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HUBUNGAN P TERMINAL FORCE V1PADA ELEKTROKARDIOGRAM
DENGAN FUNGSI ATRIUM KIRI PADA PASIEN GAGAL GINJAL
KRONIS YANG MENJALANI HEMODIALISIS

INTISARI

Latar Belakang: Gagal ginjal kronis adalamasalah kesehatamasyarakat di
seluruh dunia dengan luaran yang buruk dan biaya yang tifgnyakit
kardiovaskular adalah komplikasi yang paling sering terjadi dan menjadi
penyebab utama kematian pada pasien dengan penyakit ginjal terminal
Penurunan fungsi atrium kirmerupakan penanda dini keterlibatan sistem
kardiovaskular serta faktor prognostik yang berhubungan dengan angka kematian
pada pasien gagal ginjdlujuan penelitian ini untuk mengetaluibungan antara
parameter EKG yaitlP terminal force VI(PTFV1) dengarfungsi atrium Kiri

pada pasien gagal ginjal kroniagng menjalani hemodialisis

Metode: Penelitian ini merupakastudi potong lintang dengan sekj pasien
gagal ginjal kronis gng menjalani hemodialists RSUP Dr. Sardjito Yogyakarta.
Elektrokardiogram daekokardiografi dilakukan setelah prosedur hemodiaksis.
terminal force V1dihitung dengan mengalikan durasi dan amplitutidleksi
negatif bagian terminal gelombang P sdidaparivl. Fungsi atrium Kiri dinilai
dengan menggunakan paramefsak global lmgitudinal strain atrium Kiri
(PGLS AKIi).

Hasil: Sebanyak71l pasien dengan rerata usia 50 tahun diikutsertakan dalam
penelitian ini. Sebanyak 43 subjek (61%) adalah pria. Sebanyak 64 subjek (90%)
memiliki hipertensi. Sebanyak 44 subjek (62%) memiliki PTHwida EKG.
Rerata nilai PGLS AKi adalah 24,89 + 8,23%. Pada penelitian ini tidak
didapatkan korelasi antara nilai PTFV1 dengan PGLS #&Ki0,178 p=0,1398.

Dari analisis multivariat, variabel yang berpengaruh secara independen terhadap
PGLS AKi adalah riaksi ejeksi ventrikel kiri, diameter atrium kiri dan lama
menjalani hemodialisis. Pada subbsis didapati bahwa kedalamadefleksi
negatif bagian terminal gelombang PsddaparnV1 berkorelasi signifikan dengan
PGLS AKi(r=-0,257, p= 0,031)

Simpulan: Pada penelitian iniidak didapatkan korelasi antaPaterminal force
V1 dengan fungsi atrium kiri yang dinilai dengpeak global longitudinal strain
atrium kiri padgpasien gagal ginjal kronisapg menjalani hemodialisis

Kata Kunci:
P Terminal Force V1 Fungsi atrium kiri Gagal ginjal kroni§ Hemodialisis
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RELATIONSHIP OF P TERMINAL FORCE V1 ON
ELECTROCARDIOGRAM WITH LEFT ATRIAL FUNCTION IN
CHRONIC KIDNEY FAILURE PATIENTS ON HEMODIALYSIS

ABSTRACT

Background: Chronic kidney failure is a worldde public health problem with

poor outcome and high cost. Cardiovascular disease is a common complication
and the main cause of mortality in terminal kidney disealsepaired left atrial
function is an early marker of cardiovascular involvement ancgnostic factor

that correlated with mortality in chronic kidney disease patients. We aim to
investigate the relationship betweeR terminal force V1(PTFV1), an ECG
parameter, with left atrial function in chronic kidneyildee patients on
hemodialysis.

Method: This crosssectional study was done in chronidikey failure patients on
hemodialysis in Dr. Sardjito Hospital Jogjakarta. Electrocardiogram and
echocardiography were done after hemodialysis procedure. P terminal force V1
was measured by multyphg amplitude and duration of negative deflection of P
wave terminal part in V1. Left atrial function was measured using left piegk
global longitudinal straifLA PGLS).

