031 Probiotic
Treatment in Infants with
Rotavirus Infection

Probiotic powder contains
two species of lyophilized
probiotics. Each package of
probiotics contained 20
billion CFU/g of B. longum
BORI and two billion CFU/g
of L. acidophilus AD031 in
powder form and each
subject consumed the
package (i) twice daily (ii) for
a total of three days
(iii) within 10 days. minutes
per meal.

Diarrhea duration
Probiotics =4.38 + 1.29
days
Placebo =5.61 + 1.23 days
p=0.001

Fever Duration Probiotics =
4.32+194
Placebo =3.66 + 1.14
p=0.119
Vomiting Frequency
Probiotics =1.82 £ 0.94
Placebo=1.55+1.12
p=0.119

(Hung-Hsiang Lai, Cheng-Hsun
Chiu, Man-Shan Kong, 2019)
Taiwan
Probiotic Lactobacillus casei:
Effective for Managing
Childhood Diarrhea by Altering
Gut Microbiota and Attenuating
Fecal Inflammatory Markers

Probiotic capsules
containing 2 x 108
CFU/250mg
Lactobacillus casei
variety rhamnosus
(Lcr35® ) in lyophilized
powder form and taken
in capsule form twice
daily for 7 days

Diarrhea duration 3rd day
Probiotics = 29 (69%)
Control = 33 (84.6%) 7th
day
Probiotics = 8 (19%)
Control = 16 (41%) 14th
day
Probiotics = 3 (7.1%)
Control =7 (17.9%)
p<0.05

Vomit Day 0 —14
Probiotics = 73.8%
Control = 82.1%
Fever Day O
Probiotics = 29 (69%)
Control =26 (66.7%) 3rd
day Probiotics = 13 (31%)
Control =13 (33.3%) 7th
day
Probiotics = 1 (2.4%)
Control =1 (2.6%)

124



Closmtc

s Bl et Prosiding Seminar
FK-UWKS Nasional Cosmic Kedokteran

Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

(Mourey et al., 2020) India The probiotic group (S. Diarrhea
A Multicenter, Randomized, Double-blind, boulardii CNCM 1-3799 duration
Placebo- controlled Trial of Saccharomyces at a daily dose of 5 Probiotics =
boulardii in Infants and Children With Acute billion CFU twice daily) 65.8+12
Diarrhea or the placebo group for hours
5 days and extended Placebo =
follow-up was planned1 95.3+17.6
and 2 months after the hours
end of the treatment p =0.0001
period.
(K. Chen et al., 2020) Tiongkok Received either Diarrhea
A combination of three probiotic strains for rehydration duration
treatment of acute diarrhoea in hospitalised treatment (control Probiotics =
children: an open label, randomised controlled group, CG) or 121.4+13.7
trial rehydration hours Control
treatment in group =
conjunction with 143.9+19.8
probiotic p =<0.001
supplementation
containing three Duration of
bacterial strains, B. Hospitalization
lactis Bi-07, L. Probiotics =
rhamnosus HNOO1, 5.1+1.2 days
and Control =
hilus NCFM 6.311.4 days
(intervention p<0.05
group, I1G)

Analisis

Pada analisis subkelompok, terdapat perbedaan antar subkelompok
berdasarkan jenis, dosis, konsentrasi, dan kombinasi probiotik. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa probiotik yang paling banyak
digunakan adalah jenis bakteri dan jamur dengan strain lactobacillus
rhamnosus, Lactobacillus acidophilus, dan Saccharomyces boulardii.
Hasil analisis menunjukkan bahwa probiotik berpengaruh dalam
menurunkan durasi diare akut akibat infeksi; tidak ada efek probiotik
yang signifikan dan bermakna terhadap durasi gejala demam dan
muntah; dan ada pengaruh probiotik yang signifikan terhadap lama
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rawat inap diare akut akibat infeksi. Namun, penelitian lebih lanjut
perlu dilakukan mengenai jenis probiotik tertentu dan
mempertimbangkan efek berbahaya dari beberapa probiotik, uji klinis
lebih lanjut harus melaporkan efek samping selama pengobatan. Lebih
banyak RCT diperlukan untuk menentukan mekanisme potensial aksi
probiotik pada AD untuk merancang strategi pengobatan rasional
sebelum aplikasi klinis.

Dalam tinjauan pustaka ini, kemanjuran probiotik untuk
pengobatan diare rotavirus akut pada anak diselidiki dengan meninjau
beberapa penelitian. Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa
probiotik memiliki efek positif dalam mengurangi durasi diare dan
rawat inap pada anak dibandingkan dengan perlakuan kontrol; durasi
muntah juga berkurang pada kelompok perlakuan, yang merupakan
temuan baru. Selanjutnya, efek menguntungkan yang signifikan dari
pengobatan dengan probiotik pada frekuensi buang air besar dan
kejadian diare yang berlangsung selama 3 hari diindikasikan dalam
penelitian ini.

Dalam analisis subkelompok, kami mengungkapkan bahwa
pengobatan probiotik plus seng lebih efektif daripada pengobatan
probiotik tunggal untuk mengurangi durasi diare dan rawat inap.
Namun, tidak ada perbedaan yang signifikan antara probiotik dan
sinbiotik dalam hal frekuensi buang air besar atau kejadian diare yang
berlangsung selama 3 hari.

Dalam studi saat ini, analisis subkelompok mengungkapkan
bahwa dosis yang berbeda efektif dalam pengobatan AD. Namun,
tidak ada efek dosis yang ditemukan pada hasil ini antara dosis rendah
(10+CFU/hari). Alasannya mungkin terkait dengan kesenjangan kecil
antara dosis dan strain spesifik yang digunakan dalam probiotik yang
berbeda. Dosis yang sama dari probiotik yang berbeda dapat
berkontribusi besar pada hasil klinis yang berbeda. Perbandingan efek
dari 3 dosis Lactobacillus menunjukkan kecenderungan di mana dosis
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tinggi mungkin lebih efektif daripada dosis rendah dalam mengurangi
durasi diare; temuan ini mirip dengan penyakit lain, di mana probiotik
dosis tinggi menghasilkan efek yang lebih menguntungkan daripada
dosis rendah dalam meningkatkan fungsi ginjal pasien dengan
penyakit ginjal kronis (CKD). Efek yang berbeda dapat terungkap ketika
strain probiotik yang sama digunakan sendiri atau dalam kombinasi.
Dalam hasil kami, tidak ada perbedaan yang signifikan antara probiotik
kombinasi atau strain tunggal yang diamati. Efek kombinasi versus
probiotik strain tunggal tidak meyakinkan. Chapman et al
menunjukkan kemanjuran yang lebih besar dengan probiotik
multistrain; namun, dalam hal AD, probiotik multistrain tidak lebih
baik dari semua probiotik strain tunggal, dan Grandy et al
mengungkapkan tidak ada perbedaan dalam durasi diare. Khususnya,
efek negatif terkait persaingan di antara strain probiotik yang berbeda
dapat terjadi, dan lebih banyak percobaan diperlukan untuk
mengevaluasi cara menggabungkan probiotik sehingga dapat bekerja
secara sinergis. Dalam hal strain probiotik tunggal, kami menemukan
bahwa Saccharomyces dan Bifidobacterium lebih efektif daripada
Lactobacillus dalam mengurangi durasi diare, dan Lactobacillus tidak
berpengaruh pada durasi rawat inap atau diare yang berlangsung
selama 3 hari. Efek Bifidobacterium tidak cukup menarik perhatian
dalam pengobatan AD; dengan demikian, Lactobacillus telah sering
digunakan dalam studi AD.

KESIMPULAN

Kesimpulan berisi deskripsi singkat dari jawaban tujuan
penelitian. Tinjauan literatur ini mendukung peran potensial
probiotik dalam pengobatan AD. Hasil penelitian menunjukkan
bahwa probiotik yang paling banyak digunakan adalah jenis
bakteri dan jamur dengan strain Lactobacillus rhamnosus,
Lactobacillus acidophilus, dan Saccharomyces boulardii. Hasil
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analisis menunjukkan bahwa probiotik berpengaruh dalam
mempersingkat durasi diare akut akibat infeksi; tidak ada efek
probiotik yang signifikan dan berarti pada durasi gejala demam
dan muntah; dan ada pengaruh pemberian probiotik yang
signifikan terhadap lama rawat inap diare akut akibat infeksi.
Dapat disimpulkan bahwa terdapat pengaruh probiotik terhadap
diare akut akibat infeksi yang cukup signifikan dibandingkan
penurunan lama diare dan lama rawat inap tanpa memperhatikan
pengaruh jenis, dosis, dan konsentrasi obat. probiotik yang
diberikan. Namun, penelitian lebih lanjut perlu dilakukan
mengenai jenis probiotik tertentu dan mempertimbangkan efek
berbahaya dari beberapa probiotik, uji klinis lebih lanjut harus
melaporkan efek samping selama pengobatan. Lebih banyak RCT
diperlukan untuk menentukan mekanisme potensial aksi
probiotik pada AD hingga merancang strategi pengobatan
rasional sebelum aplikasi klinis.
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RANCANG BANGUN SISTEM INFORMASI PELAYANAN POSYANDU
MAWAR DI KECAMATAN SUKOLILO MENGGUNAKAN METODE
EXTREME PROGRAMMING

Dimas Sandrigo?, Shofiya Syidada?”
L2program Studi Informatika, Fakultas Teknik, Universitas Wijaya
Kusuma Surabaya

*Email: shofiya@uwks.ac.id

Abstrak
Di Indonesia memiliki beberapa program pelayanan kesehatan
salah satu diantaranya adalah Posyandu yang berperan untuk
memberikan pelayanan pada ibu dan balita. Berdasarkan hasil
observasi pada Posyandu Mawar di Kecamatan Sukolilo,
pencatatan timbangan dan berat badan anak setiap bulannya
menggunakan kartu sehat balita dan form rekap data
timbangan dari puskesmas. Beberapa kendala dalam
pencatatan manual ini adalah kartu balita sehat tidak dibawa
atau hilang saat penimbangan sehingga data histori timbangan
tidak dapat dilihat. Selain itu, rentan dengan adanya kesalahan
seperti saat menulis data anak, pencatatan berat badan dan
tinggi badan, serta merekap data kegiatan penimbangan
balita. Oleh karena itu, dibuatnya sistem informasi posyandu
berbasis web online ini yang dapat memudahkan pihak
posyandu dalam mengelola data timbangan serta memperoleh
informasi yang tepat dan akurat. Sistem informasi ini
dikembangkan menggunakan metode Extreme programming
sehingga menjadi lebih adaptif. Fitur yang ada pada sistem
informasi pelayanan posyandu ini diantaranya adalah
pencatatan data ibu dan anak, penimbangan berat badan dan
pengukuran tinggi badan anak, serta laporan kegiatan
posyandu tiap bulan. Evaluasi system menggunakan metode
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blackbox untuk menguji berjalan tidaknya fitur yang ada pada
system. Hasil pengujian menunjukkan fitur-fitur yang dimiliki
system dapat berjalan dengan baik dan valid.

Kata Kunci: Posyandu, Sistem Informasi, Extreme Programming

PENDAHULUAN

Posyandu merupakan garda terdepan dalam pelayanan
kesehatan dengan tujuan untuk membantu upaya penurunan angka
kematian bayi, angka kelahiran bayi dan angka kematian ibu. Di
posyandu, pemantauan tumbuh kembang bayi, pelayanan Kesehatan
untuk ibu dan anak termasuk pemberian imunisasi guna pencegahan
penyakit, penanggulangan kejadian diare, pelayanan KB, penyuluhan
dan konseling/rujukan konseling apabila dibutuhkan. Kegiatan
Posyandu dapat memberikan kontribusi terhadap peningkatan derajat
kesehatan masyarakat di Indonesia. Pendirian Posyandu di tingkat
desa selama 25 tahun terakhir juga telah membantu menurunkan
angka kematian bayi di Indonesia. Posyandu memantau pertumbuhan
dan perkembangan kondisi kesehatan khusus untuk ibu dan anak,
serta berbagai program kesehatan dasar seperti keluarga berencana,
gizi dan imunisasi (Wilda, 2021).

Berdasarkan pemantauan pelaksanaan program Posyandu
sudah baik. Namun, masih ada beberapa kekurangan pada masalah
pendataan pasien Posyandu (Supriyanto & Hartono, 2017).
Diantaranya, beberapa pasien posyandu adakalanya melakukan
registrasi ulang karena pasien tidak membawa atau kehilangan buku
pemantauan pertumbuhan dan perkembangan. Akibatnya, setiap
anak yang ditimbang harus membeli buku pemantauan hasil
timbangan yang baru serta menuliskan nama dan tanggal lahir anak
beberapa kali. Hal ini mungkin terlihat sepele, tetapi dapat
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mempengaruhi kinerja pelaksana Posyandu dan tidak praktis. Selain
itu, pasien akan kehilangan data histori catatan penimbangan anak
pada bulan-bulan sebelumnya karena menggunakan buku baru. Hal ini
menyebabkan fungsi pemantauan pertumbuhan dan perkembangan
anak akan sulit dilakukan.

Perkembangan teknologi saat ini sangat pesat dan banyak hal
baru yang bermunculan setiap harinya. Penerapan teknologi informasi
juga telah dilakukan oleh beberapa sektor untuk mengikuti
perkembangan yang berubah dengan cepat. Tidak terkecuali di bidang
kesehatan, banyak sistem informasi yang dikembangkan dengan
tujuan untuk memajukan pelayanan kesehatan. Namun, implementasi
sistem informasi ini rata-rata hanya digunakan untuk pengolahan data
pada level organisasi menengah seperti pada tingkat puskesmas ke
atas dan seterusnya. Pada level posyandu, pengolahan dan
penyimpanan data masih menggunakan cara manual, yaitu direkam
atau dicatat buku pemantauan dan form laporan posyandu (Hakim &
Arifin, 2020; Tarigan et al., 2021; Taufiq et al., 2021). Pengumpulan
data secara manual tentu tidak bebas dari kesalahan yaitu faktor
human error. Misalnya, jika seorang kader posyandu membuat daftar
untuk anak yang perlu menghitung usia anak secara individual atau
manual, kesalahan perhitungan lebih mungkin terjadi. Saat
menentukan status berat badan anak pada bulan ini, membutuhkan
banyak waktu karena perlu memeriksa catatan berat badan bulan lalu.
Untuk melaporkan hasil penimbangan kegiatan Posyandu ke
Puskesmas, pelaksana Posyandu perlu merangkum dan merekap data
penimbangan hari itu.

Berdasarkan permasalahan tersebut maka pada penelitian ini
dilakukan perancangan Sistem Informasi Pelayanan Posyandu Mawar
di Kecamatan Sukolilo berbasis website menggunakan Metode
Extreme programming. Spesifikasi sistem yang dibangun diantaranya
dapat mengolah data dan melaporkan hasil pelaksanaan kegiatan
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skala posyandu secara online dan mencatat pasien posyandu secara
praktis dan akurat. Pemilihan platform web/website karena proses
implementasinya yang relatif cepat dan akses yang mudah dari
berbagai lokasi tanpa memerlukan proses instalasi. Metode Extreme
Programming digunakan sebagai metode pengembangan system yang
lincah dan siap menerima perubahan dan perbaikan setiap kali ada
bug atau kekurangan (Azdy & Rini, 2018; Fatoni & Irawan, 2019;
Gunawan et al., 2019; Hakim & Arifin, 2020; Wilda, 2021). Hasil
penelitian ini memberikan kontribusi bagi pengembangan sistem
informasi Posyandu yang benar-benar dapat mengolah data pasien
Posyandu.

METODE PENELITIAN

Penelitian rancang bangun sistem informasi pelayanan di
posyandu mawar ini akan dibangun menggunakan metode
pengembangan sistem extreme programming dimana alurnya terdiri
dari planning (perencanaan), design (perancangan), coding
(pembuatan kode atau implementasi) dan testing (uji coba) (Gunawan
et al.,, 2019). Metode extreme programming (XP) ini merupakan
metode pengembangan perangkat lunak berbasis agile, yaitu dapat
beradaptasi dengan perubahan yang mengutamakan fungsional
aplikasi daripada dokumentasi. menuntut perubahan Secara umum
tahapan penelitian tersebut dapat dilihat pada gambar 1.
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Testing Design
T1. Validasi Tampilan
D1. Merancan, '3

Tampilan WebApps
D2. Merapikan
Layout

D3. Memperbaiki
Foto dan Gambar

Coding

C1. Membangun
Prototipe Versi 1
€2. Membangun
Prototipe Versi 2

C3. Menambahkan
Fitur Baru

Validasi Pengguna

Gambar 1. Tahapan Penelitian

Tahap planning (perencanaan) yang dilakukan dibagi dalam
beberapa tahap P1, P2, dan P3. Tahap P1 yaitu melakukan diskusi
bersama pihak Posyandu Mawar untuk mendapatkan kebutuhan
pengguna (User requirement). Kebutuhan pengguna dijabarkan pada
Tabel 1. Tahap P2 adalah menambahkan fitur yang sebelumnya tidak
diidentifikasi dalam persyaratan pengguna awal. Sedangkan tahap P3
merupakan peningkatan fungsional dengan meningkatkan proses
bisnis yang disetujui pengguna. Selanjutnya kebutuhan pengguna
tersebut dianalisis menggunakan metode terstruktur yang berbasis
pada aliran data dengan membuat diagram alir data atau Data Flow
Diagram (DFD). DFD ini menggambarkan aliran data pada sistem
pelayanan posyandu berdasarkan hasil analisis kebutuhan pengguna.
Pembuatan DFD direpresentasikan dengan membuat diagram konteks
system dan diagram alir data level 0, seperti yang ditunjukkan oleh
Gambar 2 dan 3.
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Tabel 1. Kebutuhan Pengguna

Pengguna Kebutuhan Keterangan
Pengguna
lbu melihat informasi seputar Ibu merupakan ibu dari
Posyandu, melihat hasil anak- anak yang terdata
timbangan, imunisasi, kegiatan pada posyandu
posyandu, mengisi kritik
Petugas mengelola kegiatan Posyandu, Pertugas adalah
mengelola data ibu dan anak, hasil anggota kader
penimbangan, imunisasi, laporan posyandu yang
kegiatan posyandu berlaku sebagai
Kepala Melihat informasi seluruh kegiatan Ketua posyandu yang
Petugas/Ketua posyandu bertanggung jawab
memimpin
Username/Password Info Imunisasi
Data Imunisasi Info Penimbangan
Data Penimbangan Info Vaksin
Data Vaksin Info Anak
Data Anak Info Ibu
Data Ibu Info Petugas
Data Petugas Info Admin
Data Admin Info Per
Petugas Bala Eengumurman 1 Info Kritik Saran | Kepala Petugas

leg—— | SistemInformasi

Pelayanan di
Laporan Imunisasi Posyandu Mawar
Laporan Y
Penimbangan

Laporan Vaksin

Username/Password

Laporan Anak Info Imunisasi
Laporan Ibu Info Penimbangan
Laporan Petugas Info Ibu
Laporan Admin Info Anak

Info Kritik Saran Info Pengumuman

Username/Password
Input Kritik Saran v

Ibu

Gambar 2. Konteks Diagram
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Gambar 3. DFD Level 0

Gambar 2 menunjukkan bahwa petugas dapat melakukan login,
mengelola data anak, data ibu, data penimbangan, data imunisasi,
data vaksin, data petugas, data admin serta data pengumuman.
Petugas dapat menampilkan tentang posyandu dan pengumuman ke
Sistem Informasi Pelayanan Posyandu Mawar. Ibu dapat login, melihat
info anak, info ibu, info penimbangan, info imunisasi, info
pengumuman serta dapat menginputkan kritik saran. Kepala Petugas
Posyandu hanya menerima laporan dari sistem terutama data ibu,
anak, imunisasi, penimbangan, vaksin, petugas, admin. DFD Level O
pada Gambar 3 merupakan turunan dari diagram aliran data level
konteks, namun proses dalam diagram ini lebih detail dan lengkap
karena proses utama dibagi menjadi beberapa subproses dengan
fungsinya masing-masing.
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Selanjutnya, design (perancangan) yang dilakukan dalam
beberapa tahap D1, D2 dan D3. Pada D1, kegiatan yang dilakukan
dalah membuat rancangan database dan tampilan antarmuka web
sesuai dengan kebutuhan pengguna awal. Rancangan database dibuat
untuk memenunjukkan relasi antar entitas untuk database pada
system ini ditunjukkan oleh Gambar 4. Tahap D2 yaitu penambahan
fitur yang ditentukan untuk membuat tata letak atau /ayout halaman
website. D3 merupakan tahap perancangan untuk meningkatkan
tampilan gambar dan foto yang telah disetujui oleh pengguna dan
memberikan umpan balik.

