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Abstrak

Laju filtrasi glomerulus (LFG) adalah kecepatan filtrasi volume plasma melalui ginjal per unit waktu per luas
permukaan tubuh (LPB) dan merupakan salah satu indikator utama untuk pemantauan fungsi ginjal. Standar
baku emas untuk menentukan LFG saat ini adalah dengan menghitung klirens inulin ginjal. Akan tetapi, karena
prosedur tersebut dinilai kompleks, maka klirens inulin tidak digunakan dalam praktik klinik. Estimasi LFG
menggunakan penanda eksogen lainnya seperti kreatinin serum dan sistatin C merupakan pilihan praktis yang
dapat menggantikan perhitungan klirens inulin ginjal. Penentuan LFG pada anak berbeda dengan pada dewasa
karena tidak mudah mengumpulkan urin per hari pada anak, sehingga diperlukan formula untuk mempermudah
menentukan LFG. Berbagai peneliti telah melakukan penelitian untuk menemukan rumus untuk menentukan
LFG dengan mudah dan praktis. Pemeriksaan LFG biasanya dilakukan berbasis klirens kreatinin dan
belakangan ini dilakukan degan pemeriksaan sistatin C. Beberapa penanda yang digunakan untuk pengukuran
LFG antara lain zat radiofarmaka seperti chromium 51-labeled ethylenediaminetetraacetic acid ('Cr-EDTA),
technetium 99-labeled diethylenetriaminepentaacetic acid (*"Tc-DTPA), iodine 125-labeled iothalamate (*?°I-
iothalamate), dan zat kontras radiografik. Dari berbagai rumus estimasi LFG, salah satu yang Kkini
direkomendasikan untuk digunakan pada praktik klinis sehari-hari adalah rumus Schwartz yang dimodifikasi,
karena dinilai sederhana, relatif akurat, tidak invasif, dan tidak membutuhkan biaya yang mahal.

Kata kunci: laju filtrasi glomerulus, penyakit ginjal pada anak, kreatinin, sistatin C
Glomerular Filtration Rate in Children: Which Method Should be Used?

Abstract

Glomerular filtration rate (GFR), which represents the plasma volume filtered through the kidney for each time
unit and body surface area (BSA) unit, is one of the main indicators for renal function. The current gold standard
for determining GFR is by calculating the renal inulin clearance. However, because this involves a complex
procedure, inulin clrearance was not used in clinical practice. GFR estimation using other exogenous markers
such as serum creatinine and cystatin C can be considered as practical alternatives. Determining GFR in
children is difference with in adult because difficulty of 24 hours urine collection in children, so iti is needed a
simple formula for determining GFR. Some researchers performed studies for determining easy and practical
formula. GFR examinations usually based on creatinine clearance and nowadays by cyatatin C examination.
Some markers are used in measuring of GFR such as chromium 51-labeled ethylenediaminetetraacetic acid
(>*Cr-EDTA), technetium 99-labeled diethylenetriaminepentaacetic acid (*™Tc-DTPA), iodine 125-labeled
iothalamate (*%®1-iothalamate), and radiographic contrast. Among the various existing formulas to estimate GFR,
one of the most commonly recommended in daily clinical practice is the modified Schwartz formula, as it is
thought to be simple, relatively accurate, non-invasive, and inexpensive.
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Pendahuluan

Laju filtrasi glomerulus (LFG) merupakan salah satu indikator yang terbaik untuk
mendeskripsikan fungsi ginjal, memantau progresivitas penyakit ginjal, dan menentukan
dosis obat yang sesuai pada pasien dengan kelainan ginjal. Laju filtrasi glomerulus
menggambarkan kecepatan volume plasma yang difiltrasi oleh ginjal untuk setiap unit waktu,
dan secara umum dijelaskan dalam unit milimeter per menit. Seringkali, nilai yang didapat
disesuaikan berdasarkan luas permukaan badan (LPB) dan diekspresikan dalam unit
milimeter per menit per 1,73 m? (mL/menit/1,73 m?).1

