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HUBUNGAN POLA TIDUR DENGAN RISIKO OSTEOPOROSIS
Scoping Review
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INTISARI

Latar Belakang: Osteoporosis merupakan gangguan tulang yang ditandai dengan
penurunan massa dan kerusakan mikroarsitektur jaringan tulang. Tidur merupakan
kondisi fisiologis tubuh yang berhubungan dengan irama sirkadian, dimana
perbedaan polatidur setiap individu berhubungan dengan risiko osteoporosis. Pola
tidur meliputi durasi, kualitas, onset, dan gangguan tidur. Studi ini bertujuan untuk
mengkaji pengaruh pola tidur tertentu terhadap risiko osteoporosis.

Metode: Enam database publikasi, yaitu Pubmed, Sciencedirect, Cochrane,
Google Scholar, Proquest, dan Ebsco digunakan untuk pencarian artikel yang
dipublikasi antara 2012 - 2022 dengan kombinasi kata kunci sleep, risk,
osteoporosis dan bone. Artikel yang didapatkan di skrining dan diseleksi sesuai
kriteria inklusi dan eksklusi. Data yang diperoleh dari artikel kemudian di ekstrak,
di analisis, dan disintesis.

Hasil: Data yang diperoleh dari 63 artikel menunjukkan bahwa durasi tidur total
harian, durasi tidur malam, panjangnya durasi tidur siang, panjangnya durasi tidur
saat siang, banyaknya frekuensi tidur sian, onset tidur, Kketerlibatan
OSA/insomnia/gangguan tidur tidak spesifik, kronotipe tipe malam, buruknya
kualitas tidur berhubungan dengan peningkatan risiko osteoporosis. OSA, durasi
tidur total harian panjang, dan durasi tidur malam pendek berhubungan dengan
efek protektif terhadap risiko osteoporosis.

Kesimpulan: Manajemen tidur memiliki potensi untuk menjadi target dalam
mencegah osteoporosis.
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RELATIONSHIP BETWEEN SLEEP PATTERN AND OSTEOPOROSIS RISK
Scoping Review

Dita Juliana Pravita?!, Titis Nurmasitoh?
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ABSTRACT

Background: Osteoporosis is a bone disorder that characterized by bone mass
reduction and bone tissue microstructure damage. Sleep is a physiological
condition of the body associated with the circadian rhythm, where differences in
individual sleep patterns relate to increases and reduction of osteoporosis risk.
Sleep patterns include duration, quality, onset, and sleep disturbance. The purpose
of this study is to review the effect of certain sleep patterns against the risk of
osteoporosis.

Method: Six databases, such as Pubmed, Sciencedirect, Cochrane, Google
Scholar, Proquest, dan Ebsco is used to search article that published between
2012 - 2022 with the combination keywords such as sleep, risk, osteoporosis, and
bone. The articles obtained was screened and done selection based on inclusion
and exclusion criteria. The data were extracted, analyzed, dan synthesized.
Result: Data obtained from 63 final articles show that the daily total sleep duration,
night sleep duration, long nap duration, long duration of sleep during the day, more
napping frequency, sleep onset, the involvement of OSA/insomnia/nonspecific
sleep disturbances, night type cronotype, poor sleep quality associated with
increased osteoporosis risk. OSA, long daily total sleep duration, and short night
sleep duration also become the protectice factor from the osteoporosis risk.
Conclusion: Sleep management has a potential to be a target for osteoporosis
prevention.
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BAB | PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Osteoporosis merupakan bentuk gangguan pada tulang yang ditandai dengan
penurunan massa tulang dan kerusakan mikroarsitektur jaringan tulang (Clynes et
al, 2020). Osteoporosis diketahui menjadi penyebab lebih dari 8,9 juta kejadian
fraktur setiap tahunnya (Pouresmaeili et al, 2018). World Health Organisation
(WHO) mendefinisikan osteoporosis sebagai keadaan dimana terjadi penurunan
kepadatan mineral tulang dibawah 2,5 standar deviasi (Clynes et al, 2020).

Apabila melihat dari etiopatogenesisnya, osteoporosis dibagi manjadi dua,
yaitu osteoporosis primer dan osteopososis sekunder (Tu et al, 2018).
Osteoporosis primer sendiri akan kembali dibagi menjadi tipe | atau yang disebut
juga sebagai postmenopausal osteporosis dan tipe Il atau yang disebut juga
sebagai senile osteoporosis. Osteoporosis primer tipe | adalah osteoporosis yang
dipengaruhi oleh kadar hormon dan jenis kelamin. Kejadian osteoporosis primer
tipe | pada wanita dapat diakibatkan oleh kondisi defisiensi hormon estrogen pada
wanita pasca menopause, sedangkan pada pria terjadi akibat defisiensi estrogen
serta progesteron yang pada keduanya berperan pada penurunan massa tulang
(National Library of Medicine, 2010; Jeremiah et al., 2015; Sozen et al 2017; Tu et
al., 2018).

Disisi lain, osteoporosis primer tipe 1l merupakan osteoporosis yang
disebabkan oleh proses penuaan, dimana seiring dengan pertambahan usia,
massa tulang, utamanya tulang tulang kortikal dan trabecular akan semakin
menurun sehingga memungkinkan percepatan laju penurunan fungsi tulang
(Sozen et al 2017; Tu et al., 2018). Sementara itu, osteoporosis sekunder adalah
osteoporosis yang dipengaruhi oleh faktor patologis dan eksternal meliputi
penyakit penyerta dan atau penggunaan obat-obatan tertentu, tertera pada Tabel
1 (National Library of Medicine, 2010).



Tabel 1. Penyebab Osteoporosis Sekunder (Jeremiah et al., 2015)

Penyakit Penyerta

Obat-obatan

Gangguan sistem saraf pusat (seperti

epilepsi, multiple sclerosis,
parkinson, cedera tulang belakang,
stroke)

Penyakit paru obstruktif kronis (PPOK)
Penyakit endokrin/metabolik
Gangguan gastrointestinal

Gangguan hematologi

HIV/AIDS

Antikonvulsan
Kemoterapi
Siklosporin

Depo-medroxyprogesterone (Depo-
Provera)

Glukokortikoid

Agonis dan antagonis gonadotropin
releasing hormone (GnRH)

Gangguan hepar berat Heparin
Gangguan nutrisi (seperti alkoholisme, Litium
leukimia, limfoma, mieloma Metotreksat
multiple, sickle cell disease, Proton pump inhibitors (PPI)
talasemia) Selective serotonin reuptake inhibitors
Insufisiensi ginjal atau gagal ginjal (SSRI)
Reumatoid Atritis Tacrolimus
Systemic lupus erythematosus (SLE)  Tamoxifen

Thiazolidinediones

Berdasarkan mekanisme atau patogenesisnya, kejadian osteoporosis
diakibatkan oleh ketidakseimbangan antara proses pembentukan tulang oleh
osteoblas dan reabsorpsi tulang oleh osteoklas, seperti diterangkan pada Gambar
1 (Swanson et al, 2018). Seseorang dengan osteoporosis bisa ditemui sebagai
akibat dari peningkatan akvitas osteoklas atau penurunan aktivitas osteoblas
ataupun disebabkan oelh kedua hal tersebut. Aktivitas osteoblas dan osteoklas ini
dipengaruhi oleh osteosit melalui peranannya dalam mengatur keseimbangan

kalsium, menginisiasi respon perbaikan terhadap kerusakan mikroskopis selama

OO

Osteoblasts (bone formation)
synthesize procollagen which is cleaved
to form collagen, the main scaffolding of

the bone matrix. Cleavage of
procollagen releases its terminal ends
(P1 NP, P1CP) into circulation.

akvititas normal maupun patologis (Swanson et al, 2018).

e e

Osteoclasts (bone resorption)
release substances to degrade bone
collagen, releasing CTX (and other
breakdown products) into the circulation.

Bone Matrix

(SO

Osteocytes sense mechanical

loading and transmit signals to regulate
the activity of other bone cells. Secrete
proteins including FGF-23.
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Kejadian osteoporosis meningkat seiring dengan keterlibatan faktor risiko.
Faktor risiko osteoporosis terbagi atas faktor yang dapat diubah dan faktor yang
tidak dapat diubah (Pouresmaeili et al, 2018). Faktor osteoporosis yang dapat
diubah meliputi konsumsi diet yang inadekuat, minimalnya aktivitas fisik,
penurunan berat badan, konsumsi rokok, polusi udara, stres, dan faktor pola hidup
lainnya. Faktor yang tidak dapat diubah meliputi riwayat terjatuh dan riwayat patah
tulang, usia tua, serta jenis kelamin. Selain itu, osteoporosis juga dapat diakibatkan
oleh faktor sekunder, seperti dampak dari penggunaan kortikosteroid jangka
panjang, penyakit inflamasi sistemik, defisiensi vitamin D, dementia, dan diabetes
mellitus (Nachtigall et al., 2013; Pouresmaeili et al, 2018).

Selain faktor risiko tersebut, terdapat salah satu faktor risiko lain yang juga
berperan pada patogenesis osteoporosis, yaitu kebiasaan tidur (Lee et al., 2021;
Shiao et al., 2021). Tidur merupakan kondisi fisiologis tubuh yang berhubungan
dengan irama sirkadian (Wu et al., 2020). Tidur menjadi salah satu faktor dominan
terhadap kemungkinan lama masa hidup seseorang, dimana pengaruhnya
melebihi dampak oleh diet dan olahraga (Moradi et al, 2017). Setiap orang memiliki
pola tidur berbeda yang dapat dilihat dari berbagai aspek, meliputi durasi, waktu
onset, kualitas, dan ada tidaknya gangguan selama tidur (Moradi et al, 2017).
Perbedaan pola tidur ini bisa diakibatkan oleh faktor lingkungan maupun sirkadian.
Siklus gelap-terang dan aktivitas atau kesibukan sehari-hari merupakan faktor
lingkungan yang dapat mempengaruhi pola tidur seseorang. Sirkadian ini
merupakan suatu proses internal yang mengatur siklus bangun-tidur selama 1 kali
siklus gelap-terang harian (Swanson et al, 2018). Pola tidur yang berbeda antara
satu orang dengan yang lain menjadikannya topik yang banyak diteliti oleh peneliti
terkait hubungannya dengan kejadian osteoporosis, tertera ada Tabel 2 (Niu et al,
2015; Cunningham et al, 2015; Wu et al, 2020).



Tabel 2. State of the art hubungan pola tidur dan osteoporosis

Penulis, Judul Desain Tujuan penelitian Karakteristik Hasil penelitian Rekomendasi
tahun Penelitian sampel Penulis
publikasi
Wuetal, The associations Cross Untuk mengetahui Wanita Pendeknya total durasi Penelitian lebihlanjut
2020 between  different Sectional hubungan perbedaan pascamenopaus tidur harian dan malam; yang lebih lengkap
sleep patterns and pola tidur dengan e >35 tahun dari dan lamanya tidur siang dan objektif terkait
osteoporosis based kejadian osteoporosis  cina utara. dapat meningkatkan risiko topik yang serupa.
on the Osteoporosis Sampel di osteoporosis.
Self-Assessment kelompokkan
Tool for Asians berdasarkan
durasi tidurnya
Niu etal, Association between Cross Untuk mengetahui Sampel berusia Durasi tidur yang lebih Penelitian ulang
2015 Sleep Duration, Sectional hubungan pola tidur 45 hingga 75 pendek dan gejala dengan ukuran
Insomnia Symptoms (durasi tidur dan gejala tahun di Puerto insomnia tidak sampel lebih besar,
and Bone Mineral insomnia) dengan Rican, Boston. meningkatkan risiko penilaian pola tidur
Density in  Older kepadatan mineral penurunan kepadatan lebih objektif, dan
Boston Puerto Rican tulang dan regional mineral tulang pada orang desain studi
Adults diantara orang dewasa dewasa. prospektif terkait
topik serupa.
Cunningha Is Self-Reported Cross Untuk mengetahui Sampel berusia Durasi tidur yang lebih Diperlukan
metal, Sleep Duration Sectional hubungan durasi tidur 50 tahun atau pendek meningkatkan penelitian terkait
2015 Associated with dan osteoporosis lebih. risiko osteoporosis pada topik serupa diluar
Osteoporosis? Data diantara orang dewasa. dewasa berusia >50 tahun. desain penelitian

from a 4-Year
Aggregated Analysis
from the National
Health and Nutrition
Examination Survey

cross sectional.




Terdapat penelitian yang menyatakan bahwa semakin pendek durasi total
tidur harian seseorang (Fu et al.,, 2011; Sasaki et al, 2016) atau dengan
keterlibatan gangguan tidur (Yen et al.,, 2014) dapat meningkatkan risiko
osteoporosis yang ditandai dengan semakin rendahnya densitas mineral tulang
(Fu et al, 2011, Ochs-Balcom et al, 2019; Wu et al, 2020). Mekanisme
meningkatnya risiko osteoporosis pada orang dengan durasi tidur yang pendek
atau gangguan tidur kemungkinan berhubungan dengan peningkatan kadar
kortisol saat malam hari dan peningkatan kadar sitokin proinflamasi seperti C-
reactive protein (CRP) dan Interleukin-6 (IL-6) (Chen et al., 2014; Niu et al., 2015).
Peningkatan kortisol akan mengurangi penyerapan kalsium usus, menghambat
reabsorpsi kalsium tubulus ginjal, serta menghambat proses osteogenesis dengan
mengurangi proliferasi sel stroma sumsum tulang (Chen et al., 2014). Sementara
itu, peningkatan kadar sitokin inflamasi akan menginduksi aktivitas osteoklas dan
menyebabkan penurunan massa tulang lebih lanjut (Niu et al., 2015). Selain itu,
tingginya risiko osteoporosis pada subjek dengan durasi tidur yang kurang bisa
juga diakibatkan oleh dihambatnya produksi growth hormone (GH) yang berperan
dalam proliferasi osteoblas (Chen et al., 2014).

Namun, hubungan antara berbagai parameter tidur ini tidak konsisten dari
setiap peneltiian yang telah ada sebelumnya. Seperti durasi tidur, dimana pada
penelitian lainnya menunjukkan bahwa durasi tidur yang panjang menunjukkan
peningkatan risiko osteoporosis yang lebih besar (Chen et al., 2014 (b)).
Sementara itu, pada penelitian yang meninjau keterlibatan gangguan tidur lainnya,
seperti OSA menunjukkan hasil yang berlawanan satu sama lain. Terdapat artikel
yang menyimpulkan bahwa keterlibatan OSA dapat meningkatkan risiko
osteoporosis (Uzkeser et al., 2013), namun pada penelitian lainnya menyatakan
kalau keterlibatan OSA menjadi faktor protektif terhadap risiko osteoporosis
(Sforza et al., 2013).

Penelitian mengenai hubungan pola tidur dengan kejadian osteoporosis telah
banyak dilakukan hingga mencapai lebih dari 50 jurnal dalam kurun waktu 10 tahun
terakhir. Akan tetapi, masih terdapat perbedaan kesimpulan dan hasil yangtidak
konsisten dari penelitian-penelitian yang dilakukan sebelumnya terkait hubungan
pola tidur dengan kejadian osteoporosis. Oleh karena itu, dibutuhkan telaah lebih
lanjut terhadap penelitian-penelitian yang telah dilakukan terkait hubungan durasi

tidur dan kejadian osteoporosis.



1.2 Rumusan Masalah
1. Bagaimana pengaruh pola tidur terhadap risiko terjadinya osteoporosis?
2. Bagaimana perkembangan penelitian saat ini terkait pola tidur tertentu
terhadap kejadian osteoporosis?
1.3 Tujuan Scoping Review
1. Untuk mengetahui hubungan pola tidur dalam patogenesis osteoporosis
2. Untuk mengetahui perkembangan penelitian terkini terkait pola tidur
tertentu terhadap kejadian osteoporosis
1.4 Manfaat Scoping Review
1. Memberikan pandangan berdasarkan penelitian yang telah ada
sebelumnya terkait hubungan pola tidur dengan risiko osteoporosis
2. Menambah khazanah keilmuan sebagai dasar studi lanjutan mengenai
hubungan perbedaan pola tidur masing-masing individu terhadap risiko
osteoporosis



BAB Il METODE

2.1 Kriteria Artikel

Artikel yang bisa dimasukkan dalam tinjauan dilihat berdasarkan kriteria inklusi
dan eksklusi (Peters et al., 2015). Kriteria inklusi artikel meliputi artikel penelitian
(original article) mengenai kaitan antara pola tidur dan risiko kejadian osteoporosis
pada pasien; artikel berbahasa Indonesia atau bahasa Inggris yang diterbitkan di
peer-reviewed journal maksimal dalam kurun waktu 10 tahun terakhir (2012-2022),
dan memberikan gambaran pengukuran terhadap intervensi yang dilakukan,
dalam hal ini perbedaan pola tidur antara subjek penelitian. Artikel yang digunakan
mencakup metode peneltian kualitatif, kuantitatif, maupun campuran untuk
meninjau dari berbagai aspek pengukuran terhadap intervensi yang diberikan.
Sedangkan kriteria eksklusi meliputi jurnal yang tidak dapat diakses teksi utuhnya

dan jurnal yang mengandung opini, komentar, dan editorial.

2.2 Sumber Informasi

Pencarian jurnal dilakukan melalui database publikasi nasional maupun
internasional meliputi National Center for Biotechnology Information (Pubmed),
Science Direct, Cochrane Library, Google Schoolar, Scopus, ProQuest, dan Web
of Science. Hasil pencarian artikel dari database publikasi kemudian dilakukan
pencarian secara manual, dimana peneliti melihat daftar referensi artikel hasil
pencarian untuk dilihat relevansinya (Peters et al., 2015; Tricco et al., 2015)).
Selain itu, pencarian juga dilakukan melalui pencarian grey literature dari prosiding
abstrak konferensi ilmiah, tesis, dan disertasi. Pencarian artikel juga dilakukan
secara manual melalui metode snowball dimana peneliti menemukan suatu artikel
yang serupa (mungkin juga tidak persis seperti yang hendak dicari) dari artikel
yang telah didapatkan berdasarkan pencarian database sebelumnya. Metode
snowball bisa dilakukan baik forward snowball dimana peneliti mengambil artkel
dimana artikel yang telah didapatkan sebelumnya dikutip dan backward snowball
dimana melihat dari referensi pada daftar pustaka yang digunakan untuk
membangun artikel yang didapatkan sebelumnya (Wohlin, 2014; Kirchherr dan
Charles, 2018).



2.3 Strategi Pencarian

Pencarian artikel dilakukan secara sistematis melalui kata kunci yang

didapatkan berdasarkan pertanyaan penelitian yang disusun (Tricco et al, 2015).

Penyusunan pertanyaan penelitian dibentuk dalam format pertanyaan PICO yang

terdiri atas 4 komponen dengan penjabaran sebagai berikut:

Tabel 3. Metode Pencarian Informasi dengan PICO

PICO

Keterangan

P (patient, population,
problem)

Pasien dengan osteoporosis tidak tergantung
jenis kelamin, usia, dan area atau wilayah
penelitian.

| (intervention, prognostic

factor, exposure)

Pola tidur

C (comparison, control)

O (outcome)

Penanda osteoporosis

Tabel 4. Sinonim kata kunci berdasarkan pencarian MESH Pubmed

Kata Kunci Sinonim Kata Kunci
Sleep Sleep Habit
Sleep Habits

Sleeping Habit
Sleeping Habits

Osteoporosis

Osteoporoses
Osteopenia

Bone

Bone Loss

Bone Density

Bone Densities

Bone Mineral Density
Bone Mineral Densities
Bone Mineral Content
Bone Mineral Contents
Bone Turnover

Bone Hormones

Bone Metabolism
Bone Mass

Bone Strength

Bone Health




Berdasarkan PICO tersebut kemudian didapatkan kata kunci beserta sinonim yang
kemudian dimasukkan dalam pencarian pada mesin pencari dengan
menggunakan kaidah boolean operator sebagai berikut:

("Sleep*" OR "Sleep* Habit*") AND (osteoporosis OR osteoporoses OR
osteopenia OR bone OR "bone loss" OR "bone density" OR "bone densities” OR
"bone mineral density" OR "bone mineral densities"OR "bone mineral content"
OR "bone mineral contents” OR "bone turnover" OR "bone hormones” OR "bone

metabolism" OR "bone mass" OR "bone strength" OR "bone health")

2.4 Proses Seleksi Artikel

Seleksi artikel dilakukan setelah dilakukan pencarian artikel pada database
yang telah ditetapkan. Seleksi artikel dimulai dengan memeriksa duplikasi dan
relevansi dari artikel yang didapatkan. Kemudian dilakukan telaah terhadap judul
dan abstrak, serta kriteria inklusi dan eksklusi. Pemilihan literatur disesuaikan
dengan checklist PRISMA-ScR (Preferred Reporting Items for Systematic reviews
and Meta-Analyses extension for Scoping Reviews) dan proses identifikasi literatur
beserta alur pencarian evidence akan ditampilkan dalam bentuk PRISMA flow
chart secara detail, komprehensif, konsisten dan transparan (Aromataris dan
Riitano, 2014, Peters et al, 2015; Tricco et al., 2018). Proses Seleksi Artikel tertera
pada Gambar 2.
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Hasil Pencarian dari Database :
Pubmed, Science Direct, Cochrane
Library, Google Schoolar : Scopus,

ProQuest, Web of Science (n:...)

Eksklusi duplikasi judul
artikel dan autentisitas

Kriteria Inklusi:

- Artikel penelitian (original article)
mengenai kaitan antara pola tidur
dan risiko kejadian osteoporosis

- Berbahasa indonesia atau bahasa

inggris

- Diterbitkan di peer-reviewed journal
maksimal dalam kurun waktu 10
tahun terakhir (2011-2021)

- Memberikan gambaran pengukuran
terhadap intervensi yang dilakukan,
dalam hal ini perbedaan pola tidur
antara subjek penelitian.

- Mencakup metode penelitian kuali

tatif, kuantitatif, maupun campuran

Kriteria Eksklusi:

- Artikel yang tidak dapat diakses
teksi penuh

- Artikel yang mengandung opini,
komentar, dan editorial

Evaluasi judul dan Abstrak (n:...)

Artikel teksi penuh dapat diakses

dievaluasi  terkait  hubungan

dengan kriteria inklusi-eksklusi
mendetail (n:...)

Artikel berdasarkan pen-

carian manual dengan
metode snowball (n :...)

Artikel akhir yang ditinjau
(n::)

Gambar 2. Overview dari proses seleksi artikel



11

2.5 Ekstraksi Data

Ekstraksi data dilakukan dengan melihat secara keseluruhan studi individual
yang telah dipilih, sehingga akan didapatkan rangkuman informasi berupa tabel
berdasarkan item data yang ditentukan.
Tabel 5. Rancangan tabel hasil (dummy table)

Penulis, Tahun Desain Lokasi Tujuan Parameter Parameter Hubungan Pola
publikasi, Lokasi  Penelitian Penelitian Penelitian Tidur Osteoporosis  tidur dengan
Penelitian Ostoporosis
1) 2 3 4) ©) (6) (7

Tabel 6. Rancangan tabel Karakteristik Sampel berdasarkan Parameter Tidur

(dummy table)
Penulis, Tahun Jumlah  Jenis Kelamin ~ Usia Parameter Tidur
publikasi, Lokasi  Partisipan Median
Penelitian Durasi Waktu Kualitas Gangguan

Tidur Tidur

@) ) ®) (4) (%) (6) @) (8)

Tabel 7. Rancangan tabel Karakteristik Sampel Berdasarkan Kriteria
Osteoporosis (dummy table)

Penulis, Tahun publikasi, Jumlah Jenis Usia Median Parameter Osteoporosis
Lokasi Penelitian Partisipan Kelamin
1) 2) (3) (4) (5)
2.6 Item Data

Berdasarkan jurnal yang di-review, data utama yang diperoleh meliputi: data
penulis/peneliti dan tahun publikasi, desain dan fase penelitian/studi, lokasi
penelitian, tujuan penelitian, jumlah dan karakteristik sampel penelitian, intervensi,
hasil penelitian/studi, serta rekomendasi penulis. Item data disajikan dalam bentuk

tabel.



BAB lll. HASIL

3.1. Hasil Seleksi Studi

Berdasarkan hasil penelusuran artikel yang telah dilakukan pada enam
database publikasi (Pubmed, Sciencedirect, Cochrane, Google Scholar, Proquest,
dan Ebsco) didapatkan 62 jurnal yang memenuhi kriteria inklusi dan dilaporkan.
Selain melalui database publikasi tersebut, pencarian jurnal juga dilakukan melalui
metode snowball sampling, dimana penelusuran artikel dilakukan dari sumber
referensi yang digunakan pada 62 artikel yang telah didapatkan sebelumnya. Dari
metode snowball sampling ini didapatkan satu artikel yang memenuhi kriteria
inklusi yang telah ditetapkan sebelumnya, sehingga total artikel yang dan
dilaporkan sejumlah 63 artikel. Proses penelusuran artikel tercantum pada

diagram alir penelusuran dan seleksi studi (Gambar 3)

3.2. Karakteristik Sumber Bukti

Berdasarkan data dari 63 artikel yang didapatkan, apabila ditinjau dari desain
penelitiannya, terdapat dua artikel studi kasus kontrol, 45 artikel studi potong
lintang, 10 artikel studi kohort dan enam artikel studi intervensi. Pembagian studi
berdasarkan parameter tidur dan osteoporosis yang ditinjau ditunjukkan pada tabel
Pengelompokan Hasil Studi Berdasarkan Parameter Tidur dan Osteoporosis
(Tabel 8).