Selanjutnya adalah tahap coding dan testing. Tahap Coding atau
implementasi pembuatan kode program pada system. Fase ini
berjalan setelah proses fase desain selesai, tetapi akan berulang sesuai
dengan proses pengembangan yang didukung oleh XP. Ini dapat
diulang sampai proses selesai dan pengguna menyatakan bahwa
semua pengembangan telah disetujui. Pada tahap coding,
pengembangan sistem informasi berjalan lancar sesuai dengan desain
yang telah disepakati. Pada penelitian ini fase coding berlangsung tiga
kali, yaitu C1, C2 dan C3. Tahap C1 adalah membuat prototipe versi
pertama sesuai dengan desain aslinya untuk tahap evaluasi
selanjutnya. Selanjutnya C2 merupakan kegiatan membangun
prototipe versi 2 yang merupakan penyempurnaan dari desain terbaru
yang sudah ada. Dan C3 merupakan tahap penyelesaian Web
berdasarkan persyaratan akhir yang disepakati oleh semua pengguna.
Fase pengkodean ini berjalan sangat cepat sehingga mempengaruhi
kecepatan fase selanjutnya yaitu fase pengujian.

143



k//)OSM‘C Prosiding Seminar

FK-UWKé Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

tbl_ibu
tbl_bantuan id_ibu <pi> Integer =M=
id_bantuan <pi> Integer <M> nama_ibu Variable characters (255)
pesan Text {=t———1Input Saran——+— nik_ibu Variable characters (16)
tanggal Date alamat_ibu Variable characters (255)
e | no_telp_ibu Number (20)
dentiiere RSy usemame Variable characters (50)
password Variable characters (50)
thl_| Identifier_1 <pi>
id_pengumuman <pi> Integer <M=
isi_| Variable ch (255) Sl
judul Variable ch (255) = —
deskripsi Variable characters (255)
tgl_j Date
Identifier_1 <pi>
thl_i
tbl_vaksin id_imunisasi <pi> Integer <M=
id_vaksin <pi> Integer <M= tgl_imunisasi Date
nama_vaksin Variable characters (50) {———Pengobatan———— | usia_saat_vaksin Integer
5 = periode Variable characters (255)
Identifier_1 <pi> next. i Date
Identifier_1 <pi>
tbl_anak i
id_anak <pi> Integer <M> =+Hubungan—
nama_anak Variable characters (50)
nik_anak Variable I Ambil Datal
tempat_lahir_anak Variable characters (255) |
tgl_lahir_anak a
jk_anak Variable characters (20)
Identifier_1 <pi> -+ Ambil Dat \ tbl_penimbangan
. # il Datad "id_penimbangan <pi> Integer <>
3 berat_badan Integer
tad e |
Fnial Detay " tinggi_badan Integer
tgl Date
il Identifier_1 <pi>
tbl_petugas
id_petugas <pi> Integer <M> [T—Menampilkan
nama_petugas Variable characters (50) - Ambil Data2—!
jabatan_petugas Variable characters (50)
jk‘petugas‘ Var!able characters (20) thl_login_petugas
tempat_lahir_petugas Variable characters (50) T = =
tgl_lahir_petugas Date id_login_petugas <pi> Integer =M=
alamat_petugas Variable characters (255) 1 logi e Variable characters (50)
no_telp_petugas Number (20) password Variable characters (50)
== level Variable characters (50)
Identifier_1 <pi> o
= Identifier_1 <pi>

Gambar 4. Rancangan relasi entitas basis data sistem pelayanan posyandu

Tahap pengujian adalah kunci apakah proses pengembangan
ini telah dinyatakan selesai atau perlu diulang untuk perbaikan. Tahap
pengujian pada penelitian ini dilakukan sebanyak tiga iterasi yaitu
Tahap T1, T2 dan T3. Tahap T1 yang merupakan verifikasi hasil
prototipe pertama yang dibuat, pada tahap ini masih ada beberapa
masukan yang perlu diperbaiki untuk menunggu penambahan fitur
baru. Kemudian tahap T2 vyaitu verifikasi semua fitur
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diimplementasikan dalam prototipe versi kedua. Semua fitur sudah
diterima pada tahap ini, namun ada beberapa masukan mengenai
kebersihan tampilan, tata bahasa dan penggunaan gambar. Terakhir
tahap T3 adalah validasi dan evaluasi seluruh web yang dibangun. Fase
ini diakhiri dengan semua fitur, penampilan, dan karakteristik yang
diterima. Oleh karena itu, dapat menghentikan pengembangan saat
siap merilis perangkat lunak.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil implementasi sistem ini merupakan hasil pembuatan
sistem mengunakan metode extreme programming berdasarkan
desain yang telah dibuat. Implementasi system dibagi menjadi tiga
tahap, yaitu tahap 1, tahap 2 dan tahap 3.

Implementasi Sistem Tahap 1

Tahap ini merupakan pengembangan system pada iterasi
pertama yang meliputi penentuan user requirement, khususnya pada
user petugas yang merupakan kader posyandu yang bertugas sebagai
admin, merancang tampilan webapps, membangun prototipe versi 1
dan validasi tampilan awal.

Tampilan pada utama petugas yang terlihat di gambar 5 ini
ditujukan untuk petugas dan kepala petugas. Pada Gambar 5(a) adalah
halaman login, petugas dapat mengisi username serta password untuk
dapat masuk ke halaman awal. Gambar 5(b) adalah halaman utama
petugas. Fitur yang dimiliki petugas adalah memilih data imun, data
vaksin, data anak, data ibu, data petugas dan data penimbangan.
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ﬁ.’ﬁ Posyandu Mawar

Selamat Datang, Sil

5 ) Data
Vaksin
T T f

e

Data

Petugas

2

(a) Halaman login (b) Halaman utama

Gambar 5. Halaman utama petugas

Petugas dapat melakukan kelola semua data master pada
sistem yang meliputi tambah, edit dan hapus data. Data master yang
dapat dikelola adalah data imunisasi, data penimbangan, data vaksin,
data anak, data ibu dan data petugas. Tampilan Kelola data
ditunjukkan oleh Gambar 6.

Selomat Dotang ‘f'—:“" @

(a) Tambah data
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Posyandu Mawar Selamat Datang Moo ()

Edit Data Imunisasi

Srarpd benrirand

(b) Edit Data

Posyandu Mawa

SJANDHIGO @)
olomat Dotang  1amesee (@)

Data Imunisasi

(c) Hapus data

Gambar 6. Halaman Kelola Data Master

Halaman pada cetak laporan yang terlihat pada Gambar 7 hanya
dapat diakses petugas dan digunakan untuk mencetak laporan.
Laporan yang dapat dicetak adalah data imunisasi, data penimbangan,
data vaksin, data anak, data ibu dan data petugas.
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Implementasi Sistem Tahap 2

Pada implementasi sistem tahap 2 ini, melakukan
penambahan fitur pengumuman, profil tentang posyandu serta data
kritik dan saran dari pengguna. Pengumuman ini berisi informasi
tentang kegiatan posyandu. Kritik dan saran merupakan fasilitas bagi
pengguna untuk memberikan saran dan masukan pada pelayanan
posyandu. Petugas dapat melakukan Kelola data pengumuman, profil
tentang posyandu serta data kritik dan saran dari pengguna. Halaman
pengumuman, profil tentang posyandu dan kritik saran ditunjukkan
oleh Gambar 8.

X ‘ B CETAK LAPORAN

c localhost

POSYANDU MAWAR KECAMATAN SUKOLILO
LAPORAN IMUNISASI

Data yang ditampilkan periode ZUZZIM)-UI s/d 2022-06-30

No Tanggal Imunisasi Nama Anak Usia Saat Vaksin Periode Nama Vaksin Next Imunisasi Nama Petugas
1 2022-06-13 Dika 5 1 bulan Hepatitis B 2022:07-13 Sandrigo
2 2022-06-03 Rizky 5 0-7 Hari Hepatitis B 2022-07-03 Fitri
3 2022-06-05 Gusty 6 0-7 hari BCG 2022-06-12 Aini
4 2022-06-04 Iqbal 5 0-7 hari DPT 2022-06-11 Putri
N 2022-06-01 Yasmine 2 5 bulan Polio 2022-06-30 Rohman

Gambar 7. Halaman Cetak Laporan Data Master
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Posyandu Mawar Selomat Datang  Soteaas @

e | Pengumuman

Posyandu Mawar Selamal Dolong 2w (g

Posyandu Mawar Selamal Dalang  ZOUNEN Y

Kritik Saran ‘
. . et

"o — Tanggal

sk 2urz e 1%

Seonira 112 1 2 ) ammes rercis [l o<

Gambar 8. Halaman (a)pengumuman, (b)tentang posyandu dan
(c)kritik saran
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2. Implementasi Sistem Tahap 3

Pada implementasi sistem tahap 3 ini fitur yang ditambahkan
adalah pengguna Ibu sebagai sasaran pelayanan posyandu.
Penambahan fitur ini mengacu pada metode extreme programming
yang dilakukan di halaman pengguna ibu yaitu data imunisasi, data
anak, data ibu dan data penimbangan anak. Halaman utama dan profil
ibu ditunjukkan oleh Gambar 9.

Posyandu Mawar  Home Pengumuman Pages™ Tentang Posyandu Posyundu Mawar  Home Pengumuman Pages* Tentang Posyandu
©y

Profil Ibu

Nama tbu NIK Ibu

Gambar 9. (a)Halaman utama dan (b) Profil ibu

Fitur Tampilan info pengumuman merupakan list atau daftar
informasi kegiatan posyandu seperti informasi pelaksanaan posyandu
setiap bulannya. Pengguna Ibu dapat melihat data pengumuman
mengenai posyandu yang dibuat petugas. Tampilan halaman
pengumuman dan detail pengumuman ditunjukkan oleh Gambar 11.
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Posyandu Mawar  teme pesumman ages Tetang boyenis Posyandu Mawar  teme segummsn tager= Tetang Possnd

Pengumuman Penimbangan dan Imunisasi

2022-07-02

2022.07.00

(a) (b)
Gambar 10. Halaman (a) Info Pengumuman, (b) Detail pengumuman

3. Pengujian

Uji coba system menggunakan metode blackbox untuk
melihat apakah fitur-fitur pada system itu bekerja seperti yang
diharapkan dan memenuhi persyaratan fungsionalnya. Selain itu,
pengujian ini juga bertujuan untuk menemukan kesalahan pada
saat pengoperasian. Hasil uji coba halaman login disajikan oleh
Tabel 2.

Tabel 2. Hasil Uji Coba Halaman Login

Skenario Pengujian Hasil Yang Diharapkan Kesimpulan
Menekan tombol login tanpa Muncul pemberitahuan untuk mengisi Valid
mengisi username dan
Mengisi username dan Muncul pemberitahuan “username atau Valid
password tidak password salah”
Mengisi username dan Berhasil login dan sistem menampilkan Valid
BEspYANBenar balamardigseagguna
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Tabel 3. Hasil Uji Coba Halaman Kelola Data

Skenario Pengujian . " .
Hasil Yang Diharapkan Kesimpulan

Menggunakan fitur filter data tanpa

memasukkan data Muncul pemberitahuan untuk mengisi Valid

data terlebih dahulu

Tabel 4. Hasil Uji Coba Halaman Informasi Data

Skenario Pengujian Hasil Yang Diharapkan Kesimpulan
Menggunakan fitur filter data Muncul pemberitahuan untuk Valid
tanpa memasukkan data mengisi data terlebih dahulu

Sistem informasi pelayanan posyandu ini mempunyai fitur
login, kelola data (create, read, update, delete), cetak laporan, filter
data, filter data tanpa memasukkan data dan fitur pencarian yang
sudah diujikan menggunakan metode blackbox dan hasilnya valid.
Hasil uji coba menekan tombol data yang ada pada halaman awal,
yang menunjukkan hasil pengujian fitur tersebut dapat berjalan
dengan baik/valid ditunjukkan oleh Tabel 2. Sedangkan Tabel 3
menunjukkan hasil uji coba menekan tombol tambah data, menekan
tombol edit data, menekan tombol hapus data, menggunakan fitur
filter data tanpa memasukkan data, menggunakan fitur filter data,
menekan tombol cetak laporan, menggunakan tombol pencarian.
Hasil pengujian fitur tersebut dapat berjalan dengan baik/valid. Hasil
uji coba menggunakan fitur filter data tanpa memasukkan data,
menggunakan fitur filter data, menggunakan tombol pencarian, yang
menunjukkan hasil pengujian fitur tersebut dapat berjalan dengan
baik/valid disajikan pada Tabel 4.
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KESIMPULAN

Rancang bangun sistem informasi pelayanan posyandu mawar
di Kecamatan Sukolilo menggunakan metode Extreme Programming
dapat berfungsi dengan baik. Pengguna system ini adalah Ibu, petugas
dan kepala posyandu. Masing-masing pengguna mempunyai peran
(role) yang berbeda pada sistem. Sistem informasi pelayanan
posyandu ini mempunyai beberapa fitur, yaitu login, kelola data
(create, read, update, delete) yang berisikan data imunisasi, data
penimbangan, data vaksin, data anak, data ibu, data petugas, data
admin, cetak laporan, filter data, filter data tanpa memasukkan data
dan fitur pencarian. Fitur-fitur tersebut telah diujicobakan
menggunakan metode blackbox sehingga dapat berjalan dengan
baik/valid. Sistem ini mampu melakukan pelaporan hasil timbangan
posyandu secara online, mendata kegiatan posyandu secara praktis
dan akurat.
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STUDI LITERATUR PENGARUH KONSUMSI TINGGI KALSIUM
TERHADAP KELUHAN DISMENORE PADA WANITA MELALUI REVIEW
JURNAL TAHUN 2017 - 2022

Siti Musirrah, Titiek Sunaryati, Candra Rini Hasanah Putri
Fakultas Kedokteran, Universitas Wijaya Kusuma Surabaya

*Email: tiktik.ts@gmail.com

Abstrak

Dismenore adalah rasa nyeri saat menstruasi yang
mengganggu  kehidupan  sehari-hari  wanita.  Kalsium
menyebabkan fluktuasi siklik selama siklus menstruasi yang
dapat menimbulkan beberapa gejala dismenore. Hormon yang
dihasilkan ovarium mempengaruhi metabolisme kalsium,
magnesium, dan vitamin D. Meningkatnya estrogen selama
pertengahan siklus dan fase luteal, menjadikan kadar kalsium
serum turun menjadi abnormal atau rendah. Tujuan penelitian
ini yaitu untuk mengetahui pengaruh konsumsi tinggi kalsium
terhadap keluhan dismenore pada wanita. Metode penelitian
ini adalah studi pustaka atau studi literatur, pencarian jurnal
menggunakan portal Google Scholar, ProQuest, dan Mendeley
dengan mengetikkan kata kunci judul. Berdasarkan hasil review
jurnal periode 2016-2021 dapat disimpulkan bahwa konsumsi
tinggi kalsium dapat menurangi keluhan dismenore pada
wanita.

Kata Kunci: Dismenore, kalsium, menstruasi

PENDAHULUAN
Dismenore adalah rasa nyeri saat menstruasi yang mengganggu
kehidupan sehari-hari wanita. Dismenore merupakan salah satu
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masalah ginekologi yang paling sering terjadi yang mempengaruhi
lebih dari 50% wanita dan menyebabkan ketidakmampuan untuk
melakukan aktivitas selama 1 sampai 3 hari setiap bulannya pada
sekitar 10% dari wanita tersebut sehingga memerlukan waktu untuk
istirahat. Prevalensi dismenore di seluruh dunia adalah 90%, diantara
90% remaja yang mengalami dismenore tersebut, lebih dari 10-20%
diantara mereka mengalami rasa sakit yang berat dan sangat
mengganggu (Dahlia, 2017).