Estimasi LFG pada anak telah diteliti selama lebih dari 40 tahun terakhir, dimulai dengan
publikasi oleh Schwartz dkk. pada tahun 1976 yang mengemukakan rumus sederhana, yaitu
[LFG = 0,55 x T/Cr], dengan T merupakan tinggi badan anak dalam sentimeter (cm) dan Cr
merupakan kadar kreatinin serum dalam miligram per desiliter (mg/dL).? Seiring dengan
berjalannya waktu, konstanta 0,55 tersebut diubah menjadi 0,413 untuk anak dan remaja,
yang dinilai lebih sesuai setelah dilakukan pengkajian lebih lanjut menggunakan isotope
dilution mass spectroscopy (IDMS) untuk kadar kreatinin serum.®

Tinggi badan anak digunakan sebagai parameter pengganti massa otot, karena kreatinin,
yang merupakan produk destruksi massa otot, dapat memiliki perubahan nilai seiring dengan
bertumbuhnya anak. Rumus Schwartz telah direkomendasikan oleh Kidney Disease
Improving Global Outcomes (KDIGO) untuk mengestimasi laju filtrasi glomerulus pada
anak. Namun, salah satu keterbatasan rumus tersebut adalah perlunya data tinggi badan anak,
yang tidak selalu tersedia di laboratorium Klinis dan membuat pelaporan otomatis LFG
bersama dengan kadar kreatinin serum menjadi tidak dapat dilakukan.*

Standar baku emas dalam pengukuran LFG saat ini adalah dengan menghitung klirens
inulin ginjal, akan tetapi perhitungannya membutuhkan proses yang sangat kompleks. Oleh
karena itu, perhitungan menggunakan penanda filtrasi eksogen lain seringkali digunakan
sebagai pengganti klirens inulin untuk mengestimasi LFG secara lebih sederhana.® Saat ini,
terdapat beberapa rumus yang dapat digunakan untuk menghitung estimasi LFG dalam
praktik Klinis sehari-hari yang menggunakan kadar sistatin C atau kreatinin serum serta
parameter demografis seperti tinggi badan. Namun, berbagai rumus tersebut juga memiliki
keterbatasannya masing-masing. Oleh sebab itu penting untuk mengetahui keunggulan
masing-masing rumus tersebut serta cara penggunaannya yang tepat.

Tujuan makalah ini adalah untuk menjelaskan pengukuran estimasi LFG pada anak serta
cara mengestimasi nilai LFG pada anak untuk digunakan dalam praktik klinis sehari-hari.

Laju Filtrasi Glomerulus

Laju filtrasi glomerulus merupakan nilai yang menggambarkan kecepatan volume plasma
yang melalui filtrasi di glomerulus untuk setiap unit waktu berdasarkan luas permukaan
badan (LPB), dan diekspresikan dalam unit mL/menit/1,73 m2. Nilai LFG merupakan salah
satu indikator utama fungsi ginjal. Proses pembentukan urin berawal dari filtrasi, yaitu proses
penyaringan plasma melalui dinding kapiler glomerulus. Hasil ultrafiltrasi tersebut
mengandung berbagai zat yang terdapat pada plasma, termasuk elektrolit, glukosa, ureum,
kreatinin, dan protein tertentu dengan berat molekul rendah. Protein dengan berat molekul
yang tinggi, seperti albumin dan globulin, tidak terfiltrasi oleh glomerulus pada keadaan
normal. Setelah proses filtrasi, filtrat yang dihasilkan akan terkumpul di dalam ruang
Bowman dan melalui tubulus, lalu mengalami reabsorbsi dan sekresi yang mengakibatkan
perubahan komposisi sesuai kebutuhan tubuh sebelum akhirnya menjadi urin.®
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Metode Pengukuran LFG pada Anak

Penilaian fungsi ginjal atau LFG yang ideal sebaiknya akurat, sederhana, aman, dan
terjangkau. Namun, pengukuran LFG secara langsung tidak mungkin dilakukan karena proses
filtrasi yang terjadi berlangsung secara simultan pada jutaan glomerulus. LFG sendiri tidak
dapat diukur secara langsung, dan oleh sebab itu dilakukan pengukuran klirens penanda
filtrasi yang ideal atau zat eksogen tertentu dari proses filtrasi yang berlangsung.’

