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ABSTRAK

Pasien yang mengalami gagal ginjal kronik cenderung memiliki risiko yang lebih tinggi
terhadap infeksi COVID-19 yang parah. Diperlukan penelitian efektifitas terhadap obat
antiviral pada pasien COVID-19 disertai gagal ginjal kronik. Tujuan penelitian untuk
mengetahui tingkat keparahan penyakit dan tingkat keefektivan obat antiviral pada pasien
COVID-19 dengan PGK setelah diberikan pengobatan antiviral di RSUD dr. Soedomo
Trenggalek. Penelitian ini merupakan penelitian cross sectional (non experimental).
Pengambilan sampel menggunakan metode purposive sampling. Data yang digunakan
berupa data restrospektif menggunakan data rekam medis tahun 2022 dengan diagnosis
pasien COVID-19 dengan PGK. Hasil dari penelitian adalah obat antiviral efektif untuk
diberikan pada pasien COVID-19 dengan penyakit ginjal kronik untuk mengurangi kadar
inflamasi dengan nilai p-value 0,000 tetapi kurang efektif jika untuk memperbaiki
saturasi oksigen pada pasien dibuktikan dengan SpO2 memiliki nilai p-value 0,063.
Keamanan penggunan obat antiviral juga tidak disarankan untuk pasien dengan penyakit
ginjal kronik hal ini didukung oleh nilai p-value CICr sebesar 0,842.

Kata kunci: Antiviral, COVID-19, penyakit ginjal kronis

ABSTRACT

Patients with chronic kidney disease tend to have a higher risk of severe COVID-19
infection. Research on the effectiveness of antiviral drugs in COVID-19 patients with
chronic kidney disease (CKD) is needed. The aim of this study is to determine the severity
of the disease and the effectiveness of antiviral drugs in COVID-19 patients with CKD
after receiving antiviral treatment at Dr. Soedomo Trenggalek Regional Hospital. This
study is a cross-sectional (non-experimental) study. The sample was taken using a
purposive sampling method. The data used are retrospective data from medical records
in 2022, with a diagnosis of COVID-19 in patients with CKD. The results of the study
indicate that antiviral drugs are effective in reducing inflammation levels in COVID-19
patients with chronic kidney disease, with a p-value of 0.000. However, they are less
effective in improving oxygen saturation in patients, as evidenced by an SpO2 p-value of
0.063. The safety of antiviral drug use is also not recommended for patients with chronic
kidney disease, supported by a p-value for CICr of 0.842.
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PENDAHULUAN

Pada tahun 2020, SARS-CoV-2 muncul di Wuhan, Tiongkok, menyebabkan
COVID-19 menyebar ke ratusan negara, diakui sebagai pandemik oleh WHO, dan
dianggap sebagai krisis kesehatan serius oleh Pemerintah Indonesia (Prasetyawan, F.,
2023). COVID-19 (Coronavirus  Disease  2019) merupakan  penyakit menular
disebabkan oleh virus SARS-COV 2 yang dapat menginfeksi manusia dan menyerang
sistem pernafasan (Prasetyawan, F. 2021). SARS-CoV-2 berbeda dari dua virus corona
zoonosis lainnya yaitu SARS-CoV dan MERS-CoV, yang diperkenalkan ke manusia
pada awal abad kedua puluh satu. Sebelumnya, CSG menetapkan bahwa masing-masing
dari kedua virus ini membuat prototipe spesies baru dalam subkelompok informal baru
dari genus Betacoronavirus (Gorbalenya, 2020).

SARS-CoV-2 menyebabkan tingkat kesakitan dan kematian tinggi di seluruh
dunia. Hingga 19 Desember 2021, 273 juta orang terinfeksi dan 5,3 juta jiwa meninggal.
Dampaknya lebih ringan pada anak-anak, namun anak muda dan individu dengan
komorbiditas seperti obesitas berisiko tinggi. Faktor risiko utama meliputi indeks
laboratorium, sitokin pro-inflamasi, dan komplikasi (Yildirim, 2022). WHO melaporkan
364 juta kasus COVID-19 dan 5.6 juta kematian di seluruh dunia. Penyakit ginjal kronis
adalah faktor risiko berat yang membuat individu rentan dan memperburuk gejala
COVID-19. Pandemi ini memerlukan perhatian serius karena dapat menyebabkan
kematian signifikan (Sherina, 2023).