Tabel 8. Pengelompokan Hasil Studi Berdasarkan Parameter Tidur dan

Osteoporosis.
Parameter Jumlah Peneliti, Tahun

Berdasarkan Parameter Tidur

Durasi Tidur 38

Durasi total harian tidur 24 Kelompok 3 dan 6; Suh, Jee Soo., 2014; Kuriyama et
al., 2017; Mahmood, 2019; dan Wu et al. 2020;
Swanson et al., 2019 (a); Cheng et al., 2021 (a); Cheng
et al., 2021 (b); Bezerra de Carvalho et al., 2022; dan

Keterlibatan Tidur Siang 3 Wang et al., 2015 (a); Saetung et al., 2018; dan
Swanson et al., 2021

Durasi tidur siang 5 Wang et al., 2015 (a); Saetung et al., 2018; Irmayati et
al., 2019; Wu et al. 2020; dan Cheng et al., 2021 (a)

Durasi tidur malam 13 Kelompok 5; Wang et al., 2015 (a); Sasaki et al., 2016;
Saetung et al., 2018; Irmayati et al., 2019; Wu et al.
2020; Cheng et al., 2021 (a); Lee et al., 2021;
Swanson et al., 2021.

Intervensi Pembatasan 6 Kelompok 1

Durasi Tidur

12
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Parameter Jumlah Peneliti, Tahun
Kualitas Tidur 10 Kelompok 6; Sasaki et al., 2016; Jurado-Fasoli et al.,
2018; Tng et al., 2018; Lin et al., 2019; Cheng et al.,
2021 (a); dan Lee et al., 2021
Onset Waktu Tidur 4 Wang et al., 2015 (a); Sasaki et al., 2016; Lucassen et
al., 2017; Tian et al., 2018
Gangguan Tidur 29
OSA 20 Kelompok 2 dan 4; Sies et al. 2021
Insomnia 5 Sivertsen et al., 2014; Niu et al., 2015; Deng et al.,
2020; Ochs-Balcom et al., 2020; dan Chen et al., 2021
Gangguan tidur tidak 4 Yen et al., 2014; Tong et al., 2018; Pan et al., 2021;
spesifik dan Sasaki et al., 2016
Parameter Tidur Tidak 4 Esch, 2017; Tong et al., 2018; Mahmood, 2019; Chen
Spesifik etal., 2021
Berdasarkan Parameter Osteoporosis
Densitas Mineral Tulang 47 Kelompok 2, 3,4, 5, dan 6; Lin et al., 2019; Swanson
(DMT) etal., 2021
Indeks Kekakuan Tulang 2 Sasaki et al., 2016 dan Cheng et al., 2021 (a)
(IKT)
Penanda Serum 21 Kelompok 1 dan 2 Kuriyama et al., 2017; Mahmood,
Metabolisme Tulang 2019; Vilovic et al., 2020; Sies et al. 2021 ; Vilovic et
(PSMT) al., 2020.; Swanson et al., 2021
Penanda Urin Metabolisme 2 Uzkeser et al., 2013 dan Staab et al., 2019
Tulang (PUMT)
Trabecular Score (TBS) Nimitphong et al., 2019 dan Vilovic et al., 2020
Mikrostruktural Tulang Kuriyama et al., 2017; Sies et al. 2021; dan Bezerra de
Carvalho et al., 2022
Insidensi Osteopenia Cheng et al., 2021 (b)
Diagnosis akhir 3 Sivertsen et al., 2014; Suh, Jee Soo., 2014 Yen et al.,
osteoporosis (tanpa 2014
disebutkan parameter
pemeriksaan)
Risiko Osteoporosis 1 Wu et al. 2020

berdasarkan OSTA

Keterangan : Kelompok 1 : Swanson et al., 2017; Staab et al., 2019; Swanson et al., 2020; Depner et al., 2021; Swanson et al.,
2022; dan Swanson et al., 2019 (b). Kelompok 2 : Uzkeser et al., 2013; Hamada et al., 2016; Terzi et al., 2016; Chen et al.,2017;
Brominska et al., 2018; Qiao et al., 2018; Ma et al., 2019; Pazarli et al., 2019; Sadaf et al., 2021; dan Bezerra de Carvalho et al.,
2022. Kelompok 3 : Kim et al., 2014; Wang et al., 2015 (a); Niu et al., 2015; Lee, 2016; El Khoury et al., 2017; Marques et al.,
2017; Esch, 2017; Martin, 2017; Onambele-Pearson et al., 2019; Irmayati et al., 2019; Dumuid et al., 2020; dan Chen et al., 2021.
Kelompok 4 : Mariani et al., 2012; Sforza et al., 2013; Aslan et al., 2015; Chen et al., 2014 (a); Wang et al., 2015 (b); Sforza et
al., 2016; Jurado-Fasoli et al., 2018; Tng et al., 2018; Saetung et al., 2018; Nimitphong et al., 2019; Deng et al., 2020;; Vilovic et
al., 2020; Lee et al., 2021; dan Pan et al., 2021. Kelompok 5 : Cunningham et al., 2015; Tian et al., 2018; Swanson et al., 2019
(a), Ochs-Balcom et al., 2020; dan Zheng et al., 2021 Kelompok 6 : Chen et al., 2014 (b); Saint Martin et al., 2016; Lucassen et

al., 2017; dan Tong et al., 2018.



Identifikasi

skrining

Identification of studies via databases and registers

Indentifikasi Studi Melalui Metode yang Lain

Studi teridentifikasi dari
database: (n = 3879)
Pubmed (n = 2457)
Sciencedirect (n = 375)
Cochrane (n = 475)
Google Schoolar (n = 140)
Proquest (n = 218)
EBSCO (n=214)

h 4

Studi terskrining
(n=3189)

h A

Studi yang diambil kembali
(n=140)

v

Studi yang hilangkan sebelum
proses skrining:
Studi terduplikasi (n = 690)

Studi teridentifikasi dari jurnal
inklusi hasil indentifikasi studi
mellaui sumber informasi dan
register (snowball sampiing)
(n=1922)
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Studi eksklusi
(n=3049)

Studi terskrining

v

Studi yang hilangkan sebelum
proses skrining:

Studi terduplikasi dari selurun
jurnal dengan metode snowball
(n = 38)

Studi duplikasi dengan jurnal
hasil pencarian sebelumnya
(n=37)

(n=847)
I

hJ

Studi yang dinilai kriteria
eligibilitas
(n=104)

[ Inklusi ][

Studi final inkiusi (n = 63)
Studi yang dilaporkan (n = 63)

\J

Studi yang tidak diambil kembali
(n=236)

Studi yang diambil kembali
(n=7r)

v

Studi eksklusi
(n=840)

Studi tereksklusi:
Hubungan berkebalikan antara
risiko dan outcome pertanyaan
penelitian (n = 10)
Bukan artikel penelitian (n =
20)
Tidak dilakukan pada subjek
manusia dengan/tanpa
parameter tidur (n=7)
Teksi Utuh tidak berbahasa
inggrisfindonesia (n = 5)

v

Studi yang dinilai kriteria
eligibilitas (n = 6)

v

Studi yang tidak diambil kembali
(n=1)

Gambar 3. Diagram alir penelusuran dan seleksi studi

v

Studi terekskiusi:
Bukan artikel penelitian (n = 5)
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Apabila ditinjau dari subjek yang terlibat dalam penelitian, terdapat 13
artikel yang melibatkan hanya subjek pria, sembilan artikel yang melibatkan
hanya subjek wanita, dan 40 artikel yang melibatkan pada kedua jenis
kelamin. Namun terdapat satu studi yang tidak menyebutkan detail jumlah
subjek berdasarkan jenis kelamin. Kemudian terdapat 14 penelitian yang
menggunakan kriteria inklusi tertentu dalam pengambilan subjek, yaitu berat
badan berlebih, obesitas, faktor komorbid tertentu (gagal ginjal kronis derajat
3, diabetes mellitus tipe 2, dan PPOK), kondisi klinis yang membatasi
aktivitas fisik (stroke, asma, PPOK atau infark miokard akut dan/atau
angina), wanita pasca menopause, pekerjaan tertentu (tentara), dan tingkat
aktivitas fisik. Karakteristik masing-masing sumber bukti dapat dilihat pada
Tabel 10 Karakteristik Studi dengan Parameter Tidur dan Osteoporosis dan
Tabel 11 Karakteristik Setiap Studi berdasarkan Pengukuran Parameter

Tidur dan Osteoporosis (Lampiran).

3.3. Hasil dari Setiap Sumber Bukti

Berdasarkan hasil seleksi studi, terdapat 63 studi yang memenuhi
kriteria inklusi. Tabel 9 menjelaskan lebih lanjut terkait temuan utama dari
setiap studi. Apabila melihat dari kesimpulan hasil setiap studi, terdapat lima
topik besar yang ditinjau yaitu hubungan durasi tidur, kualitas tidur, onset
waktu tidur, keterlibatan gangguan tidur, dan parameter tidur tidak spesifik
lainnya terhadap risiko osteoporosis.

Berdasarkan 38 artikel yang membahas terkait durasi tidur, terdapat 24
artikel tentang durasi total tidur harian (DTTH), dimana 17 artikel diantaranya
menunjukkan hasil yang signifikan terhadap berbagai parameter risiko
osteoporosis, dimana terdapat delapan artikel yang menunjukkan bahwa
semakin panjang DTTH meningkatkan risiko osteoporosis. Disisi lain, enam
artikel diantaranya menunjukkan hubungan berkebalikan, dimana DTTH
yang lebih pendeklah yang meningkatkan risiko osteoporosis. Selain itu,
terdapat dua artikel yang menunjukkan hasil dimana DTTH yang panjang
maupun pendek dapat meningkatkan risiko osteoporosis (Dumuid et al.,
2020 dan Chen et al., 2021).



Tabel 9. Temuan Utama Setiap Studi
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N Penulis, Tahun Parameter (+)/(-) Risiko Osteoporosis Keterangan
° publikasi Tidur Osteoporosis Peningkatan (+) / Penurunan (-)
1. Marianietal., OSA DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan pada
2012 subjek dengan obesitas.
2. Sforza et al., OSA DMT OSA () (+) DMT
2013
3. Uzkeser etal., OSA DMT, PSMT, OSA (+) (-) DMT
2013 dan PUMT
4, Aslan et al., OSAS DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan pada
2015 subjek pria usia dewasa.
5. Chen et al., OSA DMT OSA (+)
2014 (a)
6. Chen et al., DTTH, DTS, DMT DTTH dan DTS panjang, serta Subjek wanita menopause memiliki
2014 (b) KT KT baik/buruk (+) risiko osteoporosis tertinggi apabila
dengan DTTH panjang meski KT baik
dan DTS panjang dengan KT buruk.
7. Kimetal, 2014 DTTH DMT DTTH panjang (+) (-) DMT
8. Sivertsen et al., Insomnia Risiko Insomnia (+)
2014 Osteoporosis
9. Suh, Jee Soo., DTTH Osteoporosis Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan pada
2014 Diagnosis subjek dewasa-tua
Klinis
10. Yenetal, 2014 GT* Insidensi dan GT (+) (+) Insidensi dan risiko osteoporosis
risiko
Osteoporosis
11. Cunningham et DTM DMT DTM pendek (+) Terutama pada subjek berusia >65

al., 2015

tahun

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian. DTS : durasi tidur siang. DTM : Durasi Tidur Malam. KT ; Kualitas Tidur . GT :
Gangguan Tidur, DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda serum metabolisme tulang. PUMT : Penanda Urin Metabolisme Tulang. *GT (apnea dan non apnea)



Tabel 9. Lanjutan

17

No Penulis, Tahun Parameter (+)/(-) Risiko Osteoporosis Keterangan
publikasi Tidur Osteoporosis Peningkatan (+) / Penurunan (-)
12. Niuetal., 2015 DTTH DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak terdapat hubungan signifikan baik
GT* pada subjek pria maupun wanita
dewasa-tua
13. Wang et al., DTTH, DTS, DMT DTTH, DTS, dan DTSH Terutama pada subjek wanita
2015(a) DTSH, DTM, panjang serta DTM pendek (+) pascamenopause
KTS, OWT
14. Wang et al., OSA DMT OSA (+) Pada subjek PPOK
2015(b)
15. Hamadaetal., OSA DMT dan OSA (+) (-) DMT
2016 PSMT
16. Saint Martin et DTTH KT DMT DTTH panjang (+) -
al., 2016
17. Sasaki et al., DTM, OWT, IKT Skor PSQI lebih tinggi, KT () IKT
2016 KT buruk, dan GT (+)
18. Sforza et al., OSA DMT OSA () (-) AHI dan ODI pada subjek dengan
2016 osteopenia dan osteoporosis
19. Terzietal., OSAS DMT dan OSAS (+) (-) DMT dan (+) B-CTx
2016 PSMT
20. Chen et al., OSAS DMT dan OSA () (+) DMT
2017 PSMT
21. ElKhoury et al., DTTH DMT Tidak bisa disimpulkan Terdapat hubungan signifikan antara
2017 DTHH dan DTM pada subjek obesitas
22. Esch, 2017 DTTH,ET DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan pada
subjek usia remaja
23. Kuriyama et al., DTTH Mikroarsitektur DTTH pendek (+) (-) Ketebalan tulang kortikal dan (+)

2017

Tulang** dan
PSMT

TRACP-5b

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang; DTSH : Durasi Tidur di siang hari. KTS : Keterlibatan Tidur
Siang. DTM : Durasi Tidur Malam. KT ; Kualitas Tidur. OWT. ET : Efisiensi Tidur. OWT : Onset Waktu Tidur. GT : gangguan tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda serum metabolisme tulang.
IKT : Indeks Kekakuan Tulang. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index. PPOK : Penyakit paru obstruktif kronis. TRACP-5b dan 3-CTx: penanda resorpsi tulang.

*GT (insomnia). *Mikroarsitektur tulang : Ketebalan tulang kortikal dan kepadatan tulang kalkaneus
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No Penulis, Tahun Parameter (+)/(-) Risiko Osteoporosis Keterangan
publikasi Tidur Osteoporosis Peningkatan (+) / Penurunan (-)
24. Lucassenetal., DTTH, OWT, DMT DTTH pendek, OWT lebih (-) DMT, terutama pada subjek berat
2017 KT larut, dan KT buruk (+) badan berlebih dan obesitas
25. Marques et al., DTTH DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan yang signifikan
2017 subjek usia lanjut
26. Martin, 2017 DTTH DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan pada
subjek usia dewasa
27. Swanson et al., PDTGS PSMT PDTGS (+) (-) PANP, (+) FGF-23 dan (+) sklerostin
2017 tanpa perubahan pada CTX
28.  Brominska et OSA DMT dan Tidak bisa disimpulkan (+) PINP dan CTX, tanpa hubungan
al., 2018 PSMT signifikan pada DMT
29. Jurado-Fasoli et KT DMT KT buruk (+) (-) DMT
al., 2018
30. Lee, 2016 DTTH DMT DTTH pendek (+) (-) DMT
31. Qiaoetal., 2018 OSAS DMT dan OSAS (+) (+) T-P1NP, B-CTX, dan hormon
PSMT paratiroid serum, serta (-) kadar vitamin
D serum
32. Saetungetal., DTM, DTS, DMT DTS panjang dan FTS banyak (-) DMT
2018 FTS +)
33. Tianetal., 2018 DTM dan DMT DTM panjang dan OWT lebih
OWT awal (+)
34. Tngetal, 2018 KT dan GT* DMT GT Apnea (+) (+) DMT, terutama pada subjek wanita
dewasa-lanjut usia
35. Tong et al., Parameter DMT Tidak bisa disimpulkan Hubungan tidak dijelaskan mendetail
2018 PSQI
36. Irmayati et al., DTTH, DTM, DMT dan Tidak bisa disimpulkan Tidak terdapat hubungan signifikan
2019 DTS PSMT pada subjek wanita pascamenopause

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang; DTSH : Durasi Tidur di siang hari. KTS : Keterlibatan Tidur
Siang. FTS : Frekuensi Tidur Siang . DTM : Durasi Tidur Malam. KT ; Kualitas Tidur. OWT. ET : Efisiensi Tidur. OWT : Onset Waktu Tidur. GT : gangguan tidur. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan
irama sirkadian . DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda serum metabolisme tulang. IKT : Indeks Kekakuan Tulang. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index. PPOK : Penyakit paru obstruktif kronis. CTX:
penanda resorpsi tulang. PINP : penanda pembentukan tulang. Sklerostin : penanda penghambat pembentukan tulang.

*GT (apnea). **Mikroarsitektur tulang : Ketebalan tulang kortikal dan kepadatan tulang kalkaneus
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No Penulis, Tahun Parameter (+)/(-) Risiko Osteoporosis Keterangan
publikasi Tidur Osteoporosis Peningkatan (+) / Penurunan (-)
37. Linetal, 2019 KT DMT dan KT buruk (+) (-) DMT yang lebih rendah, terutama
PSMT terutama subjek wanita (45-64 tahun)
serta subjek wanita premanopause dan
pascamenopause dini
38. Maetal, 2019 OSA DMT, PSMT OSA (+) (-) DMT, kadar BAP, OPG, rasio
dan PSO OPG/RANKL, TAOC
39. Mahmood, 2019  Parameter PSMT DTTH* panjang (+) (+) Kadar NTX-1
PSQI
40. Nimitphong et OSA DMT dan TBS OSA (+) (pria) (-) TBS pada pria**, tetapi (+)TBS pada
al., 2019 wanita pascamenopause
41. Onambele- DTTH DMT DTTH panjang (+) (-) DMT
Pearson et al.,
2019
42. Pazarli et al., OSAS DMT dan OSAS (+) (-) Kadar vitamin D
2019 PSMT
43. Staab et al., PDT PSMT dan PDTGS (+) (+) proses resorpsi tulang
2019 PUMT
44. Swansonetal., DTTH, DTM DMT DTTH panjang (+) (-) DMT
2019 (a)
45. Swanson et al., PDTGS PSMT PDTGS (+) (-) PANP, tanpa perubahan pada CTX
2019 (b)
46. Deng et al., GT* DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak terdapat hubungan signifikan
2020
47.  Dumuid et al., DTTH DMT DTTH panjang (-) (anak yang Namun, pada subjek anak perempuan
2020 belum cukup matur dari gejala  (yang telah matur dari gejala pubertas),

pubertas) DTTH pendek menjadi faktor protektif

terhadap osteoporosis

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; DTM : Durasi Tidur Malam. KT : kualitas tidur. GT : gangguan tidur. PDT : Pembatasan
Durasi Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda serum metabolisme tulang. PUMT : Penanda Urin Metabolisme Tulang. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index.. PSO : penanda stress oksidatif.
TBS : Trabecular Score. CTX dan NTX-1 : penanda resorpsi tulang. TAOC : PSO. *DTTH dinyatakan sebagai persenan tidur. *GT (insomnia). **(-) TBS menunjukkan kerusakan mikroarsitektur
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No Penulis, Tahun Parameter (+)/(-) Risiko Osteoporosis Keterangan
publikasi Tidur Osteoporosis Peningkatan (+) / Penurunan (-)
48. Ochs-Balcom et DTM dan DMT DTM pendek (+) (-) DMT
al., 2020 GT*
49. Swanson et al., PDTGS PSMT PDTGS (+) (-) PINP dan osteokalsin serta (+) CTX
2020
50.  Vilovic et al., OSA DMT, TBS, OSA (+) (-) TBS**, kadar ALPD, B-ALP, P1NP
2020 dan PSMT dan, dan B CTX, serta (+) kadar dp-
ucMGP**
51. Wuetal. 2020 DTTH, DTM, Risiko DTTH, DTM pendek, subjek -
DTS Osteoporosis yang tidur siang, dan DTS
panjang (+)
52. Chen et al., DTTH, DMT DTTH panjang dan pendek, (-) DMT
2021 kronotipe, GT, kronotipe tipe malam (+)
KS, GT*
53. Chengetal., DTTH, DTM, IKT DTTH panjang (-) (+) IKT
2021 (a) DTS,dan KT
54, Cheng et al., DTTH Insidensi DTTH pendek (+) (+) Insidensi osteopenia
2021 (b) Osteopenia
55. Depner et al., PTD PSMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan
2021
56. Leeetal, 2021 DTM danKT DMT DTM pendek (+) (-) DMT terutama pada subjek wanita
dan subjek yang berusia 250 tahun
57. Panetal., 2021 GT DMT Tidak bisa disimpulkan Tidak ada hubungan signifikan
58. Sadaf et al., OSA DMT dan OSA (+) (-) DMT dan vitamin D
2021 PSMT
59. Siesetal 2021 OSAS SoS, BUA, dan OSAS (+) SoS rendah menunjukkan (-) DMT,
PSMT terutama pada anak
60. Swanson et al., DTM, KTS/ DMT dan DTM panjang (-) (+) DMT, terutama pada subjek pria
2021 FTS PSMT lanjut usia dengan defisiensi vitamin D

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang; DTSH : Durasi Tidur di siang hari. KTS : Keterlibatan Tidur
Siang. FTS : Frekuensi Tidur Siang . DTM : Durasi Tidur Malam. KT ; Kualitas Tidur. OWT. ET : Efisiensi Tidur. OWT : Onset Waktu Tidur. GT : gangguan tidur. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan
gangguan irama sirkadian . DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda serum metabolisme tulang. IKT : Indeks Kekakuan Tulang. SoS: speed of Sound. BUA : broadband ultrasound attenuation..

CTX: penanda resorpsi tulang. PINP: penanda pembentukan tulang. * GT (insomnia). **(-) TBS menunjukkan kerusakan mikroarsitektur
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No Penulis, Tahun

Parameter

(+)/(-) Risiko Osteoporosis Keterangan

publikasi Osteoporosis Peningkatan (+) / Penurunan (-)

61. Zheng et al., DMT DTM pendek (+) (-) DMT, terutama pada subjek wanita
2021 dan subjek lebih tua

62. Bezerra de DTTH dan DMT, DTM pendek dan OSA (+) (-) DMT, (-) jumlah dan (+) ketebalan

Carvalho et al., mirkostruktural trabekular tibia, serta (-) radius DMT
2022 tulang, dan dan area kortikal, terutama pada subjek
PSMT gagal ginjal kronis stadium 3
63. Swanson et al., PSMT Tidak bisa disimpulkan Tidak terdapat hubungan signifikan

2022

pada subjek pria usia remaja-dewasa

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea . DTTH : Durasi tidur total harian; PDT : Pembatasan Durasi Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. . PSMT : Penanda serum metabolisme tulang.
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Namun, Dumuid et al. (2020) secara spesifik menjelaskan hubungan DTTH
berdasarkan jenis kelamin dan maturitas, dimana DTTH yang panjang berisiko
meningkatkan risiko osteoporosis hanya pada subjek anak perempuan yang telah
matur berdasarkan gejala pubertas (Dumuid et al., 2020). Sedangkan DTTH yang
pendek meningkatkan risiko osteoporosis baik pada anak laki-laki maupun
perempuan yang belum matur berdasarkan gejala pubertas. Sementara itu, satu
artikel lainnya hanya menunjukkan hubungan signifikan tanpa menjelaskan
hubungan antara panjang atau pendek DTTH terhadap risiko osteoporosis.
Sementara itu, tujuh artikel lainnya tidak menunjukkan hasil signifikan terhadap
berbagai parameter risiko osteoporosis.

Selain DTTH, terdapat 13 artikel yang membahas tentang durasi tidur malam
(DTM) terhadap risiko osteoporosis, dimana sembilan artikel diantaranya
menunjukkan hasil signifikan terhadap berbagai parameter risiko osteoporosis,
dimana terdapat tiga artikel yang menunjukkan bahwa semakin panjang DTM
semakin tinggi risiko osteoporosis. Sementara itu, enam artikel lainnya
menunjukkan hasil kebalikannya, dimana DTM yang lebih pendek menunjukkan
risiko osteoporosis yang lebih tinggi. Sementara itu, empat artikel lainnya tidak
menunjukkan hasil signifikan terhadap berbagai parameter risiko osteoporosis.
Selain itu, terdapat tiga artikel yang membahas keterlibatan tidur siang (KTS),
dimana hanya dua diantaranya yang menunjukkan bahwa tidur siang (terlepas dari
berapapun durasinya) secara signifikan meningkatkan risiko osteoporosis.
Sementara itu, satu artikel lainnya tidak menunjukkan hasil signifikan terhadap
parameter risiko osteoporosis. Terdapat pula lima artikel yang meninjau lebih lanjut
dari durasi tidur siang (DTS), dimana empat artikel diantaranya menunjukkan
bahwa semakin lama DTS semakin tinggi risiko osteoporosis. Sementara itu, satu
artikel lainnya tidak menunjukkan hasil signifikan terhadap parameter risiko
osteoporosis.