Results This study was done in 71 patients with mean age 50 years old. Forty
three subjects (61%) were men. Sixty four subjects (90%) had hypertension. Forty
four subjects (62%) had PTFV1 on ECG. Mean LA PGLS was 24.89 + 8.23%. No
significant correlation was found between PTFV1 value with LA PGi=S-

0.178 p= 0.139. By multivariat analysis, left entricular ejection fraction, left
atrial diameter and hemodialysis duration (in months) were variables that
independently correlated with LA PGLS. In subanalysis, amplitude of negative
deflection of P wave terminal part in V1 was signifidg correlated with LA
PGLS(r=-0.257, p= 0.031)

Conclusion: This study reveals no correlation betwdenerminal force Vland
left atrial function measured with left atrigeak global longitudinal straim
chronic kidney failure patients on routihemodialysis.

Keywords:
P Terminal Force V1 left atrial functioni chronic kidney failuré hemodialysis
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BAB |

PENDAHULUAN

I.1 Latar Belakang

Penyakit ginjal kronis (PGK) adalah istilah yang meliputi seluruh derajat
penurunan fungsi ginjal, daringan, sedang hingga berBenyakit ginjal kronis
merupakan masalah kesehatan masyarakat di seluruh dunia. Di Amerika Serikat,
terdapat peningkatan insidensi dan prevalensi gagal ginjal, dengan luaran yang
buruk dan biaya yang tinggiPenyakit ginjal kroré berhubungan dengan
peningkatan risiko penyakit kardiovaskular. Penyakit ginjal adalah penyebab
kematian terbanyak kesembilan di Amerika Serikatldeline mendefinisikan
PGK sebagai kerusakan ginjal atau penurunan laju filtrasi glomerolus kurang dari
60 mL/menit/1.73 m paling tidak 3 bulan (Arora dan Batuman, 2017).

Penyakit kardiovaskular adalah komplikasi paling sering yang terjadi dan
penyebab utama kematian pada pasien dengan penyakit ginjal terminal, mencapai
4550%. Pada pasien penyakit ginjal nenal, mortalitas karena penyakit
kardiovaskular mencapai 13D kali lebih tinggi daripada populasi umum.
Delapan puluh persen pasieang menjalani hemodialisimemiliki komplikasi
kardiovaskular. Pada populasi di Cina, prevalensi penyakit kardiovagiadiar
pasien hemodialisi®erusia muda adalah 63,8% dan karakteristiknya serupa
dengan pasien hemodiaidberusia paruh baya atau tua. Hal ini kemungkinan
disebabkan karena hipertrofi ventrikel, juga karena faktor risiko non tradisional
(faktor risiko yangberhubungan dengan gagal ginja@perti beban volume

kronis, inflamasi, stres oksidatif, homosistein dan aspek lain dari situasi uremik



Hemodialisis sendiri juga memiliki pengaruh pada jantung akibat perubahan
hemodinamik repetitif yang dapat menyebabiskemia miokard dan cedera pada
miokard(Herzog,et al,, 2011, Arora dan Batuman, 20Xim et al, 2017.

Jantung pada pasie penyakit ginjal kronis dihadapkan dengan
peningkatan beban vollenmaupun beban tekanan secara kronis. Hal ini
menyebabkan temgiinya hipertrofi ventrikel kiri dan terjadinya disfungsi diastolik.
Tekanan intraventrikel kiri pada akhir diastolik ditranslasikan ke ruang atrium
kiri, dan seiring berjalannya waktu akan terjadi dilatasi dan remodeling pada
atrium kiri (Taddeiet al,, 2011 dan Paoletti dan Zoccali, 2014).

Pembesararukuran dan penurunan fungstrium kiri beberapa waktu
terakhir ini telah muncul sebagai penanda keterlibatan kardiovassefta faktor
prognostik yang berhubungan dengan angka kematian pada pagenggjal
kronis Beberapa penelitian menemukan hubungan antara vohanpun fungsi
atrium kiri dengan angka kematian pada pasien gagal ginjal kronis (Tepepi
2006 Patelet al, 201Q Kadappuet al 2016, dan Gart al, 2017. Penelitian
lainnya mensukan bahkan pada pasien gagal ginjal kronis dengan volume
atrium kiri yang normal, telah terdapat penurunan fungsi atrium yang diukur
dengan peak global longitudinalstrain atrium kiri (PGLS AKi) dengan
ekokardiografi (Oharaet al, 2013). Pengukuran furg] atrium Kkiri dapat
memberikan informasi tambahan, lebih dari pengukuran volume atrium Kiri
(Mathew et al, 2016). Penilaian fungsi atrium kiri diketahui dapat mendeteksi

lebih dini keterlibatan jantung pada pasien PGK (Kadag@u, 2015).