Pada pasien lanjut usia atau dengan kekebalan tubuh lemah, gejala atipikal
mungkin termasuk kelelahan, penurunan kesadaran, penurunan mobilitas, diare, hilang
nafsu makan, dan delirium. Pada remaja atau dewasa, pneumonia ditandai dengan batuk,
kesulitan bernapas, sianosis, SpO2 kurang dari 93%, distres pernapasan berat, dan tanda
bahaya umum. Kasus kritis melibatkan ARDS, sepsis, atau kondisi yang memerlukan
ventilasi mekanik atau terapi vasopresor (Yildirim, 2022). Penyakit Ginjal Kronik (PGK)
adalah kondisi penurunan fungsi ginjal yang berlangsung lama, dengan risiko kematian
tinggi. Pada 2019, terdapat 1,3 juta penderita PGK di seluruh dunia. Mereka rentan
terhadap kematian akibat COVID-19 karena perubahan sistem kekebalan tubuh dan
serangan virus pada ginjal (Prasetyawan, F., 2023).

Pasien yang menderita gagal ginjal kronik memiliki potensi lebih tinggi untuk
mengalami infeksi COVID-19 yang berat. Pasien gagal ginjal kronik diperlukan untuk
mengambil tindakan pencegahan yang ketat terhadap COVID-19 dan menjalani

pemantauan yang teliti. Bagi pasien yang menjalani hemodialisis, ketaatan terhadap
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protokol diperlukan. Terdapat hubungan yang jelas antara gagal ginjal kronik dan
peningkatan risiko infeksi COVID-19 yang berat, sehingga diperlukan untuk melakukan
pemantauan yang cermat terhadap pasien yang menderita gagal ginjal kronik guna
mendeteksi perkembangan penyakit dengan tepat waktu (Rudiansyah, 2020). Individu
dengan penyakit ginjal kronis (PGK) atau chronic kidney disease (CKD) memiliki risiko
tiga kali lipat lebih besar untuk mengalami gejala COVID-19 yang berat dibandingkan
dengan individu lainnya (PAHO, 2020).

Pada saat ini, belum ada rekomendasi khusus untuk mencegah atau mengobati
COVID-19. Pengobatan berdasarkan penelitian masih berlanjut, termasuk obat-obatan
seperti Favipiravir, Remdesivir, Ribavirin, Oseltamivir, dan Lopinavir (Cai, q., 2020).
Lini terapi yang digunakan untuk SARSCoV atau MERS-CoV efektif dalam pengobatan
COVID-19, karena fakta bahwa semua virus ini berasal dari keluarga yang sama, dan
menyebabkan penyakit pernapasan (Yousefifard, M., 2020). Penggunaan antivirus bagi
pasien COVID-19 di Indonesia didasarkan pada berat gejalanya. (Zhong, B.L., 2020).

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian cross sectional (non experimental).
Pengambilan sampel menggunakan metode purposive sampling. Sumber data penelitian
adalah data primer yang diperoleh dari data rekam medis pasien. Data yang digunakan
berupa data restrospektif dengan pertimbangan keterbatasan waktu dibanding dengan
penelitian secara propektif karena data sudah ada dalam rekam medis sehingga
mempermudah analisis lama penyakit dengan biaya lebih murah dan sampel lebih besar.
Penelitian ini dilakukan pada pasien COVID-19 dengan Penyakit Ginjal Kronis (PGK)
yang mendapatkan terapi antiviral untuk melihat pengurangan tingkat keparahan penyakit
pada pasien COVID-19 dengan PGK setelah diberikan pengobatan obat antiviral, durasi
perawatan pasien COVID-19 dengan PGK setelah diberikan pengobatan obat antiviral,
angka kematian pada pasien COVID-19 dengan PGK setelah diberikan pengobatan obat
antiviral. Penelitian berfokus untuk melihat saturasi oksigen (SpO2), kadar inflamsi dari
data leukosit dan keamanan ginjal dari data CICr, sehingga mempunyai keterbatasan
untuk melihat kadar inflamasi yang keseluruhan disarankan melihat data C-Reaktif
Protein dan leukosit serta untuk paramaeter efektifitas lainnya adalah tingkat protein
dalam urine pasien COVID-19 dengan penyakit penyerta PGK.