Selain studi observasional, terdapat enam artikel yang melakukan studi intervensi
pembatasan durasi tidur dan menilai hubungannya terhadap risiko osteoporosis.
Berdasarkan enam artikel tersebut, empat diantaranya menunjukkan bahwa
pembatasan durasi tidur secara signifikan meningkatkan risiko osteoporosis,
sedangkan dua artikel lainnya tidak menunjukkan hasil yang signifikan terhadap

parameter risiko osteoporosis.
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Disamping itu, terdapat 10 artikel yang membahas hubungan kualitas tidur
terhadap risiko osteoporosis. Berdasarkan 10 artikel tersebut, hanya empat
menunjukkan bahwa kualitas tidur yang buruk secara signifikan memiliki risiko
osteoporosis yang lebih. Sementara itu, lima artikel lainnya menunjukkan hasil
yang tidak signifikan terhadap parameter risiko osteoporosis. Disisi lain, terdapat
satu artikel yang menunjukkan hubungan signifikan kualitas tidur terhadap risiko
osteoporosis hanya jika ditinjau bersamaan dengan parameter tidur lainnya,
dimana subjek dengan durasi tidur total harian terpanjang (= 10 jam) memiliki risiko
yang lebih tinggi untuk mengalami osteoporosis jika kualitas tidur mereka baik.
Namun hal ini berkebalikan pada subjek dengan durasi tidur siang yang terpanjang
(>60 menit), dimana mereka memiliki risiko yang lebih tinggi apabila memiliki
kualitas tidur yang buruk (Chen et al., 2014 (b))

Selain durasi dan kualitas tidur, terdapat empat artikel yang membahas
hubungan onset waktu tidur terhadap risiko osteoporosis. Satu artikel diantaranya
menunjukkan bahwa onset tidur yang lebih awal dan dua artikel diantaranya
menunjukkan bahwa onset tidur yang lebih lambat secara signifikan meningkatkan
risiko osteoporosis. Sementara itu, satu artikel lainnya menunjukkan hubungan
yang tidak signifikan antara onset waktu tidur terhadap parameter risiko
osteoporosis.

Terkait gangguan tidur, terdapat 29 artikel, dimana 20 diantaranya meninjau
keterlibatan OSA, lima diantaranya tentang insomnia, dan empat artikel lainnya
meninjau gangguan tidur yang tidak spesifik. Diantara 20 artikel tentang OSA,
terdapat 13 artikel yang menunjukkan hubungan signifikan terhadap berbagai
parameter risiko osteoporosis, dimana terdapat delapan artikel yang menunjukkan
bahwa keterlibatan OSA dapat meningkatkan risiko, sedangkan lima artikel lainnya
justru menunjukkan efek protektif keterlibatan OSA terhadap risiko osteoporosis.
Sementara itu, tujuh artikel lainnya menunjukkan hasil yang tidak signifikan
terhadap berbagai parameter risiko osteoporosis.

Selain OSA, terdapat lima artikel yang meninjau keterlibatan insomnia
terhadap osteoporosis, dimana hanya dua artikel diantaranya yang secara
signifikan menunjukkan bahwa keterlibatan insomnia dapat meningkatkan risiko
osteoporosis, sedangkan tiga artikel lainnya tidak menunjukkan hubungan

signifikan terhadap parameter osteoporosis.
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Terakhir, terdapat empat artikel yang meninjau gangguan tidur yang tidak
spesifik. Diantaranya tigas menunjukkan hubungan signifikan terhadap parameter
osteoporosis. Satu artikel menunjukkan bahwa keterlibatan gangguan tidur, baik
apnea maupun non apnea memiliki risiko osteoporosis yang lebih tinggi. Satu
artikel lainnya meninjau gangguan tidur, namun tidak dijelaskan lebih lanjut
gangguan tidur yang dimaksud yang kemudian secara signifikan memiliki risiko
osteoporosis yang lebih tinggi. Disisi lain, terdapat satu artikel yang menunjukkan
keterlibatan gangguan tidur berupa latensi tidur yang tidak bisa disimpulkan
hubungannya terkait risiko osteoporosis. Sementara itu, satu artikel lainnya tidak
menunjukkan hubungan signifikan antara gangguan tidur yang ditinjau terhadap

risiko osteoporosis.

3.4. Sintesis Hasil

Berdasarkan 63 jurnal yang telah didapatkan terdapat beberapa parameter
tidur yang dianalisis, yaitu durasi tidur, kualitas tidur, onset waktu tidur, keterlibatan
gangguan tidur, dan parameter tidur lain yang dianalisis melalui skor total
kuesioner yang diajukan. Pengambilan data terkait durasi tidur dan onset waktu
tidur dilakukan secara objektif maupun subjektif. Pengambilan data subjektif
dilakukan melalui kuesioner atau wawancara terstruktur terkait durasi tidur, onset
waktu tidur, dan kualitas tidur melalui PSQI maupun kuisioner lainnya. Sementara
itu, pengambilan data objektif dilakukan menggunakan aktigrafi, yaitu alat yang
dipasang pada pergelangan tangan selama periode observasi untuk merekam
aktivitas fisik selanjutnya diinterpretasikan menjadi total waktu tidur, latensi onset
tidur, bangun setelah onset tidur, persentase efisiensi tidur, dan jumlah episode
bangun (> 5 menit). Aktigrafi ini digunakan selama 24 jam dalam sehari kecuali
selama aktivitas yang melibatkan air seperti mandi atau berenang. Penggunaan
aktigrafi ini akan diimbangi dengan pencatatan manual untuk waktu subjek mulai
tertidur dengan menggunakan buku harian tidur. Paramter tidur juga diteliti melalui
intervensi pembatasan waktu tidur yang juga dilakukan pencatatan menggunakan
aktigrafi dan buku harian tidur untuk mengetahui durasi tidur.

Pengambilan data terkait kualitas tidur didapatkan secara subjektif melalui
kuesioner penilaian kualitas tidur, PSQI. Data gangguan tidur didapatkan meslalui

rekam medis terkait diagnosis gangguan tidur yang ada (gangguan tidur apnea
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dan non apnea) dan secara subjektif melalui pertanyaan kuesioner tersendiri atau
melalui pertanyaan pada komponen PSQI.

Sementara itu, penilaian osteoporosis dilakukan menggunakan data DMT
melalui pemeriksaan DEXA dan QUS, indeks kekakuan tulang, TBS, penanda
serum dan urin metabolisme tulang, SoS dan BUA pada pemeriksaan QUS, dan
mikrostruktural tulang melalui pemeriksaan HR-pQCT. Risiko osteoporosis juga
ditinjau melalui insidensi osteopenia atau osteoporosis langsung.

3.4.1 Hubungan Durasi Tidur dan Risiko Osteoporosis

Parameter durasi tidur dispesifikkan kembali menjadi durasi tidur total harian
(DTTH), durasi tidur malam (DTM), keterlibatan tidur siang (KTS), durasi tidur siang
(DTS), durasi tidur saat siang hari (DTSH), dan intervensi pembatasan durasitidur.
Berdasarkan 38 studi yang membahas berbagai parameter durasi tidur, terdapat
perbedaan simpulan terkait hubungan durasi tidur terhadap parameter
osteoporosis, dimana terdapat penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan
dan terdapat pula penelitian yang tidak menunjukkan hubungan signifikan.

Berdasarkan 38 studi yang meninjau dari durasi tidur, terdapat sebagian besar
studi (24 studi) menggunakan DTTH sebagai salah satu parameter tidur yang
ditinjau. Terkait DTTH, pada studi yang menunjukkan hasil hubungan signifikan,
menjelaskan bahwa subjek dengan DTTH yang lebih panjang cenderung memiliki
DMT yang lebih rendah (Kim et al.,, 2S014; Lucassen et al., 2017; Onambele-
Pearson et al., 2019; Bezerra de Carvalho et al., 2022; Swanson et al., 2019 (a)),
risiko osteopenia yang lebih tinggi (Wang et al., 2015(a)), dan risiko osteoporosis
yang lebih tinggi (Chen et al., 2014 (b); Wang et al., 2015(a); Saint Martin et al.,
2016). Hal ini didukung juga melalui penelitian Mahmood (2019) yang meninjau
persen tidur, dimana peningkatan persen tidur menandakan peningkatan DTTH
terhadap periode total tidur. Pada penelitian tersebut diketahui bahwa subjek
dengan DTTH yang lebih panjang menunjukkan peningkatan NTX-1 sebagai
penanda resorpsi tulang yang jika dipertahankan cukup lama berisiko menurunkan
massa tulang (Mahmood, 2019).

Hubungan yang berkebalikan, dimana subjek dengan DTTH yang lebih
pendeklah yang cenderung memiliki risiko osteoporosis yang lebih tinggi juga
ditunjukkan pada beberapa penelitian lain. Beberapa penelitian menunjukkan
bahwa subjek dengan DTTH yang lebih pendek cenderung memiliki DMT yang
lebih rendah (Lee, 2016; Chen et al., 2021), insidensi osteopenia yang lebih tinggi
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(Cheng et al., 2021 (b)), dan risiko osteoporosis yang lebih tinggi (Wu et al. 2020).
Selain DMT, hubungan ini juga ditunjukkan melalui pemeriksaan mikrostruktural
tulang, subjek dengan DTTH yang lebih pendek memiliki memiliki indeks kekakuan
yang lebih rendah (Cheng et al., 2021 (a)) dan ketebalan tulang kortikal yang lebih
rendah (Kuriyama et al., 2017). Hal ini menunjukkan durasi tidur yang lebih pendek
dapat menurunkan kualitas tulang (Kuriyama et al., 2017; Cheng et al., 2021 (a)).
Terlebih, hubungan ini juga didukung melalui hasil pemeriksaan penanda serum
metabolisme tulang, dimana subjek dengan DTTH yang lebih pendek mengalami
peningkatan kadar TRACP-5b sebagai penanda resorpsi tulang, sehingga
menunjukkan peningkatan proses resorpsi tulang (Kuriyama et al., 2017).
Meskipun demikian, penelitian Dumuid et al. (2020) menunjukkan simpulan yang
berbeda terkait hubungan signifikan antara DTTH terhadap kesehatan tulang
dimana hubungannya tergantung pada jenis kelamin dan status pubertas. Pada
subjek anak-anak, baik laki-laki maupun perempuan (yang belum memenuhi tanda
pubertas), DTTH yang lebih panjang cenderung menjadi faktor protektif terhadap
kesehatan tulang. Namun disisi lain, berbeda spesifik pada anak perempuan
(terutama yang telah matur berdasarkan gejala pubertas), DTTH yang lebih
pendeklah yang menjadi faktor protektif pada terhadap kesehatan tulang.
Berdasarkan penelitian yang menunjukkan hubungan positif dari DTTH terhadap
parameter osteoporosis, terdapat hasil yang hanya signifikan pada kelompok
tertentu. Beberapa penelitian menunjukkan hubungan signifikan searah antara
DTTH dengan risiko osteoporosis hanya pada subjek lanjut usia (Saint Martin et
al., 2016), wanita lanjut usia (Kim et al., 2014), wanita pasca menopause (Chen et
al., 2014 (b) dan Wang et al., 2015(a)), pria (Onambele-Pearson et al., 2019),
komorbid gagal ginjal kronis stadium 3 (Bezerra de Carvalho et al., 2022). Disisi
lain, terdapat pula penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan berlawanan
antara DTTH dengan risiko osteoporosis hanya pada subjek wanita dengankondisi
klinis yang membatasi aktivitas fisik (Lee, 2016), wanita pasca menopause(Wu et
al. 2020), serta berdasarkan jenis kelamin dan status pubertas (Dumuid etal.,
2020).

Terlepas dari beberapa penelitian yang telah dijelaskan sebelumnya, terdapat
enam penelitian lain yang menunjukkan tidak adanya hubungan signifikan antara
DTTH dengan DMT (Niu et al., 2015; Marques et al., 2017; Esch, 2017; Martin,
2017; Tong et al., 2018; dan Irmayati et al., 2019) dan satu penelitian dengan risiko
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osteoporosis (Suh, Jee Soo., 2014). Tidak adanya hubungan signifikan tidak
menunjukkan bahwa kedua suatu variabel tidak berpengaruh terhadap variabel
lainnya, melainkan peneliti tidak berhasil untuk membuktikan keterikatan antara
keduanya. Sehingga, tidak bisa ditarik kesimpulan bagaimana bentuk hubungan
antara keduanya pada penelitian tersebut. Dalam hal ini, artikel yang menunjukkan
tidak adanya hubungan signifikan antara DTTH dengan DMT tidak bisa digunakan
untuk menyimpulkan bentuk hubungan antara DTTH dan DMT. Perbedaan hasil
dibandingkan penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan bisa disebabkan
oleh beberapa hal, meliputi perbedaan jumlah (Niu et al., 2015) dan karakteristik
subjek (Marques et al.,, 2017 dan Tong et al., 2018), sehingga tidak cukup
representatif untuk digeneralisasikan. Selain itu, pengambilan data menggunakan
instrumen yang bersifat subjektif, seperti durasi tidur dengan menggunakan
kuisioner (Niu et al., 2015 dan Marques et al., 2017). Hal ini meningkatkan risiko
kesalahan klasifikasi (Niu et al., 2015). Kemudian, keterbatasan penelitian dalam
menentukan faktor penggangu, seperti konsumsi alkohol/kafein yang hanya
dikategorikan berdasakran konsumsi harian tanpa mempertimbangkan perbedaan
efek dari penggunaan jangka panjang atau kumulatif terhadap kesehatan tulang
(Martin, 2017).

DTTH ini juga dikaitkan dengan studi yang menggunakan desain studi
intervensi, dimaan terdapat enam studi yang menggunakan desain studi intervensi
pembatasan durasi tidur (PDT)z yang memungkinkan terjadinya gangguan irama
sirkadian. Terdapat empat studi yang menunjukkan hasil signifikan bahwa PDT
dapat meningkatkan proses resorpsi dan/atau penurunan proses pembentukan
tulang. Hal ini ditunjukkan melalui penurunan penanda serum pembentukan
tulang, PINP (Swanson et al., 2017; Swanson et al., 2020; Swanson et al., 2019
(b)), BAP (Staab et al., 2019), dan osteokalsin (Swanson et al., 2020) Selain itu,
terjadi peningkatan penanda serum penghambatan pembentukan tulang, yaitu
FGF-23 dan sklerostin (Swanson et al., 2017), serta peningkatan penanda serum
resorpsi tulang, CTX (Staab et al., 2019; Swanson et al., 2020). Sementara itu,
terdapat dua penelitian yang tidak menunjukkan hasil yang signifikan antara PDT
dan risiko osteoporosis (Depner et al., 2021; Swanson et al., 2022). Hal ini
menjelaskan bahwa pada penelitian tersebut tidak bisa disimpulkan bentuk
hubungan antara PDT terhadap paramter risiko osteoporosis. Perbedaan

kesimpulan ini dapat diakibatkan karena jumlah subjek yang kecil (Depner et al.,
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2021). Selain itu, adanya faktor penganggu penting yang tidak dimasukkan dalam
analisis seperti fase menstruasi (Depner et al.,, 2021), adanya penyimpangan
protokol oleh peneliti yang menyebabkan durasi tidur yang lebih lama pada salah
satu subjek (Swanson et al., 2022), dan penerapan modifikasi diet dan aktivitas
fisik yang diberlakukan tidak akurat menyerupai kehidupan nyata (Swanson et al.,
2022).

Berdasarkan 38 studi yang meninjau dari durasi tidur, terdapat 13 studi yang
menggunakan DTM sebagai salah satu parameter tidur yang ditinjau. Serupa
dengan hubungan DTTH dan risiko osteoporosis, dimana DTM baik panjang
maupun pendek sama-sama diketahui dapat meningkatkan risiko osteoporosis.
Pada sembilan studi yang menunjukkan hasil hubungan yang signifikan antara
DTM dan parameter osteoporosis, terdapat dua artikel yang menjelaskan bahwa
subjek dengan DTM yang lebih panjang memiliki risiko osteoporosis yang lebih
tinggi (Tian et al., 2018 dan Saetung et al., 2018). Disisi lain, beberapa penelitian
lain justru menunjukkan hubungan sebaliknya, dimana subjek dengan DTM yang
lebih pendek memiliki DMT yang lebih rendah (Ochs-Balcom et al., 2020; Lee et
al., 2021; Zheng et al., 2021), risiko osteopenia (Wang et al., 2015(a)) dan
osteoporosis yang lebih tinggi (Cunningham et al., 2015; Wang et al., 2015(a); Wu
et al. 2020; Lee et al., 2021). Selain DMT dan risiko osteopenia/osteoporosis
secara langsung, hubungan ini juga ditunjukkan melalui pemeriksaan
mikrostruktural tulang, subjek dengan DTM yang lebih pendek memiliki memiliki
indeks kekakuan yang lebih rendah (Cheng et al., 2021 (a)), dimana indeks
kekakuan tulang (IKT) yang lebih rendah meningkatkan risiko osteoporosis (Sasaki
et al., 2016).

Berdasarkan penelitian yang menunjukkan hubungan positif dari DTM
terhadap parameter osteoporosis, terdapat hasil yang hanya signifikan pada
kelompok tertentu. Beberapa penelitian menunjukkan hubungan signifikan searah
antara DTM dengan DMT pada subjek wanita (Lee et al., 2021; Zheng et al., 2021),
wanita pasca menopause (Wang et al., 2015(a)), subjek yang berusia =250 tahun
(Lee et al., 2021; Zheng et al., 2021). Disisi lain, penelitian lain menunjukkan
hubungan signifikan berlawanan antara DTM dan DTM hanya pada subjek wanita
usia lanjut (Saetung et al., 2018), dan wanita pasca menopause (Wu et al. 2020).
Terlepas dari penelitian yang telah dijelaskan sebelumnya, terdapat tiga

penelitian lain tidak menunjukkan hubungan signifikan antara DTM dengan DMT
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(Saetung et al., 2018; Irmayati et al., 2019; Swanson et al., 2019 (a); Swanson et
al., 2021), penanda serum metabolisme tulang (Swanson et al., 2021), dan hasil
pemeriksaan IKT sebagai salah satu parameter osteoporosis (Sasaki et al., 2016).
Hal ini menunjukkan bahwa pada penelitian tersebut tidak dapat disimpulkan
bentuk hubungan antara DTM dengan DMT. Kesimpulan yang berbeda ini bisa
diakibatkan oleh jumlah subjek yang kecil dan pengambilan data menggunakan
instrumen yang bersifat subjektif, seperti durasi tidur dengan menggunakan
kuisioner (Saetung et al., 2018). Selain itu, terdapat perbedaan durasi pengukuran
variabel yang memungkinkan perbedaan dalam hal keakuratan (Swanson et al.,
2019 (a)). Kemudian, adanya faktor penggangu pada lingkungan subjek seperti
tinggnya nokturia serta tinggi kemungkinan underreporting atau underdiagnosis
dari apnea tidur di populasi tersebut (Swanson et al.,, 2021). Hal tersebut
memungkinkan untuk menurunkan kemampuan peneliti dalam menganalisis
konsekuensi dari DTM yang pendek. Terlebih, kejadian nokturia berisiko
meningkatkan kesalahan klasifikasi durasi tidur oleh aktigafi, dimana hal ini
mungkin tidak terjadi pada penelitian lainnya (Swanson et al., 2021).

Terdapat 36 studi yang meninjau keterlibatan tidur siang, baik dari sisi durasi
maupun frekuensi. Keterlibatan tidur siang, baik durasi tidur siang (DTS) dan
frekuensi tidur siang (FTS), tiga penelitian menunjukkan hasil searah yang
signifikan, dimana subjek dengan DTS yang lebih lama memiliki risiko
osteoporosis yang lebih tinggi ditunjukkan dengan hasil pemeriksaan DMT yang
lebih rendah (Saetung et al., 2018), serta risiko osteopenia (Wang et al., 2015(a))
dan osteoporosis yang lebih tinggi (Wang et al., 2015(a); Wu et al. 2020).
Kemudian, subjek dengan FTS dalam durasi satu minggu lebih banyak memiliki
DMT yang lebih rendah (Saetung et al., 2018).

Meskipun demikian, penelitian Cheng et al. (2021a) menunjukkan hasil yang
berkebalikan, dimana subjek dengan DTS pendeklah yang memiliki IKT lebih
rendah sehingga justru meningkatkan risiko osteoporosis (Sasaki et al., 2016). Hal
ini dapat disimpulkan bahwa baik DTS yang panjang maupun pendek dapat
meningkatkan risiko osteoporosis. Namun, apabila ditinjau dari DTS yang panjang
dan pendek, lebih banyak artikel yang menyimpulkan bahwa durasi tidur yang
panjanglah yang lebih berpotensi untuk meningkatkan risiko osteoporosis
dibandingkan dengan artikel yang menunjukkan bahwa DTS yang pendek yang

meningkatkan risiko osteoporosis. Hal ini bisa terjadi karena tidur siang mungkin
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baik untuk kesehatan tulang selagi masih dalam durasi yang normal atau dapat
diterima dan tidak berlebihan. Namun, sampai saat ini masih belum ada batas
optimal durasi tidur siang yang dikatkan baik (Jakubowski et al., 2016).

Berdasarkan penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan searah antara
tidur siang dan osteoporosis, terdapat hasil yang hanya signifikan pada kelompok
tertentu. Beberapa penelitian menunjukkan hubungan signifikan berlawanana
antara tidur siang dengan DMT pada subjek wanita lanjut usia (Saetung et al.,
2018) dan wanita pasca menopause (Wang et al., 2015(a); Irmayati et al., 2019;
Wau et al. 2020).

Disisi lain, terdapat dua penelitian menjelaskan tidak adanya hubungan antara
keterlibatan tidur siang dan DTS terhadap DMT (Irmayati et al., 2019; Swanson et
al., 2021). Hal ini menunjukkan bahwa pada penelitian tersebut, tidak dapat
disimpulkan bentuk hubungan antara DTS dengan DMT. Serupa dengan salah
satu hal yang bisa menyebabkan tidak signifikannya hubungan DTM terhadap
risiko osteoporosis, perbedaan kesimpulan dari hubungan keterlibatan tidur siang
dan DTS bisa diakibatkan faktor penggangu pada lingkungan subjek seperti
tinggnya nokturia serta tinggi kemungkinan underreporting atau underdiagnosis
dari apnea tidur di populasi tersebut (Swanson et al., 2021).

Berbeda dengan DTS, terdapat parameter durasi tidur di siang hari (DTSH).
DTSH didefinisikan sebagai durasi tidur dari jam 7:00 pagi hingga waktu bangun.
Wang et al.,, (2015(a)) pada penelitiannya yang meninjau DTSH terhadap
parameter osteoporosis, dimana subjek dengan DTSH yang lebih panjang memiliki
risiko osteopenia dan osteoporosis yang lebih tinggi dibandingkan subjek yang
tidak tidur di siang hari.

3.4.2 Hubungan Kualitas Tidur dan Risiko Osteoporosis

Berdasarkan 10 studi yang membahas terkait kualitas tidur (KT), terdapat
perbedaan kesimpulan terkait hubungan KT terhadap parameter osteoporosis,
dimana terdapat 50% penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan,
sedangakn 50% lainnya menunjukkan hubungan tidak signifikan. Beberapa studi
yang menunjukkan adanya hubungan signifikan, menjelaskan bahwa subjek
dengan KT yang buruk memiliki DMT yang rendah (Lucassen et al., 2017; Jurado-
Fasoli et al., 2018; Lin et al., 2019) dan risiko osteoporosis yang lebih tinggi
(Lucassen et al.,, 2017). Selain itu, pada beberapa penelitian yang meninjau

spesifik pada IKT menunjukkan bahwa subjek dengan KT buruk melalui penilaian
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skor total PSQI memiliki IKT yang lebih rendah (Sasaki et al., 2016; Cheng et al.,
2021 (a)). Indeks kekakuan tulang yang lebih rendah menunjukkan risiko
osteoporosis yang lebih tinggi (Sasaki et al., 2016). Ada pula yang menunjukkan
hubungan signifikan melalui analisis yang digabungkan dengan parameter tidur
lainya, sehingga menunjukkan bahwa kualitas tidur tidak memiliki pengaruh yang
cukup besar terhadap parameter osteoporosis dibandingkan parameter tidur
lainnya (Chen et al., 2014(b)).

Disisi lain, pada penelitian lainnya ada yang menunjukkan hubungan tidak
signifikan antara KT terhadap risiko osteoporosis (Saint Martin et al., 2016; Tng et
al., 2018; Tong et al., 2018; Lee et al., 2021). Hubungan yang tidak signifikan ini
menunjukkan bahwa pada penelitian tersebut, tidak dapat disimpulkan bentuk
hubungan antara KT dan parameter risiko osteoporosis. Perbedaan simpulan ini
kemungkinan diakibatkan oleh pengukuran variabel yang kurang akurat, yaitu
diagnosis osteoporosis yang dilaporkan hanya berdasarkan laporan klinis subjek
sendiri sehingga menyebabkan perkiraan yang berlebihan dan kesalahan
klasifikasi mengenai osteoporosis (subjek osteopenia diklasifikasikan sebagai
kelompok osteoporosis atau sebaliknya) (Saint Martin et al., 2016). Hal ini juga
ditunjukkan pada penelitian Lee et al.,, pada tahun 2021 yang menggunakan
kuisioner untuk mengambil data parameter tidur secara subjektif yang berisiko
menyebabkan kesalahan klasifikasi. Selain itu, banyak faktor pengganggu yang
tidak dikendalikan yang pada penelitian lainnya mempengaruhi signifikan atau
tidaknya hubungan variabel. Contoh faktor pengganggu yang tidak dikendalikan,
antara lain penggunaan obat-obatan (Tng et al., 2018 dan Tong et al., 2018),
pengeluaran energi melalui aktivitas fisik (Tng et al., 2018), dan faktor komorbid
(Tong et al., 2018). Pengambilan sampel yang hanya dilakukan pada populasi
tertentu juga menyebbakan berkurangnya kekuatan generalisasi hasil penelitian
(Tong et al., 2018). Perbedaan lokasi pengambilan sampel untuk pemeriksaan
DMT menyebabkan perbedaan hasil DMT karena masing-masing jenis tulang akan
merepresentasikan kondisi yang berbeda (Lee et al., 2021)

3.4.3 Hubungan Onset Waktu Tidur dan Risiko Osteoporosis

Berdasarkan empat studi yang meninjau onset waktu tidur (OWT) terhadap
parameter osteoporosis, terdapat perbedaan, dimana terdapat 75% penelitian
yang menunjukkan hubungan signifikan, sedangkan 25% lainnya menunjukkan

hubungan tidak signifikan. Pada tiga studi yang menunjukkan hubungan yang
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signifikan, dua penelitian menjelaskan bahwa subjek dengan OWT lebih malam
memiliki DMT yang lebih rendah (Lucassen et al., 2017), serta osteopenia (Wang
et al., 2015(a); Lucassen et al., 2017) dan osteoporosis yang lebih tinggi (Wang et
al., 2015(a)) dibandingkan subjek yang tidur lebih awal. Sedangkan satu penelitian
lainnya, Tian et al. (2018) menunjukkan hubungan berkebalikan antara OWT
terhadap osteoporosis, dimana subjek yang tidur lebih awal (dibawah pukul 21.00)
justru memiliki risiko osteoporosis yang lebih tinggi dibandingkan dengan subjek
dengan OWT di waktu normal (antara pukul 21:00 hingga 23:00). Hal ini
menunjukkan bahwa baik OWT yang lebih awal (dibawah pukul 21.00) maupun
lebih lambat (lewat tengah malam) sama-sama meningkatkan risiko osteoporosis.
Hal ini mengacu pada standar rekomendasi waktu tidur optimal, yaitu pukul 9
hingga 11 malam (Tian et al., 2018).