Penanda filtrasi yang ideal harus memiliki karakteristik fisiologis yang ketat yakni harus
difiltrasi bebas seluruhnya melalui glomerulus, tidak disekresi, tidak diabsorpsi oleh tubulus
ginjal, tidak terikat pada protein plasma, tidak toksik, diekskresikan hanya oleh ginjal, mudah
diukur dari plasma dan urin, terjangkau, dan tersedia di pasaran. Inulin merupakan suatu
polimer fruktosa tanpa muatan listrik dengan ukuran 5.200 Dalton, yang saat ini diketahui
sebagai marker filtrasi yang paling ideal untuk fungsi ginjal. Klirens inulin dari sampel
plasma dan urin saat ini diketahui sebagai metode standar baku emas untuk menentukan LFG.
Pengukuran klirens inulin merupakan metode standar referensi pertama yang dipakai dan
perannya dalam penentuan LFG didapatkan dari rangkaian penelitian fisiologis yang telah
dilakukan. Namun, terdapat keterbatasan dalam penggunaannya untuk praktik Klinis sehari-
hari, karena melibatkan prosedur yang invasif, memiliki ketersediaan yang terbatas, serta
membutuhkan biaya yang tinggi.® Oleh karena itu, dalam praktik klinis dan penelitian, klirens
inulin tidak digunakan dan yang lebih sering digunakan adalah marker eksogen lainnya.

Penanda yang digunakan untuk pengukuran LFG mencakup kreatinin, sistatin C, beberapa
zat radiofarmaka seperti chromium 51-labeled ethylenediaminetetraacetic acid (*:Cr-EDTA),
technetium 99-labeled diethylenetriaminepentaacetic acid (®*™Tc-DTPA), serta iodine 125-
labeled iothalamate (*?°l-iothalamate), serta zat kontras radiografik, seperti ioheksol dan
iotalamat.®

Nilai Normal LFG pada Anak

Pengukuran LFG secara langsung melibatkan prosedur yang kompleks dan invasif. Oleh
karena itu, penelitian yang mengevaluasi pengukuran secara langsung tersebut pada anak
sehat masih sangat terbatas. Menentukan rentang normal LFG pada anak membutuhkan
perhitungan dengan presisi dan ketepatan yang tinggi.'° Telaah yang dilakukan oleh Schwartz
dan Work® pada tahun 2009 mendeskripsikan rerata nilai normal LFG pada anak di atas usia 2
tahun berdasarkan klirens inulin yang dirangkum dari penelitian Brodehlet al.l! serta
berdasarkan klirens >*Cr-EDTA plasma dari penelitian Piepsz dkk.'> Tabel 1 menunjukkan
nilai LFG pada anak berdasarkan usia.

Tabel 1. Laju Filtrasi Glomerulus pada Anak dan Remaja Sehat Tanpa Kelainan Ginjal
yang Dihitung Berdasarkan Klirens Inulin

Usia (tahun) Laju filtrasi glomerulus (mL/menit/1,73 m?)
(rerata * standar deviasi)
3-4 111,2 £ 18,5
5-6 114,1 + 18,6
7-8 111,3+£18,3
9-10 110,0 £ 21,6
11-12 116,4 £ 18,9
13-15 117,2 £ 16,1

Pada Tabel 2 terlihat nilai klirens Cr EDTA pada anak normal berdasarkan usia.
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Tabel 2. Klirens ®1Cr-EDTA Plasma pada Anak dan Remaja Normal*?