Dismenore menjadi penting untuk ditangani karena secara
ilmiah terbukti menimbulkan beberapa dampak negatif bagi remaja
diantaranya seringkali merasa lemah dan lelah selama mengalami
dismenore. Data dari World Health Organization (WHO) tahun 2017
didapatkan kejadian sebesar 1.769.425 jiwa (90%) jiwa. Angka
kejadian dismenore disetiap negara dilaporkan masih sangat tinggi,
dengan rata-rata lebih dari 50% wanita di setiap negara mengalami
dismenore, prevalensi menurut Lacovides et al (2015) sekitar 45%-95%
wanita yang menstruasi mengalami dismenore. Di afrika dalam
penelitian yang dilakukan oleh Sidi et al (2016) menyatakan angka
kejadian dismenore sebanak 78,35%, sedangkan di india terdapat
84,2%. Prevalensi dismenore pada remaja cukup tinggi. Dismenore
dirasakan oleh 40%-90% perempuan berbagai negara didunia (Dahlia,
2017).

Prevalensi dismenore di Indonesia cukup tinggi yaitu 60-75%
pada perempuan muda. Menurut Santoso (2017), prevalensi
dismenore di Indonesia 64,25% yang terdiri dari 54,89% dismenore
primer dan 9,36% dismenore sekunder. Dismenore terjadi pada remaja
dengan prevalensi berkisar antara 43% hingga 93% dimana sekitar 74-
80% remaja mengalami dismenore ringan, sementara angka kejadian
endometriosis pada remaja dengan nyeri panggul diperkirakan 25-38%
sedangkan pada remaja yang tidak memberikan respon positif
terhadap penanganan untuk nyeri haid, endometriosis ditemukan
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pada 67% kasus. Kelainan terjadi pada 60-70% wanita di Indonesia
dengan 15% diantaranya mengeluh bahwa aktivitas mereka menjadi
terbatas akibat dismenore (Santoso, 2017).

Kalsium mengatur banyak proses seluler, seperti transkripsi gen
dan kontraksi otot. Suatu penelitian menunjukkan bahwa diet kaya
kalsium mampu menekan nyeri saat menstruasi. Penelitian lain
menyatakan bahwa kalsium dan vitamin D yang membantu absorbsi
kalsium dapat mengurangi nyeri menstruasi (Santoso, 2017).

Kalsium menyebabkan fluktuasi siklik selama siklus menstruasi
yang dapat menimbulkan beberapa gejala sindrom pramenstruasi.
Hormon vyang dihasilkan ovarium mempengaruhi metabolisme
kalsium, magnesium, dan vitamin D. Estrogen mengatur metabolisme
kalsium, penyerapan kalsium dalam usus, dan memicu fluktuasi
selama siklus menstruasi. Perubahan homeostasis kalsium
(hipokalsemia dan hiperkalsemia) telah lama dihubungkan dengan
berbagai gangguan. (Dahlia, 2017)

Meningkatnya esterogen selama pertengahan siklus dan fase
luteal, menjadikan kadar kalsium serum turun menjadi abnormal atau
rendah. Hal ini menyebabkan peningkatan kompensasi dalam PTH,
yang diamati di salah satu studinya. Meningkat PTH selama naiknya
hormon esterogen menegaskan kurangnya status kalsium pada wanita
dengan dismenore. Peningkatan estrogen, dan penurunan dalam
kadar kalsium serum, terjadi pertama di pertengahan siklus (hari ke-
14, atau dua minggu sebelum menstruasi) dan fase luteal (memuncak
pada sekitar satu minggu sebelum menstruasi). Wanita yang
menderita dismenore memang memiliki status kalsium awal yang lebih
rendah. Dengan demikian, ketika peningkatan esterogen, kalsium
turun sampai di bawah normal dan peningkatan produksi PTH (Dahlia,
2017).

Berdasarkan latar belakang tersebut dan hasil penelitian yang
sudah dilakukan oleh peneliti terdahulu, maka peneliti tertarik untuk
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melakukan analisis dan mengkaji lebih dalam mengenai pengaruh
konsumsi tinggi kalsium terhadap keluhan dismenore primer pada
wanita.

METODE PENELITIAN

Metode penelitian ini, bersifat deskriptif dengan pengumpulan
data/ informasi, analisis dan pemecahan masalah melalui metode
penelitian studi pustaka atau studi literatur. Dikatakan penelitian
pustaka karena data atau bahan yang dibutuhkan dalam penyelesaian
penelitian tersebut berasal dari perpustakaan baik berupa jurnal,
ensiklopedia, kamus, buku, dokumen, majalah dan lain-lain (Harahap,
2014).

Metode ini mengangkat materi yang telah disajikan sebelumnya
dan meringkas materi tersebut menjadi publikasi yang relevan,
kemudian hasilnya dibandingkan dan disajikan dalam bentuk artikel.
Pengumpulan data Studi Literatur diperoleh dari minimal 15 jurnal
yang terdiri dari jurnal nasional dan jurnal internasional adalah cara
untuk menuntaskan permasalahan dengan melakukan penelusuran
referensi karya tulis yang sebelumnya pernah dibuat.

Pencarian 15 artikel jurnal atau lebih yang digunakan adalah
periode pada rentang tahun 2017 — 2022 menggunakan kata kunci
dengan judul diantaranya “Dismenore, Konsumsi Tinggi Kalsium untuk
Mencegah Dismenore dan Kadar Kalsium pada Penderita Dismenore”.
Dari kata kunci tersebut diidentifikasi berdasarkan relevansi isi jurnal
dan karakteristik topik penelitian.

Pencarian jurnal menggunakan portal Google Scholar,
ProQuest, dan Mendeley dengan mengetikan kata kunci judul. Google
Search Engine atau mesin pencari Google adalah mesin pencari
mempermudah setiap orang dalam mencari informasi di internet,
secara cepat dan aktual, cukup dengan menuliskan satu atau beberapa
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gabungan kata kunci dari informasi yang dicari, maka secara otomatis
mesin pencari web google tersebut akan memberi dan menampilkan
informasi sesuai dengan kata kunci yang dimasukan (Kurniadi dan
Mulyani, 2017). Setelah artikel terkumpul selanjutnya peneliti
mengelompokkan sejumlah artikel yang telah didapatkan berdasarkan
relevansi  topik. Selain berdasarkan topik, peneliti juga
mengelompokan berdasarkan tahun penelitiannya. Artikel yang
diutamakan adalah berkisar penelitian 5 tahun terakhir, namun jika
masih ada ilmu atau pembahasan yang belum didapatkan akan
diperluas menjadi artikel dengan periode 10 tahun terakhir.

Analisis data dari jurnal merupakan usaha dalam mencari dan
menata secara sistematis data yang telah terkumpul untuk
memberikan pemahaman kepada peneliti mengenai penelitian yang
sedang diteliti. Serta meninjau sebagai hasil temuan bagi orang lain.
Setiap jurnal yang telah dipilih dan dianalisa berdasarkan kriteria dan
dibuat sebuah kesimpulan yang menggambarkan penjelasan pengaruh
konsumsi tinggi kalsium terhadap keluhan dismenore primer pada
wanita.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Berdasarkan sumber literatur dari beberapa jurnal penelitian
nasional maupun internasional yang telah dilakukan sebelumnya,
konsumsi pangan merupakan faktor utama dalam memenubhi
kebutuhan gizi, yang salah satu fungsi zat gizi tersebut adalah
mengatur proses metabolisme dalam tubuh (Yonkers, 2018). Kalsium
terdapat pada berbagai jenis bahan pangan seperti serealia, pangan
hewani, sayuran, dan buah-buahan tertentu. Kacang - kacangan dan
hasil kacang-kacangan seperti tahu dan tempe serta sayuran hijau
merupakan sumber kalsium yang baik, tetapi bahan makanan tersebut
mengandung banyak zat yang menghambat penyerapan kalsium
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seperti serat, fitat, dan oksalat. Susu, ikan tuna dan suplemen kalsium
merupakan pangan sumber kalsium yang utama (Devi, 2019).

Kalsium merupakan unsur terbanyak ke lima dan kation
terbanyak di dalam tubuh manusia. Kalsium terdapat dalam jumlah
1.5-2 persen dari keseluruhan berat tubuh. Kalsium dengan jumlah
lebih dari 99 persen dan fosfor dengan jumlah 85 persen di dalam
tubuh terdapat pada tulang dengan rasio 2:1. Bagian tubuh yang paling
banyak terdapat kalsium adalah tulang, akan tetapi fungsi kalsium
yang paling penting adalah menjaga kontraktilitas otot, struktur sel,
serta respon terhadap hormon dan neurotransmitter (Yonkers, 2018).

Kalsium (Ca) berperan dalam interaksi protein di otot, yaitu
aktin dan myosin. Jika kadar kalsium berkurang, makan otot tidak bisa
mengendur  setelah  berkontraksi dan akan  mengalami
penengangan/kram (Devi, 2019).

Kalsium juga menyebabkan fluktuasi siklik selama siklus
menstruasi yang dapat menimbulkan beberapa gejala sindrom
pramenstruasi. Hormon yang dihasilkan ovarium mempengarubhi
metabolisme kalsium, magnesium, dan vitamin D. Esterogen mengatur
metabolisme kalsium, penyerapan kalsium dalam usus, dan memicu
fluktuasi selama siklus menstruasi. Perubahan homeostasis kalsium
(hipokalsemia dan hiperkalsemia) telah lama dihubungkan dengan
berbagai gangguan. Rendahnya kalsium dalam darah menstimulasi
produksi yang berlebihan hormon paratiroid. Hormon yang berlebihan
ini dapat mempengaruhi mood (Vivi, 2017).

Suplementasi kalsium dengan dosis 1000-1200 mg/hari dapat
mengurangi gejala-gejala sindrom pramenstruasi. Pada tahun 2016,
penelitian dengan menggunakan sampel kecil (33 partisipan)
memperlihatkan penurunan gejala-gejala sindrom pramenstruasi
setelah suplementasi kalsium (dalam bentuk kalsium karbonat)
dengan dosis 1000 mg/hari. Pada tahun 2017, penelitian menunjukkan
bahwa terdapat penurunan gejala-gejala gangguan pramenstruasi dan

160



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

menstruasi dengan diet yang mengandung kalsium sebanyak 1336
mg/hari dibandingkan dengan 587 mg/hari. Konsumsi kalsium dari
pangan dengan jumlah 1336 mg/hari dapat memperbaiki mood, rasa
sakit, dan retensi cairan selama siklus menstruasi. Suplementasi
kalsium (dalam bentuk kalsium karbonat) dengan dosis 1200 mg/hari
dapat mengurangi keluhan menstruasi seperti memperbaiki mood,
perasaan negatif, retensi cairan, dan rasa sakit setelah dikonsumsi
selama tiga bulan (Vivi, 2017).

Esterogen diyakini menurunkan kadar kalsium serum dengan
meningkatkan nilai kalsium dalam tulang dan menekan resorpsi
tulang. Esterogen mengatur penyerapan kalsium di usus dan
menurunkan ekspresi hormon paratiroid. Sebagian besar penelitian
tentang hubungan antara esterogen dan kalsium telah dilakukan
dengan cara mempelajari wanita pasca-menopause dan efek dari
penurunan estrogen selama periode tersebut. Sebagai contoh, PTH
ditemukan meningkat setelah menopause, dan osteoporosis telah
lama dikaitkan dengan estrogen menurun setelah menopause (Thys-
Jacobs, 2021).

Kalsium merupakan zat gizi mikro yang memiliki peran dalam
mengurangi Dismenore. Penelitian mengenai suplementasi kalsium
yang dilakukan di Metropolitan Hospital di New York,
Amerika Serikat, menunjukkan bahwa 75%penderita PMS berkurang
sakitnya. Pembesaran dan rasa sakit pada payudaraberkurang, begitu
pun dengan sakit kepala dan kejang perut (dismenore) (Devi, 2019).

Hasil penelitian pada remaja wanita di SMA 8 Denpasar
menunjukkan bahwa sebagian besar (95%) remaja yang mengalami
dismenore berat ternyata tingkat konsumsi kalsiumnya kurang. Ada
hubungan antara tingkat konsumsi kalsium dengan kejadian
dismenore (p<0,05). Dengan demikian maka semakin rendah
konsumsi kalsium semakin berat dismenore yang dialami. Pada waktu
otot berkontraksi kalsium berperan dalam interaksi protein di dalam
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otot, yaitu aktin dan myosin. Bila kalsium dalam darah kurang, maka
otot tidak bisa mengendur sesudah kontraksi. Tubuh akan kaku dan
dapat menimbulkan kejang (Devi, 2019).

Menurut Krummel (2016) menjelaskan bahwa agar sepanjang
dan selama siklus haid tidak menimbulkan keluhan-keluhan atau
ketidak nyamanan, maka remaja wanita sebaiknya mengkonsumsi
susu dan hasil olahannya serta sayuran berdaun hijau sebagai sumber
kalsium yang baik untuk mengurangi nyeri haid. Hal ini sangat bertolak
belakang dengan kebiasaan remaja wanita saat ini, yakni terjadi
peningkatan asupan makan siap saji yang cenderung mengandung
tinggi lemak, energi, natrium dan rendah asam folat, serat, Vitamin A,
Vitamin C dan Kalsium (Krummel, 2016).

Kalsium juga dikaitkan dengan kesehatan reproduksi,
utamanya pre-eklamsia/eklamsia, berat badan lahir rendah (BBLR)
serta kelahiran prematur. Konsumsi kalsium dapat menurunkan risiko
terjadinya pre-eklamsia/eklamsia secara bermakna. Kalsium juga
meningkatkan pH tubuh, yang menguntungkan bagi sperma dan telur
yang sudah dibuahi. Sumber kalsium utama adalah susu dan hasil
olahannya, seperti keju. lkan yang dimakan dengan tulang termasuk
ikan kering merupakan sumber kalsium yang baik. Serealia, kacang-
kacangan dan hasil kacang- kacangan, tahu, oncom dan tempe, serta
sayuran hijau merupakan sumber kalsium yang baik juga, tetapi
mengandung banyak zat yang menghambat penyerapan kalsium
seperti serat, fitat dan oksalat. Kebutuhan kalsium yang optimal bagi
remaja menurut National Institute of Health (NIH) adalah 1.200- 1.500
mg Ca/hari (Krummel, 2016).

KESIMPULAN

Berdasarkan analisis dari berbagai penelitian sebelumnya
dengan menggunakan studi literatur disimpulkan bahwa konsumsi
tinggi kalsium dapat mengurangi keluhan dismenore pada wanita.
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Abstrak
HIV/AIDS merupakan  masalah  kesehatan yang masih
menjadi ancaman di Indonesia dan banyak negara di seluruh
dunia. Inovasi terbaru penggunaan smartphone dalam
meningkatkan pencegahaan dan pengobtatan pada orang
dengan HIV. Tujuan penelitian ini adalah menganalisis
efektifitas penggunaan smart phone untuk meningkatkan
pencegahaan dan pengobatan pada orang dengan HIV.
Menggunakan systematic  review berdasarkan Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews & Meta-Analyses
(PRISMA) untuk mengidentifikasi semua literature yang di
publikasikan dengan menggunakan kata kunci yang relevan.
Pada 300 artikel yang telah dianalisis, penggunaan smartphone
telah digunakan untuk peningkatan pencegahaan dan
pengobatan pada orang dengan HIV, termasuk beberapa
aplikasi pada smartphone yang efektif dalam pencegahaan dan
pengobatan pada orang dengan HIV. Penggunaan smartphone
telah digunakan untuk peningkatan pencegahaan dan
pengobatan pada orang dengan HIV, termasuk beberapa
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aplikasi pada smartphone yang efektif dalam pencegahaan dan
pengobatan pada orang dengan HIV. Kajian lebih lanjut butuh
dilakukan terutama yang berkaitan dengan smartphone untuk
pencegahaan dan pengobatan penyakit lain selain HIV.

Kata Kunci: Smartphone, pencegahaan, pengobatan, HIV

PENDAHULUAN

HIV/AIDS saat ini merupakan masalah kesehatan yang
mengancam Indonesia dan banyak negara di seluruh dunia. HIV
merupakan virus yang menyerang atau menginfeksi sel arah yang
menyebabkan turunnya kekebalan pada tubuh manusia. Akibat
menurunnya system kekebalan tubuh, maka seseorang yang terkena
HIV akan sangat mudah sekali terkena berbagai penyakit infeksi
(infeksioportunistik) yang berakibat fatal (Kemenkes, 2018). Epidemi
HIV/AIDS secara global telah memasuki kondisi yang kritis. Data United
Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS) menunjukkan bahwa
sampai dengan akhir 2015 di dunia secara global orang yang hidup
dengan HIV sebesar 36,7 juta orang (UNAIDS, 2017).

Situasi yang memperihatinkan tersebut juga terjadi pada
negara-negarayang sedang berkembang dengan status sosial ekonomi
rendah yang diperkirakan setiap harinya ditemukan sebanyak 6.000
kasus HIV pada kelompok usia produktif yaitu antara 15-24 tahun
(Kemenkes, 2018). Data kumulatif kasus HIV di Indonesia sejak
ditemukan pertama kali pada tahun 1987 di Bali sampai dengan Maret
2016 telah menyebar di 407 Kabupaten/Kota di seluruh Provinsi di
Indonesia yaitu sebesar 242.699 orang serta jumlah kumulatif AIDS
sebesar 87.453orang. Jumlahkasus HIV di JawaBarat menempati
urutan ke empat setelahDKI Jakarta, Jawa Timur dan Papua dengan
jumlah kasus sebanyak 24.650 kasus. Sedangkan jumlah penderita
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AIDS menempati urutan ke 6 tertinggi yaitu 5.289 kasus (Ditjen P2P
Kemenkes RI, 2017).

Penggunaan obat Antiretorviral (ARV) pada pasien yang positif
HIV merupakan upaya untuk memperpanjang umur harapan hidup
penderita HIV/AIDS atau yang dikenal dengan istilah ODHA (orang
dengan HIV/ AIDS) (Putri & Adriani, 2016).

ARV bekerja melawan infeksi dengan cara memperlambat
reproduksi HIV dalam tubuh. Umumnya ARV efektif digunakan dalam
bentuk kombinasi, bukan untuk menyembuhkan, tetapi untuk
memperpanjang hidup ODHA, membuat mereka lebih sehat, dan lebih
produktif dengan mengurangi viraemia serta meningkatkan jumlah
sel-sel.

Sejak diperkenalkan ARV untuk pengobatan penyakit HIV pada
tahun 1996, pendapat masyarakat dunia tentang penyakit HIV telah
berubah dari penyakit yang mematikan ke penyakit yang dapat
dikendalikan (Yuniar dkk., 2013).