OWT juga dikaitkan dengan kronotipe. Kronotipe merupakan variasi
pengaturan pola waktu aktivitas individu yang disebabkan oleh fase sirkadian
internal yang relatif terhadap siklus gelap-terang atau waktu dominan untuk
beraktivitas sehari-hari (Lucassen et al., 2017 dan Refinetti, 2019). Secara garis
besar, kronotipe dibagi menjadi dua kelompok, yaitu tipe “pagi” dimana individu
cenderung lebih produktif dipagi hari dan tipe “malam” dimana individu cenderung
bangun terlambat karena terjaga dimalam hari atau lebih produktif ketika sudah
memasuki waktu siang (Refinetti, 2019). Subjek dengan kronotipe malam
cenderung memiliki DMT yang lebih rendah (Chen et al., 2021). Hubungan
kronotipe terhadap risiko osteoporosis menunjukkan bahwa subjek tipe malam
cenderung memiliki risiko osteoporosis yang lebih tinggi dibandingkan dengan
subjek tipe pagi.

Sementara itu, Sasaki et al. (2016) mengungkapkan tidak adanya hubungan
signifikan antara OWT terhadap risiko osteoporosis, sehingga tidak bisa digunakan
untuk menyimpulkan bentuk hubungan antara keduanya. Perbedaan simpulan
hubungan OWT terhadap risiko osteoporosis kemungkinan diakibatkan oleh
subjektivitas instrumen yang digunakan untuk pengambilan data yang
menyebabkan bias ingatan dari subjek sehingga menimbulkan tidak akuratnya
data yang diperoleh (Sasaki et al., 2016). Selain itu, berbeda dengan penelitian
lainnya yang menggunakan DEXA untuk diagnosis osteoporosis, Sasaki et al.
(2016) menggunakan QUS yang lebih sulit dilakukan pada beberapa subjek

karena biaya yang besar dan paparan radiasi yang tinggi.
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3.4.4 Hubungan Gangguan Tidur dan Risiko Osteoporosis

Parameter gangguan tidur yang dimaksud adalah gangguan tidur apnea
(OSA/OSAS) dan non apnea (insomnia dan gangguan tidur tidak spesifik pada
diagnosis tertentu. Apabila ditinjau dari keseluruhan bentuk gangguan tidur (baik
apnea dan non apnea), terdapat hubungan signifikan antara gangguan tidur
terhadap parameter osteoporosis. Subjek dengan gangguan tidur, baik apnea
maupun non apnea memiliki risiko yang lebih tinggi untuk mengalami osteoporosis
dibandingkan subjek tanpa gangguan tidur (Yen et al., 2014). Diantara gangguan
tidur apnea dan non apnea, risiko untuk terjadinya osteoporosis lebih tinggi pada
subjek dengan gangguan tidur apnea (Yen et al., 2014). Hal ini juga didukung
dengan lebih tingginya insidensi osteoporosis pada subjek dengan gangguan tidur
(Yen et al., 2014). Berdasarkan 29 studi yang yang membahas gangguan tidur,
terdapat perbedaan simpulan terkait hubungan gangguan tidur terhadap
parameter osteoporosis, dimana terdapat 62% penelitian yang menunjukkan
hubungan signifikan, sedangkan 38% studi lainnya menunjukkan hubungan tidak
signifikan.

Berdasarkan 29 studi yang membahas gangguan tidur, 20 studi yang
memeriksa parameter OSA/OSAS. Terdapat hubungan signifikan antara
OSA/OSAS dengan paramter osteoporosis, dimana subjek dengan OSA/OSAS
memiliki DMT yang lebih rendah (Uzkeser et al., 2013; Terzi et al., 2016; Ma et al.,
2019; Sadaf et al., 2021; Wang et al., 2015 (b)) dan risiko osteoporosis yang lebih
tinggi (Chen et al., 2014(a)). Hubungan signifikan antara keterlibatan OSA juga
pada osteoporosis juga diperiksa melalui analisis mikrostruktural tulang, salah
satunya melalui pemeriksaan speed of sound (SoS) dengan quantitative
ultrasound (QUS) yang menunjukkan bahwa subjek dengan OSA memiliki SoS
yang lebih rendah (Sies et al. 2021). Hasil SoS yang lebih rendah berhubungan
dengan nilai DMT yang rendah dan peningkatan risiko osteoporosis sekunder.
Selain SoS, analisis mikrostruktural tulang lain, seperti trabecular score (TBS) juga
menunjukkan hubungan signifikan dengan OSA, dimana subjek dengan OSA
cenderung memiliki TBS yang lebih rendah (Nimitphong et al., 2019; Vilovic et al.,
2020)

Hal ini juga didukung melalui hasil pemeriksaan PSMT, dimana subjek dengan
OSA memiliki kadar penanda serum resorpsi tulang, yaitu B-isomerized form C-

terminal telopeptide of type | collagen (B-CTx) yang lebih tinggi (Terzi et al., 2016;
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Qiao et al., 2018). Disisi lain, pada OSA penanda serum pembentukan tulang justru
mengalami penurunan, seperti bone alkaline phosphatase (BAP) (Ma et al., 2019),
procollagen tipe | N-propeptide (PN1P) (Vilovic et al., 2020), dan osteokalsin
(Vilovic et al., 2020). Selain itu, penanda serum penghambat resorpsi tulang,
seperti osteoprogesterin (OPG) juga mengalami penurunan (Ma et al., 2019).
Tidak hanya itu, pada subjek dengan OSA, penanda serum metabolisme lain juga
banyak yang mengalami penurunan, seperti kadar vitamin D (Sadaf et al., 2021;
Qiao et al., 2018; Pazarli et al., 2019), dan ALP (Sies et al. 2021). Hubungan OSA
dan parameter osteoporosis juga ditinjau berdasarkan derajat OSA. Beberapa
penelitian menunjukkan bahwa subjek dengan derajat OSA yang lebih berat
cenderung memiliki DMT yang lebih rendah dibandingkan subjek dengan derajat
OSA ringan/sedang atau dengan kata lain, semakin tinggi derajat OSA maka
semakin rendah DMT (Hamada et al., 2016) dan TBS (Nimitphong et al., 2019)
pada subjek tersebut.

Berdasarkan penelitian yang menunjukkan hubungan searah dari keterlibatan
OSA terhadap parameter osteoporosis, terdapat hasil yang hanya signifikan pada
kelompok tertentu. Beberapa penelitian menunjukkan hubungan signifikan positif
antara OSA dengan DMT pada subjek lanjut usia (Sforza et al., 2013; Sforza et al.,
2016), pria (Hamada et al., 2016), dan pasien PPOK (Wang et al., 2015 (b)). Selain
itu, terdapat hubungan antara OSA dengan mikrostruktural tulang pada subjek
anak (Sies et al. 2021) dan pria (Nimitphong et al., 2019) maupun hubungan
signifikan antara OSA dan penanda serum metabolisme tulang pada subjek
obesitas (Qiao et al., 2018).

Sementara itu, 38% penelitian justru melaporkan adanya hubungan yang tidak
searah, dimana OSA/OSAS justru menjadi faktor protektif terhadap risiko
osteoporosis bagi penderitanya. Seluruh penelitian tersebut menunjukkan bahwa
subjek dengan OSA justru memiliki DMT yang lebih tinggi (Sforza et al., 2013;
Sforza et al., 2016; Chen et al., 2017; Tng et al., 2018; Bezerra de Carvalho et al.,
2022). Tidak hanya dari pemeriksaan DMT, hubungan signifikan yang bersifat
protektif dari OSA juga dilihat melalui analisis mikrostruktural tulang, salah satunya
yaitu pemeriksaan high-resolution peripheral quantitative computed tomography
(HR-pQCT), dimana subjek dengan OSA menunjukkan penurunan jumlah dan
peningkatan ketebalan trabekular tibia, serta penurunan radius DMT dan area

kortikal (Bezerra de Carvalho et al., 2022). Penilaian mirkostruktural tulang lain,



35

seperti TBS juga mengalami peningkatan khusus pada subjek wanita pasca
menopause dengan OSA (Nimitphong et al., 2019). Hal ini juga didukung melalui
hasil pemeriksaan PSMT dan PUMT, dimana subjek dengan OSA memiliki
peningkatan iCa (kalsium terionisasi) dan Vitamin D (Bezerra de Carvalho et al.,
2022). Disisi lain, penanda serum pembentukan tulang (seperti PLNP) mengalmai
peningkatan (Brominska et al., 2018; Qiao et al., 2018), sedangkan penanda
serum resorpsi tulang (seperti B-CTX) mengalami penurunan (Vilovic et al., 2020)
Efek protektif terhadap osteoporosis juga ditentukan oleh derajat OSA.
Beberapa penelitian menunjukkan subjek dengan derajat OSA yang lebih berat
cenderung memiliki DMT yang lebih tinggi dibandingkan subjek dengan derajat
OSA ringan/sedang atau dengan kata lain, semakin tinggi derajat OSA maka
semakin tinggi DMT (Chen et al., 2017). Hubungan ini juga ditunjukkan oleh
penelitian lain yang menyatakan bahwa subjek dengan osteopenia atau
osteoporosis adalah subjek dengan AHI atau ODI yang lebih rendah (Sforza et al.,
2016). Hal ini menunjukkan efek protektif OSA terhadap metabolisme tulang
melalui mekanisme hipoksia (Sforza et al., 2016).

Berdasarkan penelitian yang menunjukkan hubungan berlawanan dari
keterlibatan OSA terhadap risiko osteoporosis, terdapat hasil yang hanya
signifikan pada kelompok tertentu. Beberapa penelitian menunjukkan hubungan
signifikan berlawanan antara OSA dengan DMT pada subjek gagal ginjal kronis
stadium 3 (Bezerra de Carvalho et al., 2022) dan obesitas (Qiao et al., 2018).
Terdapat juga hubungan OSA dengan mikrostruktural tulang melalui parameter
TBS pada subjek wanita pascamenopause (Nimitphong et al., 2019).

Terlepas dari banyaknya penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan
antara keterlibatan OSA terhadap risiko osteoporosis baik hubungan searah
maupun berlawanan, terdapat beberapa penelitian yang menunjukkan hubungan
tidak signifikan antara keduanya. Beberapa penelitian tidak menunjukkan
hubungan signifikan antara keterlibatan OSA terhadap DMT (Mariani et al., 2012;
Aslan et al., 2015; Brominska et al., 2018; Qiao et al., 2018; Pazarli et al., 2019;
Nimitphong et al., 2019; dan Vilovic et al., 2020), PSMT (Brominska et al., 2018;
Qiao et al.,, 2018; Pazarli et al.,, 2019; dan Vilovic et al.,, 2020), dan TBS
(Nimitphong et al., 2019 dan Vilovic et al., 2020). Hal ini menunjukkan bahwa pada
penelitian tersebut, peneliti tidak berhasil menunjukkan keterikatan antara OSA

dengan parameter risiko osteoporosis, sehingga artikel tersebut tidak dapat
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digunakan untuk menyimpulkan bentuk hubungan antara keduanya. Namun
beberapa penelitian menunjukkan hasil yang tidak signifikan hanya pada kelompok
subjek tertentu saja seperti subjek obesitas (Mariani et al., 2012 dan Qiao et al.,
2018), usia lanjut (Aslan et al., 2015), dan pasien diabetes mellitus tipe 2 (DMT2)
(Nimitphong et al., 2019). Kesimpulan yang berbeda ini bisa diakibatkan oleh
ukuran sampel yang kecil (Mariani et al., 2012; Brominska et al., 2018; Qiao et al.,
2018; Brominska et al., 2018; Nimitphong et al., 2019; dan Vilovic et al., 2020),
adanya faktor pengganggu penting yang tidak di analisis peneliti seperti kadar
vitamin D (Mariani et al., 2012), kadar dan konsumsi kalsium (Pazarli et al., 2019),
serta pola diet (Pazarli et al., 2019). Selain itu, terdapat juga penelitian dengan
durasi tindak lanjut yang singkat (Bromifska et al., 2018) atau bahkan tanpa tindak
lanjut (Qiao et al., 2018), sedangkan OSA merupakan penyakit yang bisa saja
terdiagnosis selama bertahun-tahun, selain juga adanya faktor komorbid terkontrol
yang menjadikannya tidak representatif terhadap tujuan penelitian (Nimitphong et
al., 2019). Terdapat penelitian yang menggunakan kriteria subjek tertentu, seperti
subjek pria saja, sehingga kurang dapat digeneralisasi untuk seluruh populasi
(Vilovic et al., 2020).

Selain OSA, parameter gangguan tidur lain yang ditinjau adalah insomnia.
Hubungan antara insomnia dan parameter osteoporosis juga beragam, dimana
terdapat 40% penelitian yang menunjukkan hubungan signifikan, sedangkan 60%
lainnya menunjukkan hubungan tidak signifikan. Dua penelitian menunjukkan
hubungan signifikan antara insomnia terhadap DMT, dimana subjek dengan
insomnia cenderung memiliki DMT yang rendah (Chen et al., 2021) dan risiko
osteoporosis yang lebih tinggi (Sivertsen et al., 2014). Namun, terdapat pula tiga
studi yang menunjukkan hubungan tidak signifikan antara insomnia terhadap
berbagai parameter osteoporosis, seperti DMT (Niu et al., 2015; Deng et al., 2020;
dan Ochs-Balcom et al., 2020). Kesimpulan yang berbeda ini bisa diakibatkan
subjektivitas Instrumen yang digunakan dalam pengambilan data, yaitu dengan
menggunakan kuisioner yang memungkinkan peningkatan risiko bias (Niu et al.,
2015) dan infomasi tunggal dari pertanyaan yang tidak sistematis mengenai subjek
mengalami insomnia selama lebih dari setengah tahun (Deng et al., 2020).

Selain gangguan apnea dan non apnea, gangguan tidur juga ditentukan
berdasarkan komponen PSQI, yaitu adanya gangguan tidur yang tidak spesifik

terhadap diagnosis tertentu. Subjek dengan gangguan tidur yang tidak spesifik
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terhadap diagnosis tertentu diketahui memiliki IKT yang lebih rendah, dimana IKT
yang lebih rendah menunjukkan risiko osteoporosis yang lebih tinggi (Sasaki et al.,
2016). Meskipun demikian, terdapat penelitian lain menunjukkan hubungan tidak
signifikan antara dengan gangguan tidur yang tidak spesifik terhadap diagnosis
tertentu terhadap parameter risiko osteoporosis (Pan et al., 2021). Hal ini
menunjukkan bahwa pada penelitian tersebut, tidak dapat disimpulkan bentuk
hubungan antara gangguan tidur yang tidak spesifik terhadap parameter
osteoporosis. Kesimpulan yang berbeda ini bisa diakibatkan oleh subjektivitas
instrumen yang digunakan dalam pengambilan data, yaitu dengan menggunakan
kuisioner yang memungkinkan peningkatan risiko bias ingatan subjek (Pan et al.,
2021). Selain itu, terdapat juga faktor pengganggu yang tidak diamati, seperti
informasi pengobatan untuk gangguan tidur yang dialaminya, sehingga tidak
diketahui apakah subjek dengan gangguan tidur yang parah telah mendapatkan
pengobatan seperti terpi perilaku kognitif atau farmakologi (Pan et al., 2021).
3.4.5 Hubungan Parameter Tidur Lain dan Risiko Osteoporosis

Pada beberapa penelitian, terdapat beberapa parameter tidur lainnya yang
tidak spesifik. Penelitian Esch (2017) meninjau efisiensi tidur terhadap BMD,
dimana tidak terdapat hubungan signifikan antara efisiensi tidur terhadap BMD
pada subjek usia remaja. Penelitian Tong et al. (2018) juga meninjau parameter
lain, yaitu persentase efisiensi, penggunaan obat tidur, dan kesulitan melakukan
aktivitas di siang hari. Akan tetapi, pada penelitian tersebut paramter-parameter
tidur yang tidak spesifik menunjukkan hubungan tidak signifikan terhadap BMD,
sehingga artikel tersebut tidak bisa digunakan untuk menyimpulkan bentuk

hubungan antara masing-masing variabel yang ditinjau.



BAB IV. PEMBAHASAN

4.1 Hubungan Durasi Tidur dan Risiko Osteoporosis

Durasi tidur diketahui memiliki hubungan yang signifikan terhadap berbagai
parameter osteoporosis. Setiap individu memiliki durasi tidur yang berbeda-beda
dipengaruhi oleh kebiasaan tidur pada populasi tertentu, jenis kelamin, usia,
pekerjaan, gangguan fisik maupun psikologis, hormonal, dan kualitas tidur.

Pengamatan mengenai kebiasaan tidur pada populasi tertentu, misalnya
masyarakat Cina, menunjukkan bahwa sebagian besar dari mereka terbiasa tidur
siang singkat setelah makan siang sebagai upaya mengimbangi kurangnya durasi
tidur dimalam hari (Chen et al., 2014 (b)). Berdasarkan jenis kelamin, wanita
memiliki lebih banyak 3-4 fase tidur gelombang pendek dan rapid eye movement
(REM) dibandingkan pria, serta cenderung memiliki durasi tidur lebih lama
dibandingkan pria (Chen et al., 2014 (b) dan Lee et al., 2021). Terkait usia, subjek
dengan usia yang lebih tua cenderung memiliki durasi tidur yang lebih banyak
karena sebagian besar dari mereka memiliki lebih banyak kesempatan untuk tidur
setelah memasuki masa pensiun (Chen et al., 2014 (b)). Selain itu, orang dewasa
yang lebih tua juga mengalami lebih banyak rasa kantuk di siang hari dibandingkan
kelompok usia muda (Cunningham et al., 2015).

Durasi tidur juga dipengaurhi oleh faktor pekerjaan. Hal ini dapat diamai pada
subjek yang memiliki shift kerja pada malam hari, tentara, dan mahasiswa. Subjek
yang bekerja sesi malam cenderung memiliki durasi tidur yang lebih singkat akibat
kuantitas dan kualitas tidur malam yang lebih rendah (Swanson et al., 2020). Disisi
lain, pelatihan dan penugasan dalam waktu lama pada tentara sering membuat
mereka kehilangan waktu tidur atau mengalami gangguan tidur (Staab et al.,
2019). Sedangkan pada mahasiswa, durasi tidur juga berkurang akibat tuntutan
akademis yang membuat mahasiswa harus mengganti waktu tidur mereka untuk
belajar ketika mendekati ujian (Esch, 2017 dan Mahmood, 2019). Sementara itu,
gangguan fisik maupun psikologis, kemungkinan akan menyebabkan seseorang
mengalami gangguan pola tidur dan/atau melebih-lebihkan durasi tidur dari yang

sebenarnya.
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Beberapa subjek dengan gangguan fisik maupun psikologis kemungkinan akan
menghabiskan banyak waktunya untuk berbaring di tempat tidur sebelum benar-
benar tidur (Chen et al., 2014 (b)). Mengenai kualitas tidur, pada beberapa subjek
dengan kualitas tidur yang baik secara alami tidak membutuhkan waktu yang
banyak untuk tidur (Cheng et al., 2021 (a)). Sebaliknya, apabila kualitas tidur
seseorang tidak baik, mereka cenderung mengkompensasinya dengan durasi tidur
lebih lama (Cheng et al., 2021 (a)). Faktor-faktor yang mempengaruhi durasitidur
tersebut dapat juga menyebabkan perbedaan simpulan hubungan antara durasi
tidur dengan risiko osteoporosis pada situasi tertentu.

Pembahasan durasi tidur meliputi durasi tidur total harian (DTTH), durasi tidur
malam (DTM), keterlibatan tidur siang (KTS), durasi tidur siang (DTS), durasi tidur
saat siang hari (DTSH), dan intervensi pembatasan durasi tidur. Mekanisme yang
mendasari hubungan durasi tidur dengan risiko osteoporosis dijelaskan
berdasarkan panjang/pendeknya durasi tidur dalam sehari dengan penjelasan
lebih lanjut terkait keterlibatan tidur siang dan panjang/pendeknnya durasi tidur
siang.

4.1.1 Pengaruh Panjang/Pendek Durasi Tidur terhadap Risiko Osteoporosis

Durasi tidur berpengaruh terhadap risiko osteoporosis, dimana durasi tidur

yang panjang maupun pendek dapat berhubungan dengan peningkatan risiko
osteoporosis. Peningkatan risiko osteoporosis pada subjek dengan durasi tidur
yang panjang terjadi akibat berkurangnya kesempatan untuk melakukan aktivitas
fisik karena panjangnya waktu yang digunakan untuk tidur (Kim et al., 2014; Lee,
2016; Saint Martin et al., 2016; Tian et al., 2018, dan Irmayati et al., 2019). Hal

tersebut mengakibatkan penurunan kekuatan biomekanik yang menyebabkan
berkurangnya kebutuhan akan massa tulang yang lebih banyak, sehingga akan
mengarahkan pada resorpsi tulang (Kim et al., 2014 dan Saint Martin et al., 2016).
Sejalan dengan ini, Irmayati et al. (2019) menjelaskan bahwa aktivitas fisik dapat
menginduksi efek anabolisme atau homeostasis melalui proses transduksi
mekanis pada tulang. Aktivitas fisik memungkinkan pergerakan cairan dalam
matriks ekstraseluler yang akan memberikan kekuatan pada osteosit dan sel
tulang yang selanjutnya akan memicu pelepasan nitrit oksida (NO) dan
prostaglandin. Selanjutnya, hal ini akan memfasilitasi diferensiasi sel
osteoprogenitor menjadi pre-osteoblas. Pra-osteoblas kemudian akan mengalami

pematangan osteoblas sehingga terjadi pembentukan sel tulang baru. Selain itu,
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berkurangnya aktivitas fisik juga menyebabkan kurangnya paparan cahaya yang
menyebabkan penurunan kadar estrogen yang diinduksi cahaya (Kim et al., 2014
dan Lee, 2016) dan vitamin D (Irmayati et al., 2019). Estrogen diketahui dapat
menghambat osteoklas, sehingga kondisi defisiensi estrogen akan meningkatkan
resorpsi tulang (Khosla et al., 2012).

Sementara itu, durasi tidur yang pendek juga dapat meningkatkan risiko
osteoporosis. Peningkatan risiko osteoporosis pada subjek dengan durasi tidur
yang pendek dijelaskan melalui lima mekanisme, yaitu (1) berkurangnya aktivitas
fisik, (2) hiperaktivitas sistem saraf simpatik, (3) gangguan sekresi hormon, (4)
peningkatan respons proinflamasi, dan (5) perubahan perilaku. Berkurangnya atau
rendahnya aktivitas fisik akan berdampak pada peningkatan risiko osteoporosis
pada subjek dengan durasi tidur pendek serupa dengan yang terjadipada subjek
dengan durasi tidur panjang (Irmayati et al., 2019). Seseorang yang kurang tidur
(durasi tidur pendek) akan cenderung cenderung kelelahan saat terbangun,
sehingga aktivitas fisiknya menjadi lebih berkurang. Aktivitas fisik yangkurang akan
menyebabkan penurunan kekuatan biomekanik yang menyebabkan berkurangnya
kebutuhan akan massa tulang yang lebih banyak, sehingga akan mengarahkan
pada resorpsi tulang dan meningkatkan risiko osteoporosis (Kim etal., 2014 dan
Saint Martin et al.,, 2016). Mekanisme kedua berkaitan dengan hiperaktivitas
sistem saraf simpatik. Durasi tidur yang pendek dikaitkan dengan hiperaktivitas
jalur sistem saraf simpatik-leptin yang selanjutnya menginduksiproses resoprsi
tulang (Kuriyama et al., 2017). Selain itu, saraf simpatis didistribusikan lebih
kompleks di dekat osteoblas. Ketika aktivitas sistem saraf simpatis dirangsang,
fosforilasi protein pengikat elemen cAMP di osteoblas ditekan sehingga
pembentukan tulang berkurang (Kuriyama et al., 2017).