Usia (tahun) Laju filtrasi glomerulus (mL/menit/1,73 m?)
(rerata * standar deviasi)
<1,2 52,0+9,0
1,2-3,6 61,7 + 14,3
3,6-7,9 71,7+139
7,9-12 82,6 +17,3
12-18 116,4 £18,9

Perbedaan yang cukup signifikan yang diamati dari kedua tabel di atas dipikirkan terjadi
akibat estimasi LFG yang terlalu rendah pada perhitungan yang menggunakan®Cr-EDTA
atau yang lebih memungkinkan akibat perbedaan LPB pada populasi saat ini dibandingkan
dengan 30 tahun yang lalu. Salah satu telaah ilmiah menunjukkan bahwa rentang normal LFG
yang dewasa ini dianut berkisar antara 100-110 mL/menit/1,73 m?, yang cenderung lebih
rendah dibandingkan dengan beberapa dekade yang lalu. Penurunan tersebut diduga berkaitan
dengan penyesuaian LFG terhadap LPB, karena didapatkan peningkatan LPB yang signifikan
selama tiga dekade terakhir, dan nilai LFG yang tidak disesuaikan berdasarkan LPB tidak
menunjukkan adanya penurunan yang besar.*®

Penelitian oleh Piepsz et al.*?> mencantumkan bahwa LFG meningkat secara progresif dari
periode neonatal sampai usia sekitar 2 tahun, kemudian mencapai nilai yang stabil dengan
rerata 107 mL/menit/1,73 m?. Namun, karena data yang dirangkum dari berbagai penelitian
yang ada sebagian besar dilakukan di benua Eropa, serta mempertimbangkan bahwa data dari
sebagian penelitian sudah relatif lama, masih dibutuhkan penelitian lebih lanjut untuk
menentukan apakah nilai tersebut juga representatif untuk populasi anak di Indonesia.

Estimasi Nilai LFG pada Anak

Rumus untuk mengestimasi nilai LFG berdasarkan konsentrasi kreatinin atau sistatin C
pada serum cukup umum digunakan baik dalam konteks klinis maupun penelitian. Upaya
terus dilakukan untuk memperbaiki dan mengembangkan cara baru yang lebih baik dalam
mengestimasi LFG pada anak dan remaja. Salah satu kelemahan utama beberapa rumus
estimasi LFG yang ada adalah ketidaktepatan angka LFG yang didapat serta tidak adanya
alternatif pengukuran LFG secara langsung dengan akurasi dan ketepatan yang sebanding.
Rumus yang digunakan untuk memprediksi LFG sangat bergantung dari data yang digunakan
pada saat rumus tersebut dikembangkan. Penting untuk diingat bahwa rumus yang dibuat
berdasarkan data anak sehat akan berbeda dengan rumus yang dikembangkan berdasarkan
data anak dengan kelainan ginjal.*

Rumus LFG Berbasis Kreatinin Serum

Kreatinin merupakan suatu derivat asam amino dengan berat molekul 113 Dalton dan
difiltrasi secara sepenuhnya oleh glomerulus, yang menjadi salah satu penanda endogen LFG
yang paling populer.®®> Rumus LFG berbasis kreatinin serum pada anak yang pertama kali
dipublikasikan dan digunakan adalah rumus Schwartz lama, yaitu [LFG = 0,55 x T/Cr],
dengan T menggambarkan tinggi badan dan Cr menggambarkan kadar kreatinin serum.?

Selain itu, rumus dengan kreatinin serum juga dikembangkan berdasarkan data yang
dirangkum dari penelitian Pottel et al.l® dan Piepsz et al.!?> yang dikenal dengan rumus
Metadata Flanders, yakni [LFG = (0,0414 x In(usia) + 0,3018) x T/Cr]. Rumus ini berbeda
dengan rumus Schwartz karena mempertimbangkan konstanta yang bergantung usia. Dengan
rumus Metadata Flanders, angka konstanta yang digunakan dalam mengestimasi LFG
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memiliki rentang antara 0,3018 pada usia 1 tahun sampai sekitar 0,413 pada usia 15 tahun,
yang mengindikasikan bahwa konstanta 0,413 yang dipakai pada rumus Schwartz yang
dimodifikasi dapat cenderung lebih tinggi untuk sebagian besar anak sehat. Namun, sangat
penting untuk mempertimbangkan bahwa rumus Schwartz yang dimodifikasi dikembangkan
dari penelitian yang melibatkan 349 anak berusia 1 hingga 16 tahun dengan kelainan ginjal
yang telah terkonfirmasi (dengan median LFG dari ioheksol sebesar 41,3 mL/menit/1,73 m?),
sedangkan rumus Metadata Flanders disusun berdasarkan data yang didapat dari populasi
anak sehat.!