Kepatuhan meminum obat merupakan salah satu faktor Yang
Penting dalam keberhasilan terapi penderita meminum obat ARV.
Kepatuhan atau adherence pada terapi adalah sesuatu keadaan
dimana pasien mematuhi pengobatan atas dasar kesadaran sendiri,
bukan karena hanya mematuhi perintah dokter atau petugas
kesehatan lainnya. Hal ini penting karena diharapkan akan lebih
meningkatkan tingkat kepatuhan minum obat. Kepatuhan juga harus
selalu dipantau dan dievaluasi secara teratur pada setiap kali
kunjungan (Harya tiningsih dkk., 2016) Salah satu upaya untuk
meningkatkan kepatuhan ODHA menjalani terapi ARV dengan
pemanfaatan teknologi melalui telepon seluler.

Menurut Abdulrahman et al (2017), Inovasi terbaru
menggunakan teknologi ponsel seperti pesan teks, panggilan telepon,
dan penggunaan aplikasi untuk meningkatkan kepatuhan pengobatan
di antara pasien yang menjalani pengobatan ARV telah diperiksa dan
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diimplementasikan di banyak negara dengan bukti berkualitas tinggi
yang menunjukkan keberhasilan untuk pasien dalam meningkatkan
kepatuhan terhadap pengobatan ARV bila dibandingkan dengan
perawatan biasa. Tujuan penelitian mereview Penggunaan Smart
Phone Sebagai Sarana Peningkatan Pencegahaan dan Kepatuhan
Pengobatan Pada Orang Dengan HIV Di Indonesia.

METODE
Metode Strategi Pencarian

Beberapa strategi pencarian digunakan untuk mengidentifikasi
studi yang relevan. Pencarian data dan informasi menggunakan situs
elektronik sebagai sumber data. Hasil pencarian artikel digunakan
PRISMA (Preferred Reporting Items for SystematicReviews & Meta-
Analyses) untuk instrumen dan menggunakan flowchart berdasarkan
daftar checklist PRISMA 2009, menghilangkan artikel yang tidak
relevan dengan kriteria identifikasi, enyaringan, kelayakan, dan
akhirnya mengunduh artikel yang relevan.

Kriteria Inklusi dan Ekslusi

Kriteria inklusi dalam pencarian ini meliputi: Artikel dapat di
download dalam bentuk full text, memiliki peer review, isi artikel
relevan dengan topik, desain penelitian RCT atau minimal Quasi
Experiment, memiliki intervensi yang cukup jelas, tahun publikasi
artikel dalam rentang tahun 2009-2022, dan menggunakan Bahasa
Inggris. Sedangkan untuk kriteria ekslusinya yaitu: arrtikel tidak
memenuhi komponen suatu artikel yang baik (terdiri dari Abstract,
Introduction, Methods, Results, Discussions, Implications, dan
References), artikel bersifat review dan isi artikel tidak relevan
dengan topic.

HASIL DAN PEMBAHASAN
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Berdasarkan hasil pencaian didapatkan 127 artikel, kemudian
menyeleksi jurnal berdasarkan judul, abstrak, dan seleksi secara
keseluruhan (full text) 21 artikel yang relevan, kemudian menghasilkan
10 dokumen untuk di analisis.

Tabel 1. Hasil pencarian dan analisis artikel ilmiah yang berkaitan dengan
topik penelitian

No Nama peneliti  Kesimpulan

dan Tahun
1 Ye Ruan,et al Intervensi SMS interaktif menunjukkan
(2017) kemanjuran awal dalam meningkatkan
pengobatan dan terkait HIV pengetahuan dan kepatuhan
terhadap ART di ODHA.
2 Yan Guo,et al intervensi berbasis WeChat yang berfokus

2018 pada peningkatan kepatuhan pengobatan
dan kualitas hidup ODHA. Direkomendasikan intervensi mHealth
yang lebih inovatif dengan desain yang ketat untuk ODHA di
negara-negara berpenghasilan menengah kebawah

3 David J. Pesan teks adalah intervensi yang memberikan indikasi yang
Moore,et al  valid untuk meningkatkan kepatuhan ART.
2018

4 Kristi Sidney, et Intervensi ponsel adalah cara yang dapat diterima untuk
al 2012 mendukung kepatuhan

5 Rashmi Pengingat ponsel dapat meningkatkan Kepatuhan pengobatan

Rodrigues,et a pada orang yang
2012 terinfeksi HIV

Pada tahun 2020 Indonesia menargetkan 3 zero yaitu zero new
infection, zero death related AIDS dan zero discrimination target
tersebut juga sejalan dengan target yang ingin dicapai UNAIDS pada
tahun 2020 yaitu 90% orang mengatahui status HIVnya, 90% orang
yang terkena HIV mendapatkan ARV dan 90% orang yang mendapat
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ARV mengalami penurunan viral load. Target tersebut dilakukan
dengan cara melakukan pencegahan penularan HIV, meningkatkan
akses pemeriksaan HIV, pengobatan HIV, meningkatkan retensi
pengobatan, meningkatkan kualitas hidup ODHA, mitigasi dampak
sosial ekonomi epidemi HIV pada individu, keluarga dan masyarakat
untuk menjaga produktivitas dan sumber daya manusia Indonesia
(Komisi penanggulangan HIV dan AIDS, 2015). Dalam mewujudkan
target 3 zerosalah satu cara yang digunakan adalah dengan cara
meningkatkan retensi pengobatan HIV. Seperti yang telah kita ketahui
bahwa dalam menjalani pengobatan HIV seringkali ODHA tidak patuh
dalam menjalani pengobatan HIV. Hal ini terjadi karena banyak faktor
yang menyebabkan ODHA menjadi tidak patuh dalam menjalani
pengobatannya. Salah satu cara yang dapat dilakukan untuk
meningkatkan kepatuhan ODHA menjalani pengobatan ARV dengan
menggunakan Mobile Phone. Berdasarkan analisis 10 artikel
didapatkan hasil bahwa untuk meningkatkan kepatuhan ODHA
menjalani pengobatan ARV.

Intervensi SMS telah menunjukkan sebuah potensi manfaat
dalam meningkatkan atau menjaga kepatuhan ARV diberbagai area.
Pertama, SMS dapat digunakan sebagai pengingat minum obat untuk
meningkatkan kepatuhan pengobatan ARV. Kedua, intervensi SMS
dapat meningkatkan tingkat pengetahuan terkait HIV dan
pengetahuan pengobatan ARV pada ODHA yang tidak patuh menjalani
pengobatan ARV. Ketiga, pesan teks interaktif yang ditawarkan pada
ODHA yang tidak patuh menjalani pengobatan ARV merupakan media
untuk komunikasi tepat waktu dengan penyedia layanan kesehatan
untuk mendapatkan informasi, emosional, dan dukungan teknis untuk
mengatasi banyak hambatan yang mereka hadapi pada
pengobatannya (Lester et al., 2010; Xiao, Li, Williams, & Wang, 2017;
Abdulrahman et al., 2017; Guo, Xu, Qiao, Hong, & Zhang, 2018).
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Moore et al., (2018) mengklaim bahwa SMS itu digunakan tidak
hanya untuk mengingatkan atau mengirim informasi ke ODHA, tetapi
juga sebagai cara yang konsisten dan nyaman, untuk mengakses
emosional dukungan dari penyedia layanan kesehatan. Mengenai
frekuensi pengiriman pesan, menurut penelitian Pop-eleches et al.,
(2011) menunjukkan bahwa pesan mingguan lebih efektif dalam
meningkatkan kepatuhan daripada pengingat harian. Penelitian
Sidney et al., (2012) di India juga menunjukkan hal itu, dimana hanya
59% dari peserta melihat semua SMS yang dikirim, sementara 15%
tidak pernah melihatnya sama sekali. Pesan harian mungkin dianggap
mengganggu, mungkin menyebabkan kebosanan, dan mungkin
mengurangi respons terhadap pengingat yang berulang. Sebuah
penelitian lain oleh Sidney et al., (2012) di India menemukan panggilan
suara efektif dalam meningkatkan kepatuhan peserta (87%)
dilaporkan bahwa mereka lebih suka panggilan sebagai pengingat,
hanya 11% yang memilih pengingat SMS saja. Penggunaan panggilan
suara mungkin lebih mudah dan lebih efisien untuk menerima
panggilan telepon daripada SMS. Namun, meskipun 87% peserta lebih
suka pengingat dengan panggilan suara, sebanyak 50% menyatakan
bahwa SMS bersamaan dengan panggilan suara juga sangat
membantu untuk meningkatakan kepatuhan pengobatan ARV. Pola ini
menunjukkan bahwa panggilan suara bisa menjadi lebih efektif alat
pengingat baik sendiri atau dalam kombinasi (Hardy et al., 2011)

KESIMPULAN

Intervensi Mobile Phone telah menunjukkan signifikan
peningkatan kepatuhan pengobatan ARV dan dibutuhkan kajian lebih
lanjut terutama yang berkaitan dengan ko infeksi HIV dan penyakit
infeksi maupun non infeksi lain.
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*Email: titikinayati@uwks.ac.id

Abstrak

Rumah sakit sebagai institusi yang bergerak di bidang
pelayanan kasehatan mengalami perubahan, bergerak dalam
bidang pelayanan kesehatan dengan melakukan pengelolaan
yang berdasar pada manajemen badan usaha. Pelayanan yang
baik akan menentukan loyalitas pasien. Tujuan penelitian untuk
mengetahui pengaruh kualitas pelayanan dan fasilitas
terhadap loyalitas dengan kepuasan pasien sebagai variabel
intervening. Jenis penelitian ini kuantitatif dengan sampel
penelitian sebanyak 82 pasien jantung di Rumah Sakit RSUD
Bhakti Dharma Husada Surabaya. Alat analisis menggunakan
path analisis untuk menguji hubungan antar variabel dan uji
asumsi klasik. Hasil penelitian menunjukkan: (1) Kualitas
pelayanan secara parsial berpengaruh signifikan terhadap
kepuasan pasien., (2) Fasilitas secara parsial berpengaruh
signifikan terhadap kepuasan pasien., (3) Kualitas pelayanan
secara parsial berpengaruh signifikan terhadap loyalitas
pasien, (4) Fasilitas secara parsial berpengaruh signifikan
terhadap loyalitas pasien, (5) Kepuasan pasien secara parsial
berpengaruh signifikan terhadap loyalitas pasien, (6) Kepuasan
pasien bukan variabel intervening variabel kualitas pelayanan
dan fasilitas terhadap loyalitas pasien.

Kata Kunci: fasilitas, loyalitas, kepuasan dan pelayanan.
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PENDAHULUAN

Sejak ditetapkan oleh World Health Organization (WHO) bahwa
Corona Virus Disease 2019 (COVID-19) sebagai Global Pandemic per
tanggal 11 Maret 2020. Banyak rumah sakit di daerah kewalahan
menangani lonjakan pasien yang terinfeksi corona virus, namun tidak
sedikit pula Rumah Sakit yang mengalami penurunan jumlah pasien,
khususnya RS yang tidak ditunjuk sebagai RS Rujukan COVID-19.
Perubahan yang sedemikian cepat dimasa pandemi COVID-19
menuntut respon yang cepat dari manajemen mengenai arah
kelangsungan usaha RS agar tidak kolaps ditengah pendemi. Apakah
segera merubah RBA/Rencana anggaran tahun 2020 dalam konteks
memperkuat business continuity? dan apakah akan merubah rencana
strategis bisnis RS untuk menyesuaikan dengan situasi COVID-19

World Health Organization (WHO) menyebutkan bahwa
penyakit jantung koroner (PJK) menjadi salah satu masalah kesehatan
dalam system kardiovaskular yang jumlahnya meningkat cepat
dengan angka kematian 6,7 juta kasus (WHO, 2017). Perhitungan
WHO (World Health Organization) yang memperkirakan pada tahun
2020 mendatang, penyakit kardiovaskuler akan menyumbang sekitar
25% dari angka kematian dan mengalami peningkatan khususnya di
negara- negara berkembang, salah satu diantaranya berada di Asia
Tenggara. Angka kematian yang disebabkan oleh PJK mencapai 1,8
juta kasus pada tahun 2014, yang artinya PJK menjadi penyakit yang
mematikan di kawasan Asia Tenggara salah satu negaranya adalah
Indonesia (WHO, 2017). Angka kematian yang disebabkan oleh PJK di
Indonesia cukup tinggi mencapai 1,25 juta jiwa jika populasi penduduk
Indonesia 250 juta jiwa (Kemenkes, 2014). Data dari tahun 2013
menyebutkan bahwa prevalensi PJK di Indonesia sebesar 0,5% atau
diperkirakan sekitar 883.447 orang, sedangkan berdasarkan diagnosis
dan gejala sebesar 1,5% atau diperkirakan sekitar 2.650.340 orang.
Berdasarkan diagnosis dokter penderita PJK meningkat seiring dengan

176



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

bertambahnya umur. Pada rentang antara 65-75 tahun peningkatan
sebesar 2,0% dan 3,6%, sedikit menurun pada kelompok umur 2 275
tahun. Estimasi jumlah penderita penyakit jantung koroner terbanyak
di Jawa Barat sebanyak 160.812 orang, sedangkan di Jawa Tengah
menduduki peringkat ketiga dengan jumlah 120.447 orang penderita
penyakit jantung koroner (Kemenkes, 2014)

Rumabh sakit sebagai institusi yang bergerak di bidang pelayanan
kasehatan mengalami perubahan, pada awal perkembangannya,
rumah sakit adalah lembaga yang berfungsi sosial, tetapi dengan
adanya rumah sakit swasta, menjadikan rumah sakit lebih mengacu
sebagai suatu industri yang bergerak dalam bidang pelayanan
kesehatan dengan melakukan pengelolaan yang berdasar pada
manajemen badan usaha. Seiring dengan itu, terjadi persaingan
antara sesama rumah sakit baik rumah sakit milik pemerintah maupun
rumah sakit milik swasta, semua berlomba-lomba untuk menarik
konsumen agar menggunakan jasanya. Rumah sakit memiliki peran
yang sangat strategis dalam upaya mempercepat peningkatan derajat
kesehatan masyarakat. Paradigma baru pelayanan kesehatan
mensyaratkan rumah sakit memberikan pelayanan berkualitas sesuai
kebutuhan dan keinginan pasien dengan tetap mengacu pada kode
etik profesi dan medis. Dalam perkembangan teknologi yang pesat
dan persaingan yang semakin ketat, maka rumah sakit dituntut untuk
melakukan peningkatan kualitas pelayanannya. Menurut Wyock
(dalam lovelock, 1988) yang dikutip oleh Tjiptono (2014) “kualitas
pelayanan merupakan tingkat keunggulan (excellent) yang diharapkan
dan pengendalian atas keunggulan tersebut untuk memenuhi
kebutuhan konsumen”. Memberikan pelayanan dengan kualitas
terbaik, bukanlah sesuatu yang mudah bagi pengelola rumah sakit
karena pelayanan yang diberikan oleh rumah sakit menyangkut
kualitas hidup para pasiennya sehingga bila terjadi kesalahan dalam
tindakan medis dapat berdampak buruk bagi pasien. Dampak tersebut
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dapat berupa sakit pasien bertambah parah, kecacatan bahkan
kematian. Berdasarkan pengamatan peneliti kepada beberapa tenaga
medis Poli Klinik Jantung RSUD

Bhakti Dharma Husada Surabaya yang acuh terhadap pasien
atau tidak menunjukan empati pada pasien, kurang cepat dalam
melayani pasien, sering penuhnya antrian online, hal tersebut
menunjukan bahwa kurangnya tenaga medis Poli Klinik Jantung RSUD
Bhakti Dharma Husada Surabaya dalam melayani pasien, sehingga
peneliti ingin meneliti lebih lanjut tentang pengaruh kualitas layanan
Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma Husada Surabaya.

Selain meningkatkan kualitas pelayanan yang diberikan kepada
pasien, rumah sakit juga memikirkan tentang fasilitas. Menurut
Tjiptono (2014) fasilitas merupakan sumber daya fisik yang harus ada
sebelum suatu jasa ditawarkan kepada konsumen. Fasilitas yang
disediakan oleh Rumah Sakit merupakan sarana untuk melengkapi dan
mendukung kelancaran aktivitas pasien dalam menikmati jasa yang
diberikan. Lengkapnya fasilitas berpengaruh terhadap kepuasan
pasien itu sendiri. Hal ini mengharuskan Rumah Sakit selaku salah satu
penyedia jasa pelayanan kesehatan harus mempunyai strategi
pemasaran yang tepat yaitu dengan meningkatkan fasilitas dan
kualitas pelayanannya.

Berdasarkan pengamatan, beberapa fasilitas yang tidak
berfungsi diantaranya CT-Scan, belum tersedianya fasilitas untuk
operasi jantung, sehingga peneliti ingin meneliti lebih lanjut tentang
pengaruh fasilitas di Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma Husada
Surabaya. Dokter, perawat, dan tenaga penunjang medis serta
nonmedis yang bertugas di rumah sakit harus memahami cara
melayani konsumennya dengan baik terutama kepada pasien dan
keluarga pasien, karena pasien dan keluarga pasien adalah konsumen
utama di rumah sakit. Kemampuan rumah sakit dalam memenuhi
kebutuhan pasien dapat diukur dari tingkat kepuasan pasien.
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Kepuasan pasien adalah respon berupa perasaan puas yang timbul
karena pengalaman mengonsumsi suatu produk atau layanan, atau
sebagian kecil dari pengalaman itu, (Buttle, 2007: 29) dalam dalam
Sutrisno (2015). Pada umumnya pasien yang merasa tidak puas akan
mengajukan komplain pada pihak rumah sakit. Komplain yang tidak
segera ditangani akan mengakibatkan menurunnya kepuasan pasien
terhadap kapabilitas pelayanan kesehatan di rumah sakit tersebut.
Kepuasan konsumen telah menjadi konsep sentral dalam wacana
bisnis dan manajemen. Konsumen umumnya mengharapkan produk
berupa barang atau jasa yang dikonsumsi dapat diterima dan
dinikmatinya dengan pelayanan yang baik atau memuaskan. Dalam
upaya mennghasilkan yang baik secara berkelanjutan, orientasi rumah
sakit perlu mengarah pada pasien yang adalah pembeli jasa pelayanan
(Nurullah dkk, 2013). Salah satu kuncinya ialah berusaha memenuhi
kebutuhan kesehatan pasien sehingga pasien puas dan gembira
dengan pengalaman dirawat dirumah sakit tersebut. Pasien yang
sudah puas perlu dipertahankan. Diperlukan faktor kuat untuk
membuat loyal pasien yang puas, mempertahankannya menjadi
pelanggan yang loyal.