Atrium kiri sendiri bukan merupakan ruang transport pasif yang
sederhana. Atrium kiri sangat dinamis dan berespon terhadap peregangan dengan
sekresiatrial natriuretic peptidegBlume et al, 201). Fungsi atrium kiri secara
konvensional telah dibagi menjadi tiga dagpertama, sebagagservoir yaitu
atrium kiri menyimpan aliran dari vena pulmonal selama kontraksi dan relaksasi
isovolumetrik ventrikel kiri. Kedua, sebageonduit atrium kiri memindahkan
darah secara pasif ke ventrikel kiri. Ketiga, atrium kiri secktif berkontraksi
saat fase terakhir dan berkontribusi pada3@% volume sekuncup jantung
(Blumeet al, 2011).

Penilaian fungsi atrium kiri dapat dilakukan dengan beberapa metode
menggunakan ekokardiografi. Beberapa metode tersebut antara lain,e metod
volumetrik, pengukuran fungsi atrium kiri menggunakan ekokardiografi Doppler
dan Tissue Doppler ImagingTDI), serta pengukuran menggunakstnain dan
strain rate Strain dan strain rate memberikan data deformasi miokard dengan
memperkirakan gradien spals pada kecepatan miokard. Tidak sepediour
TDI, teknik ini relatif tidak dipengaruhi oleh pergerakan jantung dan kontraksi
segemen di sekitarnya (Blunet al, 2011). Salah satu parametstrain yang
sering digunakan menilai atrium kiri adalpdak dobal longitudinal strainatrium
ki (PGLS AKi) yang melambangkan fungsi reservoir atrium Kiri, yakni
kemampuan atrium kiri meregang secara maksimal pada akhir siStatémeter
PGLS AKi ini diketahui dapat mendeteksi keterlibatan jantung pada PGK lebih

dini daripada NT pro BNP (Kadappu et al., 2015).



Pemeriksaan ekokardiografi apalagi dengan fitur pengulgiraim, belum
banyak terdapat di daerah dan penggunaannya memerlukan tenaga yang ahli.
Sementara elektrokardiografi (EKG), murah, mudah dilakukam tersedia luas
hingga ke daeralfTripepi et al, 2006 dan Mishreet al, 2008) Salah satu
parametefEKG untuk menilai atrium kiri adalalP terminal force VI(PTFV1)
yang didefinisikan sebagai hasil perkalian antara durasi dan amplitudo bagian
terminalgelombang P dsadaparV1l. P terminal force Vlni kemudian dikenal
sebagai indek Morris, salah satu parameter untuk melihat pembesaran atrium Kiri
dari EKG (Morriset al., 1964).

P terminal force Vlpada EKG ternyatidak hanya berhubungan dengan
pemlesaran ukuran atrium kiri (Waggonet al., 1976, Mishraet al, 2008 dan
Alingandulaet al, 2016) namun juga berhubungan denganingkatan tekanan
atrium kiri (Premindreet al,, 1973)danpenurunan fungsi atrium ki(Genovesi
Ebertet al, 1991 Bilen et al, 2015dan Winet al,, 2015. Di Indonesiaghubungan
PTFV1 denganfungsi atrium kiribelum pernalditeliti. Penelitian ini bertujuan
untuk melihat hubungan antaPa¥ FV1 denganfungsi atrium kiripada populasi
gagal ginjal kronis yang menjalani hemdudiss.

[.2 Rumusan Masalah

Penyakit gagal ginjal kronis merupakan beban kesehatan global. Penyakit
kardiovaskular banyak terjadi ¢@ pasien dengan gagal ginjal. Penurunan fungsi
atrium kiri merupakan penanda keterlibatan sistem kardiovaskular serta fakto
prognostik yang berhubungan dengan angka kematian pada pasien gagal ginjal.