Penelitian oleh Pottel et al.*® pada tahun 2012 mengaplikasikan perhitungan LFG pada
anak berdasarkan usia. Penelitian ini merangkum nilai median kreatinin serum (Crso) untuk
masing-masing usia dalam bentuk tabel dengan data yang ternormalisasi, dan mengajukan
perhitungan dengan menggunakan rumus [LFG = 107,3 / (Cr/Crso untuk usia)]. Koefisien
107,3 pada rumus tersebut dapat diinterpretasikan sebagai rerata LFG pada anak sehat, yang
berarti kadar kreatinin serum pada anak tersebut sama dengan nilai median kreatinin serum
untuk kelompok usianya. Namun, karena membutuhkan tabel rujukan untuk masing-masing
usia, rumus ini dinilai tidak praktis seperti rumus Schwartz yang dimodifikasi, yang tidak
membutuhkan tabel rujukan dan dapat dihitung secara langsung. Selain itu, rumus ini juga
tidak memperhitungkan tinggi badan yang dinilai merupakan parameter yang representatif
terhadap massa otot tubuh.’

Beberapa rumus berbasis kreatinin serum untuk mengestimasi LFG pada anak yang lebih
kompleks juga dikembangkan (Tabel 3), termasuk rumus British Columbia Children's
Hospital 1 (BCCH 1) yang melibatkan usia dan jenis kelamin, dan British Columbia
Children’s Hospital 2 (BCCH 2) yang melibatkan tinggi badan, usia, dan jenis kelamin.8
Selain itu, juga terdapat rumus yang dikembangkan oleh Gao et al.*® dan rumus Lund-
Malmo® dengan kompleksitas yang sama. Keempat rumus tersebut, walaupun
mempertimbangkan banyak parameter, merupakan rumus yang cukup kompleks dan sulit
untuk digunakan secara bedside dan membutuhkan waktu perhitungan yang relatif lebih
lama.

Tabel 3. Beberapa Rumus Perhitungan Estimasi LFG yang Juga Menggunakan Kadar
Kreatinin Serum

Sumber Rumus
BCCH 1'® In(LFG) = 1,18 + 0,0016 x BB + 0,01 x TB + 149,5/ (Cr x 88,4) — 2141/ (Cr x 88,4)?
BCCH 28 LFG = -61,56 + 5886 / (Cr x 88,4) + 4,83 x usia (+ 10,02 pada laki-laki)
Gao et al.’® LFG = 0,68 x TB/Cr — 0,0008 x (TB/Cr)2 + 0,48 x usia (— 21,53 pada laki-laki, —
25,68 pada perempuan)
Lund-Malmo?° LFG = exp[4,62 — 0,0112 x Cr x 88,4 — 0,0124 x usia + 0,339 x In(usia)]

