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ABSTRAK 

Abdul Mubdi Ardiansar : Hubungan Antara Kadar Serum FGF-23 dengan 
Hipertrofi Ventrikel Kiri Pada Pasien Penyakit Ginjal Kronik Di bimbing oleh 
Hasyim Kasim dan Pendrik Tandean  

 
Latar belakang: Pada pasien penyakit ginjal kronik (PGK) terjadi hiperfosfatemia 
yang merangsang salah satu hormon fosfatonin yaitu Fibroblast Growth Factor-23 
(FGF-23). Hormon FGF-23 dikatikan dengan remodeling jantung yang 
mengakibatkan hipertrofi ventrikel kiri (HVK). 
Metode: Penelitian potong lintang melibatkan 74 subjek PGK dengan distribusi 
PGK stadium 3 (n=18), stadium 4 (n=17), stadium 5 non dialisa (n=19) dan stadium 
5 dialisa (n=20) di Rumah Sakit Wahidin Sudirohusodo dan Rumah Sakit Unhas 
Makassar sejak April-November 2021. Kadar FGF-23 diukur dengan metode kit 
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay). Pemeriksaan ekokardiografi oleh 
kardiologis untuk menentukan HVK bila indeks massa ventrikel kiri >115 g/m2 

(pria)dan  >95g/m2(wanita) serta untuk  menilai fungsi diastolik 
Hasil: Didapatkan rerata kadar FGF-23 pada subjek HVK lebih tinggi secara 
bermakna dibandingkan dengan subjek Tidak HVK (443,27±437,047RU/ml vs 
172,68±185,56RU/ml). Titik potong FGF-23 terhadap kejadian HVK dengan 
menggunakan kurva Receiver Operating Characteristics (ROC) adalah 
123,95RU/ml. Kadar FGF-23 ≥123,95RU/ml memiliki risiko 3,6 kali terjadinya 
HVK dibandingkan kadar FGF-23 <123,95RU/ml. Tidak terdapat hubungan kadar 
FGF-23 dengan disfungsi diastolik ventrikel kiri. HVK menjadi faktor risiko 
disfungsi diastolik ventrikel kiri (OR 8,59,IK95%1,80-40,91). Faktor resiko Jenis 
Kelamin, Usia, Obesitas, Hipertensi, dan Diabetes melitus tidak berhubungan 
terhadap kejadian HVK pada PGK. 
Kesimpulan : Pada pasien PGK, peningkatan kadar FGF-23 merupakan faktor 
risiko kejadian HVK, independen dari faktor risiko usia, jenis kelamin, IMT, 
hipertensi dan DM, dimana HVK menjadi faktor risiko terjadinya disfungsi 
diastolik ventrikel kiri. 
Kata kunci : Fibroblast Growth Factor-23; Hipertrofi Ventrikel Kiri; Penyakit 
Ginjal Kronik. 
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ABSTRACT 
Abdul Mubdi Ardiansar : Relationship Between FGF-23 Level and Left 
Ventricular Hypertrophy in Chronic Kidney Disease Patients. (Supervised by 
Hasyim Kasim and Pendrik Tandean) 
 
Background: : Hyperphosphatemia may occur in chronic kidney disease (CKD) 
patients, which leads to stimulation of one phosphatonin hormone, the Fibroblast 
Growth Factor-23 (FGF-23). This hormone is associated with cardiac remodeling 
resulting in left ventricular hypertrophy (LVH). 
Methods: Cross-sectional study involved 74 CKD subjects, classified CKD stage 
3 (n=18), stage 4 (n=17), non-dialysis stage 5 (n=19) and dialysis stage 5  (n=20) 
at Wahidin Sudirohusodo Hospital and Hasanuddin University Hospital Makassar 
from April to November 2021. FGF-23 levels were measured by using the ELISA 
(enzyme-linked immunosorbent assay) kit method. Echocardiography examination 
was perfomed by a cardiologist to determine LVH if the left ventricular mass index 
is >115 g/m2(men) and >95g/m2(women) and to assess diastolic function 
Results: There was a significant difference in the mean value of FGF-23 which was 
found higher in LVH than without LVH (443.27±437.047RU/ml vs 
172.68±185.56RU/ml). Cut off  point of FGF-23 on the incidence of LVH using 
the Receiver Operating Characteristics (ROC) curve is 123.95RU/ml. FGF-23 
levels >123.95RU/ml had a 3.6 times risk of LVH compared to FGF-23 levels 
≤123.95RU/ml. There is no relationship between FGF-23 levels and left ventricular 
diastolic dysfunction. LVH was  risk factor for left ventricular diastolic dysfunction 
(OR 8.59, 95% CI 1.80-40.91). LVH risk factors, for example gender, age, obesity, 
hypertension, and diabetes mellitus were not associated with the incidence of LVH 
in CKD.. 
Conclusion: In CKD patients, elevated FGF-23 levels is risk factor of LVH, 
independent of risk factors for age, gender, obesity, hypertension and diabetes 
mellitus, while LVH is the risk factor of left ventricular diastolic dysfunction. 
Keywords : fibroblast growth factor-23, left ventricle hypertrophy, chronic kidney 
disease 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1. 1. Latar Belakang Masalah 