Penilaian fungsi atrium kiri dapat lebih dini mendeteksi keterlibataiufeg pada



pasien BK. Pengukurarfungsi atrium kiri dengan ekokardiografi memerlukan
peralatan yanganggh danbelum banyak tersedia di daerah. Penilaian atrium Kiri
dengan PTFV1 pad&KG lebih sederhana dan alatnigsedia luas hingga ke
daerahDi Indonesigpenelitian untuk mencari hubungan antBigFV1danfungsi
atrium kiri pada populasgagal ginjal konis yang menjalani hemodialidielum
pernahdilakukan. Dengan demikian pada penelitian ini akan dicari hubungan
antaraPTFV1 dan fungsi atrium kiri pada populasgagal ginjal kronis yang

menjalani hemodialisis.

[.3 Pertanyaan Penelitian
Apakah terdapat bhbungan antar® terminal force Vldenganfungsi

atrium kiri pada pasien dengan gagal giRf@nisyang menjalani hemodialists

[.4 Tujuan Penelitian
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui apakah terdapat hubungan
antaraP terminal force Vldenganfungsi atrium kiri pada pasien dengan gagal

ginjal kronisyang menjalani hemodialisis

[.5 Manfaat Penelitian
1. Membantu mengidentifikagparameter EKGyang bethubungan dengan
fungsi atrium Kiri
2. Menambah wawasan pengetahuan mengenai patofisigegal ginjal
kronis dan peningkatan risiko penyakit kardiovaskydada populasi ini

sertapengaruhnya terhaddpngsiatrium Kiri.



.6 Keaslian Penelitian

Bilen et al (2015) pada studinya pada &&ibjek yang menjalani
hemodialisis kronis mendapditerminal force Vlberhubungan secara signifikan
dengan penurunan fungsi atrium yang diukur secara volumetrik dengan
ekokardiografi, baik fungsi resaw (r=0,41; P<0,001), fungsionduit (r=0,39;
P<0.001), maupun fungsi pompa atrium (r=0,37; P<0,001). Pada penelitiannya
pada pasien dengan penyakit jantung struktural dengan menggunakaetic
resonance imagingMRI), Win et al. (2015) menemukan pula bah®waterminal
force V1berhubungan dengan peningkatan volume atrium kiri dan pengurangan
fungsi reservoiratrium kiri dan fraksi pengosongan atrium kifPada penelitian
Win et al (2015) fungsi atrium kiri dinilai dengan metode volumetrik daain
dengantissue tracking methogada MRI. Setiap penurunan 0,1 mV dari
kedalaman PTFV1 akan menurunkan strain AKi sebesar (Qz#44,5%) dengan
P=0,037 dan IK 95% Penulis belum meremukan pulikasi mengenai hal ini di

Indoresia.
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TINJAUAN PUSTAKA

II.1 Penyakit Ginjal Kronis
[1.1.1 Definisi dan epidemiologi

Penyakit ginjal kronis (PGK) didefinisikan sebagd) kerusakan ginjal
selama 3 bulan atau lebih yang diperlihatkan dengan abnormalitas struktural atau
fungsional dari ginjal, dengan atau tanpa pengurangan laju filtrasi glomerolus
(LFG), yang diperlihatkan dengan kelainan patologis atau tanda kerugalan
termasuk abnormalitas pada darah dan urin, juga abnormalitas pada pencitraan (2)
laju filtrasi glomerolus kurang daB0 mL/menit/1.73 rhselama 3 bulan atau
lebih, dengan atau tanpa kerusakan ginjal. Diantara individu dengan PGK, tahapan
penyakit didefinisikan oleh tingkat LFG. Tahapan penyakit ginjal kronis
dijelaskan pada tabel 1Penyakit ginjal kronisadalah masalah kesehatan
masyarakat di seluruh dunia. Di Amerika Serikat, terdapat peningkatan insidensi
dan prevalensi gagal ginjal, dengan &raryang buruk dan biaya yang tinggi
(Levey dan Coresh, 2002).