Menentukan rumus yang paling sesuai untuk mengestimasi LFG berdasarkan kreatinin
serum masih menjadi perdebatan. Rumus BCCH 1 dikatakan cenderung mengestimasi LFG
secara berlebih pada anak di atas usia dua tahun, sedangkan rumus BCCH 2 disusun
berdasarkan data demografis suatu populasi kecil tertentu dan tidak dianjurkan untuk
penggunaan luas.! Rumus yang dikembangkan oleh Gao et al.® dinilai cukup sesuai dengan
rumus Pottel et al.’® untuk anak berusia 2 sampai 14 tahun, namun menunjukkan deviasi bila
digunakan untuk remaja. Untuk anak dengan LFG normal atau lebih, secara umum sebagian
besar rumus tersebut dinilai sebanding. Untuk anak dengan kelainan ginjal, penyakit ginjal
kronik (PGK), dan pertumbuhan yang terhambat, rumus Schwartz yang dimodifikasi
merupakan pilihan utama untuk mengestimasi nilai LFG pada anak secara sederhana. Salah
satu keterbatasan pada berbagai rumus yang menggunakan nilai kreatinin serum adalah
kecenderungan untuk mengestimasi fungsi ginjal secara berlebih pada anak dengan
penurunan massa otot.!
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Sebagian besar rumus untuk mengestimasi LFG pada anak yang berbasis kreatinin serum
tidak dianjurkan untuk digunakan pada populasi usia di bawah dua tahun. Hal ini dikarenakan
pada saat lahir, anak memiliki kadar kreatinin serum yang merefleksikan kadar kreatinin
serum ibu (sekitar 0,70 mg/dL), dan dalam satu bulan pertama kehidupan terjadi penurunan
cepat dari sekitar 0,70 mg/dL menjadi 0,25 mg/dL, yang kemudian mengalami peningkatan
bertahap seiring dengan bertambahnya massa otot pada anak.?

Laju filtrasi glomerulus pada awalnya diestimasi dengan pengukuran klirens kreatinin atau
dengan menggunakan rumus Schwartz, yaitu [LFG = k x T/Cr], dengan k merupakan
konstanta, t merupakan tinggi badan dalam sentimeter (cm) dan Cr merupakan Kkreatinin
serum dalam mg/dL. Terkait konstanta yang digunakan, umumnya 0,33 pada bayi dengan
berat badan lahir rendah yang berusia kurang dari 1 tahun, 0,45 pada bayi aterm yang berusia
kurang dari 1 tahun, 0,55 pada anak berusia 1 sampai 12 tahun, 0,55 pada perempuan yang
berusia 13 sampai 21 tahun, dan 0,70 pada laki-laki yang berusia 13 sampai 21 tahun.??
Sesuai dengan perkembangan, didapatkan bahwa konstanta 0,413 dinilai lebih sesuai untuk
mengestimasi LFG pada populasi anak dan remaja, sehingga dikembangkan rumus Schwartz
yang dimodifikasi, yaitu [LFG = 0,413 x T/Cr], yang kini dianut sebagai rumus sederhana
pilihan untuk mengestimasi LFG pada sebagian besar fasilitas kesehatan anak di dunia.®

Rumus LFG Berbasis Sistatin C

Penentuan LFG menggunakan kadar sistatin C diduga dapat menjembatani beberapa
keterbatasan yang didapatkan pada rumus penentuan LFG yang menggunakan Kreatinin
serum. Sistatin C merupakan suatu protein kecil yang difiltrasi secara bebas oleh glomerulus
dan tidak dipengaruhi oleh usia, jenis kelamin, dan massa otot secara signifikan. Akan tetapi,
sistatin C dapat dipengaruhi oleh penggunaan obat-obatan tertentu, seperti steroid, pada
pasien dengan inflamasi, kelainan hormon tiroid, dan pasien transplantasi ginjal.?* Beberapa
rumus yang menggunakan sistatin C dalam mengestimasi LFG telah dikembangkan selama
beberapa tahun terakhir, tetapi tidak didapatkan lebih superior dibandingkan rumus yang
berbasis kreatinin serum.?* Rumus yang berbasis sistatin C dinilai lebih akurat dibandingkan
dengan rumus yang berbasis kreatinin serum dalam menentukan LFG pada anak dengan usia
di bawah 2 tahun.? Beberapa jenis rumus untuk mengestimasi LFG yang berbasis sistatin C
dicantumkan pada Tabel 4.