Kualitas layanan dan kepuasan pelanggan adalah dua konsep
yang berbeda namun saling berkaitan erat. Hal ini menyirat bahwa
meningkatnya kepuasan pelanggan cenderung diikuti pula dengan
meningkatnya persepsi positif terhadap kualitas layanan, dan
sebaliknya. (Sureshchandar dikutip dalam Tjiptono & Diana 2015).
Peneliti Ika Wahyu Wijayanti dan Wahyono (2015), Erni Setyowati dan
Wiyadi (2016), Pramita Enggarwati, Sumiati, Sunaryo (2017), Diah
Yulisetiarini, Ketut Indraningrat, Hafifatul Hijriah (2018), Ritna
Rahmawati Dewi (2016), Lyrissa Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso
(2017), Natalia Retno Budi Utami (2019) dan Sutrisno (2015) dalam
penelitiannya menyimpulkan bahwa kualitas layanan berpengaruh
terhadap kepuasan.
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Fasilitas merupakan alat pendukung yang dipakai perusahaan
dengan tujuan menaikkan kepuasan pelanggan. Semakin bagus
fasilitas yang disediakan untuk konsumen, maka akan meningkatkan
kepuasan dari konsumen. Kotler (2011) berpendapat salah satu cara
yang digunakan manajemen perusahaan khususnya yang memiliki
hubungan langsung dengan kepuasan konsumen yaitu dengan
menyediakan fasilitas terbaik untuk menarik serta menjaga
konsumen. Maka dari itu Fasilitas termasuk sarana dan prasarana yang
tergolong penting dalam upaya untuk meningkatkan kepuasan seperti
kenyamanan pada pemakai jasa, memenuhi kebutuhan dan memberi
kemudahanFasilitas adalah dimana kebutuhan dan harapan pelangan,
baik yang bersifat fisik maupun psikologis untuk memberikan
kenyamanan (Tjiptono, 2014). Salah satu pendukung fasilitas dengan
bentuk fasilitas fisik organisasi yang digunakan sebagai alat
komunikasi pelayanan terhadap konsumen.Elemen dari desain
fasilitas pelayanan meliputi elemen fisik seperti layout, kondisi
fasilitas, kelengkapan, penggunaan teknologi sebagai sarana dalam
pemberian jasa, dan dekorasi yang dirasakan atau didapat konsumen
secara langsung.Peneliti Lyrissa Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso
(2017) dalam penelitiannya menyimpulkan bahwa fasilitas
berpengaruh terhadap kepuasan.

Pelanggan yang loyal mempunyai peran yang sangat penting
bagi dan menguntungkan bagi perusahaan, karena loyalitas seorang
pelanggan bisa meningkatkan laba dan mempertahankan eksistensi
sebuah perusahaan (Hurryati ,2014). Sedangkan, konsep loyalitas
pelanggan lebih banyak dikaitkan dengan perilaku dari pada sikap,
pembelian oleh seorang pelanggan bisa dikatakan perlaku dan sikap
adalah suatu persaan yang diperlihatkan oleh seorang pelanggan
setelah memakai produk atau jasa (Griffin,2003). Secara empiris telah
terbukti kualitas pelayanan berpengaruh terhadap loyalitas (lka
Wahyu Wijayanti dan Wahyono, 2015; Erni Setyowati dan Wiyadi,
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2016; Pramita Enggarwati, Sumiati, Sunaryo, 2017; Diah Yulisetiarini,
Ketut Indraningrat, Hafifatul Hijriah, 2018; Ritna Rahmawati Dewi,
2016; Lyrissa Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso, 2017; Natalia
Retno Budi Utami, 2019; dan Sutrisno, 2015)

Menurut Lupiyoadi dan Hamdani, (2011) fasilitas dapat
ditunjukkan dengan adanya penampilan, kemampuan sarana
prasarana dan keadaan lingkungan sekitarnya dalam menunjukkan
eksistensinya kepada eksternal yang meliputi fasilitas fisik
perlengkapan dan perlatan. Sehingga bisa memberikan kemudahan
kepada para konsumen dalam melaksanankan aktivitas dan
kegiatannya. Peneliti Lyrissa Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso
(2017) menyimpulkan bahwa fasilitas berpengaruh terhadap loyalitas.

Pelanggan yang telah menggunakan sebuah produk berupa
barang maupun jasa dapat menilai atau menentukan tingkat kepuasan
terhadap penggunaan produk tersebut. Kepuasan pelanggan
merupakan faktor penting yang harus diperhatikan oleh perusahaan
penyedia jasa karena kepuasan dapat membentuk sebuah loyalitas
pelanggan terhadap penggunaan jasa tersebut (Kotler dan Armstrong,
2018).Secara empiris beberapa penelitian menunjukkan kepuasan
pelanggan membetuk loyalitas pelangan (Suwarni Septina Dwi
Mayasari,2011; lka Wahyu Wijayanti dan Wahyono,2015; Erni
Setyowati dan Wiyadi, 2016; Dewi Kurniawati Suharyono Andriani
Kusumawati, 2014; Pramita Enggarwati, Sumiati, Sunaryo, 2017; Diah
Yulisetiarini, Ketut Indraningrat, Hafifatul Hijriah, 2018; Ritna
Rahmawati Dewi , 2016; Lyrissa Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso,
2017; Natalia Retno Budi Utami, 2019 dan Sutrisno, 2015).

Beberapa permasalahan terhadap layanan rumah sakit, hal ini
menjadi menarik untuk diteliti, sehingga tujuan penelitian ini adalah:
1. Menguji dan menganalisis kualitas pelayanan berpengaruh

signifikan terhadap kepuasan pasien Poli Klinik Jantung RSUD
Bhakti Dharma Husada Surabaya.
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2. Menguji dan menganalisis fasilitas berpengaruh signifikan
terhadap kepuasan pasien Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma
Husada Surabaya

3. Menguji dan menganalisis kualitas pelayanan berpengaruh
signifikan terhadap loyalitas pasien Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti
Dharma Husada Surabaya

4. Menguji dan menganalisis fasilitas berpengaruh signifikan
terhadap loyalitas pasien Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma
Husada Surabaya

5. Menguji dan menganalisis kepuasan pasien berpengaruh signifikan
terhadap loyalitas pasien Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma
Husada Surabaya

6. Menguji dan menganalisis kualitas pelayanan dan fasilitas
berpengaruh terhadap loyalitas dengan kepuasan pasien sebagai
variabel intervening pada Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma
Husada Surabaya

METODE

Penelitian menggunakan metode kuantitatif, menguji pengaruh
antar variabel. Lokasi yang di Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma
Husada Surabaya.Populasinya adalah pasien yang berobat di Poli Klinik
Jantung RSUD Bhakti Dharma Husada Surabaya yang berjumlah 1744
orang pada bulan Agustus 2020, sedangkan sampel penelitian yang
digunakan 82 responden berdasarkan perhitungan 50+8(4) = 82
(Green (1991), dalam Koentjoro dan Subagio (2013). Variabel Bebas
(X) dalam penelitian ini adalah kualitas pelayanan (X1) dan fasilitas
(X2), Variabel Intervening (Z) i adalah kepuasan pasien (Z) dan variabel
Terikat (Y) adalah loyalitas (Y).
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Teknik Analisis

Untuk membuktikan kebenaran dari hipotesis yang diajukan melalui

bantuan program SPSS dengan melakukan uji sebagai berikut:

1. Uji Validitas sebagai alat ukur yang digunakan untuk menunjukkan
sejauh mana data yang terkumpul tidak menyimpang dari
gambaran tentang validitas yang dimaksud variabel dinyatakan
valid dapat diketahui dari signifikansi < 0,05 dan korelasinya > 0,4
(Sekaran, 1992 dalam Murni, et.al).

2. Uji Reliabilitas sebagai alat ukur suatu kuesioner, dinyatakan
reliabel atau handal jika jawaban seseorang terhadap pertanyaan
adalah konsisten atau stabil dari waktu ke waktu (Ghozali, 2016).
Ketentuan dalam uji reabilitas ini adalah apabila nilai Cronbach’s
alpha < 0,6 berarti kuesioner tidak reliabel sedangkan apabila nilai
Cronbach’s alpha > 0,6 berarti kuesioner reliabel.

3. Uji Asumsi Klasik
Asumsi Klasik digunakan untuk memberikan kepastian bahwa
persamaan regresi yang didapatkan memiliki ketetapan dan
estimasi, tidak bias dan konsisten. Pada uji asumsi klasik ini
menggunakan uji normaitas, multikolienearitas, autokorelasi dan
linieritas.

4. Uji Model Analisis
Penelitian ini menggunakan Path Analysis untuk menguji pengaruh
variabel intervening. Analisis jalur merupakan perluasan dari
analisis regresi linear berganda, atau analisis jalur digunakan untuk
menganalisis pola hubungan antar variabel dengan tujuan untuk
mengetahui pengaruh langsung maupun tidak langsung
seperangkat variabel bebas (eksogen) terhadap variabel terikat
(endogen) (Ghozali, 2013).

5. Model Persamaan regresiganda:Y=a+blx1+b2x2 +¢€l
Sub-struktur (pengaruh antara variabel X1 dan X2 terhadap 2)
Z:a+p2Xl+el Persamaan...... (1)
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Sub-struktur (pengaruh antara variabel X1 dan X2 terhadap Y)
Y:a+plX1l+p3X2+e2 Persamaan........ (2)
6. Pengujian hipotesis dengan uji parsial.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Hasil Penelitian
Uji Validitas

Hasil pengujian validitas semua variabel penelitian dinyatakan valid
dengan signifikansi < 0,05 dan korelasinya > 0,4. (Sekaran, 1992).
$DS

Uji Realibilitas

Hasil pengujian realibiltas menunjukkan semua variabel reliabel
dengan ketentuan nilai cronbach alpha kesemua item kuesioner
untuk masing-masing variabel lebih besar dari 0,6 (Ghozali, 2016).

Tabel 1. Hasil Pengujian Reliablitas.

Variabel Cronbach Alpha Reliabilitas minimum Keterangan
Kualitas pelayanan (Xi) 0.945 0,6 Reliabel
Fasilitas (X2) 0.829 0,6 Reliabel
Kepuasan pasien (Z) 0.835 0,6 Reliabel
Loyalitas pasien (Y) 0.920 0,6 Reliabel

Uji Normalitas
Uji ini bertujuan untuk menguji apakah dalam model regresi, kedua
variabel (bebas atau terikat) memiliki distribusi normal atau
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mendekati normal. Uji normalitas dapat dilakukan dengan
menganalisis grafik normal probability plot (Ghozali, 2016).
Berdasarkan gambar 1 menunjukka adanya titik penyebaran data
dalam penelitian ini berada disekitar garis diagonal dan mengikuti arah
garis diagonal, dengan demikian data berdistribusi normal yang berarti
asumsi normalitas terpenuhi

Mormal P-P Plot of Regression Standardized Residual

Dependent Variable: Total_Y

087

0.6

Expected Cum Prob

0.4 tg-ﬂ‘ﬁp

0.2+

0.0 T T T T
0.0 0.2 04 06 0.8 1.0
Observed Cum Prob

Gambar 1. Grafik Pengujian Normalitas Data Uji Heteroskedastisitas

Uji heteroskedastisitas bertujuan untuk menguji apakah dalam model
regresi terjadi ketidaksamaan variance dari residual satu pengamatan
ke pengamatan lain, jika variance dari residual satu pengamatan ke
pengamatan lain berbeda maka disebut heteroskedastisitas. Dari
gambar 2 diketahui bahwa titik-titik data tersebar secara acak, tidak
membentuk sebuah pola tertentu yang jelas, serta tersebar dengan
baik di atas maupun dibawah angka 0 pada sumbu Y. Hal ini berarti
tidak terjadi heteroskedastisitas pada model regresi, sehingga model
regresi layak digunakan
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Scatterplot

Dependent Variable: Total_Y

Regression Studentized Residual
3
0

Regression Standardized Predicted Value

Gambar 2. Grafik Pengujian Heteroskedastisitas

a. Uji Multikolinearitas
Uji multikolinearitas diperlukan untuk mengetahui ada tidaknya
variabel independen yang memiliki kemiripan dengan variabel
independen lain dalam satu model. Kemiripan antar variabel
independen dalam satu model akan menyebabkan terjadinya
korelasi yang sangat kuat antar suatu variabel independen dengan
variabel independen lain (Ghozali, 2016). Dari tabel 4.10 di atas
diketahui nilai tolerance dari variabel promosi (X1), harga (X2) dan
kualitas pelanan (X3) kurang dari 1 dan nilai VIF kurang dari 10,
sehingga dapat disimpulkan tidak ada gangguan multikolinearitas.

Tabel 2. Nilai Variance Inflation Factor dan Nilai Tolerance

Collinearity Statistics
Model

Tolerance VIF

1 (Constant)
Total_X1 591 1.692
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Total_X2 727 1.376
Total_2Z .607 1.648

Uji Autokorelasi

Uji autokorelasi bertujuan untuk menguji apakah dalam model
regresi ada korelasi antara kesalahan pengganggu pada periode t
dengan kesalahan pengganggu pada periode t-1 sebelumnya. Cara
yang dapat dilakukan untuk mendeteksi ada tidaknya autokorelasi
adalah dengan melihat nilai Durbin Watson dari hasil uji statistik. Dasar
pengambilan keputusan dengan uji Durbin Watson (Santoso, 2012).
Berdasarkan tabel 3, dapat dilihat bahwa nilai Durbin-Watson adalah
sebesar 1.973. Dengan demikian model regresi yang digunakan tidak
terdapat masalah autokorelasi karena angka Durbin Watson di antar-
2 sampai +2.

Tabel 3. Nilai Durbin-Watson

Model Summary®

Model Adjusted R Std. Error of the Durbin-
Square Estimate Watson
R R Square
1 .791° .625 611 1.59300 1.973
a. Predictors: (Constant), Total_Z, Total_X2, Total_X1

Tabel 4. Output Uji Linieritas Fasilitas Terhadap Loyalitas Pasien

ANOVA Table
Sum of Mean )
Squares df Square Sig.
Total LY * Between (Combined) 332.353 19 17.492 5.754 .000
Total_X1 Groups
Linearity 244.498 1 244.498 80.428 .000
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Deviation from

Linearity 87.855 18 48381 1.606 .088
Within Groups 182.397 60 3.040
Total 514.750 79

Koefisien Determinasi Berganda (R:

Koefisien R sebesar 0.791, hal ini menjelaskan bahwa kualitas
pelayanan (X1), fasilitas (X2) dan kepuasan pasien (Z) berpengaruh
secara simultan terhadap loyalitas loyalitas pasien (Y) sebesar 79.1%.
Koefisien Adjusted R Square sebesar 0.611 atau sebesar 61.1%
mengindikasikan bahwa variasi perubahan nilai loyalitas pasien (Y)
dapat dijelaskan pengaruhnya secara nyata/bermakna melalui
perubahan variasi nilai kualitas pelayanan (X1), fasilitas (X2) dan
kepuasan pasien (Z) sebesar 61.1% satuan sisannya sebesar 38.9%
satuan dijelaskan oleh variabel lainnya di luar model penelitian.

8. Analisis Jalur (Path Analysis)

Penelitian ini menggunakan analisis jalur untuk melihat
hubungan antara kualitas pelayanan (X1) dan fasilitas (X2) yang
berpengaruh terhadap loyalitas pasien (Y) dalam meningkatkan
kepuasan pasien (Z). Sebelum melakukan analisis, terlebih dahulu akan
ditentukan koefisien jalur. dua model koefisien jalur
Sub Stuktur Model |

Analisis regresi jalur model | ini guna mengetahui pengaruh
variabel kualitas pelayanan (X1) dan fasilitas (X2) terhadap kepuasan
pasien (Z). untuk mengetahui nilai koefisien jalur yang dibutuhkan
dalam perhitungan analisis jalur dengan hasil sebagai berikut:
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Adjusted R Square Std. Error of the Estimate
Model R R Square

1 .6272 .393 378 2.24777

a. Predictors: (Constant), Total_X2, Total_X1

Tabel 5 Coefficients Variabel X1 dan X2 terhadap Z Coefficients:

Unstandardized Coefficients Standardized Coefficients

Model B Std. Error Beta t Sig.
1 (Constant) 6.828 1.849 3.692 .000
Total_X1 .273 .056 491 4.855 .000
Total_X2 .257 117 221 2.190 .032

a. Dependent Variable: Total_Z

e:=0.779
=0,4910
4
X2
BZX>=0.221

Z=pZX1 X1+ pZX2 X2+

X1

Z=0491X1+ 0.221X2+ 0.779

Gambar 3. Diagram Jalur Model Struktur | Koefisien Jalur Model Il
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Analisis regresi jalur model Il ini guna mengetahui pengaruh
ketiga variabel yakni kualitas pelayanan (X1) dan fasilitas (X2) dan
kepuasan pasien (Z) terhadap loyalitas pasien (Y). untuk mengetahui
nilai koefisien jalur yang dibutuhkan dalam perhitungan analisis jalur
dengan hasil sebagai berikut:

Tabel 6. Model Summary Variabel X1, X2, Z terhadap Y

Std. Error of the Estimate

Model R RSquare Adjusted R Square Durbin-Watson
1 .791%.625 611 1.59300 1.973

a. Predictors: (Constant), Total_Z, Total_X2, Total_X1

b. Dependent Variable: Total_Y

Tabel 7. Coefficients Variabel X1, X2, Z terhadap Y

Coefficients?

Standardized
Unstandardized Coefficients Coefficients

Model B Std. Error Beta T Sig.