Tabel 1. Tahapanepyakit gnjal kronis (Levey dan Coresh, 2002)

Tahap Deskripsi Laju Filtrasi Glomerolus
(mL/menit/1.73 n¥)
1 Kerusakan ginjal dengan LF 090
yang normal atau meningkat

2 Penurunan ringan LFG 60-89

3 Penurunan sedang LFG 30-59

4 Penurunan berat LFG 1529

5 Gagal ginjal 015 (atau d



I1.1.2 Penyakit kardiovaskular pada penyakit ginjal kronis

Pasien dengan PGK menghadapi peningkatan risiko penyakit
kardiovaskular, termasuk penyakit jantung koroner, penyakit serebrovaskular,
penyakit vaskular perifer dan gagal jantung. Penyakit kardiovaskular
menyebabkan 480% dari seluruh kematian pada populasi gagal ginjal stadium
akhir dan tingkat kematian penyakit kardagkular pada pasien gagal ginjal
stadium akhir adalah sekitar 15 kali lebih tinggi daripada populasi umum (Levey
dan Coresh, 2002)oley et al pada tahun 1998 mendapati bahwa terdapat
peningkatan mortalitas kardiovaskular pada pasien gagal ginjal digaad
populasi umum. Data pada penelitian tersebut distratifikasi berdasarkan usia, ras
dan jenis kelamin(Gambar ). Peningkatan mortalitas kardiovaskular ini
berbanding lurus dengan penurunan LFG (van der Velidd, 2011, Nagaet

al., 2016).
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Gambar 1 Mortalitas kardiovaskular pada populasi umum dan pada gagal ginjal yang
diterapi dengan dialisis atau transplantasi ginjal (Feted., 1998)

Baik faktor risiko kardiovaskular tradisional maupun non tradisional
(faktor risiko yang berhubungan dengan gagal ginjal) dapat berkontribusi pada
peningkatan risiko ini. Seluruh pasien dengan penyakit ginjal kronis harus

dipertimbangkan berada aga kelompok risiko tinggi untuk penyakit



kardiovaskular, tanpa memandang faktor risiko kardiovaskular tradisional. Faktor
risiko tradisional adalah variabeariabel yang didefinisikan pada populasi
umum melalui studi kohort prospektif seperti studi jagtuFramingham,
sedangkan faktor risiko yang berhubungan dengan penyakit ginjal kronis
termasuk abnormalitas hemodinamik dan metabolik yang berhubungan dengan
penyakit ginjal kronis dan komplikasi akibat menurunnya fungsi ginjal seperti
dijelaskan pada tab@ (Levey dan Coresh, 2002). Terdapat berbagai faktor yang
berhubungan dengan penyakit ginjal kronis yang dapat membuat pasien gagal
ginjal kronis memiliki risiko lebih tinggi dari populasi umum untuk mengalami
penyakit kardiovaskular antara lain retecairan dan natrium, anemia, gangguan
metabolisme mineral dan tulang, aktivasi sistem renin angiotensin aldosteron,
serta kondisi uremik dan menumpuknya toksin dalam tubuh.

Tabel 2. Faktor tradisional dan faktor non tradisional yang berhubungan dengan

penirgkatan risiko penyakit kardiovaskular pada pasien penyakit ginjal kronis
(Levey dan Coresh, 2002)

Faktor risiko kardiovaskular Faktor risiko non tradisional
tradisional (berhubungan dengan PGK)
Usia tua Diagnosis penyakit ginjal kronis
Jenis kelamin pa Berkurangnya laju filtrasi glomerolus
Ras kulit putih Proteinuria
Hipertensi Aktivitas sistem renirangiotensin
Peningkatan kolesterol LDL Overloadvolume cairan ekstrasel
Berkurangnya kolesterol HDL Metabolisme kalsium dan fosfat
yang abnormal
Diabetes Méitus Dislipid
Merokok Anemia
Inaktivitas fisik Malnutrisi
Menopause Inflamasi
Stres psikososial Faktorfaktor trombogenik
Riwayat keluarga dengan Stres oksidatif

penyakit kardiovaskular
Peningkatan homosistein
Toksin uremik




Pasierpasien gagal ginjal lebih sering memiliki faktor risiko
kardovaskular tradisional dibandingkan populasi umum (Torney dan Winston,
2014). Faktor risiko tradisional antara lain hipertensi, merokok, diabetes dan
dilipidemia. Hipertensi adalah komplikasi yang umuwerjadi pada pasien dengan
PGK. Insidensi hipertensi bertambah seiring berkurangnya LFG. Dilaporkan
bahwa insidensi hipertensi pada pasien dengan LFG kurang dari 60 mL/menit
adalah 5607/5%. Hipertensi adalah faktor risiko signifikan untuk penyakit
kardiovaskilar pada pasien hemodialigis dan Wang, 2013).