Tempat penelitian di RSUD Dr. Soedomo Trenggalek dalam waktu penelitian
dilakukan selama 2 bulan yaitu Juli dan Agustus 2023 dengan sampel data rekam medis
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pasien COVID-19 dengan PGK tahun 2022 sebanyak 50 rekam medis. Pengambilan
sampel penelitian memenuhi kriteria inklusi yang ditetapkan yaitu rekam medis pasien
COVID-19 dibuktikan dengan ada pemeriksaan Covid-19 disertai Penyakit Ginjal Kronis
yang mendapatkan pengobatan antiviral, sedangkan kriteria eksklusi penelitian ini, yaitu
rekam medis pasien COVID-19 tanpa pemeriksaan CRP, SpO2, Urin dan yang
mendapatkan pengobatan penisilin dosis tinggi, klorpromazin, tolbutamid dan
sulfonamida. Obat-obat tersebut dapat mengganggu kevalidan data pemeriksaan pada
ginjal.

Instrumen dalam penelitian ini meliputi data penggunaan obat antiviral, data lab
SpO2, CRP, leukosit, trombosit, pemeriksaan urine dan pemeriksaan Covid-19.
Pengumpulan data demografi pasien meliputi usia, jenis kelamin, pekerjaan.
Pengumpulan data klinis pasien meliputi data klinis pasien COVID-19 dengan penyakit
ginjal kronis, hasil tes COVID-19 dan pemeriksaan lab seperti SpO2, urine, CPR, leukosit
dan limfosit. Pengumpulan data penggunaan obat antiviral selama rawat inap
mencangkup nama obat, dosis, rute pemberian, interval pemberian, lama pemberian.

Analisis data pada penelitian meliputi analisis deskriptif dan analisis iferensial.
Analisis univariat menggunakan metode deskriptif berupa data persentase untuk
mendeskripsikan variabel independen obat antiviral dan variabel dependen pasien
COVID-19 dengan penyakit ginjal kronik. Analisis inferensial dilakukan menggunakan
uji wilcoxon signed rank test untuk mengetahui perbedaan data hasil laboratorium pasien
COVID-19 dengan PGK dari data SpO2, leukosit dan CICr dari data rekam medis
sehingga pengaruh efektifitas dan keamanan terhadap obat antiviral pada pasien COVID-
19 dengan penyakit ginjal kronik. Kriteria pengambilan keputusan hasil uji hipotesis
dalam penelitian ini adalah sebagai berikut jika P-value < a (0,05) maka HO ditolak H1
diterima dan jika P-value > o maka HO diterima dan H1 ditolak berdasarkan dari hasil uji

yang dilakukan pengolahan data.

HASIL

Terdapat 50 pasien yang masuk rumah sakit RSUD dr. Soedomo selama tahun
2022 dengan diagnosis Coronavirus Desease 2019 disertai dengan penyakit ginjal kronis.
Penelitian dilakukan pada bulan Juli sampai Agustus tahun 2023 dengan pengambilan
data rekam medis pada tahun 2022 dari periode bulan Januari sampai Desember. Data

demografi pasien dapat dilihat pada Tabel 1.
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Tabel 1. Data Demografi Pasien

.y Jumlah
Karakteristik Responden Frokuensi Persentase (%)