1 (Constant) 4.081 1.422 2,856 .008
Total_X1 .183 046 367 4.018 .000
Total_X2 .195] .086 188 2277 026
Total_Z .350 .081 .390 4,330 .000

a. Dependent Variable: Total_Y
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Tabel 7 Coefficients, dapat diketahui bahwa nilai signifikansi
dari kedua variabel yakni kualitas pelayanan (X1) = 0,000, fasilitas (X2)
= 0,026 serta kepuasan pasien (Z) = 0,000 lebih kecil dari 0,05. Hasil ini
memberikan informasi bahwa Regresi Model Il, yakni variabel kualitas
pelayanan (X1) dan fasilitas (X2) dan kepuasan pasien (Z) berpengaruh
signifikan terhadap loyalitas pasien (Y). Besarnya nilai R2 atau R
Square yang terdapat pada Tabel 4.22 Model Summary adalah sebesar
0,625, hal ini menunjukkan bahwa kontribusi atau sumbangan
pengaruh kualitas pelayanan (X1) dan fasilitas (X2) dan kepuasan
pasien (Z) terhadap loyalitas pasien (Y) adalah sebesar 62,5%,
sementara sisanya 37,5% merupakan kontribusi dari variabel lain yang
tidak diteliti. Sementara itu untuk nilai €2 dapat dicari dengan rumus:

€_2=V(1-RA2)
€ 2=V(1-0,625)=0,612

Dengan demikian diperoleh diagram jalur model struktur Il sebagai

berikut:
] ei= 0,779
X1 PYX1=0,367 €2=0,612
pmgz
Z T Y
pZY=0,390
p/sz{c; 221
o pYX2=0,188

Gambar 4. Diagram Jalur Model Struktur Il

3. Analisis Pengaruh X1 Melalui Z terhadap Y.
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Diketahui pengaruh langsung yang diberikan X1 terhadap Y
sebesar 0,367, sedangkan pengaruh tidak langsung X1 melalui Z
terhadap Y adalah perkalian antara nilai beta X1 terhadap Z dengan
nilai Z terhadap Y yaitu 0,491 x 0,390 = 0,191. Maka pengaruh total
yang diberikan X1 terhadap Y adalah pengaruh langsung ditambah
dengan pengaruh tidak langsung vyaitu 0,367 + 0,191 = 0,558.
Berdasarkan hasil perhitungan tersebut diketahui bahwa nilai
pengaruh langsung sebesar 0,367 dan pengaruh tidak langsung
sebesar 0,191, hal ini berarti bahwa nilai pengaruh langsung lebih
besar dibandingkan nilai pengaruh tidak langsung. Hasil ini
menunjukkan bahwa kepuasan konsumen (Z) bukan sebagai variabel
intervening dalam pengaruh antara kualitas pelayanan (X1) terhadap
loyalitas pelanggan (Y).

4. Analisis Pengaruh X2 Melalui Z Terhadap Y

Diketahui pengaruh langsung yang diberikan X2 terhadap Y
sebesar 0,188, sedangkan pengaruh tidak langsung X2 melalui Z
terhadap Y adalah perkalian antara nilai beta X2 terhadap Z dengan
nilai Z terhadap Y yaitu 0,221 x 0,390 = 0,086. Maka pengaruh total
yang diberikan X2 terhadap Y adalah pengaruh langsung ditambah
dengan pengaruh tidak langsung vyaitu 0,118 + 0,086 = 0,274.
Berdasarkan hasil perhitungan tersebut diketahui bahwa nilai
pengaruh langsung sebesar 0,188 dan pengaruh tidak langsung
sebesar 0,086, hal ini berarti bahwa nilai pengaruh langsung lebih
besar dibandingkan nilai pengaruh tidak langsung. Hasil ini
menunjukkan bahwa kepuasan pasien (Z) bukan sebagai variabel
intervening dalam pengaruh antara fasilitas (X2) terhadap terhadap
loyalitas pasien (Y).

PEMBAHASAN
1. Pengaruh Kualitas Pelayanan Terhadap Kepuasan Pasien.
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Variabel kualitas pelayanan (X1) signifikansi sebesar 0,000
yang lebih kecil dari 0,05,. Artinya variabel kualitas pelayanan (X1)
secara parsial berpengaruh signifikan terhadap kepuasan pasien
(Y). Hasil ini menjelaskan bahwa semakin baik kualitas pelayanan
yang dirasakan oleh pasien pada Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti
Dharma Husada Surabaya, maka kepuasan pasien akan
meningkat. Kualitas layanan dan kepuasan pelanggan adalah dua
konsep yang berbeda namun saling berkaitan erat. Hal ini
menyirat bahwa meningkatnya kepuasan pelanggan cenderung
diikuti pula dengan meningkatnya persepsi positif terhadap
kualitas layanan, dan sebaliknya. (Sureshchandar dikutip dalam
Tjiptono & Diana 2015). Hasil penelitian ini mendukung peneliti
yang dilakukan oleh lka Wahyu Wijayanti dan Wahyono (2015),
Erni Setyowati dan Wiyadi (2016), Pramita Enggarwati, Sumiati,
Sunaryo (2017), Diah Yulisetiarini, Ketut Indraningrat, Hafifatul
Hijriah (2018), Ritna Rahmawati Dewi (2016), Lyrissa Gisela
Sharon, Suryono Budi Santoso (2017), Natalia Retno Budi Utami
(2019) dan Sutrisno (2015) dalam penelitiannya menyimpulkan
bahwa kualitas layanan berpengaruh terhadap kepuasan.

2. Pengaruh Fasilitas Terhadap Kepuasan Pasien

Variabel fasilitas (X1) signifikansi sebesar 0,032 yang lebih
kecil dari 0,05, Artinya variabel fasilitas (X1) secara parsial
berpengaruh signifikan terhadap kepuasan pasien (Y). Hasil ini
menjelaskan bahwa semakin bagus fasilitas yang dirasakan oleh
pasien pada Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma Husada
Surabaya, maka kepuasan pasien akan meningkat dikarenakan ada
peningkatan dari fasilitas rumah sakit. Fasilitas adalah alat
pendukung yang dipakai perusahaan dengan tujuan menaikkan
kepuasan pelanggan. Semakin bagus fasilitas yang disediakan
untuk konsumen, maka akan meningkatkan kepuasan dari
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konsumen. Kotler (2011) berpendapat salah satu cara yang
digunakan manajemen perusahaan khususnya yang memiliki
hubungan langsung dengan kepuasan konsumen yaitu dengan
menyediakan fasilitas terbaik untuk menarik serta menjaga
konsumen. Maka dari itu Fasilitas termasuk sarana dan prasarana
yang tergolong penting dalam upaya untuk meningkatkan
kepuasan seperti kenyamanan pada pemakai jasa, memenuhi
kebutuhan dan memberi kemudahan. Fasilitas adalah dimana
kebutuhan dan harapan pelangan, baik yang bersifat fisik maupun
psikologis untuk memberikan kenyamanan (Tjiptono, 2014). Salah
satu pendukung fasilitas dengan bentuk fasilitas fisik organisasi
yang digunakan sebagai alat komunikasi pelayanan terhadap
konsumen. Elemen dari desain fasilitas pelayanan meliputi elemen
fisik seperti layout, kondisi fasilitas, kelengkapan, penggunaan
teknologi sebagai sarana dalam pemberian jasa, dan dekorasi yang
dirasakan atau didapat konsumen secara langsung. Hasil penelitian
ini mendukung peneliti yang dilakukan oleh Lyrissa Gisela Sharon,
Suryono Budi Santoso (2017) dalam penelitiannya menyimpulkan
bahwa fasilitas berpengaruh terhadap kepuasan

3. Pengaruh Kualitas Pelayanan Terhadap Loyalitas Pasien

Variabel kualitas pelayanan (X1) signifikansi sebesar 0,000
yang lebih kecil dari 0,05, Artinya variabel kualitas pelayanan (X1)
secara parsial berpengaruh signifikan terhadap loyalitas pasien (Y).
Hasil ini menjelaskan bahwa semakin baik kualitas pelayanan yang
dirasakan oleh pasien pada Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma
Husada Surabaya, maka loyalitas pasien akan meningkat. Menurut
Hurryati (2014) “pelanggan yang loyal mempunyai peran yang
sangat penting bagi perusahaan, karena loyalitas seorang
pelanggan bisa meningkatkan laba dan mempertahankan
eksistensi sebuah perusahaan”. Menurut Griffin (2003) “konsep
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loyalitas pelanggan lebih banyak dikaitkan dengan perilaku dari
pada sikap, pembelian oleh seorang pelanggan bisa dikatakan
perlaku dan sikap adalah suatu persaan yang diperlihatkan oleh
seorang pelanggan setelah memakai produk atau jasa”. Hasil
penelitian ini mendukung peneliti yang dilakukan oleh Ika Wahyu
Wijayanti dan Wahyono (2015), Erni Setyowati dan Wiyadi (2016),
Pramita Enggarwati, Sumiati, Sunaryo (2017), Diah Yulisetiarini,
Ketut Indraningrat, Hafifatul Hijriah (2018), Ritna Rahmawati Dewi
(2016), Lyrissa Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso (2017), Natalia
Retno Budi Utami (2019) dan Sutrisno (2015) dalam penelitiannya
menyimpulkan bahwa kualitas pelayanan berpengaruh terhadap
loyalitas

4. Pengaruh Fasilitas Terhadap Loyalitas

Variabel fasilitas (X2) signifikansi sebesar 0,026 yang lebih
kecil dari 0,05, Artinya variabel fasilitas (X2) secara parsial
berpengaruh signifikan terhadap loyalitas pasien (Y). Hasil ini
menjelaskan bahwa semakin bagus fasilitas yang dirasakan oleh
pasien pada Poli Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma Husada
Surabaya, maka loyalitas pasien akan meningkat dikarenakan
fasilitasnya sesuai dengan manfaat yang didapat oleh pasien.
Menurut Lupiyoadi dan Hamdani, (2011) fasilitas adalah
penampilan, kemampuan sarana prasarana dan keadaan
lingkungan sekitarnya dalam menunjukkan eksistensinya kepada
eksternal yang meliputi fasilitas fisik perlengkapan dan perlatan.
Sehingga bisa memberikan kemudahan kepada para konsumen
dalam melaksanankan aktivitas dan kegiatannya. Hasil penelitian
ini mendukung peneliti yang dilakukan oleh Lyrissa Gisela Sharon,
Suryono Budi Santoso (2017) dalam penelitiannya menyimpulkan
bahwa fasilitas berpengaruh terhadap loyalitas

195



kk/7()SNI‘C Prosiding Seminar

FKUWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

5. Pengaruh Kepuasan Pasien Terhadap Loyalitas Pasien

Variabel kepuasan pasien (Z) signifikansi sebesar 0,000 yang
lebih kecil dari 0,05, Artinya variabel kepuasan pasien (Z) secara
parsial berpengaruh signifikan terhadap loyalitas pasien (Y). Hasil
ini menjelaskan bahwa semakin tinggi kepuasan pasien pada Poli
Klinik Jantung RSUD Bhakti Dharma Husada Surabaya, maka
loyalitas pasien akan meningkat. Pelanggan vyang telah
menggunakan sebuah produk berupa barang maupun jasa dapat
menilai atau menentukan tingkat kepuasan terhadap penggunaan
produk tersebut. Kepuasan pelanggan merupakan faktor penting
yang harus diperhatikan oleh perusahaan penyedia jasa karena
kepuasan dapat membentuk sebuah loyalitas pelanggan terhadap
penggunaan jasa tersebut (Kotler dan Armstrong, 2018). Hasil
penelitian ini mendukung peneliti yang dilakukan oleh Suwarni
Septina Dwi Mayasari (2011), Ika Wahyu Wijayanti dan Wahyono
(2015), Erni Setyowati dan Wiyadi (2016), Dewi Kurniawati
Suharyono Andriani Kusumawati (2014), Pramita Enggarwati,
Sumiati, Sunaryo (2017), Diah VYulisetiarini, Ketut Indraningrat,
Hafifatul Hijriah (2018), Ritna Rahmawati Dewi (2016), Lyrissa
Gisela Sharon, Suryono Budi Santoso (2017), Natalia Retno Budi
Utami (2019) dan Sutrisno (2015) dalam penelitiannya
menyimpulkan bahwa kepuasan berpengaruh terhadap loyalitas

6. Kualitas Pelayanan Dan Fasilitas Berpengaruh Terhadap Loyalitas
Dengan Kepuasan Pasien Sebagai Variabel Intervening.

Hipotesis keenam dari penelitian ini, yaitu kualitas pelayanan
dan fasilitas berpengaruh terhadap loyalitas dengan kepuasan
pasien sebagai variabel intervening tidak terbukti kebenarannya.
Berdasarkan hasil perhitungan tersebut diketahui bahwa nilai
pengaruh langsung sebesar 0,367 dan pengaruh tidak langsung
sebesar 0,191, hal ini berarti bahwa nilai pengaruh langsung lebih
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besar dibandingkan nilai pengaruh tidak langsung. Hasil ini
menunjukkan bahwa kepuasan konsumen (Z) bukan sebagai
variabel intervening dalam pengaruh antara kualitas pelayanan
(X1) terhadap loyalitas pelanggan (Y). Berdasarkan hasil
perhitungan tersebut diketahui bahwa nilai pengaruh langsung
sebesar 0,188 dan pengaruh tidak langsung sebesar 0,086, hal ini
berarti bahwa nilai pengaruh langsung lebih besar dibandingkan
nilai pengaruh tidak langsung. Hasil ini menunjukkan bahwa
kepuasan pasien (Z) bukan sebagai variabel intervening dalam
pengaruh antara fasilitas (X2) terhadap terhadap loyalitas pasien
(Y).

KESIMPULAN

Dari hasil penelitian dan pembahasan yang diuraikan pada bab
terdahulu diperoleh beberapa kesimpulan dari penelitian sebagai
berikut:

1.

Kualitas pelayanan secara parsial berpengaruh signifikan terhadap
kepuasan pasien.

Fasilitas secara parsial berpengaruh signifikan terhadap kepuasan
pasien.

Kualitas pelayanan secara parsial berpengaruh signifikan terhadap
loyalitas pasien.

Fasilitas secara parsial berpengaruh signifikan terhadap loyalitas
pasien.

Kepuasan pasien secara parsial berpengaruh signifikan terhadap
loyalitas pasien.

Kepuasan pasien bukan variabel intervening variabel kualitas
pelayanan dan fasilitas terhadap loyalitas pasien.
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STUDI LITERATUR HUBUNGAN ANTARA LAMANYA MENDERITA
DIABETES MELLITUS DENGAN TERJADINYA NEUROPATI DIABETIK

Ni Putu Intan Mulyasari'’, | Made Subhawa Harsa?
Fakultas Kedokteran, Universitas Wijaya Kusuma Surabaya®
Departemen limu Faal, Fakultas Kedokteran Universitas Wijaya
Kusuma Surabaya?

JI. Dukuh Kupang XXV No. 54, Dukuh Kupang, Kec. Dukuh Pakis, Kota
Surabaya, Jawa Timur

*Email: putuintanmulyasari@gmail.com

Abstrak
Diabetes mellitus adalah kondisi tidak menular yang ditandai
dengan hiperglikemia kronis yang disebabkan oleh disfungsi
sekresi insulin, disfungsi cara kerja insulin atau keduanya.
Hiperglikemia kronis yang menyebabkan stres oksidatif dan
menurunkan enzim antioksidan yang dapat menyebabkan
disfungsi endothelial dan komplikasi diabetes mellitus.
Neuropati diabetik adalah salah satu komplikasi jangka
panjang yang paling umum. Semakin lama durasi menderita
diabetes mellitus, maka lebih rentan terjadi komplikasi
neuropati perifer. Tujuan penelitian ini adalah untuk
mengetahui hubungan antara lamanya menderita diabetes
mellitus dengan terjadinya neuropati diabetik. Penelitian ini
merupakan literature review berdasarkan data sekunder yang
diperoleh melalui jurnal, buku, dan sumber data resmi lainnya
dari rentang tahun 2011-2021. Penelitian ini menunjukkan
bahwa ada hubungan antara lamanya menderita diabetes
mellitus dengan terjadinya neuropati diabetik. Kejadian
neuropati diabetik pada penderita diabetes mellitus dengan
durasi 5 tahun sebesar 25% dengan rentang waktu menderita
2-5tahun, durasi > 5 tahun sebesar 75% dengan minimal durasi
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menderita 6 tahun, dan rata-rata menderita diabetes mellitus
sampai terjadinya komplikasi neuropati diabetik yaitu 8,8
tahun.

Kata Kunci: Diabetes Mellitus; Durasi; Neuropati Diabetik

PENDAHULUAN

Diabetes mellitus adalah kondisi tidak menular yang ditandai
dengan hiperglikemia kronis yang disebabkan oleh disfungsi sekresi
insulin, disfungsi cara kerja insulin atau keduanya (Ramadona., et a/
2021). Hiperglikemia terjadi ketika kadar gula darah melebihi 200
mg/dl. Kemampuan memproduksi dan mengeluarkan hormon insulin
oleh sel ® di pankreas menentukan kadar gula darah. Hormon insulin
berperan dalam membantu tubuh mengatur kadar gula darah dalam
aliran darah. Diabetes mellitus disebabkan oleh ketidakseimbangan
antara transportasi gula dalam sel dan produksi hormon insulin oleh
pankreas (Plasma et al., 2018).

Prevalensi diabetes mellitus meningkat secara global dan
merupakan penyebab utama kegagalan kerja berbagai organ dan
bahkan kematian (Putri and Waluyo, 2019). Menurut hasil Riskesdas
2018, diabetes mellitus mempengaruhi 2% penduduk Indonesia di usia
€ 15 tahun. Berdasarkan hasil pemeriksaan gula darah, prevalensi
diabetes mellitus tumbuh dari 6,9% pada tahun 2013 menjadi 8,5
persen pada tahun 2018. Prevalensi terbanyak adalah DM tipe 2 yaitu
sebesar 30-50% sedangkan DM gestasional sebesar 10-15% dan DM
tipe 1 sisanya (Rahmawati and Hargono, 2018).

Pada diabetes mellitus, hiperglikemia kronis yang menyebabkan
stres oksidatif dan menurunkan enzim antioksidan yang dapat
menyebabkan disfungsi endothelial dan komplikasi diabetes mellitus.
Neuropati diabetik adalah salah satu komplikasi jangka panjang yang
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paling umum. Perubahan metabolisme poliol adalah salah satu paling
berpengaruh dalam terjadinya kerusakan dan kematian sel saraf pada
kondisi hiperglikemia kronis sehingga menyebabkan neuropati
diabetik. Neuropati perifer diabetik adalah jenis neuropati yang paling
umum pada pasien dengan diabetes. Neuropati perifer merupakan
suatu gangguan saraf perifer, sensoris, motorik atau campuran yang
biasanya simetris dan umumnya mengenai bagian distal daripada
proksimal ekstremitas. Penderita DM memiliki keluhan nyeri
neuropati, hambatan mobilitas, dan gangguan keseimbangan
sehingga kualitas hidup penderita DM menjadi rendah (Putri and
Waluyo, 2019).