Mekanisme ketiga berkaitan dengan gangguan fungsi endokrin dan
metabolisme tulang. Subjek dengan durasi tidur yang pendek mengalami
gangguan fungsi endokrin berupa penghambatan sekresi growth hormone (GH)
(Wang et al., 2015 (a) dan Cheng et al., 2021 (a)), penurunan kadar melatonin,
dan peningkatan kadar kortisol (Wang et al., 2015 (a)). Growth hormone (GH)
merupakan hormon yang disekresikan tepat setelah seseorang memulai onset
tidurnya, terutama pada fase pertama gelombang tidur lambat. Growth hormone
(GH) memiliki efek lansung terhadap sel osteoblas, dengan meransang proliferasi

dan diferensiasi sel (Lucassen et al., 2017). Efek GH terhadap tulang juga
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ditunjukkan melalui perannya dalam meregulasi kadar insulin-like growth factor |
(IGF-1) yang selanjutnya menghambat apoptosis osteoblas dan mendorong
osteoblastogenesis (Locatelli & Bianchi, 2014 dan Lucassen et al., 2017). Namun,
IGF-1 juga diketahui dapat meningkatkan osteoklastogenesis melalui efeknya
yang menginduksi sintesis receptor activator of nuclear factor B (RANK-L)
(Locatelli & Bianchi, 2014). Namun efek IGF-I ini dapat ditekan oleh efek lansung
GH terhadap osteoprogeterin (OPG) yang berfungsi sebagai penghambat RANK-
L sehingga tidak terjadi pembentukan osteoklas (Locatelli & Bianchi, 2014).
Pembatasan durasi tidur atau durasi tidur yang singkat dapat menurunkan sekresi
GH secara signifikan yang selanjutnya akan menghambat proses pembentukan
tulang sehingga meningkatkan risiko osteoporosis (Cheng et al., 2021 (a)).

Selain GH, durasi tidur yang pendek juga menyebabkan penurunan kadar
melatonin. Durasi tidur yang panjang menyebabkan kadar melatonin yang lebih
tinggi (Swanson et al., 2021). Apabila dikaitkan dengan kesempatan untuk aktivitas
fisik, subjek dengan durasi tidur pendek memiliki waktu yang lebih banyak untuk
beraktivitas fisik, meskipun kebanyakan dari mereka tidak melakukannya karena
kelelahan sebagai dampak dari kurang tidur. Namun, waktu yang lebih banyak
untuk beraktivitas fisik memungkinkan subjek untuk terpapar dengan cahaya lebih
banyak, sehingga kadar melatonin menjadi lebih rendah dan proses pembentukan
tulang mengalami penurunan. Melatonin diketahui meningkatkan proliferasi
osteoblas, ekspresi kolagen tipe I, dan proses mineralisasi, serta menghambat
diferensiasi osteoklas (Liu et al., 2013). Selain bekerja lansung terhadap osteoblas
dan osteoklas, melatonin juga berperan sebagai antioksidan terhadap radikal
bebas yang dihasilkan oleh osteoklas selama proses resorpsi tulang sehingga
dapat melindungi sel-sel tulang dari stres oksidatif (Liu et al., 2013). Hal-hal
tersebut menjelaskan kenapa rendahnya melatonin pada subjek dengan durasi
tidur yang pendek dapat menginduksi proses resorpsi tulang sehingga
meningkatkan risiko osteoporosis.

Terkait kortisol, subjek dengan durasi tidur yang lama menunjukkan
peningkatan kadar kortisol (Wang et al., 2015 (a)). Peningkatan hormon kortisol
diketahui dapat meningkatkan proses resorpsi tulang, menghambat osteogenesis
dengan mengurangi proliferasi sel sumsum tulang, dan menghambat penyerapan
kalsium oleh intestinal dan ginjal yang selanjutnya menurunkan massa tulang
(Mathis et al., 2013 dan Chen et al., 2014 (b)).
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Mekanisme keempat berkaitan dengan peningkatan respons proinflamasi
(Cunningham et al., 2015). Berkurangnya durasi tidur dapat meningkatkan faktor
proinflamasi seperti c-reactive protein (CRP) (Swanson et al., 2017 dan Ochs-
Balcom et al., 2020). Peningkatan penanda proinflamasi tersebut menunjukkan
kondisi inflamasi sistemik yang dapat menginduksi proses resorpsi tulang
(Swanson et al.,, 2017). Mekanisme terakhir atau kelima berkaitan dengan
perubahan perilaku. Subjek yang kurang tidur diketahui menunjukkan perubahan
perilaku seperti makan makanan yang tidak sehat dan lebih banyak duduk
sehingga secara tidak lansung berpengaruh terhadap kondisi tulang (Cheng et al.,
2021 (a)).

4.1.2 Pengaruh Keterlibatan dan Panjang/Pendeknya Durasi Tidur Siang
terhadap Risiko Osteoporosis

Hubungan tidur siang dengan risiko osteoporosis bisa dilihat berdasarkan
keterlibatan tidur siang (KTS), durasi tidur siang (DTS), dan frekuensi tidur siang
(FTS). Apabila meninjau dari tidur siang atau tidak, tidur siang menunjukkan
hubungan searah maupun berkebalikan terhadap peningkatan risiko osteoporosis
(Wu et al. 2020). Disisi lain, apabila meninjau dari DTS, subjek dengan DTS yang
lebih panjang memiliki risiko osteoporosis yang lebih tinggi dibandingkan dengan
mereka yang tidur siang dengan durasi yang lebih singkat (Wu et al. 2020).
Beberapa subjek memiliki DTS yang panjang akibat gangguan tidur lainnya yang
menyertai dan untuk mengimbangi kurang tidur karena durasi tidur malam yang
tidak cukup (Chen et al., 2014 (b) dan Wu et al. 2020).

Peningkatan risiko osteoporosis pada subjek dengan DTS panjang dijelaskan
melalui empat mekanisme, yaitu (1) berkurangnya aktivitas fisik, (2) gangguan
sekresi hormon, (3) peningkatan respons proinflamasi, dan (4) perubahan perilaku.
Berkurangnya atau rendahnya aktivitas fisik akan berdampak pada peningkatan
risiko osteoporosis pada subjek dengan DTS panjang serupa dengan yang terjadi
pada subjek dengan durasi tidur panjang/pendek (Chen et al., 2014 (b)). Waktu di
siang hari yang sebenarnya bisa digunakan untuk beraktivitas fisik digunakan
untuk tidur siang, sehingga aktivitas fisiknya menjadi lebih berkurang. Aktivitas fisik
yang berkurang akan menyebabkan berkurangnya beban kekuatan biomekanik
akan menurunkan kebutuhan akan massa tulang yang lebih banyak sehingga
mengarahkan pada resopsi tulang dan meningkatakn risiko osteoporosis (Kim et
al., 2014 dan Saetung et al., 2018).
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Mekanisme kedua berkaitan dengan gangguan sekresi hormon. Subjek yang tidur
siang mengalami penurunan kadar 6-sulfatoxymelatonin dan peningkatan kadar
kortisol malam hari (Wang et al.,, 2015 (a) dan Saetung et al.,, 2018). 6-
sulfatoxymelatonin merupakan metabolit melatonin utama, sehingga kondisi
defisiensi 6-sulfatoxymelatonin akan meningkatkan resorpsi tulang (Saetung et al.,
2018). Selain 6-sulfatoxymelatonin, tidur siang juga menyebabkan peningkatan
kadar kortisol malam yang akan meningkatkan meningkatkan resorpsi tulang dan
meningkatkan risiko osteoporosis (Mathis et al., 2013, Chen et al., 2014 (b), dan
Saetung et al., 2018). Mekanisme ketiga berkaitan dengan peningkatan respons
proinflamasi. Subjek yang tidur siang mengalami peningkatan kadar interlukin 6
(IL-6) dan high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP) yang selanjutnya
menginduksi diferensiasi dan aktivasi osteoklas sehingga meningkatkan resorpsi
tulang (Saetung et al., 2018). Mekanisme terakhir atau keempat berkaitan dengan
perubahan perilaku. Subjek dengan FTS yang lebih banyak atau lebih sering tidur
siang menunjukkan perilaku sedentari (Saetung et al., 2018). Sementara itu,
mekanisme bagaimana DTS yang pendek dapat berpengaruh terhadap risiko
osteoporosis tidak dijelaskan lebih lanjut.
4.1.3 Faktor-faktor Yang Mempengaruhi Hubungan Durasi Tidur Terhadap
Risiko Osteoporosis

Terdapat faktor-faktor yang mempengaruhi hubungan durasi tidur terhadap
risiko osteoporosis, meliputi status pubertas, dan status menopause. Penelitian
Dumuid et al. (2020) menunjukkan bahwa terdapat perbedaan pola hubungan
durasi tidur terhadap risiko osteoporosis antara anak laki-laki dan perempuan,
dimana tidur menjadi kurang menunjukkan hubungan yang bermanfaat terhadap
kesehatan tulang pada anak perempuan di tahap pubertas lebih matur karena
anak perempuan biasanya lebih dewasa secara seksual dibandingkan anak laki-
laki. Hal ini menunjukkan bahwa dibandingkan pengaruh jenis kelamin, pengaruh
perkembangan pubertas lebih besar terhadap hubungan durasi tidur dan risiko
osteoporosis (Dumuid et al., 2020). Pengaruh status pubertas terhadap hubungan
durasi tidur dan risiko osteoporosis hanya ditunjukkan pada subjek anak
perempuan. Anak perempuan dengan gejala pubertas yang belum cukup matur,
durasi tidur yang lebih lama lebih baik untuk kesehatan tulang. Sedangkan untuk
anak perempuan dengan gejala pubertas yang telah matur, durasi tidur yang lebih

pendeklah yang lebih baik untuk kesehatan tulang (Dumuid et al., 2020). Hal ini
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karena durasi tidur yang lebih banyak di awal pubertas lebih baik untuk regulasi
hormonal terhadap pertumbuhan tulang daripada pada tahap pubertas selanjutnya
ketika perubahan hormonal telah lebih stabil (Dumuid et al., 2020).

Sementara itu, apabila meninjau dari status menopausenya, beberapa
penelitian menunjukkan hubungan durasi tidur dan risiko osteoporosis hanya
signifikan pada subjek wanita pascamenopause. Hal ini dapat dijelaskan melalui
penurunan hormon estrogen yang dimulai sejak perimenopause, namun
mengalami penurunan yang signifikan saat memasuki tahun pertama
pascamenopause (Chen et al., 2014 (b)). Selain itu, juga dilihat dari kondisi tulang,
dimana pria cenderung memiliki massa tulang yang lebih besar, ukuran tulang dan
rentang hidup yang lebih pendek jika dibandingkan dengan wanita seiring dengan
tidak adanya menopause pria yang setara. Terlebih mekanisme kompensasi
kekuatan mekanik untuk mengimbangi tulang terkait kehilangan usia tampaknya

tidak cukup pada wanita dibandingkan dengan pria (Chen et al., 2014 (b)).

4.2 Hubungan Kualitas Tidur terhadap Risiko Osteoporosis

Hubungan antara kualitas tidur dan risiko osteoporosis menunjukkan bahwa
kualitas tidur yang buruk berpotensi untuk meningkatkan risiko osteoporosis
(Sasaki et al., 2016; Lucassen et al., 2017; Jurado-Fasoli et al., 2018; dan Lin et
al., 2019). Peningkatan risiko osteoporosis pada subjek dengan kualitas tidur yang
buruk dijelaskan melalui dua mekanisme, yaitu aktivasi saraf simpatis dan
gangguan sekresi hormon. Kualitas tidur yang buruk mengakibatkan penurunan
gelombang lambat tidur dan peningkatan fragmentasi tidur yang menginduksi
peningkatan aktivitas saraf simpatik (Sasaki et al., 2016; Chouchou et al., 2013
dan Lucassen et al, 2017). Peningkatan aktivitas saraf simpatis dapat
meningkatkan resorpsi tulang dan menurunkan pembentukan tulang (Sasaki et al.,
2016).

Mekanisme kedua berkaitan dengan gangguan sekresi hormon. Penurunan
kualitas tidur dapat mencegah individu mencapai tahap tidur terdalam (deep sleep)
(Lucassen et al., 2017 dan Lee et al., 2021). Tidur terdiri atas 2 fase utama, yaitu
fase rapid eye movement (REM) dan fase non-REM (NREM). Fase NREM akan
dibagi menjadi 3 tahap yang dikelompokkan menjadi 2, yaitu tahap 1 dan 2 pada
tidur ringan (light sleep) serta tahap 3 pada tidur nyenyak atau tidur terdalam (deep

sleep) (Patel et al., 2020). Fase tidur terdalam ini merupakan fase pemulihan,
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dimana tubuh mulai memperbaiki kembali jaringan, membangun tulang dan otot,
serta memperkuat sistem kekebalan tubuh difasilitasi oleh tingginya sekresi growth
hormone (GH) (Lucassen et al., 2017 dan Patel et al., 2020). Sehingga apabila
fase tidur terdalam tercapai dan terpenuhi dalam durasi yang cukup
memungkinkan individu tersebut untuk terbangun dalam kondisi segar karena
proses pemulihan tubuh terpenuhi (Patel et al., 2020). Namun, jika kualitas tidur
menurun, fase tidur terdalam sulit tercapai dengan baik, akan mengakibatkan
sekresi GH menurun yang akan menghambat proses pembentukan tulang
sehingga meningkatkan risiko osteoporosis (Cheng et al., 2021 (a)). Selain GH,
tidur terfragmentasi pada subjek dengan kualitas tidur yang buruk menyebabkan
peningkatan kadar kortisol (Chen et al., 2014 (b); Lucassen et al., 2017 dan
Jurado-Fasoli et al., 2018) dan penurunan kadar melatonin (Jurado-Fasoli et al.,
2018) sehingga terjadi peningkatan proses resorpsi tulang (Liu et al., 2013; Mathis
et al., 2013 dan Chen et al., 2014 (b)).

Hubungan antara kualitas tidur dan risiko osteoporosis dipengaruhi oleh
beberapa faktor, yaitu jenis kelamin dan status menopause. Apabila dilihat dari
jenis kelamin, beberapa penelitian menunjukkan hubungan kualitas tidur dengan
risiko osteoporosis lebih kuat pada subjek wanita usia lanjut dibandingkan dengan
pria (Lucassen et al., 2017). Hal ini karena wanita lanjut usia cenderung memiliki
durasi tidur yang lebih lama dan lebih banyak pada durasi tidur fase dalam
(Lucassen et al., 2017). Sementara itu, apabila dilihat dari status menopause,
beberapa penelitian menunjukkan hubungan kualitas tidur dengan parameter
osteoporosis lebih kuat pada subjek wanita pre dan perimenopause dibandingkan
subjek wanita pasca menopause (Lucassen et al., 2017). Hal ini terjadi karena
penurunan sekresi hormon estrogen pada subjek wanita pasca menopause lebih
tinggi, sehingga menunjukkan efek penurunan massa tulang yang lebih kuat
(Lucassen et al., 2017 dan Lin et al., 2019). Perubahan kadar hormon ini
menunjukkan bahwa pada subjek wanita pasca menopause, proses resorpsitulang
lebih dominan diakibatkan oleh faktor hormonal dibandingkan dengan polatidur
(Lucassen et al., 2017 dan Lin et al., 2019).

Terdapat teori yang mengaitkan antara kualitas dan durasi tidur, dimana
keduanya menujukkan hubungan timbal balik (Cheng et al., 2021 (a)).Berdasarkan
penelitian dari Cheng et al. pada tahun 2021(a) yang meneliti tentanghubungan

durasi tidur (siang dan malam hari), kualitas tidur, dan kebiasaan saat
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tidur terhadap indeks kekakuan tulang (IKT) pada subjek anak-anak hingga
remaja. Penelitian tersebut menjelaskam bahwa meskipun seseorang itu memiliki
durasi tidur yang tergolong ekstrem (terlalu pensek atau terlalu panjang), mereka
cenderung memiliki kualitas tidur yang buruk, begitupun sebaliknya (Cheng et al.,
2021 (a)). Sehingga dapat ditemui beberapa individu yang secara alaminya
membutuhkan waktu tidur yang lebih banyak dibanding yang lain, dimana tidur
yang sehat bisa terpenuhi hanya jika kualitas tidur baik terus dipertahankan.
Sebaliknya, seseorang yang memiliki kualitas tidur yang buruk juga bisa mencapai
tidur yang sehat hanya jika mereka mampu mempertahankan durasi tidur yang
cukup (Cheng et al., 2021 (a)).

4.3 Hubungan Onset Waktu Tidur terhadap Risiko Osteoporosis

Onset waktu tidur berpengaruh terhadap risiko osteoporosis, dimana onset
waktu tidur yang lebih malam (lewat tengah malam) maupun lebih awal (dibawah
pukul 21.00) dapat berhubungan dengan peningkatan risiko osteoporosis (Wang
et al., 2015 (a); Lucassen et al., 2017; Tian et al., 2018; dan Chen et al., 2021). Hal
ini mengacu pada standar rekomendasi waktu tidur optimal, yaitu pukul 9 hingga
11 malam (Tian et al., 2018). Peningkatan risiko osteoporosis pada subjekdengan
waktu tidur lebih malam terjadi akibat gangguan sekresi hormon, meliputi
penurunan kadar melatonin dan estrogen, serta peningkatan kadar kortisol,
luteinising hormone (LH), dan follicle stimulating hormone (FSH) (Wang et al., 2015
(a)). Melatonin diketahui dapat menghambat proses resorpsi dan menginduksi
proses pembentukan tulang, serta berperan sebagai antioksidan (Wang et al.,
2015 (a)), sehingga kondisi defisiensi melatonin akan menginduksi proses resorpsi
tulang (Liu et al., 2013). Estrogen memiliki efek protektif terhadaptulang melalui
perannya yang menghambat diferensiasi dan formasi osteoklas serta efek
antioksidan yang akan menghambat resorpsi dan menginduksi pembentukan
tulang, sehingga kondisi defisiensi estrogen menyebabkan peningkatan resorpsi
tulang (Wang et al., 2015 (a)). Terkait kortisol, peningkatan hormon kortisol juga
dapat meningkatkan resorpsi tulang (Mathis et al., 2013 danChen et al., 2014 (b)).
Sementara itu, peningkatan FSH dan LH dapat meningkatkan pelepasan sitokin
proinflamasi dan proosteoklastogenik sehingga meningkatkan resorpsi tulang
(Wang et al., 2015 (a)).
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Sementara itu, tidur lebih awal juga dapat meningkatkan risiko osteoporosis
(Tian et al., 2018). Tidak ada mekanisme pasti yang menjelaskan bagaimana
waktu tidur lebih awal dapat meningkatkan risiko osteoporosis. Namun, seperti
mekanisme waktu tidur lebih malam terhadap peningkatan risiko osteoporosis,
peningkatan risiko osteoporosis pada subjek yang waktu tidur lebih awal dapat
diakibatkan oleh gangguan sekresi hormonal karena ketidakselarasan waktu tidur
dengan ritme sirkadian endogen (Tian et al., 2018). Disisi lain, beberapa penelitian
menunjukkan hubungan onset waktu tidur yang lebih awal dan osteoporosis lebih
kuat pada subjek pria dibandingkan subjek wanita (Lucassen et al., 2017 dan Tian
et al., 2018). Hal ini karena wanita cenderung lebih menyukai tidur lebih awal akibat
perbedaan suhu tubuh inti dan pola sekresi melatonin, sehingga beberapa studi
menunjukkan hubungan yang tidak signifikan antara onset waktu tidur awal
dengan osteoporosis pada subjek wanita (Tian et al., 2018).

Apabila dilihat dari aspek manakah yang lebih berisiko terhadap osteoporosis
antara subjek yang tidur lebih awal atau lebih larut, karna lebih banyak artikel yang
menyimpulkan bahwa peningkatan risiko osteoporosis akibat tidur lebih larut
dibandingkan akibat tidur lebih awal. Sehingga sebagai rekomendasi, perlu
dilakukan evaluasi lebih terkait kriteria osteoporosis pada subjek dengan onset
waktu tidur yang lebih larut.

Waktu tidur juga dikaitkan dengan kronotipe. Kronotipe menunjukkan waktu
dominan untuk beristirahat dan beraktivitas sehari-hari (Lucassen et al., 2017 dan
Refinetti, 2019). Berdasarkan kronotipe, subjek kronotipe malam memiliki risiko
osteoporosis yang lebih tinggi (Chen et al.,, 2021), karena peningkatan kadar
kortisol dan katekolamin akibat dari perbedaan antara waktu tidur yang
dikehendaki dan waktu tidur aktual yang dipengaruhi oleh keadaan sosial
(Lucassen et al., 2017). Hal ini juga dikaitkan dengan perubahan perilaku, seperti
merokok, peningkatan konsumsi alkohol, aktivitas fisik yang lebih sedikit, dan
waktu makan yang lebih malam yang secara tidak lansung menjadi faktor risiko
osteoporosis (Lucassen et al., 2017).

Selain kronotipe, waktu tidur ini juga dikaitkan dengan latensi tidur. Latensi
tidur merupakan parameter tidur yang menunjukkan durasi waktu antara saat
lampu dimatikan/berbaring saat seseorang mencoba untuk tidur sampai ia benar-
benar tertidur (Shrivastava et al., 2014). Hubungan antara latensi tidur terhadap

risiko osteoporosis hanya ditunjukkan oleh penelitian Tong et al. (2018), dimana
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latensi tidur yang lama secara signifikan dapat menurunkan DMT pada subjek usia
lanjut, namun tidak terdapat penjelasan lebih lanjut terkait mekanisme latensi tidur
terhadap risiko osteoporosis (Tong et al., 2018).

4.4 Hubungan Gangguan Tidur dan Risiko Osteoporosis

Pembahasan gangguan tidur meliputi OSA/OSAS, insomnia, dan gangguan
tidur tidak spesifik.

4.4.1 Hubungan OSA/OSAS dan Risiko Osteoporosis

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) adalah salah satu gangguan
pernafasan yang ditandai dengan episode obstruksi saluran nafas atas berulang
ketika tidur (Qiao et al., 2018). OSA diketahui dapat menyebabkan gangguan
keseimbangan antara osteoblas dan osteoklas yang berperan pada proses
metabolisme tulang (Uzkeser et al., 2013). Osteoklas merupakan sel yang
berperan pada proses resorpsi tulang, sedangkan osteoblas merupakan sel yang
berperan dalam proses pembentukan tulang (Chen et al., 2017). Pada kondisi
normal, osteoblas dan osteoklas bekerja secara seimbang dalam proses
metabolisme tulang (Chen et al.,, 2017). Beberapa penelitian menunjukkan
hubungan searah, dimana OSA yang dapat meningkatan risiko osteoporosis
(Uzkeser et al., 2013; Chen et al., 2014 (a); Wang et al., 2015 (b); Hamada et al.,
2016; Terzi et al., 2016; Ma et al., 2019; Sadaf et al., 2021; dan Sies et al. 2021).
Disisi lain, terdapat penelitian lain yang menunjukkan hubungan berkebalikan,
dimana OSA justru menjadi faktor protektif atau menurunkan risiko osteoporosis
(Sforza et al., 2013; Sforza et al., 2016; Chen et al., 2017; Tng et al., 2018; dan
Bezerra de Carvalho et al., 2022).

Peningkatan risiko osteoporosis pada subjek dengan OSA dapat dijelaskan
melalui empat mekanisme, vyaitu (1) kondisi hipoksemia-hipoksia, (2)
ketidakseimbangan stres oksidatif-kapasitas antioksidan, (3) asidosis, dan (4)
peningkatan lipogenesis (Uzkeser et al., 2013; Chen et al., 2014 (a); Wang et al.,
2015 (b); Hamada et al., 2016; Terzi et al., 2016; Ma et al., 2019; Sadaf et al.,
2021; dan Sies et al. 2021).

Mekanisme pertama berkaitan dengan kondisi hipoksemia-hipoksia.
Hipoksemia adalah kondisi dimana kadar oksigen dalam darah sangat rendah,
dimana episode obstruksi jalan napas berulang pada OSA biasanya diikuti dengan
penurunan saturasi oksigen arteri yang signifikan (Uzkeser et al., 2013). Kondisi

hipoksemia berulang memungkinkan peningkatan aktivitas simpatis yang
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meningkatkan pembentukan osteoklas melalui peningkatan sistem receptor
activator of nuclear factor kappa-B ligand (RANKL)-RANK (Hamada et al., 2016).
Kondisi hipoksemia pada subjek dengan OSA dapat berlanjut menjadi hipoksia.
Hipoksia adalah kondisi dimana kadar oksigen dalam jaringan sangat rendah yang
dapat menyebabkan peningkatan penanda resorpsi tulang bersamaan dengan
penurunan penanda pembentukan tulang melalui efek trofik pada pembentukan
atau aktivitas osteoklas dari prekursor promonositik di sumsum tulang dan darah
(Uzkeser et al., 2013). Pembentukan osteoklas yang optimal terjadi pada kadar O-
1-2%, tetapi osteoklastogenesis dan resorpsi juga dapat terjadi, bahkan
menunjukkan peningkatan saat kadar O; lebih rendah (0,2%) (Uzkeser et al.,
2013). Hal ini menunjukkan bahwa kondisi hipoksemia-hipoksia dapat
meningkatkan resoprsi tulang melalui peningkatan pembentukan osteoklas
(Uzkeser et al., 2013; Terzi et al., 2016; Hamada et al., 2016; Ma et al., 2019; dan
Sies et al. 2021). Hipoksia juga secara lansung mengakibatkan penekanan pada
fungsi osteoblas (Uzkeser et al., 2013 dan Sies et al. 2021), penurunan kadar
Cbfal (Terzi et al., 2016) dan bone-specific alkaline phosphatase (BAP) (Terzi et
al., 2016 dan Ma et al., 2019) sebagai komponen pada proses mineralisasi tulang
(Terzi et al., 2016), serta penurunan kadar kolagen tipe 1 yang merupakan
komponen penyusun terbesar matriks tulang (Terzi et al., 2016).