Umur

<15 Tahun 4 8

16-35 Tahun 7 14

36- 50 Tahun 9 18

> 50 Tahun 30 60
Jenis Kelamin

Laki-laki 37 74

Perempuan 13 26
Lama Rawat Inap

<3 hari 12 24

4-7 hari 36 72

>7 hari 2 4
Outcome

Sembuh 36 72

Meninggal 14 28
Total 50 100

Berdasarkan data demografi pasien yang terkonfirmasi dengan diagnosa COVID-
19 dengan penyakit ginjal kronik yang masuk RSUD Dr. Soedomo Trenggalek paling
banyak adalah usia diatas 50 tahun sebanyak 60% dengan jenis kelamin laki-laki
sebanyak 74% dan rata-rata rawat inap terbanyak 4 sampai 7 hari sebanyak 72% dengan
outcome pasien sembuh adalah 72%. Faktor demografi yang terkait dengan tingkat
keparahan COVID-19 adalah usia dan jenis kelamin. Pasien yang berusia lebih tua
memiliki risiko yang lebih tinggi terhadap berbagai penyakit karena penurunan fungsi
fisiologis mereka, termasuk sistem kekebalan tubuh yang dikelola oleh sel B dan sel T
(Fitriani, NI. 2020). Perbedaan dalam ekspresi reseptor ACE2 dan TMPRSS2
berdasarkan jenis kelamin dapat menjelaskan variasi dalam tingkat keparahan dan tingkat
kematian akibat COVID-19 (Di Gennaro, F., 2020).

Hasil kesembuhan pasien lebih banyak dikarenakan pasien sudah melewati masa
kritis dengan lama perawatan antara 4 sampai 7 hari sehingga risiko kematian menjadi
berkurang. Pada pasien dengan penyakit ginjal memiliki risiko tertular COVID-19 lebih
besar sebanyak 3x lipat dibanding tanpa disertai penyakit ginjal kronik, penyebabnya
adalah menurunnya imunitas tubuh dan seringnya pasien datang ke rumah sakit untuk
melakukan hemodialisis sehingga risiko tertular lebih besar jika tidak ketat menerapkan
protokol kesehatan waktu menjalani pengobatan hemodialisis di rumah sakit

(Prasetyawan, F., 2023).
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Tabel 2. Frekuensi Obat Antiviral

Nama Obat Frekuensi (n) Persentase (%)
Favipirafir 32 64
Remdesivir 18 36
Total 50 100

Sumber: Data Primer, 2023

Tabel 2 menunjukkan bahwa di RSUD Dr. Soetomo menggunakan 2 jenis obat
antiviral yaitu favipirafir dan remdesivir. Penggunaan paling banyak adalah favipirafir
sebanyak 64% disusul oleh remdesivir 36%. Favipirafir merupakan obat antivirus dengan
spektrum luas, hasil uji klinis menunjukkan untuk mengevaluasi seberapa efektifitas pada
pasien COVID-19 sudah tervalidasi dengan dosis pemeliharaan 200 sampai 600 mg dua
kali sehari selama 10 sampai 14 hari dan berbagai dosis awal 1600, 1800 dan 2400 mg.
Pemberian pada pasien dengan penyakit ginjal kronik favipirafir dapat terakumulasi
sehingga dapat berpotensi terjadi toksisitas (Chen, N., 2020).

Remdesivir adalah antivirus spektrum luas yang efektif dengan kerjanya melalui
penghambatan RNA polimerase pada RNA (RdRp) dan direkomendasikan untuk
pengobatan COVID-19 yang dirawat di rumah sakit. Pasien dengan ginjal kronik yang
terdiagnosa COVID-19 memiliki viral load lebih tinggi di bandingkan tanpa ginjal kronik
sehingga kisaran dosis normal tidak memberikan efek yang optimal terhadap pengobatan
yaitu 250 mg/kg per hari (ERA-EDTA & ERACODA, 2021).