Penyakit ginjal kronis (PGK) didefinisikan sebagai kelainan struktur dan 

atau fungsi ginjal, selama >3 bulan yang berdampak bagi kesehatan oleh Kidney 

Disease Quality Outcome Initiative (K/DOQI). Diagnosis dan penentuan stadium 

didasarkan pada laju filtrasi glomerulus estimasi (LFGe) dan penilaian albuminuria 

(atau proteinuria).  Penyakit ginjal kronis ditandai dengan adanya satu atau lebih 

kelainan berupa  albuminuria ( 30 mg/24 jam; Albumin Creatine Ratio >30 mg/g[>3 

mg/mmol]), abnormalitas pada sedimen urin, gangguan elektrolit dan abnormalitas 

yang berhubungan dengan kerusakan tubulus, abnormalitas pada pemeriksaan 

histologi, abnormalitas struktural pada pemeriksaan radiologi, riwayat transplantasi 

ginjal, dan penurunan LFGe.1 

Salah satu manifestasi PGK adalah gangguan mineral yang berdampak pada 

hiperparatiriodisme sekunder yang ditandai dengan hiperfosfatemia. Kondisi 

tersebut merupakan gangguan mineral tulang Dari beberapa penelitian terdapat 

bukti bahwa kadar fosfat diatur oleh hormon phosphatonin. Dari hormon 

phosphatonin ini yang paling banyak dihubungkan dengan PGK adalah Fibroblast 

Growth Factor-23 (FGF-23). Pada LFGe sekitar 50 cc/menit, kemampuan ginjal 

mengekskresikan fosfat mulai menurun, namun kadar fosfat tetap dalam kisaran 

normal yaitu 2.5-4.5 mg/dl. Hal ini disebabkan oleh peningkatan kadar fosfat akan 

merangsang sekresi hormon paratiroid (HPT) dan meningkatkan kadar FGF-23 

yang selanjutnya meningkatkan ekskresi fosfat sehingga kadar fosfat kembali 
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normal. Hal ini menyebabkan hiperfosfatemia hanya terjadi pada tahap lanjut dari 

PGK (LFG <30 ml/menit/1.73m2). Efek dari FGF-23 terjadi bila FGF-23 berikatan 

dengan kompleks reseptor FGF-23 dan klotho sebagai co-receptor. Semakin 

menurunnya laju filtrasi glomerulus atau beratnya stadium PGK dihubungkan 

dengan kadar FGF-23 yang meningkat.2 

Fibroblast Growth Factor-23 (FGF-23) merupakan hormon yang utamanya 

disintesa oleh tulang, sebagian besar oleh osteoklas dan sebagian kecil oleh 

osteoblas juga dalam jumlah kecil disintesa di berbagai organ tubuh lainnya. Fungsi 

utama FGF-23 di ginjal pada subjek sehat adalah mengatur eksresi fosfat urin bila 

terjadi peningkatan asupan fosfat untuk mempertahankan kadar fosfat dalam 

kisaran normal yang stabil. Namun penelitian epidemiologi membuktikan bahwa 

tidak ada bukti hubungan antara kadar FGF-23 dengan kadar fosfat serum pada 

individu tanpa gangguan fungsi ginjal. Peningkatan FGF-23 pada subjek PGK 

merupakan respon fisiologis untuk menstabilkan kadar fosfat melalui peningkatan 

eksresi fosfat di urin dengan menurunkan ekspresi NaPi-IIa dan NaPi-c co-

transporter di ginjal yang menyebabkan reabsorpsi fosfat menurun, serta NaPi-IIb 

co-transporter di usus halus sehingga absorpsi fosfat di usus halus menurun. FGF-

23 juga menurunkan absorpsi fosfat secara tidak langsung melalui penghambatan 

1-alpha hydroxylase dan penurunan kadar kalsitriol.3,4 
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Scialla dkk,5 melakukan penelitian kohort dengan melibatkan 3860 sampel. 