Mekanisme kedua berkaitan dengan ketidakseimbangan stres oksidatif-
kapasitas antioksidan. Peningkatan pembentukan osteoklas juga dimediasi oleh
peningkatan faktor proinflamasi, yaitu vascular endothelial growth factor (VEGF),
inteleukin 1 dan 6 (IL-1 dan IL-6), dan tumor necrosis factor alpha (TNF-a) yang
merangsang sel-sel osteoblastik untuk mengekspresikan RANKL dan M-CSF,
sehingga mendorong makrofag untuk menjadi osteoklas (Uzkeser et al., 2013;
Chen et al., 2014 (a); Terzi et al., 2016; Wang et al., 2015 (b)). TNF-a dan IL-1 juga
mengaktivasi  reseptor permukaan osteoklas sehingga meningkatkan
pembentukan osteoklas (Wang et al., 2015 (b)). Faktor inflamasi lain, chitinase-3-
like protein 1 (YKL-40) yang mengalami peningkatan pada subjek OSA juga
diketahui berperan dalam metabolisme tulang (Brominska et al., 2018). YKL-40
merupakan glikoportein yang diekspresiikan pada permukaan berbagai sel,
diantaranya osteoblas dan osteoklas (Brominiska et al., 2018). Pengekspresian
YKL-40 distimulasi oleh keberadaan vitamin D aktif yang sejalan dengan

pembentukan osteoblas (Brominska et al., 2018). Disisi lain, YKL-40 diketahui juga
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meningkat pada proses pembentukan osteoklas, dimana berperan dalam
menstimulasi diferensiasi osteoklas (Brominska et al., 2018). Peran YKL-40 ini
secara tidak lansung menunjukkan bahwa OSA bepengaruh terhadap
metabolisme tulang, baik pada proses pembentukan maupun resorpsi tulang
(Brominska et al., 2018).

Selain itu, subjek dengan OSA memiliki kadar adiponektin serum lebih rendah
akibat kondisi hipoksia intermitten yang menyebabkan peningkatan sitokin
inflamasi (TNF-a dan IL-6 (Chen et al., 2017). Adiponektin dapat menurunkan
NFAT2 yang terstimulasi TNF-a/RANKL melalui jalur pensinyalan AMPK dan
menghambat osteoklastogenesis (Chen et al., 2017), sehingga kondisi defisiensi
adiponektin  mengakibatkan peningkatan pembentukan osteoklas dan
meningkatkan risiko osteoporosis (Chen et al., 2017).

Disaat yang bersamaan, subjek dengan OSA memiliki penurunan kadartotal
anti-oxidant (T-AOC) yang mengakibatkan peningkatan stress oksidatif sehingga
meningkatkan aktivitas osteoklas dan meningkatkan risiko osteoproosis(Ma et al.,
2019). Hal ini menunjukkan ketidakseimbangan antara stres oksidatif dan
kapasitas antioksidan, karena peningkatan faktor proinflamasi tidak diimbangi
dengan kapasitas antioksidan yang memadai (Ma et al., 2019).

Mekanime ketiga berkaitan dengan asidosis. Asidosis adalah kondisi tingginya
kadar asam dalam tubuh yang dapat menyebabkan peningkatan resorpsi tulang,
dimana resorpsi tulang meningkat 1 kali lipat setiap penurunan 0,1 nilai pH (Terzi
et al., 2016). Kondisi asidosis juga secara lansung menghambat proses
mineralisasi matriks tulang oleh osteoblas (Terzi et al., 2016). Mekanisme terakhir
atau keempat berkaitan dengan peningkatan lipogenesis. Sel osteoblastik dan
adiposit berasal dari sel prekursor yang sama, sehingga peningkatan lipogenesis
dapat menghambat diferensiasi osteoblas yang mengakibatkan penurunan proses
pembentukan tulang (Terzi et al., 2016).

Hubungan OSA dan peningkatan risiko osteoporosis dipengaruhi oleh
beberapa faktor predisposisi, meliputi obesitas, rendahnya kadar vitamin D,
rendahnya aktivitas fisik, faktor komorbid, usia, jenis kelamin, dan status
menopause. Subjek OSA yang mengalami osteoporosis pada beberapa penelitian
memiliki berat badan kategori obesitas (Chen et al., 2014; Sadaf et al., 2021; Sies
et al. 2021), dimana obesitas dapat meningkatkan ekspresian sitokin proinflamasi

(TNF-a, IL-6, dan IL-1) yang meningkatan aktivitas osteoklas (Chen et al., 2014
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dan Sies et al., 2021). Selain obesitas, faktor predisposisi lain yang juga
berpengaruh adalah kadar vitamin D, dimana subjek Sies et al. (2021) pada
penelitiannya menunjukkan bahwa subjek OSA dengan osteoporosis cenderung
memiliki kadar vitamin D yang lebih rendah, namun kondisi defisiensi vitamin D
bisa saja terjadi akibat kurangnya paparan sinar matahari. Terkait aktivitas fisik,
beberapa penelitian menunjukkan bahwa subjek OSA dengan osteoporosis
cenderung memiliki aktivitas fisik yang rendah yang memungkinkan peningkatan
risiko penurunan DMT pada subjek dengan OSA (Sies et al., 2021 dan Wang et
al.,, 2015 (b)). Hal ini karena aktivitas fisik dapat membantu menjaga mobilitas,
fungsi fisik, keseimbangan dan kekuatan otot yang secara tidak lansung juga
mencegah jatuh dan patah tulang terutama pada subjek lanjut usia (Sforza et al.,
2016). Aktivitas fisik yang rendah bisa diakibatkan oleh pola hidup atau faktor
komorbid yang menyebabkan pembatasan aktivitas fisik bagi penderitanya, seperti
PPOK (penyakit paru obstruktif kronis) (Wang et al., 2015 (b)).

Sementara itu, OSA juga dapat menjadi faktor protektif terhadap risiko
osteoporosis (Sforza et al., 2013; Sforza et al., 2016; Chen et al., 2017; Tng et al.,
2018; dan Bezerra de Carvalho et al., 2022). Efek protektif OSA terhadap risiko
osteoporosis bisa dijelaskan melalui dua mekanisme, yaitu hipoksia/hipoksemia
intermitten dan osteogenesis-angiogenesis. Hipoksia sementara (intermitten)
dapat meningkatkan stress oksidatif, inflamasi, dan asidosis sehingga
menyebabkan gangguan metabolisme tulang (Sforza et al., 2013; Sforza et al.,
2016; dan Chen et al., 2017). Carreras et al. (2010) (dalam Sadaf et al., 2021,
Sforza et al.,, 2013; dan Sforza et al., 2016) menjelaskan dimana hipoksemia
intermitten pada subjek dengan OSA dapat mengakibatkan mobilisasi sel
penginduksi mesenkimal yang mampu berdiferensiasi menjadi osteosit, sehingga
meningkatkan aktivitas osteoblas dan menurunkan risiko osteoporosis. Namun,
Chen et al. (2017) menjelaskan bahwa hipoksia intermitten tersebut merupakan
perubahan patofisiologi utama pada OSA, dimana mungkin terdapat perbedaan
antara hipoksia intermitten dan hipoksia pada proses patofisiologi. Sehingga,
kondisi hipoksia mungkin kurang tepat digunakan untuk menjelaskan bagaimana
gangguan metabolisme tulang terjadi pada subjek dengan OSA (Chen et al,
2017). Mekanisme kedua berkaitan dengan osteogenesis-angiogenesis, dimana
hipoksia pada subjek OSA dapat menginduksi sekresi HIF-1a yang meningkatkan

proses pembentukan tulang melalui peningkatan ekspresi VEGF (Tng et al., 2018).
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Hubungan OSA dan penurunan risiko osteoporosis dipengaruhi olehbeberapa
faktor predisposisi, yaitu obesitas (Sforza et al., 2016). Beberapa penelitian
menunjukkan bahwa subjek OSA yang mengalami osteoporosis memiliki berat
badan kategori obesitas (Chen et al., 2014; Sadaf et al., 2021; Sieset al. 2021)
yang dapat meningkatkan proses resorpsi tulang. s Akan tetapi, obesitas juga
dapat menunjukkan efek protektif terhadap osteoporosis melalui stimulasi mekanis
jaringan tulang akibat peningkatan berat badan, namun efek protektif ini tidak
ditunjukkan dengan hubungan lebih kuat dikarenakan terbatasnyajumlah subjek
obesitas pada penelitian terkait (Sforza et al., 2016).

Apabila meninjau apakah OSA lebih menjadi faktor yang meningkatkan risiko
atau justru menjadi faktor protektif, karena lebih banyak artikel yang menunjukkan
bahwa OSA dapat meningkatkan risiko osteoporosis dibandingkan dengan jumlah
artikel yang menunjukkan efek protektif. Sehingga, sebagai rekomendasi, perlu
dilakukan evaluasi lebih terkait kriteria osteoporosis pada subjek dengan OSA.

Sementara itu, terdapat beberapa penelitian yang menjelaskan tidak adanya
hubungan signifikan baik searah maupun berlawanan antara keterlibatan OSA
terhadap risiko osteoporosis (Mariani et al., 2012; Aslan et al., 2014; Brominska et
al., 2018; Qiao et al., 2018; Nimitphong et al., 2019; Pazarli et al., 2019; dan Vilovic
et al., 2020). Aslan et al. (2014) pada penelitiannya yang menggunakan subjek
obesitas menjelaskan bahwa tidak adanya hubungan antara keterlibatan OSA
terhadap risiko osteoporosis pada subjek obesitas bisa diakibatkan karena subjek
dengan obesitas pun bisa mengalami gangguan tidur dengan atau tanpa OSA.
Waktu tidur (NREM3) diketahui menurun seiring dengan peningkatan usia, dan
kadar hormon pertumbuhan serta hormon testosteron mengalami penurunan pada
subjek obesitas sdengan atau tanpa OSA. Selain itu, DMT yang menjadi salah satu
parameter risiko osteoporosis ini sangat tergantung pada usia dan ukuran tubuh
seseorang (Vilovic et al., 2020). Ada kemungkinan bahwa perubahan padaDMT
hanya terlihat setelah bertahun-tahun kerusakan berulang kronis pada jaringan
tulang, dimana pada beberapa penelitian menggunakan subjek yang berusia
sekitar 50 tahun yang dianggap masih terlalu muda untuk menunjukkan perubahan
pada DMT (Vilovic et al., 2020).

4.4.2 Hubungan Insomnia dan Risiko Osteoporosis
Insomnia merupakan salah satu bentuk gangguan tidur dengan keluhan

kesulitan untuk memulai atau mempertahankan tidur yang berhubungan dengan
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kesulitan yang signifikan atau gangguan fungsi di siang hari dan terjadi meskipun
memiliki kesempatan untuk tidur (Krystal et al., 2019). Insomnia dapat
meningkatkan risiko osteoporosis (Sivertsen et al., 2014 dan Chen et al., 2021),
namun tidak terdapat penjelasan lebih lanjut terkait mekanisme insomnia terhadap
risiko osteoporosis.
4.4.3 Hubungan Gangguan Tidur Tidak Spesifik dan Risiko Osteoporosis
Gangguan tidur juga dilihat sebagai komponen PSQI, yaitu gangguan tidur

yang tidak spesifik terhadap diagnosis tertentu. Gangguan tidur yang dimaksud
disini tidak dijelaskan secara detail oleh tiga artikel terkait, namun ditinjau sebagai
komponen PSQI yang disimpulkan sebagai kualitas tidur (Yen et al., 2014; Sasaki
et al.,, 2016; dan Pan et al., 2021). Adanya gangguan tidur yang tidak spesifik
terhadap diagnosis ini secara signifikan meningkatkan risiko osteoporosis (Yen et
al., 2014 dan Sasaki et al., 2016). Hal ini dikaitkan dengan penurunan gelombang
tidur lambat dan peningkatan fragmentasi tidur yang mengakibatkan penurunan
kualitas tidur (Sasaki et al., 2016). Gelombang tidur lambat yang menurun akan
menginduksi aktivitas endokortikal dan aktivitas saraf simpatik yang meningkatkan
resorpsi tulang (Sasaki et al., 2016). Selain itu, gangguan tidur juga menyebabkan
perubahan kadar hormon dan gangguan fungsi kognitif yang secara tidak lansung
mempengaruhi kesehatan tulang (Pan et al., 2021).
4.4.4 Faktor-faktor yang mempengaruhi Hubungan Gangguan Tidur dan
Risiko Osteoporosis

Hubungan gangguan tidur dan risiko osteoporosis dipengaruhi oleh faktor
komorbid dan jenis kelamin. Faktor komorbid dan jenis kelamin dijelaskan pada
penelitian Qiao et al. (2018) yang meninjau hubungan OSA terhadap parameter
risiko osteoporosis pada subjek pria obesitas. Hal ini karena prevalensi OSA
mengalami peningkatan pada subjek obesitas, dimana kenaikan berat badan
sebesar 10% dapat meningkatan AHI hingga 32% dan meningkatkan risiko OSAS
hingga 5 kali lipat (Qiao et al, 2018). Oleh karena itu, beberapa hasil penelitian
sebelumnya menjadikan obesitas sebagai faktor risiko independen untuk OSAS.
Sehingga, pada penelitian ini ditentukan dua kelompok subjek, yaitu obesitas
tanpa OSA dan obesitas dengan OSA (Qiao et al., 2018). Faktor jenis kelamin juga
dijelaskan pada penelitian Chen et al. (2014 (b)), dimana 5 tahun pertama
menopause pada subjek wanita akan terjadi penurunan estrogen dan progesteron

yang menimbulkan gejala seperti hot flashes, iritabilitas, depresi, fatigue, dan
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insomnia yang dapat menyebabkan gangguan tidur Chen et al., 2014 (b)).
Sehingga pada beberapa penelitian, dipilih subjek pria saja sebagai upaya untuk
mengatasi faktor hormonal yang banyak mempengaruhi risiko osteoporosis pada

wanita.

4.5 Limitasi Studi

Pada analisis hasil studi final inklusi, terdapat beberapa poin limitasi. Pertama,
sebagian besar studi dari artikel yang memenuhi kriteria inklusi menggunakan
metode potong lintang, sehingga hubungan kausal atau temporal tidak terpenuhi
karena salah satu syarat yang harus terpenuhi untuk penilaian faktor risiko adalah
hubungan waktu dimana paparan mendahului luaran. Sehingga, tidak bisa
ditentukan apakah pola tidur tertentu yang mempengaruhi risiko osteoporosis atau
justru kondisi osteoporosis yang mempengaruhi risiko subjek untuk mengalami
pola tidur tertentu. Kedua, pembahasan terkait mekanisme hubungan pola tidur
dan parameter osteoporosis tidak dapat dijelaskan dengan detail karna studi yang
memenubhi kriteria inklusi tidak menjelaskan kemungkinan mekanisme yang terlibat
hingga didapatkan hasil demikian. Ketiga, terkait data parameter tidur, sebagian
besar studi menggunakan instrumen pengambilan data yang bersifat subjektif
sehingga kemungkinan bias ingatan dari subjek penelitian tinggi dan
mempengaruhi penilaian peneliti untuk menyimpulkan hubungan antara variabel.
Keempat, sebagian besar subjek adalah subjek dewasa-lanjut usia dan hanya
sedikit saja studi yang menggunakan subjek anak-remaja pada penelitiannya,
sehingga terdapat pengaruh pertambahan usia yang berdamapk pada
peningkatan risiko ostepoorosis. Selain itu, analisis pada penelitian ini kurang bisa
menggambarkan mekanisme dari pola tidur terhadap osteoporosis sekunder
karena komorbid yang menjadi faktor pengganggu dikontrol pada sebagian besar

penelitian.



BAB V. SIMPULAN DAN SARAN

5.1 Simpulan

Osteoporosis merupakan bentuk gangguan pada tulang yang ditandai dengan
penurunan massa tulang dan kerusakan mikroarsitektur jaringan tulang. Kejadian
osteoporosis meningkat seiring dengan keterlibatan faktor risiko, salah satunya
yaitu pola tidur tertentu. Parameter tidur yang dimaksud meliputi durasi, kualitas,
onset waktu, dan gangguan tidur yang diketahui dapat meningkatkan atau
menutunkan risiko osteoporosis. Durasi tidur total harian yang pendek/panjang,
durasi tidur malam yang panjang/pendek, durasi tidur siang/durasi tidur saat siang
hari yang panjang, frekuensi tidur siang yang banyak, onset waktu awal/lebih larut,
keterlibatan OSA/insomnia/gangguan tidur tidak spesifik, kronotipe tipe malam,
kualitas tidur buruk berhubungan dengan peningkatan risiko osteoporosis.
Sementara itu, OSA, durasi tidur total harian panjang, dan durasi tidur malam
pendek juga berhubungan dengan efek protektif terhadap risiko osteoporosis.
Adanya perbedaan kesimpulan parameter tidur yang dapat
meningkatkan/menurunkan risiko osteoporosis ini menunjukkan bahwa hasil studi
yang ada sampai saat ini masih tidak konsisten. Namun, dapat diketahui bahwa
manajemen tidur bisa menjadi target yang berpotensi untuk mencegah

osteoporosis.

5.2 Saran

Diperlukan penelitian lebih lanjut terkait hubungan berbagai paramter tidur
terhadap parameter osteoporosis dengan mengadaptasi, mengembangkan, dan
memperbaiki metode, serta mengatasi berbagai limitasi studi dari penelitian yang
telah ada sebelumnya. Selain itu perlu ditetapkannya standart pengukuran
parameter, seperti instrumen penelitian dan ambang batas interpretasi guna untuk
menyamakan persepsi antar peneliti, sehingga mampu untuk mengindentifikasi
hal-hal lain yang sama pentingnya dalam mempengaruhi perbedaan hasil masing-

masing studi.
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LAMPIRAN
Tabel 10. Karakteristik Studi dengan Parameter Tidur dan Osteoporosis
Partisipan
. i Parameter
No Penulis, Desain Populasi Jum K\(]afe?rfin Usia Kondisi
Tahun lah (Tahun)  Khusus
(n) P W Tidur Osteoporosis
1 Mariani et CSs Roma 115 56 59 30-65 Obesitas OSA DMT
al., 2012
2 Uzkeser et CS Erzurum, 47 47 - 37-69 OSAS DMT, PSMT, dan
al., 2013 Turkey PUMT
3 Sforza et CS Saint-Etienne, 832 341 491 >65 OSA DMT
al., 2013 Perancis
4 Kim et al., CS Korea Selatan 2679 1405 1274 >60 DTTH DMT
2014
5 Chen et al., KR Taiwan 2203 1824 3792 240 OSA DMT
2014 (a) 2 0
6 Chen et al., CS Ningde dan 8688 3950 4738 240 DTTH, DMT
2014 (b) Wuyishan, DTS, dan
Cina. KT
7 Suh, Jee Cs Korea Selatan 2844 1223 1621 250 DTTH Osteoporosis Diagnosis
So00., 2014 Klinis
8 Aslanetal, CS Turki 46 46 - 40-68 OSAS DMT
2015
9 Sivertsen et KP Nord- 2471 1065 1406 32-66 Insomnia Risiko Osteoporosis
al., 2014 Trgndelag, 5 2 3
Norwegia
10 Yen et al., KR Taiwan 1340 5264 8142 >20 GT Prevelensi
2014 70 4 6 Osteoporosis

Keterangan = P : Pria, W: Wanita, CS : Cross Sectional, KR : Kohort Retrospektif, KP : Kohort Prospektif. OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total
harian; DTS : durasi tidur siang. KT ; Kualitas Tidur. GT : Gangguan Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. PUMT : Penanda Urin Metabolisme Tulang.
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Partisipan
No Pﬁ;ﬁd':’ Desain Populasi Jll;rr? K\t]a?;rlr?in Usia Kondisi Parameter
(n) P W (Tahun)  Khusus Tidur Osteoporosis
11 Wangetal., CSs Cina 6510 - 6510 40-79 DTTH, DMT
2015 (a) DTS,
DTSH,
DTM,
KTS, OWT
12 Niu et al., CS Puerto Rico, 750 207 543 47-79 DTTH dan DMT
2015 Amerika GT
Serikat (Insomnia)
13 Cunningha CSs Amerika 5288 2634 2654 250 DTM DMT
m et al., Serikat
2015
14 Saint Martin CSs Saint Etienne, 500 210 290 >65 DTTH dan DMT
et al., 2016 Prancis KT
15 Sasaki et al. CS Hiroshima, 1032 356 676 25-85 DTM, IKT
, 2016 Jepang OWT, KT
16 Terzietal., CS Turki 50 50 - >50 OSAS DMT dan PSMT
2016
17 Hamada et KR Kyoto, Jepang 234 180 54 20-80 OSA DMT dan PSMT
al., 2016
18 Sforza et CS Saint-Etienne, 461 196 265 265 OSA DMT
al., 2016 Prancis
19 Kuriyama et CS Jepang 221 108 113 55,1 DTTH Ketebalan tulang
al., 2017 kortikal, kepadatan

tulang kalkaneus, dan
PSMT

Keterangan = P : Pria, W: Wanita, CS : Cross Sectional, KR : Kohort Retrospektif. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang; DTSH : Durasi Tidur di
siang hari; KTS : Keterlibatan Tidur Siang; DTM : Durasi Tidur Malam; KT ; Kualitas Tidur; OWT : Onset Waktu Tidur. GT : Gangguan Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme

Tulang.
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Partisipan
No Pﬁ;ﬁd':’ Desain Populasi Jlgan K\t]a?;rlr?in Usia Kondisi Parameter
(n) P W (Tahun)  Khusus Tidur Osteoporosis
20 ElKhoury et CS Lebanon Utara 82 82 - 18-35 Obesitas DTTH DMT
al., 2017 aktif
secara
fisik dan
tidak
21 Lucassen et CS Leiden, 915 403 512 45-65 Berat DTTH, DMT
al., 2017 Netherlands badan OWT, KT
berlebih
dan
obesitas
22 Marques et CS Reykjavik, 5764 2438 3326 66-96 DTTH DMT
al., 2017 Islandia
23  Esch, 2017 CS Phoenix, 17 3 14 18-25 DTTH, DMT
Arizona dan ET
24 Martin, CS Amerika 2405 1200 1205 >40 DTTH DMT
2017 Serikat
25 Swansonet  Studi Boston 10 10 - 20-65 PDTGS PSMT
al., 2017 interve
nsi
26 Chenetal., CSs Fuji. Cina 84 84 - >40 OSAS DMT dan PSMT
2017
27 Lee, 2016 CS Korea 512 211 301 >19 Kondisi DTTH DMT
klinis
yang
membat
asi

Keterangan = P : Pria, W: Wanita, CS : Cross Sectional, KR : Kohort Retrospektif. OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian. DTM : Durasi
Tidur Malam; KT ; Kualitas Tidur; ET : Efisiensi Tidur. OWT : Onset Waktu Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. IKT : Indeks Kekakuan Tulang. PDTGS:
Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian
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Tabel 10. (lanjutan)

Partisipan
No P_I?nulls, Desain Populasi Jum Jenls_ Usia Kondisi Parameter
ahun lah __Kelamin (Tahun)  Khusus
(n) P w Tidur Osteoporosis
aktivitas
fisik.
28 Tongetal., Cina 410 234 176 260 Parameter DMT
2018 PSQI
29 Tianetal., CSs Cina 3011 1353 1658 45-86 DTM dan DMT
2018 4 3 1 OWT
30 Saetung et CS Thailand 387 - 387 260 DTM, DMT
al., 2018 DTS, FTS
31 Jurado- CSs Spanyol 74 35 39 40-65 Subjek KT DMT
Fasoli et al., aktivitas
2018 fisik
minimal
32 Tngetal, CS Singapura 1201 - 1201  45-69 KT dan DMT
2018 GT (apnea
saat tidur)
33 Brominska CSs Polandia 72 72 - >50 OSA DMT dan PSMT
et al., 2018
34 Qiaoetal., CS Shanxi, Cina 119 119 - 30-65 Obesitas OSAS DMT dan PSMT
2018
35 Onambele- CSs Britania Raya 112 51 61 57-89 DTTH DMT
Pearson et (UK)
al., 2019
36 Mahmood, CSs Arizona 52 29 23 18-25 Parameter PSMT
2019 PSQI

Keterangan = P : Pria, W: Wanita, CS : Cross Sectional. OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; ET : Efisiensi Tidur; OWT : Onset Waktu
Tidur. KT : Kualitas Tidur. GT : Gangguan Tidur. DTS : Durasi Tidur Siang. FTS : Frekuensi Tidur Siang. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian. DMT : Densitas Mineral Tulang.
PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index.
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Partisipan
No Pﬁ;ﬁd':’ Desain Populasi Jll;rr? K\t]a?;rlr?in Usia Kondisi Parameter
(n) P w (Tahun)  Khusus Tidur Osteoporosis
37  Irmayati et CS Palembang, 93 - 93 >40 Pasca DTTH, DMT
al., 2019 Indonesia menopa DTM, dan
use DTS
38 Staabetal, Studi Amerika 10 10 - 19-35 Tentara PDT PSMT dan PUMT
2019 interve Serikat
nsi
39 Lin et al., CSs Lanxi, 1845 - 1845 18-80 KT DMT
2019 Zhejiang, Cina
40 Ma et al., CS Beijing, Cina 68 68 - 18-60 OSA DMT, PSMT,dan
2019 Penanda Stress
Oksidatif
41 Pazarli et CC Turki 126 73 53 +48,55 OSAS DMT dan PSMT
al., 2019
42  Nimitphong CS Thailand 81 33 48 54,7 DMT2 OSA DMT dan TBS
et al., 2019
43  Dumuid et Cs Australia 804 399 405 10-13 DTTH DMT
al., 2020
44 Wu et al. CS Cina 3659 - 3659 235 Pasca DTTH, Risiko Osteoporosis
2020 menopa DTM, dan
use DTS
45 Ochs- CSs Amerika 11.0 - 11.0 50-79 Pasca DTM dan DMT
Balcom et Serikat 84 84 menopa GT
al., 2020 (Pittsburgh, use (insomnia)
Birmingham,
dan Tucson/
Phoenix)