Tabel 4. Beberapa Rumus untuk Mengestimasi LFG pada Anak Menggunakan Kadar

Sistatin C
Sumber Rumus LFG
Rule et al.® LFG = 76,6 x CysC 116
Filler dan Lepage? LFG = 91,62 x CysC %123
Zappitelli et al.® LFG = 75,94 x CysC 1Y

Pada Tabel 4 dapat dilihat bahwa sebagian besar rumus yang diformulasikan untuk
mengestimasi LFG berdasarkan kadar sistatin C memiliki kemiripan dalam hal adanya
hubungan berbanding terbalik antara LFG dan sistatin C. Nilai rujukan untuk sistatin C
bervariasi antara 0,50 dan 1,50 mg/L. Perbedaan berbagai rumus yang tersedia terutama lebih
jelas terlihat pada kadar sistatin C yang lebih rendah, yang dapat menjadi tanda
dibutuhkannya model multivariabel untuk meneliti faktor-faktor demografik independen
seperti usia, jenis kelamin, tinggi badan, berat badan, dan penanda endogen lain seperti
kreatinin serum untuk dapat dengan lebih akurat menjelaskan hubungan antara LFG dan
sistatin C.2°

Alasan terdapatnya beberapa rumus yang berbeda untuk mengestimasi LFG dengan
menggunakan sistatin C adalah karena sebelumnya belum didapatkan adanya kalibrator
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sistatin C secara internasional dan tidak adanya ekuivalensi untuk hasil yang diperoleh
dengan metode pemeriksaan sistatin C yang berbeda. Metode pemeriksaan sistatin C dengan
cara turbidimetrik dan nefelometrik menunjukkan hasil yang bervariasi, karena metode
nefelometrik dinilai lebih akurat dalam mengestimasi LFG. Saat ini, karena sudah terdapat
pemeriksaan rujukan yang tersertifikasi untuk sistatin C, rumus terbaru yang paling sederhana
adalah rumus Caucasian, Asian, Pediatric, Adult (CAPA), yaitu [LFG = 130 x CysC™10% x
usia®’ — 7], yang diketahui juga dapat digunakan pada populasi anak. Rumus yang telah
dievaluasi pada populasi anak di Belanda dan Swedia tersebut menunjukkan ketepatan sekitar
75-80%, dan masih terdapat ruang untuk perbaikan di masa depan.*°

Terdapat juga beberapa rumus untuk mengestimasi LFG yang menggabungkan antara
kreatinin serum dan sistatin C bersama dengan variabel demografik, termasuk tinggi badan,
berat badan, usia, dan jenis kelamin, dan/atau variabel klinis, termasuk riwayat transplantasi
ginjal atau kondisi kesehatan tertentu. Namun, rumus yang diformulasikan cenderung
menjadi lebih kompleks. Beberapa contohnya dirangkum dalam Tabel 5.

Tabel 5. Beberapa Rumus Berbasis Sistatin C dan Kreatinin Serum Untuk
Mengestimasi Lfg

Sumber Rumus

Zappitelli et al.® LFG = (43,82 x exp(0,003 x TB)) / (CysC 635 x Cr0547)
x 1,165 pada transplantasi ginjal
x 1,57 Scr®9% pada spina bifida
Chehade et al.®* LFG = 0,42 x (TB/Cr) — 0,04 x (TB/Cr)? — 14,5 x CysC + 0,69 x usia
+ 18,25 untuk perempuan
+ 21,88 untuk laki-laki
Penelitian Chronic Kidney Disease in LFG = 39,8 x (TB / Cr)®*% x (1,8 / CysC)%*8 x (30 / BUN)%%7® x
Children (CKiD)3® (TB / 1,4)047

Pembahasan

Pengukuran LFG secara langsung dapat dilakukan melalui evaluasi penanda filtrasi
eksogen, termasuk inulin yang merupakan standar baku emas saat ini, maupun penanda
eksogen lainnya seperti ioheksol, S'1Cr-EDTA, **™Tc-DTPA, iotalamat, dan sebagainya. Akan
tetapi, berbagai metode pengukuran LFG dengan menggunakan penanda filtrasi eksogen
membutuhkan fasilitas yang lengkap dan biaya yang tidak terjangkau, yang membuatnya
tidak sesuai untuk diterapkan pada praktik klinis sehari-hari.