Setiap kenaikan dua kali kadar FGF-23 maka 75% berpengaruh terahadap kejadian 

kardiovaskuler terutama gagal jantung kongestif. Meningkatnya kadar FGF-23 

berisiko 2,64 kali terjadinya hipertrofi ventrikel kiri (HVK) dan gagal jantung. 

Beberapa penelitian lainnya yang dilakukan oleh Shibata6, Sharma7, 

Sheeherunvong8, Tanaka9, dan Mitsnefes10  membuktikan adanya pengaruh FGF-

23 terhadap perubahan struktur jantung atau remodelling sehingga terjadi HVK dan 

gagal jantung terutama disfungsi diastolik. 

Peningkatan kadar FGF-23 akibat hiperfosfatemia bukan satu-satunya faktor 

terjadinya HVK pada pasien PGK. Sebuah Studi di Jepang oleh Nitta dkk, 

mengemukakan faktor risiko yang turut berperan terjadinya HVK pada pasien PGK 

antara lain usia, jenis kelamin, indeks massa tubuh, hipertensi, dan diabetes 

melitus.11  

 

1. 2. Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang di atas, rumusan masalah yang diajukan adalah : 

Bagaimana hubungan antara kadar FGF-23 dengan Hipertrofi Ventrikel Kiri pada 

pasien PGK. 

1. 3. Tujuan Penelitian 

Mengetahui hubungan antara kadar FGF-23 dengan kejadian HVK pada 

pasien PGK 
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1. 4. Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai hubungan 

antara FGF-23 dengan kejadian HVK pada pasien PGK serta faktor-faktor yang 

memngaruhinya, sehingga dapat menjadi paramerter pemeriksan rutin dalam 

gangguan jantung pada PGK dan dapat dijadikan acuan untuk penelitian yang lebih 

lanjut. 
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

2. 1. Penyakit Ginjal Kronik 

Penyakit ginjal kronis (PGK) adalah masalah kesehatan masyarakat di 

seluruh dunia yang mempengaruhi jutaan orang dari berbagai jenis ras dan etnis. 

Pasien dengan PGK berada pada peningkatan risiko untuk kejadian kardiovaskular 

dibandingkan dengan individu dengan fungsi ginjal normal.12 Menurut The Global 

Burden of Disease study pada tahun 2015, bahwa sekita 1,2 juta orang meninggal 

karena PGK.13 Di negara-negara berkembang lainnya, insiden ini diperkirakan 

sekitar 40-60 kasus perjuta penduduk per tahun. Oleh karena itu, penyakit ginjal 

berkontribusi lebih banyak pada kematian.14  

Menurut data Indonesian Renal Registry pada tahun 2017, etiologi PGK 

pada pasien hemodialisis baru di Indonesia adalah glomerulopati primer 12%, 

nefropati diabetika 29%, nefropati lupus/SLE 1%, penyakit ginjal hipertensi 36%, 

ginjal polikistik 1%, nefropati asam urat 1%, nefropati obstruksi 4%, pielonefritis 

kronik (PNC) 7%, lain-lain 8%, dan tidak diketahui sebesar 1%. Penyebab 

terbanyak adalah penyakit ginjal hipertensi dengan persentase 36 % .15  

Patofisiologi PGK pada awalnya tergantung pada penyakit yang 

mendasarinya, tapi dalam perkembangan selanjutnya proses yang terjadi kurang 

lebih sama. Pengurangan massa ginjal mengakibatkan hipertrofi struktural dan 

fungsional nefron yang masih tersisa (surviving nephrons) sebagai upauya 

kompensasi, yang diperantarai oleh molekul vasoaktif seperti sitokin dan growth 

factors, sehingga terjadi hiperfiltrasi, yang diikuti oleh peningkatan tekanan kapiler 
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dan aliran darah glomerulus. Proses ini akhirnya diikuti dengan penurunan fungsi 