Berdasarkan data epidemiologi, penderita DM yang sudah
mengalami neuropati diabetik ketika didiagnosis DM sebanyak 8% dan
25% baru mengetahui setelah 25 tahun diagnosis DM. Angka kejadian
neuropati pada penderita DM melebihi 50%. (Prasetyani, 2019).
Prevalensi neuropati perifer diabetik di seluruh dunia mencapai 66%.
Prevalensi neuropati perifer diabetik pada DM tipe 2 sebesar 50,8%
sedangkan pada DM tipe 1 sebesar 25,6%. Prevalensi neuropati perifer
diabetik lebih tinggi pada perempuan lebih tinggi pada perempuan
yaitu sebesar 26,4% sedangkan laki-laki sebesar 20,0% (Rachmantoko
etal., 2021). Kelompok usia 45-65 tahun memiliki prevalensi neuropati
tertinggi. Jumlah penderita diabetes mellitus yang menderita
komplikasi neuropati perifer lebih banyak daripada yang tidak
mengalami neuropati perifer.

Usia, jenis kelamin, berat dan tinggi badan, luas permukaan
tubuh, indeks massa tubuh, durasi diabetes mellitus merupakan faktor
risiko yang mempengaruhi neuropati. Salah satu risiko terjadinya
neuropati perifer pada penderita DM adalah lamanya penyakit.
Semakin lama durasi menderita diabetes mellitus, maka lebih rentan
terkena terjadi komplikasi neuropati perifer. Gejala yang paling umum
dari sindrom neuropati perifer adalah distal symmetrical neuropathy
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sehingga gejala tersebut bermanifestasi mulai dari ekstremitas bawah
(kaki) sampai ke arah tangan. Pada gangguan sensoris yang paling
umum terjadi di tungkai bawah.

Dari data diatas, peneliti tertarik untuk melakukan literature review
mengenai hubungan antara lama menderita diabetes mellitus dengan
terjadinya neuropati diabetik.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian literatur review yang
menggunakan hasil penelitian sebelumnya untuk mencari referensi
teori yang relevan terhadap permasalahan yang ditemukan. Semua
data yang digunakan pada penelitian ini bukan berdasarkan data
primer, melainkan menggunakan data sekunder yang diperoleh
melalui jurnal, buku dan sumber data resmi lainnya dari rentang tahun
2011-2021.

Variabel bebas dalam penelitian ini adalah lamanya menderita
diabetes mellitus, sedangkan variabel terikat pada penelitian ini
adalah terjadinya neuropati diabetik. Data diperoleh tidak secara
langsung dari objek atau subjek penelitian melainkan dari jurnal
nasional dan internasional yang berasal dari Google Scholar, Pubmed,
dan ResearchGate berdasarkan kriteria inklusi dan eksklusi.

Analisis data berawal dari pengumpulan jurnal yang sesuai
dengan kriteria inklusi dan ekslusi. Seluruh data yang sesuai dimasukan
ke dalam tabel dengan format nomor, nama peneliti, judul penelitian,
tahun penerbitan penelitian, tempat penelitian, tujuan penelitian,
metode penelitian, hasil penelitian dan sumber penelitian. Hasil data
akan dimuat dalam bentuk tabel yang sudah ditentukan kemudian
akan dilakukan analisis isi. Analisis isi merupakan teknik analisis secara
mendalam terhadap isi suatu informasi setiap jurnal dengan kriteria
penelitian, kemudian menarik kesimpulan dari berbagai data yang
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telah dianalisis tersebut berdasarkan rumusan masalah serta tujuan
penelitian yang ada.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Tabel 1. Hasil penelitian

No Nama Judul Penelitian Tahun Metode Sum-  Hasil Penelitian
Peneliti ber
1. Mildawati, Noor  Hubungan 2019 Cross Goo-- Berdasarkan hasil
Diani, usia, jenis sectional  gle dari penelitian ini
Abdurrahman kelamin, dan Scho- didapatkan
Wahid lama lar bahwa terdapat
menderita hubungan antara
diabetes lama menderita
dengan diabetes mellitus
kejadian dengan kejadian
neuropati neuropati
perifer diabetik.
diabetik Terbanyak pada
kelompok

menderita > 5
tahun dengan
lama menderita
selama 5 tahun.

2. lan Risaldy  Karakteristik 2021 Cross Goo-- Berdasar
Tofure, Laura B pasien sectional  gle kan hasil dari
S Huwae, Eka penderita Scho- penelitian ini
Astuty neuropati lar didapatkan

perifer bahwa terdapat
diabetik di hubungan antara
poliklinik lama menderita
saraf RSUD dr. diabetes mellitus
M. Haulussy dengan kejadian
ambon tahun neuropati

2016-2019 diabetik.  Paling
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4, Nahla Khawaja,

Jawad Abu-
Shennar,
Mohammad
Saleh, Said S.
Dahbour,
Yousef S.
Khader, and
Kamel M.
Ajlouni

banyak
ditemukan pada
kelompok
menderita > 5
tahun dengan
rata-rata lama
menderita selama
7 tahun.

The 2018 Cross Re- Berdasar
prevalence sectional  search  kan hasil dari
and risk Gate penelitian ini
factors of didapatkan
peripheral bahwa terdapat
neuropathy hubungan antara
among lama menderita
patients with diabetes mellitus
type 2 dengan kejadian
diabetes neuropati
mellitus; the diabetik pada
case of Jordan kelompok
menderita > 5
tahun dengan
lama menderita
9,24 tahun.
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6. Harveen Baxi, Prevalence of 2020 Cross Pub- Berdasar
Anwar  Habib, peripheral sectional  med kan hasil dari
Md Sarfaraj  neuropathy penelitian ini
Hussain, Salman  and didapatkan
Hussain, Kirain  associated bahwa terdapat
Dubey pain in hubungan antara

patients with lama menderita
diabetes diabetes mellitus
mellitus: dengan kejadian
Evidence neuropati

from a cross- diabetik pada
sectional kelompok

study menderita > 5

tahun dengan
lama menderita
23 tahun.
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8. Akhmad Factors 2019 Cross Goo-- Berdasar
Azmiardi, Didik  Associated sectional  gle kan hasil dari
Tamtomo, with Diabetic Scho- penelitian ini
Bhisma Murti Peripheral lar didapatkan

Neuropathy bahwa terdapat
among hubungan antara
Patients with lama menderita
Type 2 diabetes mellitus
Diabetes dengan kejadian
Mellitus in neuropati

Surakarta, diabetik pada
Central Java kelompok

menderita > 5
tahun dengan
lama menderita
5,49 tahun.

10. Nishitha Prevalence 2018 Study Pub- Berdasar
Chowdary DL, and impact of design med kan hasil dari
Somasundaram painful penelitian ini

diabetic didapatkan
peripheral bahwa terdapat
neuropathy in hubungan antara

209



LQosmic

FK-UWKS

Prosiding Seminar

Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”
patients with lama menderita
type-2 diabetes mellitus
diabetes dengan kejadian
mellitus with neuropati
low economic diabetik pada
status kelompok
menderita 5
tahun dengan
lama menderita 5
tahun.

11. Prasad The 2012 Cross Pub- Berdasar
Katulanda, prevalence, sectional med kan hasil dari
Priyanga patterns and penelitian ini
Ranasinghe, predictors of didapatkan
Ranil diabetic bahwa terdapat
Jayawardena, peripheral hubungan antara
Godwin R neuropathyin lama menderita
Constantine, M a developing diabetes mellitus
H Rezyl Sheriff, country dengan kejadian
and David R neuropati
Matthews diabetik pada

kelompok
menderita > 5
tahun dengan
lama menderita
7,8 tahun.

12. J. C. Won, H. S. Prevalence 2012 Cross Pub- Berdasar
Kwon, C. H. Kim, and clinical sectional med kan hasil dari
J. H. Lee, T. S. characteristic penelitian ini
Park, K.S. Ko, s of diabetic didapatkan
and B.Y. Cha peripheral bahwa terdapat

neuropathy in hubungan antara
hospital lama menderita
patients with diabetes mellitus
Type 2 dengan kejadian

diabetes in
Korea
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Persentase lamanya menderita diabetes
mellitus sampai terjadinya neuropati
diabetik

B<5tahun > 5 tahun

Gambar 1: Persentase lamanya menderita diabetes mellitus sampai
terjadinya neuropati diabetik

PEMBAHASAN
Hubungan lamanya menderita diabetes mellitus dengan kejadian
neuropati diabetik

Berdasarkan hasil review 12 jurnal penelitian terkait diabetes
mellitus dengan kejadian neuropati diabetik yang ditemukan,
didapatkan ada hubungan antara lamanya menderita diabetes
mellitus dengan kejadian neuropati diabetik. Penelitian yang dilakukan
oleh Mildawati et al (2019) menyatakan bahwa lamanya menderita
diabetes mellitus dengan gula darah vyang tidak terkontrol
menyebabkan pasien berada dalam keadaan hiperglikemia kronis.
Semakin lama pasien menderita diabetes mellitus, semakin besar
peluang pasien untuk mengalami neuropati diabetik. Hasil penelitian
ini diperkuat oleh Khawaja et al (2018) dan Azmiardi et al (2019),
menyatakan hiperglikemia kronis menyebabkan terjadinya komplikasi
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mikrovaskular, hal ini terkait dengan mekanisme patogen umum
sebagai efek toksik hiperglikemia dalam bentuk peningkatan
ketebalan pembuluh darah mikro endo-neuroal, Advanced glycation
end products (AGEs), aktivasi jalur poliol dan stress oksidatif.

Hasil penelitian yang dilakukan oleh Tofure et al (2021)
menyatakan bahwa kadar gula darah tinggi dalam jangka panjang
menghasilkan akumulasi sorbitol, dimana akan meningkatkan aktivitas
jalur poliol dan menyebabkan perubahan jaringan saraf. Perubahan
tersebut berdampak pada kelainan transduksi sinyal pada saraf yang
mengakibatkan berkurangnya sensitivitas pada kaki pasien diabetes
mellitus. Hal ini menyebabkan kurangnya kepekaan terhadap rasa
sakit, panas, dan trauma mekanis, dan pasien dengan diabetes sering
tidak menyadari bahwa mereka telah mengalami cedera kaki.
Penelitian yang dilakukan oleh Muhammad Zainal limi, Lestari et al,
Baxi et al (2020), dan Katulanda et al (2012), menyatakan bahwa
hiperglikemia kronis dapat menyebabkan terjadinya kerusakan pada
sistem sensorik dan serabut saraf besar yang mempersarafi bagian
distal kaki sehingga mengakibatkan hilangnya sensasi dan sentuhan
pada kaki. Pasien dengan diabetes mellitus menunjukkan kelainan
sistem saraf sensorik sebagai akibat dari terhambatnya aliran darah ke
perifer, yang membuat saraf perifer kekurangan nutrisi. Hilangnya
fungsi saraf perifer menyebabkan hilangnya rasa sensasi protektif dan
menghambat kemampuan pasien untuk mendeteksi ulserasi yang
baru berkembang atau bahkan tampak jelas pada kaki. Akibat gejala
tersebut, penderita diabetes tidak akan bisa merasakan sentuhan atau
tekanan pada telapak kaki mereka. Diabetes dikaitkan dengan defisit
yang signifikan dalam sensitivitas sentuhan dan nyeri, kinestesi,
propriosepsif tungkai bawah, dan sensasi getaran, sebagai akibat dari
kematian neuron dan pembatasan regenerasi saraf.

Kejadian neuropati diabetik dengan durasi 5 tahun
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Penelitian Lestari et al (2020) menyatakan penderita diabetes
mellitus mengalami neuropati diabetik setelah menderita selama 2-5
tahun. Kejadian neuropati dapat dihubungkan dengan berbagai faktor
risiko seperti kontrol kadar gula yang buruk, tekanan darah, lama dan
beratnya pasien mengalami diabetes mellitus. Kadar gula darah yang
tidak terkontrol dengan baik akan meningkatkan risiko terjadinya
neuropati. Penderita diabetes mellitus yang memiliki riwayat
hipertensi berisiko 4 kali lebih besar terjadi neuropati diabetik. Hal ini
disebabkan karena viskositas darah tinggi yang akan menurunkan
aliran darah sehingga terjadi defisiensi vaskuler maupun lesi pada
pembuluh darah endotel. Kerusakan endotel akan berpengaruh
terhadap kematian jaringan khususnya jaringan perifer. Peningkatan
komplikasi neuropati diabetik disebabkan oleh peningkatan kolesterol
akibat makanan berminyak, bersantan, kurang mengonsumsi sayur
dan buah serta jarang melakukan olahraga secara teratur

Kejadian neuropati diabetik dengan durasi > 5 tahun

Sembilan dari dua belas artikel menunjukkan prevalensi
neuropati diabetik paling banyak terjadi pada pasien dengan lamanya
menderita diabetes mellitus > 5 tahun. Angka kejadian neuropati
diabetik rata-rata 8,8 tahun pada pasien dengan durasi diabetes
mellitus > 5 tahun. Menurut penelitian Nisar et al (2015), menyatakan
tingkat denervasi kulit meningkat seiring dengan meningkatnya durasi
diabetes. Hal ini meningkatkan prevalensi neuropati diabetik pada
pasien dengan diabetes mellitus dengan durasi > 5 tahun dibandingkan
dengan durasi 5 tahun. Penelitian Azmiardi et al., (2019) menyatakan
bahwa pasien yang telah lama didiagnosis menderita diabetes mellitus
terlalu lelah untuk melakukan perawatan diri dan niat untuk
berperilaku sehat juga menurun.

Menurut penelitian Tofure et al., (2021) dalam kurun waktu 5-
10 tahun seseorang terdiagnosis diabetes mellitus akan menyebabkan
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terjadinya komplikasi. Seiring dengan lama seorang menderita
diabetes mellitus akan menyebabkan penurunan fungsi sel beta
pankreas yang kemudian akan berdampak pada berkurangnya jumlah
produksi insulin di dalam darah. Hal ini akan menurunkan proses
glikolisis di dalam sel sehingga mengakibatkan glukosa tidak terserap
oleh sel dan terjadilah peningkatan akumulasi glukosa pada pembuluh
darah dan menjadikan kondisi hiperglikemia. Hiperglikemia kronis
dalam waktu yang lama menyebabkan penimbunan sorbitol yang
meningkatkan aktivitas jalur poliol dan berakibat pada perubahan
jaringan saraf. Perubahan ini menyebabkan gangguan transduksi
sinyal pada saraf sehingga penderita diabetes mellitus mengalami
penurunan sensitivitas di kaki. Diabetes mellitus sering tidak
terdeteksi atau mulai terjadinya diabetes adalah 7 tahun sebelum
diagnosis ditegakkan sehingga angka morbiditas dan mortalitas dini
terjadi pada kasus yang tidak terdeteksi.

KESIMPULAN

Kesimpulan yang dapat diambil dari penelitian ini menunjukkan bahwa

ada hubungan antara lamanya menderita diabetes mellitus dengan

terjadinya neuropati diabetik.

1. Kejadian neuropati diabetik pada penderita diabetes mellitus
dengan durasi 5 tahun sebesar 25% dengan rentang waktu
menderita 2-5 tahun.

2. Kejadian neuropati diabetik pada penderita diabetes mellitus
dengan durasi > 5 tahun sebesar 75% dengan minimal durasi
menderita 6 tahun.

3. Rata-rata menderita diabetes mellitus sampai terjadinya komplikasi
neuropati diabetik yaitu 8,8 tahun.
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Abstrak
Hipertensi sering disebut sebagai silent killer karena seseorang
dengan tekanan darah tinggi seringkali tidak menyadarinya
hingga timbul komplikasi yang dapat merusak organ. Individu
dengan diabetes mellitus tipe 2 (T2DM) memiliki respon
tekanan darah yang lebih besar terhadap olahraga maksimal
akut dibandingkan dengan yang non T2DM. Penelitian ini
bertujuan untuk mengetahui dan menganalisis hubungan
faktor risiko olahraga dan diabetes melitus tipe 2 dengan
hipertensi  pada  Posyandu  Lansia  Desa  Suruh
(Sidoarjo). Penelitian ini merupakan penelitian analitik-
observasional dengan metode cross sectional. Respondennya
adalah 123 peserta Posyandu Lansia Desa Suruh berusia
minimal 45 tahun (pre Lansia). Responden akan diukur GDA,
tekanan darah dan diberikan kuesioner (riwayat kesehatan,
terapi dan olahraga). Analisis data menggunakan analisis
informasi statistik non parametrik dengan pendekatan Rank
Spearman. Hasil penelitian menunjukkan prevalensi golongan
pre hipertensi dan non T2DM tertinggi dengan jumlah
responden, yaitu 44 dan 114 (35,8% dan 92,7%) berturut-
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turut. Sedangkan 68,3% (84 responden) dari responden tidak
melakukan olahraga. Penelitian juga menunjukkan terdapat
hubungan yang sedang antara faktor risiko olahraga dengan
hipertensi (P = 0,00 dan r = 0,514), dan juga terdapat
hubungan yang lemah antara faktor risiko T2DM dengan
hipertensi (P = 0,015 dan r = 0,22). Olahraga wajib dilakukan
oleh penderita hipertensi, selain menjaga kadar gula
darahnya.

Kata Kunci: diabetes melitus tipe 2, hipertensi, olahraga,
Posyandu Lansia

PENDAHULUAN

Hipertensi atau kenaikan tekanan darah merupakan kondisi
medis serius yang menyebabkan peningkatan risiko penyakit jantung,
otak, ginjal dan penyakit-penyakit lainnya secara signifikan. Penyakit
ini juga merupakan penyebab utama kematian dini di seluruh dunia
karena sebagian besar orang dengan hipertensi tidak merasakan gejala
atau tidak adanya tanda-tanda (“the silent killer’). Komplikasi dari
hipertensi yang tidak terkontrol adalah angina (nyeri dada), serangan
jantung, gagal jantung, kematian mendadak karena denyut jantung
yang tidak teratur, bahkan dapat menyebabkan strok dan rusaknya
ginjal hingga gagal ginjal (WHO, 2022). Prevalensi hipertensi
diperkirakan 1,28 milyar orang dewasa yang berusia 30-79 tahun di
seluruh dunia dengan dua pertiganya hidup di negara-negara
berpenghasilan rendah dan menengah. Indonesia sebagai negara
berpenghasilan menengah juga mengalami hal yang sama. Hasil
pengukuran pada penduduk usia > 18 tahun menunjukkan prevalensi
hipertensi sebesar 34,1%. Persentase prevalensi hipertensi pada
rentang kelompok umur berturut-turut adalah 45-54, 55-64, 65-74,
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dan > 75 tahun sebesar 45,3%, 55,2%, 63,2, dan 69,5 (Badan Penelitian
dan Pengembangan Kesehatan - Kemenkes, 2018; WHO, 2022).