Tabel 3. Keamanan dan Efektifitas Obat Antiviral

Jumlah
Labo]?:tt(?rium Tanpa p-value
Perbaikan (%) Perbaikan (%)
SpO2 6 12 44 88 0,063
Leukosit 34 68 16 32 0,000
CICr 6 12 44 88 0,842

Sumber : Data Primer, 2023

Berdasarkan Tabel 3 dapat dilihat bahwa pemeriksaan leukosit terdapat perbaikan
lebih besar sebanyak 68% hal tersebut didukung nilai p-value 0,000 lebih kecil dari 0,05
yang artinya obat antiviral efektif menurunkan dan memperbaiki pasien COVID-19
disertai penyakit ginjal kronis dengan nilai leukosit normal adalah 4,800-10,800/uL. Nilai
leukosit merupakan salah satu indikasi terjadinya inflamasi pada penderita COVID-19,
inflamasi adalah salah satu mekanisme vital dalam tubuh yang berfungsi untuk menjaga
diri dari benda asing. SARS-CoV-2 memiliki reseptor ACE-2 khusus dalam tubuh

manusia. Ketika virus ini berinteraksi dengan reseptor tersebut, hal ini memicu proses
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reproduksi virus dan mengaktifkan respons inflamasi sebagai bagian dari sistem
pertahanan tubuh manusia (Humairo, A., 2021).

Pemeriksaan SpO2 menunjukan tidak ada perbaikan sebanyak 88% didukung oleh
nilai p-value 0,063 yang artinya obat antiviral tidak efektif menurunkan dan memperbaiki
pasien COVID-19 disertai dengan penyakit gagal ginjal jika dilihat dari pemeriksaan
saturasi oksigen dengan nilai normal diatas 95%. Saturasi oksigen merujuk pada
konsentrasi oksigen yang terikat dengan hemoglobin dalam darah. Penurunan saturasi
oksigen dapat disebabkan oleh Diffuse Alveolar Damage (DAD), di mana terjadi
pembentukan membran hialin akibat peradangan dan penumpukan sel paru yang mati.
Kondisi ini menghambat pertukaran gas dan menyebabkan penurunan saturasi oksigen.
Penelitian terkait saturasi oksigen pada pasien COVID-19 menunjukkan bahwa saturasi di
bawah 95% dapat menyebabkan kekurangan oksigen dalam tubuh, yang dapat
mengakibatkan Hipoksemia atau Hipoksia. Menyebabkan penurunan kesadaran tiba-tiba
pada pasien akibat peningkatan tekanan intrakranial. Jika tidak terdeteksi, kondisi ini
dapat berakhir dengan kegagalan napas dan kematian (Burhan, 2022).

Pemeriksaan CICr juga tidak menunjukan adanya perbaikan sebanyak 88%
didukung oleh nilai p-value 0,842 yang artinya obat antiviral pada penelitian ini tidak
aman digunakan oleh pasien COVID-19 disertai penyakit ginjal kronik, beberapa yang
mengalami perbaikan dikarenakan pengobatan hemodialisis dan sudah vaksin. Beberapa
pasien yang meninggal adalah pasien yang sudah berusia diatas 50 tahun dan belum
mendapatkan vaksin. Obat antiviral seperti remdesivir tidak direkomendasikan untuk
pasien dengan GFR kurang dari 30ml/menit dan kreatinin >1mg/dl kecuali kemungkinan
manfaatnya lebih besar daripada potensi risiko, sedangkan untuk favipirafir pemberian
setelah 48 jam yang memiliki kreatinin normal menjadi memburuk tapi 24 jam sampai
48 jam setelah terapi dihentikan kerusakan ginjal yang diderita pasien terdapat perbaikan

secara bertahap (Gonzalez, M. E., 2021).

SIMPULAN

Kesimpulan pada penelitian ini adalah bahwa obat antiviral efektif untuk diberikan
pada pasien COVID-19 dengan penyakit ginjal kronik untuk mengurangi kadar inflamasi
dengan nilai p-value 0,000 tetapi kurang efektif jika untuk memperbaiki saturasi oksigen
pada pasien dibuktikan dengan SpO2 memiliki nilai p-value 0,063. Keamanan
penggunan obat antiviral juga tidak disarankan untuk pasien dengan penyakit ginjal

kronik hal ini didukung oleh nilai CICr sebesar 0,842 adapun penggunaan favipirafir pada
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pasien COVID-19 dengan penyakit ginjal kronik harus hati-hati dengan tetap melakukan
pemantuan terhadap CICr pasien sedangkan penggunaan remdesivir dapat diberikan

sesuai dosis yang diajurkan selama GFR lebih dari 30ml tiap menit.
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