nefron yang progresif, walaupun penyakit dasarnya sudah tidak aktif lagi.14   

The National Kidney Foundation Kidney Disease Improving Global 

Outcomes (NKF-KDIGO) tahun 2012, mengklasifikasi PGK menjadi 5 tahap 

berdasarkan LFGe, yaitu:1 

Tabel 2.1 : Stadium (LFG) pada PGK.1  

Kategori LFG (ml/min/1.73m2) Batasan 

G1 ≥ 90 Normal atau tinggi 

G2 60 – 89 Penurunan ringan 

G3a 45-49 Penurunan ringan sampai 

sedang 

G3b 30 – 44 Penurunan sedang sampai 

berat 

G4 15  - 29 Penurunan berat 

G5 <15 Gagal ginjal 

 

2.2.    Homeostasis Fosfat dan  FGF-23 pada PGK 

Gangguan cadangan fosfat pada subjek dewasa 700 gr, dimana 85% terdapat 

tulang  dalam bentuk hydroxyapatite [Ca10(PO4)6(OH)2]. Sisanya, 14% terdapat 

dalam intraseluler dan hanya 1% di extraseluler. Dari fosfat extraseluler 70% dalam 

bentuk organik dan 30% inorganik. 15% dari fosfat extraseluler terdapat dalam 

sirkulasi, ini disebut fosfat dan dapat diukur kadarnya.2 
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Pada LFG sekitar 50 cc/menit, kemampuan ginjal mengeksresikan fosfat 

mulai menurun, namun kadar fosfat tetap dalam kisaran normal yaitu 2.5-4.5 mg/dl. 

Hal ini disebabkan oleh peningkatan kadar fosfat akan merangsang sekresi HPT 

dan meningkatkan kadar FGF-23 yang selanjutnya meningkatkan ekskresi fosfat 

sehingga kadar fosfat kembali normal. Hal ini menyebabkan hiperfosfatemia hanya 

terjadi pada tahap lanjut dari PGK (LFG <30 ml/menit/1.73m2).2 

Fibroblast Growth Factor-23  merupakan protein yang utamanya disintesa 

oleh sel tulang utamanya osteoklas dan sebagian kecil oleh osteoblas juga dalam 

jumlah kecil di berbagai organ tubuh lainnya. Fungsi utama FGF-23 di ginjal pada 

subjek sehat adalah mengatur ekskresi fosfat urin, bila terjadi peningkatan asupan 

fosfat untuk mempertahankan kadar fosfat yang stabil. Peningkatan FGF-23 pada 

subjek PGK merupakan respon fisologis untuk menstabilkan kadar fosfat melalui 

peningkatan ekskresi fosfat di urin, dan memerlukan reabsorbsi di usus halus 

sehingga reabsorbsi fosfat di usus halus menurun.16,17 Efek dari FGF-23 terjadi bila 

FGF-23 berikatan dengan ikatan reseptor FGF-23 dengan klotho co-receptor.2 

Kondisi inflamasi kronik pada PGK berupa respon inflamasi lokal di ginjal 

toksin uremik sistemik, dan toksisitas fosfat secara sistemik juga mencetuskan juga 

dihasilkannya FGF-23 pada tulang. Sitokin yang berperan yaitu Tumor Necrosis 

Factor-α (TNF-α), interleukin-6 (IL-6) dan interleukin-1β (IL-1β). FGF-23 yang 

bersirkulasi menstimulasi sitokin-sitokin proinflamasi pada sel organ tubuh lain 

seperti makrofag di peritoneal, hepatosit, dan sel epitel bronkial di paru untuk 

menghasilkan kembali TNF-α, IL-6, dan IL-1β b yang akan merangsang kembali 

produksi FGF-23.18 
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2.3.    Hipertrofi Ventrikel Kiri  

Hipertrofi ventrikel kiri adalah suatu kondisi dimana terjadi penebalan dan 

penambahan massa ventrikel kiri, dimana otot jantung mengalami hipertrofi karena 

adanya beban hemodinamik berupa beban tekanan (pressure overload) atau beban 

volume (volume overload). Pada tingkat seluler, kardiomiosit berkembang dalam 

ketebalan dan panjang, tetapi dengan sedikit atau tidak ada peningkatan pada 

jumlah sel, untuk mengimbangi stres hemodinamik pada dinding ventrikel yang 

meningkat. Selain pertumbuhan otot jantung dijumpai juga penambahan struktur 

kolagen berupa fibrosis pada jaringan interstisial dan perivaskular.19 

Otot jantung akan melakukan kompensasi pada kondisi tersebut dengan cara 

meningkatkan formasi kontraksi, meningkatkan massa otot jantung dan 

mengaktifkan mekanisme neurohormonal.20 

Hipertrofi ventrikel kiri terdapat pada 20% dari seluruh populasi, dimana 

prevalensinya lebih tinggi pada ras kulit hitam, usia tua dan hipertensi. Hipertrofi 