Keterangan = P : Pria. W: Wanita. CS : Cross Sectional. CC : Case Control. OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DMT2 : Diabetes Mellitus Tipe 2. DTTH : Durasi tidur
total harian; DTS : Durasi tidur siang. DTM : Durasi Tidur Malam. KT : Kualitas Tidur. PDT : Pembatasan Durasi Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. GT : Gangguan Tidur. PSMT : Penanda Serum Metabolisme
Tulang. PUMT : Penanda Urin Metabolisme Tulang. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index. TBS : Trabecular Score
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Tabel 10. (lanjutan)

Partisipan
No Pﬁ;ﬁd':’ Desain Populasi Jlgan K\(]a?;rlns}n Usia Kondisi Parameter
(n) P W (Tahun)  Khusus Tidur Osteoporosis
46 Swansonet  Studi Boston 9 - 9 18-60 PDTGS PSMT
al., 2020 interve
nsi
47 Vilovic et CS Split, Croatia 103 103 - 20-65 OSA DMT, TBS, dan PSMT
al., 2020
48 Dengetal., CSs Guangzhou, 3051 986 2065  40-75 GT DMT
2020 Cina (insomnia)
49 Chen et al., CS Britania Raya 3981 - - 39-73 DTTH, DMT
2021 (UK) 37 kronotipe,
KS, dan
GT
(insomnia)
50 Cheng et KP Eropa (Belgia, 861 406 455 2-15 DTTH, IKT
al., 2021 (a) Siprus, DTM,
Estonia, DTS,dan
Jerman, KT
Hongaria,
Italia, Spanyol,
dan Swedia)
51 Cheng et KP Taiwan 2349 13.0 1048 >20 DTTH Insidensi Osteopenia
al., 2021 (b) 7 12 5
52 Lee et al., CSs Amerika 12,7 6623 6116 >18 DTM dan DMT
2021 Serikat 93 KT
53 Zheng et CS Amerika 7992 4148 3844 =50 DTM DMT
al., 2021 Serikat

Keterangan = P : Pria. W: Wanita. CS : Cross Sectional. KP : Kohort Prospektif. OSA : Obstructive Sleep Apnea. DTTH : Durasi tidur total harian. DTS : durasi tidur siang. DTSH : Durasi Tidur di siang hari.
DTM : Durasi Tidur Malam. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian. GT : Gangguan Tidur. KS: Kantuk di Siang hari. KT : Kualitas Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT :
Penanda Serum Metabolisme Tulang. TBS : Trabecular Score. IKT : Indeks kekakuantulang.
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Partisipan
No Pﬁ;ﬁd':’ Desain Populasi Jlgan K‘tjafe?rfin Usia Kondisi Parameter
(n) P W (Tahun)  Khusus Tidur Osteoporosis
54  Swanson et CS Amerika 1926 1926 - =65 DTM dan DMT dan PSMT
al., 2021 Serikat? KTS/FTS
55 Depner et Studi Colorado, 20 12 8 18-40 PTD PSMT
al., 2021 interve Amerika
nsi Serikat
56 Sadaf et al., CcC Aligarh, india 93 78 15 30-60 OSA DMT dan PSMT
2021 Prospe
ktif
57 Sies et al. CS Kuala Lumpur, 150 108 42 10-17 OSAS SoS, BUA, dan PSMT
2021 Malaysia
58 Pan et al., KP Tasmania, 1000 480 520 50-80 GT DMT
2021 Australia
59 Bezerra de KP Sao Paulo, 34 15 19 >18 Gagal DTTH dan DMT, mirko struktural
Carvalho et Brazil Ginjal OSA tulang, dan PSMT
al., 2022 Kronis
derajat 3
60 Swansonet  Studi Colorado, 12 12 - 18-40 PTD PSMT
al., 2022 interve Amerika
nsi Serikat
61 Wang et al., KR Taiwan 66 29 37 71 PPOK OSA DMT
2015 (b)
62 Swansonet Kohort Amerika 1624 - 1624 265 Pasca DTTH dan DMT
al., 2019 (a) Serikat menopa DTM
use

Keterangan = P : Pria. W: Wanita. CS : Cross Sectional, KP : Kohort Prospektif. CC : Case Control. OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total
harian. DTS : Durasi tidur siang. KTS : Keterlibatan Tidur Siang. FTS : Frekuensi Tidur Siang. DTM : Durasi Tidur Malam. KT : Kualitas Tidur. PDT : Pembatasan Durasi Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang.

PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang.
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Tabel 10. (lanjutan)

Partisipan

Penulis . . Jum Jenis . - Parameter
No ' . Usia Kondisi

Tahun Desain Populasi lah _ Kelamin (Tahun)  Khusus

(n) P W Tidur Osteoporosis
63 Swanson et Studi Boston 9 9 - 20-59 PDTGS PSMT
al., 2019 (b) interve
nsi

Keterangan = P : Pria, W: Wanita, CS : Cross Sectional, KR : kohort Retrospektif. OSA : Obstructive Sleep Apnea. DTTH : Durasi tidur total harian; DTM : durasi tidur malam; DMT : Densitas Mineral Tulang.
PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian
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Tabel 11. Karakteristik Setiap Studi berdasarkan Pengukuran Parameter Tidur dan Osteoporosis

N Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
o] . .
Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
1 Mariani OSA Pengambilan data: Polisomnografi DMT Pemeriksaan: DEXA
etal., Pengelompokan berdasarkan hasil Lokasi: Tulang belakang Lumbal (L1-
2012 Polisomnografi : OSA ringan (AHI 5-14), 4), leher femur, dan area pinggul total
sedang (AHI 15-29), dan berat (AHI >30). Pengelompokan berdasarkan DMT :
normal (skor T=-1), osteopenia (-1<skor
T<-2,5), dan osteoporosis (skor T< -
2,5)
2  Uzkeser OSAS Pengambilan data: Polisomnografi DMT, PSMT, DMT
et al., dan PUMT  Pemeriksaan: DEXA
2013 Lokasi: Tulang Vertebra Lumbal (L1-
4), leher femur, dan area pinggul total
PSMT dan PUMT
e Pemeriksaan serum : Kalsium,
fosfor, dan ALP
e Pemeriksaan Urin : DPD
3  Sforza et OSA Pemeriksaan: Polisomnografi DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2013 Diagnosis OSA : AHI = 15 dengan 285% Lokasi: tulang belakang lumbar (L1-L4)
merupakan obstruktif. dan leher femur.
Pengelompokan berdasarkan hasil Pengelompokan berdasarkan DMT,:
Polisomnografi : ringan (AHI 15 normal (skor T > -1.0 SD), osteopenia
sampai<30), dan berat (AHI>30) (skor T -1.0 hingga -2.5 SD) , dan

osteoporosis (skor T <-2,5 SD).

Keterangan = OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. AHI : apnea-hypopnea index. DTTH : Durasi tidur total harian. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda
Serum Metabolisme Tulang. PUMT : Penanda Urin Metabolisme Tulang. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. SD : Standart Deviasi
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
4 Kim et DTTH Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2014 Data DTTH didapatkan dari pertanyaan Lokasi: Tulang belakang lumbal (L1-4),

berapa jam rata-rata tidur per hari.
Pengelompokan berdasarkan durasi: <6
jam, 6-<7 jam, 7-<8 jam, dan =8 jam

leher femur, dan area pinggul total.

5 Chenet OSA Pengambilan data: Rekam Medis
al., 2014 Subjek OSA memenuhi salah satu kriteria:
(a) 1. Pernah setidaknya dua klaim pelayanan
rawat jalan dengan keterangan OSA di
rumah sakit atau klinik medis lokal dan
menerima tes Polisomnografi
2. Rawat inap tunggal dengan OSA di
antara 5 keterangan klaim rawat inap.

DMT Pemeriksaan: DEXA dari rekam medis
Pengelompokan berdasarkan DMT :
osteoporosis (Skor T<-2,5)

6 Chen et DTTH, Pengambilan data: Kuesioner
al.,, 2014 DTS, dan Data durasi tidur didapatkan berdasarkan
(b) KT pertanyaan berapakah biasanya durasi tidur
saat malam hari dan apakah tidur siang
atau tidak, jika iya maka ditanyakan durasi
tidur siang biasanya (dalam menit).
DTTH: total data durasi tidur siang dan
malam. Pengelompokan menjadi <7, 7-8, 8-
9, 9-10, dan <10 jam/hari
DTS : pengelompokan menjadi
dikategorikan menjadi 0, 0-30, 30-60 dan
>60 menit
Data KT didapatkan berdasarkan
pertanyaan ada tidaknya dan seberapa
sering gangguan tidur yang dialami
Pengelompokan berdasarkan skala : tidak

DMT Pemeriksaan: QUS
Lokasi: kalkaneus
Pengelompokkan berdasarkan QUS :
osteoporosis (<-2,5 SD)

Keterangan = OSA : Obstructive Sleep Apnea. DTTH : Durasi tidur total harian. DTS : durasi tidur siang. KT ; Kualitas Tidur. AHI : apnea-hypopnea index. DMT : Densitas Mineral Tulang. DEXA : dual-

energy x-ray absorptiometry. QUS : Quantitative ultrasound. SD : Standart Deviasi
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
ada (skala 1 : <1 hari perbulan), ringan
(skala 2 : 1-3 hari perbulan), sedang (skala
3 : 4-6 hari per bulan), berat (skala4 := 8
jam perbulan), dan sangat berat (skala 5 ;
subjek yang memerlukan pengobatan)
Dikategorikan kembali menjadi KT baik
(skala 1-2), KT buruk (skala 3-4), dan
membutuhkan pengobatan (skala 5).
7  Suh, Jee DTTH Pengambilan data: Kuesioner Osteoporosis
Soo., Data DTTH didapatkan dari pertanyaan Diagnosis
2014 berapa jam biasanya subjek tidur dalam Klinis
TESIS sehari.
Pengelompokan berdasarkan DTM : <4, 5,
6, 7, 8, dan 29 jam/malam
8 Aslan et OSAS Pengambilan data: Polisomnografi DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2015 Pengelompokan berdasarkan hasil Lokasi: tulang belakang lumbar dan
Polisomnografi : normal (AHI<5) dan OSAS leher femur.
(AHI 26).
9 Sivertsen Insomnia Pengambilan data: Kuesioner Risiko Pengambilan data : rekam medis
et al., Diagnosis insomnia : berdasarkan kriteria Osteoporosis
2014 DSM-IV, dimana gejala insomnia meliputi

1. Kesulitan memulai atau
mempertahankan tidur,

2. Kesulitan bangun di pagi hari

3. Tidur yang non-restoratif selama 1
bulan atau lebih.

4. Keterlibatan gangguan pada
aktivitas sehari-hari.

Keterangan = OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian. DTM : Durasi Tidur Malam . AHI : apnea-hypopnea index. DMT : Densitas Mineral Tulang. DEXA : dual-energy x-ray

absorptiometry.
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
10 Yen et GT Pemeriksaan: Rekam Medis Prevelensi  Pemeriksaan: Rekam Medis
al., 2014 Pengelompokan : kelompok gangguan tidur  Osteoporosis pemeriksaan DEXA
apnea (GT Apnea), kelompok gangguan
tidur non apnea (GT Non Apnea), dan
kelompok tanpa gangguan tidur (kontrol)
11 Wang et DTTH, Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: QUS
al., 2015 DTS, DTTH : durasi dari waktu tidur hingga Lokasi: Kalkaneus kaki dominan
(a) DTSH, waktu bangun. DTM : durasi dari waktu Pengelompokan berdasarkan DMT :
DTM, tidur sampai waktu bangun sebelum pukul osteoporosis (Skor T <-2.5), osteopenia
KTS, 07.00. Pengelompokan berdasarkan DTTH (Skor T =2 -2,5 hingga =<-1), dan normal
OoOwWT dan DTM : <7, 7-8, 8-9, 9-10, dan >10 jam. (Skor T >-1)
DTSH : durasi tidur dari jam 7:00 pagi
hingga waktu bangun. Pengelompokan
berdasarkan DTSH : 0, 0-60, 60-120, 120-
180, dan > 120 menit
Pengelompokan berdasarkan DTS: 0, 0-30,
30-60, dan >60 menit.
12 Niu et DTTH dan Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2015 GT Durasi tidur Data durasi tidur didapatkan Lokasi: Tulang belakang lumbar (L2-4),
(Insomnia) melalui pertanyaan terkait jumlah total leher femur, dan area total pinggul

durasi tidur selama 24 jam
Pengelompokan berdasarkan DTTH: <5
jam, 6 jam, 7 jam, 8 jam, atau 29 jam per
hari

GT, Insomnia : Dikatakan gejala insomnia
jika subjek melaporkan sebagian besar
waktu untuk mengalami kesulitan memulai
tidur, kesulitan mempertahankan tidur atau

Keterangan = DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang; DTSH : Durasi Tidur di siang hari; KTS : Keterlibatan Tidur Siang; DTM : Durasi Tidur Malam. OWT : Onset Waktu Tidur. GT : Gangguan
Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. . QUS : Quantitative ultrasound.
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
bangun pagi, disertai dengan sebagian
besar waktu untuk tidur non-restoratif
13 Cunning DTM Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA dan laporan
ham et Pengelompokan berdasarkan DTM : tidur mandiri subjek
al., 2015 pendek (<6 jam), kelompok referensi (6-8 Lokasi: Leher Femur
jam), dan panjang (=9 jam)
14 Saint DTTH dan Pengambilan data: PSQI¢ DMT Pemeriksaan: DEXA
Martin et KT KT dikatakan buruk jika skor PSQI >5. Lokasi: Tulang Vertebra Lumbal (L1-4)
al., 2016 Pengelompokan berdasarkan DTTH : dan proksimal femur
pendek (<6 jam), normal (6-8 jam), dan Pengelompokan berdasarkan hasil
panjang (= 8 jam) tidur DMT : normal (skor T >-1.0 SD),
osteopenia (-1< skor T<- 2.5 SD) dan
osteoporosis (skor T <-2,5 SD).
15 Sasaki et DTM, Pengambilan data: PSQI® IKT Pemeriksaan: QUS
al., 2016 OWT, KT Data OWT didapatkan dari pertanyaan pada Lokasi: Kalkaneus kanan
pukul berapa biasanya subjek tidur dimalam
hari.
Data DTM didapatkan dari pertanyaan pada
pukul berapa biasanya subjek tidur dimalam
hari dan terbangun di pagi hari.
16 Terziet OSAS Pengambilan data: Polisomnografi DMT dan DMT
al., 2016 Pengelompokan berdasarkan hasil PSMT Pemeriksaan: DEXA

Polisomnografi : OSA ringan (AHI 5-
15/jam), sedang (AHI 15-30/jam), dan berat
(AHI>30/jam).

Lokasi: Tulang Vertebra Lumbal (L1-4)
dan leher femur

Pengelompokan berdasarkan DMT :
normal (skor T >1-), osteopenia dan
osteoporosis (Skor T =-1)

Keterangan = OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian. DTM : Durasi Tidur Malam. KT : Kualitas Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. AHI : apnea-hypopnea index. DEXA :
dual-energy x-ray absorptiometry. PSMT : penanda serum metabolisme tulang °PSQI ini meliputi 7 komponen dengan skala 0-3, yaitu kualitas tidur subjektif (sangat baik hingga sangat buruk), latensi onset tidur
(=15 menit hingga >60 menit), durasi tidur (27 hingga <5 jam), efisiensi tidur (285% sampai <65% jam tidur/jam di tempat tidur), gangguan tidur (tidak selama sebulan terakhir sampai 3 kali per minggu, penggunaan
obat tidur (tidak sampai 3 kali seminggu), dan disfungsi siang hari (bukan masalah sampai masalah yang sangat besar). Kualitas tidur dikatakan buruk jika skor PSQI >5.
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No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
PSMT
Pemeriksaan: kalsium, hormon
paratiroid, fosfor, TSH B-ALP, vitamin
D, ostekalsin, B-CTx, B-ALP
17 Hamada OSA DMT dan DMT
et al., PSMT Pemeriksaan: CT-Scan
2016 Lokasi: Tulang belakang lumbal (L1-3)
PSMT
Pemeriksaan: Kalsium, osteokalsin,
vitamin D
18 Sforza et OSA Pengambilan data: Polisomnografi DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2016 Pengelompokan berdasarkan hasil poligrafi Lokasi: tulang belakang lumbar (L1-L4)
: OSA ringan-sedang (152AHI<30) dan dan femur proksimal
berat (AHI=20) Pengelompokan berdasarkan DMT :
normal (Skor T > -1), OP (Skor T -1.0
sampai -2.5), dan OS (Skor T < -2,5)
19 Kuriyam DTTH Pengambilan data: Kuesioner Ketebalan Ketebalan tulang kortikal dan
a et al., Pengelompokan berdasarkan durasi tidur : tulang kepadatan tulang kalkaneus
2017 durasi tidur pendek (<6 jam/hari) dan kortikal, Pemeriksaan: USBD
normal (=6 jam/hari) kepadatan  Lokasi: radius tangan dominan
tulang

kalkaneus, PSMT :

dan PSMT Pemeriksaan: kalsium, fosfor,
kalsitonin, vitamin D, BAP, TRACP-5b,
pentosidin, dan leptin

Keterangan = OSA : Obstructive Sleep Apnea . DTTH : Durasi tidur total harian. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang . OS : osteoporosis. OP : Osteopenia. AHI :
apnea-hypopnea index. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. USBD : Ultrasound bone densitometry
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
20 El DTTH Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
Khoury Lokasi: Seluruh tubuh, tulang belakang
et al., lumbar (L1-L4), leher femur, dan area
2017 total pinggul
21  Lucasse DTTH, Pengambilan data: PSQI DMT DMT
netal, OWT,KT Meliputi perkiraan rata-rata durasi tidur Pemeriksaan: DEXA
2017 sebenarnya, waktu tidur dan waktu bangun Lokasi: tulang belakang lumbar (L1-L4)
dalam 1 bulan terakhir, dan kualitas tidur dan area pinggul total
(sangat baik, cukup baik, cukup buruk, Pengelompokan berdasarkan DMT,
sangat buruk) melalui pelaporan subjek dikelompokkan menjadi osteopenia (-
mandiri. Semakin tinggi nilai PSQI, kualitas 1< DMT<-2,5 SD) dan osteoporosis
tidur semakin buruk. (DMT =-2,5 SD)
22 Marques DTTH Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: CT scan
et al., Data DTTH didapatkan berdasarkan Lokasi: pertengahan paha dan pinggul
2017 pertanyaan berapa jam durasi tidur dan
durasi tidur siang dalam 24 jam selama
musim panas/musim dingin beberapa bulan
terakhir.
23 Esch, DTTH, Pengambilan data: aktigrafi pergelangan DMT Pemeriksaan: DEXA
2017 dan ET  tangan dan buku harian tidur Lokasi: Tulang belakang lumbar (L1-4)
Pengelompokan berdasarkan DTTH: <7, 7- dan area total pinggul.
8,8-9, dan >9jam/hari. Pengelompokan
berdasarkan ET : <85% atau >85%
24 Martin, DTTH Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
2017 Data DTTH didapatkan dari pertanyaan Lokasi: Tulang belakang lumbar (L1-4)

berapa jumlah durasi tidur yang didapatkan

dalam sehari pada hari efektif
Pengelompokan berdasarkan DTTH :

dibawah rata-rata (1-6 jam/hari), rata-rata

dan femur

Keterangan = DTTH : Durasi tidur total harian. KT ; Kualitas Tidur; OWT : Onset Waktu Tidur. ET : Efisiensi Tidur. SD : Standart Deviasi. DMT : Densitas Mineral Tulang . DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry.
PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index.
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No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
(6-9 jam/hari), dan diatas rata-rata (>9
jam/hari)
25 Swanson PDTGS Pembatasan durasi tidur dilakukan selama PSMT PSMT:
et al., 3 minggu dengan durasi tidur 5,6 jam/24 Pemeriksaan: CTX, P1NP, sklerostin,
2017 jam. Pembatasan tidur juga diikuti dengan dan FGF-23
gangguan irama sirkadian, dimana subjek
dijadwalkan setiap 28 jam siklus bangun-
tidur dengan 21,47 jam bangun dan 6,53
jam tidur yang memungkinkan kondisi
ketidaksesuaian siklus sirkadian internal
dengan lingkungan eksternal.
26 Chenet OSAS Pemeriksaan: Polisomnografi DMT dan DMT
al., 2017 Pengelompokan berdasarkan hasil PSMT Pemeriksaan: DEXA
Polisomnografi: kelompok OSAS (AHI Lokasi: tulang belakang lumbal (L1-4),
=10/jam) dan kelompok kontrol leher femur, dan area pinggul total
(AHI<10/jam). Kelompok OSAS kembali
dikelompokkan menjadi OSAS ringan (AHI PSMT
10-15/jam) dan berat (=50/jam) Pemeriksaan: Adiponektin, kalsium,
fosfor, vitamin D, B-CTx, osteokalsin,
PNIP
27 Lee, DTTH Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
2016 Data DTTH didapatkan dari pertanyaan Lokasi: Tulang belakang lumbar
berapa jam rata-rata tidur perhari.
Pengelompokan berdasarkan durasi tidur
total harian : <7, 7-<8, dan =8 jam/hari
28 Tonget Parameter Pengambilan data: PSQI® DMT Pemeriksaan: Rekam medis

al., 2018 PSQI pemeriksaan DEXA setidaknya dalam 3
bulan terakhir
Lokasi: Tulang belakang lumbal (L2-4)

Keterangan : OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian. AHI : apnea-hypopnea index. DEXA : dual-energy
x-ray absorptiometry. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
dan leher femur
Pengelompokan berdasarkan DMT:
normal (Skor T 2-1), osteopenia (Skor T
>-25 hingga <-1), dan osteoporosis
(Skor T =-2,5)
29  Tian et DTM dan Pemeriksaan: Kuesioner DMT Pemeriksaan: QUS
al., 2018 owT Data durasi tidur didapatkan melalui Lokasi: kalkaneus
pertanyaan yang menanyakan berapa jam Pengelompokan berdasarkan DMT :
antara subjek tertidur dimalam hari hingga osteoporosis (Skor T <-2,5)
terbangun dipagi hari.
Pengelompokan berdasarkan DTM : 7, 7-8,
8-9, dan >9 jam. Pengelompokan
berdasarkan OWT: awal (tidur < pukul 9
malam), normal (tidur antara pukul 9-11
malam)., dan terlambat (tidur > pukul 11
malam)
30 Saetung DTM, Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
et al., DTS, FTS Data DTM didapatkan dari pertanyaan Lokasi: Tulang belakang lumbal (L2-4),
2018 selama satu tahun terakhir, berapa jam leher femur, area total pinggul

subjek tidur setiap malamnya.

Data DTS didapatkan dari pertanyaan
selama satu tahun terakhir, apakah subjek
rutin melakukan tidur siang, jika iya,
ditanyakan kembali berapa kali dalam
seminggu dan berapa lama subjek tidur
siang.

Pengelompokan berdasarkan DMT :
normal (Skot T = -1) dan osteopenia (-1
<Skor T <-2,5)

Keterangan : OWT : Onset Waktu Tidur. DTM : Durasi Tidur Malam. DTS : durasi tidur siang. FTS : frekeunsi tidur siang. OWT : onset waktu tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. DEXA : dual-energy x-ray
absorptiometry. QUS : Quantitative ultrasound. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index °PSQI ini meliputi 7 komponen dengan skala 0-3, yaitu kualitas tidur subjektif (sangat baik hingga sangat buruk), latensi onset
tidur (<15 menit hingga >60 menit), durasi tidur (=7 hingga <5 jam), efisiensi tidur (285% sampai <65% jam tidur/jam di tempat tidur), gangguan tidur (tidak selama sebulan terakhir sampai 3 kali per minggu,
penggunaan obat tidur (tidak sampai 3 kali seminggu), dan disfungsi siang hari (bukan masalah sampai masalah yang sangat besar). Kualitas tidur dikatakan buruk jika skor PSQI >5.
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No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
31  Jurado- KT Pengambilan data: subjektif (PSQI) dan DMT Pemeriksaan: DEXA
Fasoli et objektif (akselerometer) Lokasi: Seluruh tubuh
al., 2018 Pengambilan data: objektif (akselerometer)
Akselerometer pada pergelangan tangan
selama 7 hari (24 jam/hari)
Pengukuran : Total waktu tidur (menit tidur
antara waktu tidur dan waktu bangun),
efisiensi tidur (persentase waktu tidur saat
di tempat tidur), dan bangun setelah onset
tidur (periode terjaga yang terjadi setelah
onset tidur).
32 Tng et KT dan  Pengambilan data: Kuesioner STOP dan DMT Pemeriksaan: DEXA
al.,, 2018 GT (apnea PSQI Lokasi: Tulang belakang lumbal dan
saat tidur) PSQI meliputi 4 pertanyaan, yaitu leher femur
ketidaknyamanan pernapasan dan Pengelompokan berdasarkan DMT
mendengkur yang dilaporkan sendiri, apnea yang dinyatakan sebagai persentil:
yang disaksikan oleh pasangan, dan persentil 0-33 (-4.0<Skor T <-1,70),
dengkuran yang dilaporkan oleh pasangan. persentil 34-66 (-1,6 <Skor T <-0,70),
Skor PSQI >5 menunjukkan kualitas tidur dan persentil 67-100 (-0,6<Skor T
yang buruk. <4.0).