Foleyet al. (1996) menemukan bahwa dengan tiap kenaikan 10 mmHg
tekanan datapada pasien hemodialisissiko hipertrofi ventrikel kiri meningkat
sebesar 48%, penyakit jantung iskemik meningkat se88%ardan gagal jantung
kongestif meningkat sebesar 44%. Penyebab hipertensi pada pasien hemodialisis
termasuk kelebihan volume, aktivasi sistem renin angiotensin, hiperaktivitas
simpatis dan peningkatan inhibitor nitrit oksida pada sirkulasi darah, seperti
ADMA (Asymmetric Dimethylargining yang menyebabkan tingginya insidensi
hipertensi dan sulitnya kontrol tekanan darah (Li dan Wang, 2013).

Faktor risiko tradisional lainnya adalah merokok. Merokok berhubungan
dengan progresi pasien penyakit ginjal krotakap awal dan dapat memiliki
pengaruh buruk fungsi ginjal pada pasien dialisis. Merokok berkaitan kuat
dengan kejadian gagal jantung, penyakit vaskular perifer, dan angka kematian
karena semua sebab (Nagasatval, 2012, Li dan Wang, 2013).

Faktor risko tradisional &in pada PGK adalah diabeteslig (DM).

Pasien dengan DM memiliki risiko lebih tinggi untuk sindrom koroner akut.
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Sebagai tambahan, terdapat pula peningkatan prevalensi gagal jantung. Kontrol
gula darah yang buruk berhubungan denganngi&atan mortalitas pada pasien
dialisis (Dycket al., 2012).

Dislipidemia adalah kelainan metabolik yang telah diketahui terjadi pada
pasien dengan dialisis. Pada pasien dengan dialisis, hubungan kolesterol total
atau LDL terhadap kematian berbentukUWghapedl, pasien dengan kadar LDL
di atas 100 mg/dL memiliki peningkatan risiko luaran kardiovaskular yang buruk.
Namun kadar yang rendah, yang mungkin menunjukkan malnutrisi, juga
berhubungan dengan tingkat kematian yang lebih tinggnggunaan heparin
secara kronis melepaskan lipoprotein lipase dari permukaan endotel yang dapat
menyebabkan kurangnya jumlah lipoprotein lipase dan defek katabolisme dari
lipoprotein yang kaya trigliserida. Hampir sepertiga pasien dialisis memiliki
hipertrigliseridemia, yandidefinisikan sebagai kadar di atas 200 mg/dL, dengan
kadar terkadang mencapai 600 mg(dLdan Wang, 2013)

Selain faktor risiko tradisional seperti yang telah dijelaskan, terdapat pula
faktor risiko non tradisional pada PGK yang meningkatkan risiko gleny
kardiovaskular. Faktor risiko non tradisional tersebut antara lain kelebihan cairan
kronis, anemia, inflamasi, stres oksidatif dan gangguan metabolisme mineral dan
tulang. Kelebihan cairan adalah manifestasi yang umum terjadi pada pasien gagal
ginjal. Kelebihan volume cairan dapat menambah jumlah aliran darah balik,
afterload jantung, volume maupun diameter ventrikel kiri saat akhir diastolik
maupun tekanan dinding ventrikel kiri. Pada tahap awal, perubahan jantung

adaptif berupa pembesaran ruang \Jketrdan hipertrofi miokard yang dipicu
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kelebihan volume mungkin reversibel. Pembuangan dan kontrol kelebihan cairan
dengan dialisis penting untuk perlindungan terhadap sekuel kardiovaskular (Li
dan Wang, 2013)Bersama adanya perubahan tonus vaskulagnsetvolune

cairan ini berkontribusi terhadap hipertensi. Augmentasi tonus vaskular dimediasi
oleh sistem saraf simpatik dan sistem renin angiotensin aldosteron (Torney dan
Winston, 2014).