ventrikel kiri merupakan faktor resiko independen terhadap peningkatan morbiditas 

dan mortalitas kardiovaskuler melalui infark miokard, gagal jantung, aritmia dan 

kematian jantung mendadak.21 

Hipertrofi Ventrikel Kiri dapat berupa hipertrofi adaptasi (fisiologis) atau 

hipertrofi maladaptif (patologi). Hipertrofi fisiologis dapat berkembang karena 

beban hemodinamik seperti selama kehamilan dan respon terhadap latihan regular, 

Hipertrofi fisiologis ditandai dengan gambaran dinding ventrikel dan septum 

interventrikel yang seragam tanpa adanya fibrosis dan disfungsi jantung.22 
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sedangkan hipertrofi patologis disebabkan beban hemodinamik persisten. 

Patogenesis HVK patologis dapat diinduksi oleh berbagai keadaan yaitu hipertensi 

sistemik, infark miokard, penyakit jantung koroner, mutasi pada gen, diabetes 

melitus, kardiomiopati metabolik, miokarditis viral dan bakterial, insufisiensi katup 

serta penyakit jantung kongenital.23 

Ekokardiografi adalah alat pemeriksaan jantung yang menggunakan 

gelombang suara. Gelombang suara frekuensi tinggi dihasilkan dari kristal 

psikoelektrik pada transduser dan dipantulkan kembali ke transduser setelah itu 

gelombang diproses oleh mirko-komputer. Frekuensi gelombang suara yang 

dihasilkan antara 1-10 MHz dengan kecepatan 1540 m/detik. Secara umum Alat ini 

terbagi dalam 3 mode yaitu M-mode atau mode motion untuk pergerakan jantung, 

mode 2 dimensi untuk morfologi jantung, dan doppler untuk aliran darah dalam 

jantung.24 

Pemeriksaan meggunakan ekokardiografi merupakan pilihan pertama dalam 

pemeriksaan jantung non-invasif dengan risiko yang minimal. Pemeriksaan dapat 

dilakukan pada pasien dengan posisi berbaring, atau lateral dekubitus kiri. 

Transduser diletakkan pada posisi apikal, subkostal, parasternal kiri, parasternal 

kanan dan suprasternal agar dapat melihat anatomi jantung menyeluruh. 

Pemeriksaan ini dapat menilai morfologi jantung termasuk otot, massa, katup, 

pembuluh darah besar, dan ruang jantung, fungsi sistolik dan diastolik, dan 

pergerakan jantung. Sensitvitas dan spesifitas mendekati 90% namun pemeriksaan 

ini sangat tergantung juga oleh keahlian dari pemeriksa.25 
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Hipertrofi ventrikel kiri (HVK) pada ekokardiografi dapat dinilai melalui left 

ventricle  mass index (LVMI) atau Indeks Massa ventrikel Kiri (IMVK) dan relative 

wall thickness (RWT).  Derajat LVMI diperoleh dari left ventricle mass (LV Mass) 

dibagi dengan luas permukaan tubuh dengan nilai normal laki-laki 49-115 g/m2 dan 

perempuan 43-95 g/m2. Penebalan otot jantung ventrikel kiri dapat dinilai dengan 

RWT yang nilai normal pada laki-laki 0,24 – 0,42 cm dan perempuan 0,22-0,42. 

Berdasarakan LVMI dan RWT maka ada 4 tipe dari remodeling jantung yaitu, 

normal, konsentrik remodeling, konsentik hipertrofi, dan eksentrik hipertrofi.25,26   

Gagal jantung dapat dinilai dari fungsi sistolik dan diastolik ventrikel kiri. 

Fungsi sistolik tergambar pada ejeksi fraksi dengan nilai normal 52-72 % pada laki-

laki dan 54-74% pada wanita. Gagal jantung menurut ejeksi fraksi terbagi dua yaitu 

preserved ejection fraction (HFpEF), dan with reduced ejection fraction (HFrEF). 