Estimasi LFG pada anak dapat dilakukan dengan menggunakan rumus Yyang
memperhitungkan penanda filtrasi endogen serta elemen demografis seperti tinggi badan,
usia, dan jenis kelamin, yang relatif lebih sederhana. Namun, salah satu tantangan yang
penting untuk dipertimbangkan adalah kapan masing-masing rumus dapat digunakan secara
tepat. Rumus yang berbasis sistatin C lebih dipilih dibandingkan dengan yang berbasis
kreatinin serum pada pasien dengan penurunan massa otot, misalnya pasien dengan
Duchenne muscular dystrophy, pasien dengan anoreksia, pasien onkologi, pasien dengan
keterbatasan gerak ekstremitas, dan sebagainya, karena penggunaan rumus berbasis kreatinin
serum pada pasien dengan kondisi Kklinis tersebut dapat mengestimasi LFG secara berlebih.
Namun, belum diketahui secara jelas apakah rumus berbasis sistatin C memiliki keunggulan
dibandingkan dengan rumus berbasis kreatinin serum pada anak dengan kondisi klinis
lainnya. Selain itu, karena biaya yang dibutuhkan untuk pemeriksaan sistatin C diperkirakan
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delapan kali lebih tinggi dibandingkan dengan pemeriksaan kreatinin serum, evaluasi sistatin
C juga tidak direkomendasikan untuk dilakukan secara rutin.

Dari sudut pandang praktik klinis sehari-hari, salah satu fungsi terpenting rumus estimasi
LFG adalah agar dapat membedakan anak dengan LFG normal (>75 mL/menit/1,73 m?) dari
anak dengan LFG abnormal. Rumus Schwartz yang dimodifikasi dianggap cukup sederhana
dan dapat mencapai tujuan tersebut, kecuali apabila kadar kreatinin serum menjadi sangat
rendah akibat kondisi kesehatan tertentu pada pasien. Pada beberapa pengecualian tersebut,
rumus sistatin C univariat dapat digunakan untuk menggantikan rumus berbasis kreatinin
serum yang sederhana untuk beberapa pengecualian tersebut. Akan tetapi, pada kondisi yang
membutuhkan tingkat keakuratan yang tinggi, menggunakan rumus yang melibatkan kadar
kreatinin serum dan sistatin C memiliki ketepatan yang lebih tinggi dalam mengestimasi
LFG.

Di masa depan, penelitian lebih lanjut untuk mengestimasi fungsi ginjal dapat
menghasilkan rumus estimasi LFG yang baru, menggunakan biomarker seperti mikroglobulin
R-2 atau B-trace protein (BTP). Beberapa penelitian telah mengemukakan bahwa BTP lebih
superior dibandingkan kreatinin serum dan merupakan alternatif dari sistatin C dalam
mendeteksi penurunan LFG yang ringan pada anak, walaupun dikatakan tidak superior
dibandingkan dengan rumus Schwartz yang dimodifikasi. Rumus spesifik yang berdasarkan
BTP, kreatinin serum, dan tinggi badan masih sedang dikembangkan, akan tetapi masih
dibutuhkan validasi eksternal untuk menentukan apakah rumus baru tersebut dapat diterapkan
secara luas. Biaya dan ketersediaan suatu penanda juga memegang peranan penting untuk
menentukan apakah suatu rumus dapat diterapkan pada praktik klinis sehari-hari.

Kesimpulan

Menentukan fungsi ginjal dengan cara yang praktis sangat penting untuk membantu
penilaian Kklinis. Oleh karena itu, penilaian estimasi LFG seringkali dilakukan menggunakan
rumus yang berbasis kreatinin serum. Salah satu pilihan rumus yang kini direkomendasikan
untuk praktik klinis sehari-hari adalah rumus Schwartz yang dimodifikasi, karena dinilai
paling sederhana, akurat, tidak invasif, dan terjangkau.
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