Modifikasi gaya hidup termasuk gaya hidup sehat akan sangat
berguna sebagai pencegahan atau menunda onset tekanan darah
tinggi dan dapat mengurangi risiko kardiovaskuler. Selain itu juga
merupakan garis depan terapi antihipertensi dan meningkatkan efek
terapinya (Piepoli et al., 2016; Unger et al., 2020). Beberapa faktor
dalam modifikasi gaya hidup yang termasuk didalamnya adalah adalah
mengurangi garam, diet dan minum sehat (makan lebih banyak buah
dan sayur, membatasi atau mengurangi konsumsi makanan tinggi
lemak yang tersaturasi atau lemak trans), konsumsi alkohol yang tidak
berlebihan, mengurangi berat badan, menghentikan merokok,
aktifitas fisik secara reguler, mengurangi stres dan menginduksi
mindfulness, pengobatan alternatif, tradisional atau pelengkap
(komplementer). Dan mengurangi paparan polusi udara dan suhu
dingin (WHO, 2022; Unger et al., 2020).

Aktifitas fisik seperti latihan aerobik merupakan terapi
tambahan yang berguna dalam pengobatan hipertensi dan hampir
tidak mempunyai efek sekunder. Olahraga aerobik dengan intensitas
sedang (seperti berjalan, berlari, bersepeda, yoga atau berenang)
selama 30 menit pada 5-7 hari seminggu atau HIT (high intensity
interval training), yang melibatkan semburan singkat aktifitas intens
secara bergantian dengan periode pemulihan berikutnya dari aktivitas
yang lebih ringan. Kekuatan pelatihan juga dapat membantu
mengurangi tekanan darah. Kinerja latihan resistensi/kekuatan pada
2-3 hari per minggu (A. Ruivo & Alcantara, 2012; Unger et al., 2020)
2020). Aktifitas aerobik intensitas sedang hingga tinggi yang teratur
mengurangi tekanan darah 11/5 mmHg (Borjesson et al., 2016).
Diabetes melitus tipe 2 dihubungkan dengan risiko tinggi kematian
awal dan morbiditas dari hipertensi. Hasil beberapa penelitian
menunjukkan prehipertensi dan hipertensi berhubungan secara
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signifikan dengan perkembangan diabetes, baseline status glukosa
secara independen, jenis kelamin dan BMI. Perkembangan hipertensi
dan diabetes melitus saling beriringan dari waktu ke waktu serta
resistensi insulin merupakan salah satu ciri umum baik pada
prediabetes dan prehipertensi yang saling mendahului perkembangan
dari kedua keadaan penyakit masing-masing (Akalu & Belsti, 2020; Kim
et al., 2015; Tsimihodimos et al., 2018).

Penyakit hipertensi kalau dilihat dari prevalensi penyakit tidak
menular di Indonesia berada pada posisi nomer dua pada usia
Pralansia (45-59 tahun), dan posisi nomer satu pada usia Lansia (= 60
tahun). Oleh karenanya terdapat program pemerintah yang
memantau perkembangan kesehatan komunitas penduduk termasuk
untuk Lansia (Lanjut Usia), yaitu Posyandu Lansia (Pos Pelayanan
Terpadu Lanjut Usia). Posyandu Lansia merupakan bagian dari
program kesehatan keluarga dengan pendekatan siklus kehidupan.
Program ini dimulai sewaktu masih dalam kandungan hingga Lansia.
Peningkatan pelayanan kesehatan ini diberikan sejak usia Pralansia
hingga Lansia. Di samping pelayanan kesehatan, Posyandu Lansia juga
memberikan pelayanan sosial, agama, pendidikan, keterampilan, olah
raga, seni budaya, dan pelayanan lain yang dibutuhkan para Lansia
dengan tujuan untuk meningkatkan kualitas hidup melalui
peningkatan kesehatan dan kesejahteraan. Selain itu Posyandu Lansia
membantu memacu Lansia agar dapat berakfitas dan
mengembangkan potensi diri (Badan Penelitian dan Pengembangan
Kesehatan - Kemenkes, 2018; Pusat Data dan Informasi - Kementerian
Kesehatan Republik Indonesia, 2016, 2022).

Adanya kondisi-kondisi tersebut melatarbelakangi peneliti
mengadakan penelitian tentang bagaimanakah gambaran faktor risiko
olahraga, diabetes melitus tipe 2, dan hipertensi serta hubungan
diantara variabel-variabel tersebut pada peserta Posyandu Lansia
Desa Suruh (sidoarjo). Hal ini diperkuat dengan hasil penelitian
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sebelumnya di Posyandu Lansia yang menunjukkan bahwa olahraga
rutin tidak berpengaruh pada kepadatan mineral tulang pada wanita
postmenopausal dengan osteoporosis.

METODE

Responden

Penelitian ini berdesain cross sectional dengan analitik
observasional. Populasi dan sampel penelitian adalah peserta
Posyandu Lansia Desa Suruh, Kecamatan Sukodono (Kabupaten
Sidoarjo). Jumlah responden pada penelitian ini adalah 123 orang
sebagai populasi penelitian. Purposive sampling dilakukan dengan
kriteria inklusi dan eksklusi, yang diperoleh 116 responden sebagai
sampel. Kriteria inklusi penelitian ini adalah peserta yang bersedia
menjadi responden dengan usia minimal 45 tahun. Usia ini merupakan
usia awal dari Lansia menurut WHO tepatnya golongan Usia
Pertengahan (Middle Age: 45-59 tahun). Usia ini menurut Kemenkes
juga merupakan akhir usia pada golongan Masa Dewasa Akhir (36-45
tahun) sebelum masuk ke Masa Lansia Awal (46-55 tahun)
(Dyussenbayev, 2017; Thamaria, 2017). Kelengkapan data dan
kesediaan sebagai responden dalam penelitian juga merupakan
kriteria inklusi dan eksklusi. Informed consent diberikan secara verbal
dan tertulis.

Responden akan diukur kadar Gula Darah Acaknya (GDA)
dengan Nesco. Selain itu tekanan darah juga diukur dengan
tensimeter. Data ini dilengkapi dengan pemberian kuesioner pada
riwayat kesehatan dan terapi serta data di Kartu Menuju Sehat. Data
rutinitas olahraga juga akan didapatkan dengan pemberian kuesioner.
Diagnosis dan penggolongan hipertensi serta T2DM menurut
International Society of Hypertension Global Hypertension Practice
Guidelines (2020) dan American Diabetes Association (2022) (ADA,
2022; Unger et al., 2020). Penggolongan olahraga adalah melakukan
olahraga rutin (latihan gerak badan > 30 menit dalam seminggu 3 kali)
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dan tidak melakukan olah raga (tidak latihan gerak badan dan/atau
latihan gerak badan kurang dari 30 menit dan/atau latihan gerak
badang kurang dari 3 kali seminggu dan/atau keduanya secara
bersamaan). Analisis informasi statistik untuk data responden umum
dan gambaran hipertensi, olahraga dan T2DM dilakukan dengan
melihat jumlah dan persentasenya. Sedangkan untuk uji hubungan
digunakan analisis non parametrik dengan pendekatan Rank
Spearman dan dianggap signifikan jika nilai p<0,05. Penelitian ini telah
dinyatakan “Laik Etik” oleh Komisi Etik Penelitian Kesehatan, Fakultas
Kedokteran, Universitas Wijaya Kusuma Surabaya. Keterangan
Kelaikan Etik (Ethical Clearance) dikeluarkan dengan No.
75/SLE/FK/UWK/2022.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil penelitian pada data distribusi responden umum di Tabel
1 menunjukkan bahwa persentase terbesar dari 123 orang yang
datang adalah perempuan (81,3%), berusia 60-74 tahun (Lansia),
pekerjaannya lbu rumah tangga/IRT (72,3%), dan pendidikannya
SMA/sederajat (49,6%). Selain itu data pada Gambar 1 juga
menunjukkan bahwa persentase terbesar dari 116 orang sebagai
sampel terpilih adalah pra hipertensi (35,3), tidak T2DM (92,2%) dan
tidak melakukan olahraga rutin (59,5).

Tabel 1. Data distribusi frekuensi responden umum (123 peserta)

Distribusi Frekuensi Berdasarkan Jenis Kelamin (n dan %)

Laki-laki 23 18,7
Perempuan 100 81,3

Distribusi Frekuensi Berdasarkan Usia
(n dan %)

223



LQOSM‘C Prosiding Seminar

FKUW KS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

45-59 tahun (middle age) 51 41,5
60-74 tahun (elderly) 61 49,6
75-90 tahun
(old) 11 8,9
>90 tahun
(very old) 0 0.0
Distribusi Frekuensi Berdasarkan Pekerjaan
(n dan %)
IRT 89 72,3
Pensiun 5 4,1
Swasta 17 13,8
Tidak Bekerja 12 9,8
Distribusi Frekuensi Berdasarkan Pendidikan
(ndan %)

SD/sederajat 12 9,8
SMP/sederajat 35 28,5
SMA/sederajat 61 49,6

Diploma/Sarjana 15 12,2

Analisis hubungan pada penelitian ini dapat dilihat di Tabel 2
dan 3. Tabel 2 menunjukkan bahwa terdapat hubungan antara
olahraga dengan hipertensi pada peserta Posyandu Lansia Desa Suruh
(Kabupaten Sidoarjo) (p<0,05) dengan kekuatan hubungannya yang
sedang dan arahnya yang positif (r = 0,546). (Schober, 2018).
Peningkatan jumlah responden yang hipertensi (hipertensi tingkat 1)
seiring dengan semakin banyaknya responden yang tidak berolahraga
(25,9%). Sedangkan pada responden yang olahraga menunjukkan
sebagian besarnya adalah pra hipertensi (27,6%).

224



O OSM*C Prosiding Seminar

Community Oreoted - Science - Nedicoe - tsratve - Lomprsheasne

FK-UWKS Nasional Cosmic Kedokteran
Komunitas, “Menuju Pelayanan
Terintegrasi Faskes Primer, Focus on Stunting”

4

= Diabetes melitus tipe Il

= Tidak Diabates melitus tipe Il

S

= Normal = Melakukan olahraga rutin
= Pra Hipertensi

- Hipertensi tingkat | = Tidak melakukan olahraga rutin

= Hipertensi tingkat Il

Gambar 1. Distribusi persentase dari hipertensi, T2DM dan olahraga pada
116 responden

Tabel 2. Analisis bivariat hipertensi dengan olahraga

Olahraga
Variabel-variabel - o P
(Hipertensi/Olahraga)  Dlahraga % 03¢ % o8 % oie)
olahraga

{ipertensi:
Jormal 9 7,8 6 52 15 12,9 0,000 0,546
Pra hipertensi 32 27,6 9 7,8 41 353
Hipertensi tingkat 1 3 2,6 30 25,9 33 284
Hipertensi tingkat 2 3 2,6 24 20,7 27 233

Total 47 40,5 69 59,5 116 100

Tabel 3. Analisis bivariat hipertensi dengan Diabetes melitus tipe 2

Variabel-variabel Diabetes melitus tipe 2 Total % P
(Hipertensi/T2DM) (T2DM) ? (value)
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T2DM % TidakT2DM %

Hipertensi:
Normal 0 0,0 15 12,9 15 129 0,021 -0,214
Pra hipertensi 1 0,9 40 34,5 41 35,3
Hipertensi tingkat 1 4 3,4 29 25 33 28,4
Hipertensi tingkat 2 4 3,4 23 19,8 27 23,3
Total 9 7,8 107 92,2 116 100

Hasil penelitian ini sesuai dengan beberapa penelitian lain yang
dilakukan di Indonesia. Diantara penelitian-penelitian ini
menunjukkan bahwa terdapat pengaruh aktifitas fisik dengan tingkat
hipertensi di Puskesmas Merdeka (Palembang) (p=0,0005), yang
sebagian besar respondennya melakukan aktifitas fisik ringan (58%),
seperti menyapu lantai, berjalan kaki, dan bersepeda. Hasil penelitian
ini seirama dengan penelitian lain di Puskesmas Tagulandang
(Kabupaten Sitaro), yang menyimpulkan bahwa terdapat hubungan
aktifitas fisik dengan derajat hipertensi pada pasien rawat jalan
(p=0,039). Aktifitas fisik diukur dengan Riskesdas Total MET (Afni et al.,
2018; Marleni et al., 2020). Kesimpulan yang sama juga ditemukan
pada penelitian di tempat yang berbeda. Seperti penelitian di Panti
Sosial Tresna Werdha Natar yang menyatakan bahwa terdapat
hubungan yang bermakna antara tingkat hipertensi dengan olahraga
pada Lansia di (p=0,010). Penelitian lain yang dilaksanakan di Padang
menunjukkan bahwa penatalaksanaan olahraga berhubungan dengan
pengendalian hipertensi (p=0,000). Selain itu penelitian di Bandung
Barat menunjukkan bahwa tidak ada hubungan antara aktifitas fisik
dengan TDS (p=0,521) tetapi ada hubungannya dengan TDD (p=0,049)
pada orang dewasa (18-59 tahun). Sebagian besar tergolong hipertensi
tingkat | (75%) dan aktifitas fisik moderat (43%) (Ladyani et al., 2021;
Sihotang & Elon, 2020; Suryarinilsih, 2019).

Latihan aerobik merupakan terapi tambahan yang berguna
dalam pengobatan hipertensi dan hampir sepenuhnya bebas dari efek
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sekunder. Adanya perbedaan respon tekanan darah terhadap
olahraga diantara pasien hipertensi adalah karena variasi latar
belakang genetik, etiologi hipertensi, farmakodinamik dan
farmakokinetik (A. Ruivo & Alcantara, 2012). Senam hipertensi
1x/minggu selama 30 menit dapat menurunkan tekanan darah pada
penderita hipertensi. Adapun penurunan tekanan darahnya dapat
terlihat pada sebaran distribusi persentase prevalensi hipertensi saat
sebelum senam dengan sesudah senam, yaitu 70% hipertensi tingkat
I, dan 30% hipertensi tingkat Il menjadi 46,7% prehipertensi, 33,3%
hipertensi tingkat | dan 20% hipertensi tingkat Il. (Siswati et al., 2021).
Olahraga memiliki efek yang positif pada sel otot, selain juga responsif
terhadap jaringan lain seperti lemak atau adiposa putih dan coklat,
hati, sistem saraf pusat, endotel, jantung, dan jaringan organ endokrin.
Produksi spesies oksigen reaktif/reactive oxygen species (ROS) yang
diinduksi oleh olahraga akan mengaktifkan beberapa jalur pensignalan
intraseluler melalui mekanisme genomik dan nongenomik.
Mekanisme ini bertanggung jawab atas efek yang menguntungkan dari
olahraga pada otot. Jalur pesignalan intraselulernya adalah dengan
induksi produksi myokin, yaitu irisan pada pembuluh darah jika terjadi
disfungsi endotel. Sedangkan pada hepar akan melibatkan irisan dan
IL-6 pada metabolism glukosa (Louzada et al., 2020). Tegangan geser
pada sel otot halus pembuluh darah saat penderita hipertensi
berolahraga akan memberikan efek perbaikan pada antiinflamasi,
produksi antioksidan dan SOD (superoxidase dismutase), CAT
(catalase), dan GPx (glutathione peroxide). Kondisi ini akan
menyebabkan adanya bioavailabilitas NO (nitric oxide), sehingga
terjadi vasodilatasi dan penurunan tekanan darah (Masodsai et al.,
2022)

Hasil penelitian lain pada Tabel 3 menunjukkan bahwa terdapat
hubungan antara T2DM dengan hipertensi walaupun dengan kekuatan
yang lemah dan arah yang negatif (p<0,05 dan r = 0,214). Sebagian
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besar responden yang tergolong hipertensi (hipertensi tingkat | dan Il)
ternyata tidak menderita T2DM, yaitu sebesar 44.8%. Walaupun
begitu pada responden dengan T2DM juga menunjukkan bahwa
sebagian besarnya adalah penderita hipertensi sebesar 3.4% baik pada
golongan hipertensi tingkat | maupun hipertensi tingkat Il. Hasil
penelitian ini berbeda dengan penelitian di RS Myria Padang, yang
menunjukkan tidak ada korelasi antara kadar gula darah dan
hipertensi pada pasien dengan T2DM (p=0,74) (Sebayang, 2016).
Walaupun begitu ada penelitian yang mempunyai hasil yang sama.
Seperti hasil penelitian yang menunjukkan adanya korelasi antara
kadar gula darah dengan TDS dan TDD dengan nilai p dan r berturut-
turut adalah 0,041, -0,532, 0,04, dan -0,535. Sehingga bisa disimpulkan
bahwa ada korelasi antara kadar gula darah dengan hipertensi pada
pasien dengan T2DM (Putra et al., 2019). Penelitian lain juga
menunjukkan terdapatnya hubungan yang bermakna antara DM
dengan kejadian hipertensi (p=0,004). Resiko relatif rasio prevalens
(RP) terjadinya hipertensi pada penderita DM adalah RP=1,7 dengan
95% ClI 1,15-2,05 (Silih et al., 2015). Sementara penelitian lain di
Ethiopia menunjukkan bahwa prevalensi hipertensi dianatara T2DM
adalah 59,5% dengan hipertensi tingkat | paling banyak sebesar 30%.
Faktor-faktor risiko hipertensi yang tinggi adalah diantara kelompok
usia 50-60 tahun, pasien dari daerah perkotaan, dengan durasi T2DM
yang lama, dengan BMI > 25 kg/m:, dengan kontrol glikemik yang
buruk, dan pasien yang sampai sekarang merupakan perokok sigaret
(Akalu & Belsti, 2020)

KESIMPULAN

Olahraga berpengaruh terhadap prevalensi hipertensi pada
peserta Posyandu Lansia Desa Suruh (Kabupaten Sidoarjo), begitu juga
dengan T2DM. Oleh karenanya olahraga perlu lebih digalakkan seperti
juga dengan pengontrolan kadar gula darah pada para Lansia agar
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hipertensi lebih dapat dikontrol. Hal ini dapat dilakukan diantaranya
dengan merutinkan senam Lansia dan olahraga yang lainnya yang
sesuai untuk Lansia.
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