Pada penilaian fungsi diastolik ventrikel kiri diklasifikasi menjadi; normal, ringan 

(relaksasi abnormal), moderat (pseudonormal), dan berat (restrictive filling). Pada 

ukuran jantung yang membesar fungsi diastolik dapat terlihat melalui 

ekokardiografi.25,26 

2.4.      Efek FGF-23 Terhadap Jantung 

Angka kejadian dan kematian penyakit kardiovaskular  pada pasien dengan 

PGK sangat tinggi dibandingkan dengan populasi normal. Pada PGK terjadi 

remodeling massa ventrikel kiri dan peningkatan indeks massa ventrikel kiri yang 

dapat menimbulkan disfungsi diastolik ventrikel kiri, PJK, HVK, maupun aritmia. 

Hipertrofi ventrikel kiri merupakan diagnosis  gangguan kardiovaskular terbanyak 

pada pasien PGK. Hipertrofi ventrikel kiri merupakan penyebab terpenting dari 
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kejadian dan kematian pada pasien PGK karena dapat berkembang menjadi gagal 

jantung, aritmia, dan kardiomiopati.17,27 

Fibroblast Growth Factor 23 dapat menyebabkan hipertrofi jantung patologi 

dengan cara merangsang perubahan ekspresi gen yang serupa dengan kejadian pada 

chronic pressure overload,28,29 dimana kondisi ini melibatkan Phospholipase C-Ɣ  

(PLCγ), calcineurin-Nuclear Factor of Activated T-cells (NFAT) dan Mitogen-

Activated Protein Kinase (MAPK) yang merupakan regulator sentral dari hipertrofi 

patologis dimana terjadi peningkatan deposit matriks ekstraseluler, hipertrofi dan 

apoptosis dari sel miosit yang berakhir dengan hipertrofi jantung.30,31 Selain itu 

Efek FGF-23 juga mempengaruhi aktivasi sistem renin-angiotensin-aldosteron 

(RAA)  pada jantung, dimana sistem RAA ini bersifat proinflamasi, prohipertrofi 

dan profibrotik pada sel jantung.  FGF-23 akan mengaktivasi sistem RAA lokal 

pada sel miosit jantung melalui induksi angiotensinogen dan menekan angiotensin-

converting enzyme-2 (ACE-2) pada jantung, sehingga meningkatkan kadar 

Angiotensin II (Ang II). Selanjutnya Ang II ini berikatan dengan reseptor 

Angiotensin II type 1 receptor (AT1R). Ikatan Ang II dengan AT1R menginduksi 

transforming growth factor β (TGF-β) di sel fibroblas jantung sehingga terjadi 

perubahan matriks jaringan serta peningkatan fibrosis yang berakhir dengan 

hipertrofi patologi.  Ang II dan aldosteron juga dianggap stimulator ekspresi FGF-

23 di otot jantung.32 

Abnormalitas jantung sudah terlihat pada PGK stadium 2 dan 3. Kelainan 

remodeling jantung pada PGK yang biasa didapatkan melalui ekokardiografi 

berupa kelainan penebalan dinding ventrikel kiri (disfungsi diastolik), gangguan 
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kontraktilitas miokard (disfungsi sistolik) atau keduanya, kalsifikasi dan fibrosis 

miokard serta kalisfikasi katup valvular. Gangguan fungsi diastolik lebih umum 

diperhatikan pada pasien hemodialisa dibandingkan gangguan sistolik.33,34,35 

Hubungan antara PGK dengan adanya temuan abnormalitas ekokardiografi 

telah diteliti. Penelitian yang dilakukan oleh Mavrkanas dkk 36,  menilai 29.219 

pasien PGK mengalami kelainan struktural dan fungsional baik itu ventrikel kanan 

dan ventrikel kiri. Korelasi negatif pada laju glomerulus terhadap ejeksi fraksi 

ventrikel kiri, fungsi sistolik ventrikel kanan dan LVM. Penelitian ini juga 

menyarankan pemeriksaan awal ekokardiografi sebagai deteksi dini kelainan 

jantung pada pasien PGK. Penelitian yang sama oleh Nardi, dkk37, menerangkan 

bahwa temuan terbanyak kelainan ekokardiografi pada pasien PGK berupa 

peningkatan LVMI, peningkatan relative wall thickness (RWT), dan terutama 

gangguan fungsi diastolik.  