STOP meliputi 4 poin evaluasi, yaitu
ketidaknyamanan pernapasan yang
dilaporkan sendiri, kesulitan untuk tetap
terjaga, apnea yang diamati, dan tekanan
darah tinggi. dimana =2 hal menunjukkan
adanya apnea tidur

<eterangan : KT ; Kualitas Tidur. GT : Gangguan Tidur. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index. DMT : Densitas Mineral Tulang. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry.
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
33  Brominsk OSA Pengambilan data: Polisomnografi DMT dan DMT
aetal, Pengelompokan berdasarkan hasil PSMT Pemeriksaan: DEXA
2018 Polisomnografi : OSA ringan (5< AHI <15), Lokasi: Tulang belakang lumbal (L1-4)
sedang (15< AHI <30), dan berat (AHI =230)
PSMT:
Pemeriksaan: YKL 40, CTX, PINP
34  Qiao et OSAS Pengambilan data: Polisomnografi DMT dan DMT
al., 2018 Pengelompokan berdasarkan hasil PSMT Pemeriksaan: DEXA
Polisomnografi : yaitu OSAS ringan-sedang Lokasi: tulang vertebra lumbar
(5=AHI<30) dan berat (AHI =30)
PSMT:
Pemeriksaan: t- PINP, N-MID, B-CTX,
vitamin D, hormon paratiroid
35 Onambel DTTH Pengambilan data: akselerometer dan DMT Pemeriksaan: DEXA
e- buku harian tidur Lokasi: seluruh tubuh, tulang rusuk,
Pearson pelvis, tulang belakang, tungkai atas
et al, dan bawah.
2019 Pengelompokan berdasarkan hasil
DMT : normal (skor T >-1.0 SD),
osteopenia (-1< skor T<- 2.5 SD) dan
osteoporosis (skor T <-2,5 SD).
36 Mahmoo Parameter Pengambilan data: aktigrafi pergelangan PSMT PSMT
d, 2019 PSQI tangan dan buku harian tidur Pemeriksaan: osteoklasin dan NTX-1
37 Irmayati DTTH, Pemeriksaan: Interview terstruktur DMT Pemeriksaan: Rekam Medis
etal, DTM, dan Pengelompokan berdasarkan DTM malam :
2019 DTS <6, 6-8 , dan =8 jam. Pengelompokan

berdasarkan DTS: 0-30, >30-60, dan >60

Keterangan : . OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian. DMT : Densitas Mineral Tulang . PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. AHI :

apnea-hypopnea index. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index
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No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
menit. Pengelompokan berdasarkan DTTH:
<8, 8-9, dan 29 jam
38 Staab et PDT Pembatasan durasi tidur dilakukan selama PSMT dan  PSMT :
al., 2019 3 hari, dimana subjek diminta hadir 12 jam PUMT Pemeriksaan: hormon paratiroid,
sebelum intervensi diberikan dan subjek kortisol, BAP, TRAP, dan CTX
dipersilahkan untuk tidur 7-9 jam penuh di Pengambilan sampel : setiap pagi pada
awal. Intervensi dimulai dengan membatasi 0 jam (awal) dan 24, 48, dan 72 jam
waktu tidur subjek menjadi hanya 2 jam sejak pembatasan tidur dimulai.
(pukul 04.30-06.30) dengan aktivitas fisik
ringan dan diet yang terkontrol. PUMT :
Pemeriksaan: kalsium dan kreatinin
Pengambilan sampel : urin tampung 24
jam
39 Linetal, KT Pengambilan data: PSQI DMT Pemeriksaan: DEXA
2019 Pengelompokan berdasarkan skor PSQI : Lokasi: Seluruh tubuh dan regional
kualitas tidur yang baik (skor <7) dan buruk (kepala, lengan, tulang rusuk, batang
(skor >7) tubuh, tulang belakang, pelvis, dan
kaki)
40 Maetal., OSA Pengambilan data: Polisomnografi DMT, PSMT, DMT
2019 Pengelompokan berdasarkan hasil dan Penanda Pemeriksaan: DEXA
Polisomnografi : ringan (AHI 5-15), sedang Stress Lokasi: Tulang belakang lumbar dan
(AHI 15-30), berat (AHI>30) Oksidatif leher femur.

PSMT;
Pemeriksaan: RANKL, OPG, BAP,
TRAP-5b

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea . DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang. DTM : Durasi Tidur Malam. KT : kualitas tidur. PDT : Pembatasan Durasi Tidur . DMT : Densitas Mineral
Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. PUMT : Penanda Urin Metabolisme Tulang. AHI : apnea-hypopnea index.DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry
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No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
Penanda Serum Stress Oksidatif:
Pemeriksaan: TAOC
41 Pazarli et OSAS Pengambilan data: Polisomnografi DMT dan DMT
al., 2019 Pengelompokan berdasarkan hasil PSMT Pemeriksaan: DEXA
Polisomnografi : normal (AHI <5), OSA Lokasi: Tulang belakang lumbar, leher
ringan (AHI=5-14), sedang (AHI=15-30), femur, dan area total femur
dan berat (AHI>30), OSAS tergantung
posisi, OSAS tergantung REM, OSAS PSMT
dengan OHS, dan Sindrom tumpang tindih. Pemeriksaan: vitamin D, hormon
paratiroid, kalsium, ALPD, dan fosfor.
42  Nimitpho OSA Pengambilan data: WatchPAT DMT dan Pemeriksaan: DEXA
ng et al., Pengelompokan berdasarkan hasil AHI : TBS Lokasi: Tulang Belakang Lumbal (L1-
2019 diagnosis OSA jika pAHI=5. OSA ringan 4) dan leher femur
(pAHI=5—<15), sedang (pAHI 15-30) dan
berat (AHI >30)
Pengukuran : pAHI, pT90, pODI, minO2*
43  Dumuid DTTH Pengambilan data: akselerometer dan DMT Pemeriksaan: pQTC
et al, pencatatan manual Lokasi: tibia dan pergelangan kaki
2020 Akselerometer pada pergelangan tangan
selama 8 hari (24 jam/hari)
44 Wu et al. DTTH, Pengambilan data: Kuesioner Risiko Pemeriksaan: Kuesioner OSTA
2020 DTM, dan Pengelompokan berdasarkan DTTH dan Osteoporosis Pengelompokan berdasarkan skor
DTS DTM : <6, >6, <7, >7,<8,>8,<9,dan>9 OSTA : risiko osteoporosis rendah (<
jam. Pengelompokan berdasarkan DTS: O 4), menengah (-4 hingga 1), dan tinggi
jam dan >0 jam. (>-1)

Keterangan : . OSA : Obstructive Sleep Apnea. OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome. DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang. DTM : durasi tidur malam. DMT : Densitas Mineral Tulang.
PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. TBS : trabecular score. AHI : apnea-hypopnea index. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. pQTC : peripheral quantitative computed tomography. OSTA : Self
Assessment Tool for Asians. PAT : peripheral arterial tone pT90 : PAT-derived T90 . pAHI : PAT-derived apnea—hypopnea index.

* pT90 : persentase total waktu tidur di mana saturasi oksigen tetap di bawah 90% ; pODI : jumlah rata-rata per jam waktu tidur ketika saturasi oksigen turun 3% atau lebih; minO2 : nilai saturasi oksigen terendah
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No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
45 Ochs- DTM dan Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
Balcom GT Data DTM didapatkan dari pertanyaan Lokasi: tulang belakang lumbal (L2-4),
et al., (insomnia) tentang berapa durasi tidur saat malam hari leher femur, area total pinggul, dan
2020 yang didapatkan subjek selama 4 minggu seluruh tubuh
terakhir Pengelompokan berdasarkan DTM: Pengelompokan berdasarkan DMT :
<5, 6, 7, 8,9, dan 10 jam. normal (skor T 2-1), osteopenia
Data GT didapatkan spesifik dengan (—1<skor T< -2.5 to <-1) dan
WHIIRS dari pertanyaan apakah ada osteoporosis (skor T< -2.5)
masalah tidur, apakah subjek pernah
terbangun beberapa kali terbangun di
malam hari, apakah subjek pernah bangun
lebih awal dari yang direncanakan, serta
apakah subjek pernah mengalami kesulitan
untuk kembali tidur setelah bangun terlalu
awal. Dikatakan ada gangguan insomnia
jika skor 29.
46 Swanson PDTGS Pembatasan durasi tidur dilakukan selama PSMT PSMT:
et al., 3 minggu dengan durasi tidur 5,6 jam/24 Pemeriksaan: P1NP, osteoklasin, CTX,
2020 jam. Pembatasan tidur juga diikuti dengan dan sklerostin
gangguan irama sirkadian, dimana subjek
dijadwalkan setiap 28 jam siklus bangun-
tidur dengan 21,47 jam bangun dan 6,53
jam tidur yang memungkinkan kondisi
ketidaksesuaian siklus sirkadian internal
dengan lingkungan eksternal.
47  Vilovic et OSA Pengambilan data: Polisomnografi DMT, TBS, Pemeriksaan DMT dan TBS : DEXA
al., 2020 dan PSMT  Lokasi: tulang belakang lumbal (L1-
L4), leher femur non dominan, dan area
pinggul total.
Keterangan : . . OSA : Obstructive Sleep Apnea. PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. TBS :

Trabecular Score. . DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. PINP : procollagen tipe | N-propeptide. CTX : Kolagen tipe | C-telopeptide
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Penulis, Parameter Tidur Parameter Osteoporosis
No Tahun Indikator Keterangan Indikator Keterangan
TBS dihitung sebagai nilai rata-rata dari
pengukuran individu untuk vertebra L1-
L4, berdasarkan analisis tingkat abu-
abu dari gambar tulang belakang
anterior-posterior
PSMT:
Pemeriksaan: kalsium, fosfor,
osteokalsin, vitamin D, ALP, B-ALP,
iPTH, PINP, Beta-CTx, dan dp-ucMGP
48 Deng et GT Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2020 (insomnia) Data keterlibatan GT, insomnia didapatkan Lokasi: seluruh tubuh, tulang belakang
secara subjektif melalui pertanyaan apakah lumbar 1-4 (L1-4), leher femur, dan
pernah mengalami insomnia dalam 6 bulan area total pinggul
terakhir.
49 Chenet DTTH, Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: QUS
al., 2021 kronotipe, Data DTTH didapatkan melalui pertanyaan Lokasi: kalkaneus kanan dan/atau Kiri.
KS, dan  berapa jam subjek tidur dalam 24 jam
GT (termasuk tidur siang). Pengelompokan
(insomnia) berdasarkan DTTH : durasi pendek (<7 jam)

dan durasi panjang (>8jam).

Data kronotipe subjek dinilai berdasarkan 6
poin pertanyaan jawaban, yaitu sudah jelas
tipe pagi, lebih ke tipe pagi dari pada tipe
malam, lebih ke tipe malam daripada tipe
pagi, sudah jelas tipe malam, tidak tahu,
dan memilih tidak menjawab.
Pengelompokan berdasarkan jawaban

Keterangan : GT : Gangguan Tidur. DTTH : Durasi tidur total harian. KS: Kantuk di Siang hari. ALP : alkali fosfatase. B-ALP : bone-specific alkaline phosphatase
P1NP : procollagen tipe | N-propeptide. Beta-CTx : B-isomerized form C-terminal telopeptide of type | collagen. dp-ucMGP : dephosphorylated, uncarboxylated matrix Gla protein. iPTH : intact parathyroid hormone.
DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. QUS : Quantitative ultrasound.
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No Penulis,

Parameter Tidur

Parameter Osteoporosis

Tahun

Indikator

Keterangan Indikator

Keterangan

kronotipe : tipe pagi, tipe malam, dan
intermittent (kelompok yang menjawab lebih
ke tipe pagi daripada malam atau lebih ke
tipe malam daripada tipe pagi).

Data KS didapatkan melalui pertanyaan
seberapa besar kemungkinan subjek
tertidur di siang hari ketika seharusnya tidak
bermaksud demikian.

Data GT (insomnia) didapatkan melalui
pertanyaan apakah subjek pernah
mengalami kesulitan tidur di malam hari
atau terbangun di tengah malam

50 Cheng et
al., 2021

(@)

DTTH,
DTM,
DTS,dan
KT

Pengambilan data: Kuesioner IKT
Data DTTH didapatkan dari pertanyaan
DTM dan DTS saat hari efektif dan akhir
pekan.

Pengelompokan berdasarkan durasi tidur
yang meninjau dari kelompok usia: anak
prasekolah usia 2 hingga <6 tahun: pendek
(<10 jam/hari) dan panjang (13 jam/hari);
anak sekolah dasar usia 6 sampai < 12
tahun: pendek (< 9 jam/hari) dan panjang
(11 jam/hari); dan remaja usia 12 sampai 15
tahun: pendek (<8 tahun) dan panjang (10
jam/hari)

Data KT didapatkan dari pertanyaan apakah
subjek memiliki rutinitas waktu tidur yang
teratur, apakah ada kesulitan bangun di
pagi hari, dan apakah ada kesulitan untuk

Pemeriksaan: QUS
Lokasi: Kalkaneus kanan dan Kkiri

Keterangan : DTTH : Durasi tidur total harian; DTS : durasi tidur siang. DTM : Durasi Tidur Malam; KT ; Kualitas Tidur. IKT : Indeks Kekakuan Tulang..QUS : Quantitative ultrasound. GT :Gangguan Tidur
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memulai tidur. Dikatakan memiliki KTyang
baik apabila memiliki skor 3 .
51 Cheng et DTTH Pengambilan data: Kuesioner Insidensi Pengambilan data : DMT dari rekam
al., 2021 Pengelompokan DTTH : <6, 6, dan =27 jam/ Osteopenia  medis pada 3 periode pengambilan
(b) hari data (2006-2008, 2009-2011, dan
2012-2014)
Lokasi: tulang belakang, tungkai atas,
dan tungkai bawah.
Pengelompokan berdasarkan hasil
DMT : normal (skor T >-1.0 SD),
osteopenia (-1< skor T<- 2.5 SD) dan
osteoporosis (skor T <-2,5 SD).
52 Lee et DTM dan Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2021 KT Data DTM didapatkan dari pertanyaan Lokasi: leher femur, trokanter,

berapa lama waktu tidur malam yang
didapatkan baik selama hari kerja maupun
di akhir pekan. Pengelompokkan : sangat
pendek (1-4jam/hari), pendek (5—
6jam/hari), rata-rata (7—8jam/hari), dan
panjang (>9 jam/hari)

Data KT didapatkan dari pertanyaan riwayat
dari subjek tentang keluhan kesulitan tidur
atau riwayat diagnosa gangguan tidur
subjek oleh dokter. Pengelompokkan : ya
dan tidak

intertrokanter, dan area femoralis total
Pengelompokkan : Normal, osteopenia
(Skor T < -1 dan > -2,5), dan
osteoporosis (Skor T <-2,5)

Keterangan : DTTH : Durasi tidur total harian. DTM : Durasi Tidur Malam; KT ; Kualitas Tidur. DMT : Densitas Mineral Tulang. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry
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53 Zheng et DTM Pengambilan data: Kuesioner DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2021 Data DTM didapatkan dari pertanyaan Lokasi: area total femur, leher femur,
berapa lama durasi tidur malam yang trokanter, intertrokanter, segitiga ward
didapatkan subjek baik pada hari efektif femur
maupun akhir pekan. Pengelompokan Pengelompokan berdasarkan DMT :
berdasarkan DTM : pendek (<6 jam), osteopenia (Skor T <-1 dan >-2,5) dan
referensi (6-8 jam), dan panjang (=8 jam) osteoporosis (Skor T<-2,5)
setiap malam
54 Swanson DTMdan Pengambilan data: Objektif (aktigrafi) dan DMT dan DMT
et al., KTS/FTS subjektif (PSQI) PSMT Pemeriksaan: DEXA
2021 Data DTM didapatkan dari pertanyaan Lokasi: Tulang belakang, leher femur,
berapa lama durasi rata-rata subjek tidur dan area total pinggul
dimalam hari dan berapa jam yang
dibutuhkan subjek untuk tidur dimalam hari PSMT:
sehingga merasa benar-benar beristirahat. Pemeriksaan: vitamin D, CTX , dan
Sedangkan data KTS/FTS didapatkan dari P1INP
pertanyaan apakah subjek melakukan tidur
siang secara teratur, jika iya maka
ditanyakan berapa hari dalam seminggu
biasanya subjek tidur siang.
Pengelompokan berdasarkan DTM: sesuai
rekomendasi (7-8 jam/malam) dan pendek
(<6 jam/malam)
55  Depner PTD Pembatasan durasi tidur dilakukan selama PSMT PSMT:
et al., 9 hari dengan aktivitas fisik ringan-sedang, Pemeriksaan: P1INP, osteokalsin, CTX
2021 diet, dan pencahayaan yang terkontrol.

Subjek dikelompokkan menjadi kelompok
kontrol, kelompok pembatasan tidur 5
jam/malam, dan kelompok pembatasan

Keterangan : DTM : Durasi Tidur Malam. KTS : Keterlibatan Tidur Siang; FTS : Frekuensi Tidur Siang. PDT : Pembatasan Durasi Tidur . DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme
Tulang. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. CTX : Kolagen tipe | C-telopeptide. PINP : procollagen tipe | N-propeptide. PSQI : Pittsburgh Sleep Quality Index
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tidur 5 jam/malam dengan pemulihan tidur
di akhir pekan.
56 Sadaf et OSA Pengambilan data: Polisomnografi DMT dan DMT
al., 2021 Pengelompokan berdasarkan hasil PSMT Pemeriksaan: DEXA
Polisomnografi : OSA Ringan (AHI> 5 dan Lokasi: Tulang Vertebra Lumbal (L1-4)
<15), sedang (=15 dan <30), dan berat (AHI dan leher femur
230). Pengelompokan berdasarkan skor T :
normal (skor T > 1,0), Osteopenia (skor
T 1,0- 2,5), dan Osteoporosis (skor T <
2,5SD)
PSMT:
Pemeriksaan: vitamin D
Referensi normal kadar serum Vitamin
D : yaitu 25-80 ng/dL.
57  Sieset OSAS Pemeriksaan: Polisomnografi SoS, BUA, SoS dan BUA
al. 2021 Pengelompokan berdasarkan hasil dan PSMT  Pemeriksaan: QUS
Polisomnografi berdasarkan usia <12 tahun Lokasi: kalkaneus
dan >12 tahun®
PSMT:
Pemeriksaan: Vitamin D, kalsium,
fosfat, dan ALP
58 Pan et GT Pengambilan data: Kuesioner AQoL DMT Pemeriksaan: DEXA
al., 2021 Data GT didapatkan dari pertanyaan Lokasi: tulang belakang lumbal (L1-4),

apakah subjek dapat tidur hampir
sepanjang waktu tanpa kesulitan, atau ada
gangguan beberapa saat tetapi dapat

pinggul, dan seluruh tubuh

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. PDT : Pembatasan Durasi Tidur. GT : gangguan tidur. SoS: speed of Sound. BUA : broadband ultrasound attenuation DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda
Serum Metabolisme Tulang.ALP : alkali fosfatase. CTX : Kolagen tipe | C-telopeptide. P1NP : procollagen tipe | N-propeptide. PANP : procollagen tipe | N-propeptide. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry. QUS
: Quantitative ultrasound. PPolisomnografi berdasarkan usia <12 tahun dan >12 tahun. Untuk anak usia <12 tahun dibagi menjadi OSA Ringan (OAHI 1,5 - <5/jam), sedang (OAHI 5-< 10/jam), dan berat (OAHI
210/jam). Untuk anak usia >12 tahun, dibagi menjadi OSA Ringan (OAHI = 5-< 15/jam), sedang (OAHI = 15-30/jam), dan berat (OAHI = 30/jam)
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kembali tidur tanpa kesulitan atau tidur
benar-benar terganggu hampir setiap
malam tetapi dapat kembali tidur tanpa
kesulitan atau subjek hanya dapat tidur
hanya dalam waktu singkat sehingga
terjaga hampir sepanjang malam.
59 Bezerra DTTH dan Durasitidur total harian : DMT, DMT
de OSA Pengambilan data: Aktigrafi dan buku mirkostruktur Pemeriksaan: DEXA
Carvalho harian tidur. Pengelompokan berdasarkan al tulang, dan Lokasi: Tulang Belakang Lumbal, area
et al., DTTH: pendek (s6jam) dan panjang (> 6 PSMT total pinggul, tulang radius (distal 1/3
2022 jam) dan ultradistal), dan seluruh tubuh.
OSA:
Pengambilan data: Polisomnografi Mikrostruktur Tulang
Pengelompokan berdasarkan hasil Pemeriksaan: HR-pQCT
Polisomnografi : diagnosis OSA jika 25 AHI Pengukuran : volume DMT, Tb.vBMD,
dan dikatakan OSA berat jika AHI>30 Ct.vBMD, Th. N, Th.Th, Th.Sp, Ct. Th,
Ct.Po.
PSMT:
Pemeriksaan: tCa, iCa, fosfat, ALP,
hormon paratiroid, vitamin D, CTX,
P1NP, dan FGF-23.
60 Swanson PTD Meliputi 3 fase, yaitu fase run-in, fase PSMT PSMT:

etal.,
2022

intervensi pembatasan durasi tidur, dan
fase observasi pemulihan.

Fase run-in: subjek melakukan rawat jalan
dan diminta untuk tidur dengan durasi
8jam/malam selama 1 minggu. yang
diverifikasi oleh aktigrafi pergelangan

Pemeriksaan: P1NP, osteokalsin, CTX

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. DTTH : Durasi tidur total harian. PDT : Pembatasan Durasi Tidur . DMT : Densitas Mineral Tulang. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang. ALP : alkali fosfatase.
GT : Gangguan Tidur. HR-pQCT : High-resolution peripheral quantitative computed tomography. . Th.vBMD : trabecular volumetric bone mineral density. Ct.vBMD : cortical volumetric bone mineral density Th. N :
trabecular number. Th.Th : trabecular thickness. Th.Sp: trabecular separation. Ct. Th : cortical thickness. Ct.Po : cortical porosity. FGF-23: Fibroblast Growth Factor 23. ALP : alkali fosfatase. CTX : Kolagen tipe | C-
telopeptide. PANP : procollagen tipe | N-propeptide. iCa : kalsium terionisasi. tCa : total kalsium
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tangan, buku harian tidur, dan teks yang
diberi cap waktu.
Fase intervensi: subjek melakukan rawat
inap dan hanya tidur selama 5 jam/malam
selama 6 malam. Fase observasi pemulihan
: subjek diobservasi selama 3 minggu tanpa
adanya pembatasan waktu tidur.
61 Wang et OSA Pengambilan data: Polisomnografi dari DMT Pemeriksaan: DEXA dari rekam medis
al., 2015 Rekam Medis Lokasi: Tulang Belakang Lumbar (L2-
(b) Diagnosis OSA : AHI > 15/jam dimana 4)
250% nya adalah obstruktif.
62 Swanson DTTHdan Pengambilan data: Objektif (aktigrafi) dan DMT Pemeriksaan: DEXA
et al., DTM subjektif (Kuesioner) Lokasi: Leher femur dan area total
2019 (a) Aktigrafi (Sleepwatch O) pada pergelangan pinggul

tangan yang tidak dominan selama minimal
3 periode 24 jam berturut-turut (rata-rata 4
malam, 5 hari).

Data durasi tidur subjektif didapatkan
berdasarkan pertanyaan Kuesioner terkait
berapa jam biasanya subjek tidur dan terkait
frekuensi dan durasi tidur di siang hari.
Pengelompokan berdasarkan DTM : pendek
(<6jam/malam) dan normal/rekomendasi (7-
8jam/malam). Pengelompokan berdasarkan
DTTH : jumlah durasi tidur malam dan
siang.

Keterangan : OSA : Obstructive Sleep Apnea. DTTH : Durasi tidur total harian. DTM : Durasi Tidur Malam. DMT : Densitas Mineral Tulang.. CTX : Kolagen tipe | C-telopeptide. PANP : procollagen tipe | N-propeptide.
AHI : apnea-hypopnea index. DEXA : dual-energy x-ray absorptiometry.
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63 Swanson PDTGS  Meliputi 2 fase. Fase awal, selama 3 PSMT PSMT;
etal., minggu di mana subjek diminta untuk Pemeriksaan: CTX dan P1NP
2019 (b) mempertahankan durasi tidurnya selama 10

jam/malam. Setelah itu, dilanjutkan dengan
fase intervensi. Pembatasan tidur juga
diikuti dengan gangguan irama sirkadian,
dimana subjek dijadwalkan setiap 28 jam
siklus bangun-tidur dan 5,6 jam tidur yang
memungkinkan kondisi ketidaksesuaian
siklus sirkadian selama 3 minggu

Keterangan : PDTGS: Pembatasan durasi tidur dengan gangguan irama sirkadian. PSMT : Penanda Serum Metabolisme Tulang