Studi kohort dan sekaligus ekeperimental yang dilakukan oleh Faul, dkk27 

menujukkan kadar FGF-23 berhubungan dengan hipertrofi ventrikel kiri jantung. 

Sampel kohort sebanyak 3.070 individu dengan gangguan ginjal memperlihatkan 

peningkatan LVMI seiring meningkatknya kadar FGF-23 serum. Peningkatan 

FGF-23 berpotensi 2,5 kali berisiko hipertrofi eksentrik dan konsentrik. Percobaan 

eksperimental pada tikus memperlihatkan bahwa tikus yang telah diinjeksi dengan 

FGF-23, defisiensi klotho, dan dilakukan nefrektomi menunjukkan kenaikan 

tekanan darah, sel miosit jantung yang membesar, dan pembesaran dinding jantung 

ventrikel kiri.  
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Penelitian yang dilakukan Canziani, dkk38 mengamati pasien PGK yang 

belum hemodialisa sudah menunjukkan adanya peningkatan kadar FGF-23 diikuti 

dengan hasil ekokardiografi menujukkan adanya HVK.  Selain itu marker lain 

seperti serum hormon paratiroid dan serum fosfat berkorelasi positif dengaan kadar 

FGF-23. Pada penelitian ini mengemukakan peningkatan serum FGF-23 diikuti 

dengan peningkatan LVMI hanya pada sampel wanita. 

Penelitian kohort oleh Seeherunvong, dkk8 melibatkan pasien anak yang telah 

menjalani hemodialisis kemudian dilakukan pengukuran kadar FGF-23 dan 

pemeriksaan ekokardiografi. Konsentrasi kadar serum FGF-23 berkorelasi terhadap 

peningkatan LVMI. Dalam penelitian ini mengkhususkan adanya hubungan positif 

kadar FGF-23 dengan pembesaran left ventricle end diastolic diameter (LVEDD) 

yang berhubungan dengan fungsi diastolik dan HVK tipe eksentrik pada pasien 

anak. 

Seiring bertambahnya usia maka diikuti juga penurunan laju filtrasi 

glomerulus. Jovanovich, dkk39 meneliti tentang kadar FGF-23 dan ekokardiografi 

pada pasien dengan usia >65 tahun dan mengalami penurunan fungsi ginjal. 

Hasilnya adanya peningkatan kadar FGF-23 pada partisipan usia tua dengan 

penurunan fungsi ginjal diikuti peningkatan angka LVMI baik dengan 

ekokardiografi dan elektrokardiogram.  
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BAB III 

KERANGKA TEORI, KERANGKA KONSEP, VARIABEL DAN 

HIPOTESIS  

3.1. KERANGKA TEORI 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Penyakit Ginjal 
Kronik 

↑ FGF-23 

Hiperparatiroidisme 
sekunder 

Uremia  

Hiperfosfatemia  

Diabetes 

Hipertensi 

Jenis Kelamin 

Usia 

Indeks Massa 
Tubuh 

Inflamasi 

Hipertrofi 
Ventrikel Kiri 

Gangguan Fungsi 
Diastolik 

Penyakit Jantung Bawaan 
Penyakit Katup 
Penyakit arteri koroner 
Kardiomiopati 
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3.2. KERANGKA KONSEP 

 

               

              

                                   

 

             

 

 

 

 

 

 

VARIABEL PENELITIAN 

Variabel bebas  : Kadar FGF-23 

Variabel tergantung : HVK, Ejeksi fraksi 

      Variabel Perancu  : Usia, Jenis Kelamin, IMT, Diabetes, Hipertensi, 
Penyakit Jantung Bawaan, Penyakit Katup, 
Penyakit Arteri Koroner, Kardiomiopati 

3.3. HIPOTESIS PENELITIAN 

Hipotesis yang diajukan pada penelitian ini adalah: terdapat  hubungan 

kadar FGF-23 dengan kejadian HVK pada PGK. 

Kadar FGF-23 

 

HVK, Fungsi Diastolik 

Variabel Bebas Variabel Terikat 

 

Variabel Perancu 

Usia 

Jenis Kelamin 

IMT 

Diabetes 

Hipertensi 

Penyakit Jantung Bawaan 

Penyakit Katup 

Penyakit Arteri Koroner 

Kardiomiopati 

 

 

 

 

 