Faktor risiko non tradisional yang lain adalah anemia. Anemia kiredi
terhadap morbiditas dan mortalitas karena penyakit kardiovaskular pada pasien
gagal ginjal kronis atau pasien yang menjalani dialisis. Anemia menyebabkan
berkurangnya pengiriman oksigen ke jaringan, menyebabkan disfungsi organ.
Anemia juga menyebabkadaptasi hemodinamik termashigh cardiac output
stateuntuk mempertahankan oksigenasi jaringan yang cukup yang menyebabkan
dilatasi dan hipertrofi ventrikel kiri. Saat ini koreksi anemia dengan target
hemoglobin di atas 13 g/dL belum berhubungan demganfaat kardiovaskular
maupun survival. Saat ini mempertahankan kadar hemoglobin di atas 11 g/dL
direkomendasikan dan mungkin dapat mencegah progresi hipertrofi ventrikel kiri
(Li dan Wang, 2013).

Peran inflamasi kronis sebagai penyebab tingginya modadada pasien
gagal ginjal terminal telah menarik perhatian selama dekade terakhir. Gagal
ginjal terminal telah menjadi prototipe untuk inflamasi kronis. Terdapat bukti
yang konsisten bahwa CRE Reactive Proteindan sitokin pro inflamasi seperti
IL-1, IL-6 danTNF-U merupakan faktor risiko untuk komplikasi aterosklerosis

dan memprediksi kematian dan luaran kardiovaskular yang buruk pada-pasien
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pasien tersebut (Steinkel et al, 2002, Zoccaliet al, 2000 dan Yeuret al,
2000).

Schwarzet al (2000) telah memgrlihatkan bahwa plak aterosklerosis
koroner pada pasien gagal ginjal terminal dicirikan dengan peningkatan ketebalan
media, aktivasi dan infiltrasi oleh makrofag dan ditandai dengan kalsifikasi.
Bukti yang ada menunjukkan bahwa plak yang mengalami infladan dengan
kalsifikasi berat berkontribusi pada risiko kardiovaskular yang besar pada pasien
gagal ginjal terminal. Kadar CRP meningkat seiring penurunan fungsi ginjal dan
tinggi pada pasie dengan gagal ginjal termingbtenvinkel et al, 2002 dan
Stenvinkel et al, 2003). Pareklet al. (2008) secara prospektif mengikuti lebih
dari 1000 pasien gagal ginjal terminal dengan median 2,5 tahun dan melaporkan
sepertiga kadar CRP tertinggi berhubungan dengan 2,5 kali peningkatan risiko
kematian jantung mendadalibandingkan dengan pasien yang memiliki kadar
CRP di sepertiga bawah.

Banyak faktor pada pasien dialisis meningkatkan stres oksidatif. Hal ini
termasuk inflamasi (yanglitandai dengan meningkatny@RP, malnutrisi
(dengan menurunkan pertahanan antiaks)d toksin uremik dan secara
potensial, prosedur dialisis itu sendiri. Stres oksidatif diketahui sebagai faktor
kritis pada berkembangnya penyakit kardiovaskular aterosklerotik. Berdasarkan
hipotesis oksidasi dari aterosklerosmy-density lipoproteir(LDL) pada kondisi
aslinya tidak aterogenik. LDL harus menjalani modifikasi oksidatif sebelum
dapat berkontribusi pada inisiasi dan progresi aterosklerosis (Li dan Wang,

2013).
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Pada gagal ginjal kronis, terjadi gangguan metabolisme mineral dan tulang
yang menyebabkan tingginya kadar kalsium serum serta produk kalsium fosfat.
Salah satu mekanisme hubungan antara gangguan metabolisme ini dengan risiko
kardiovaskular adalah kalsifikasi patologis dari miokard dan pembuluh darah.
Pasien dengan gagal ginjal krerkhususnya yang telah menjalani dialisis rentan
mengalami percepatan kalsifikasi vaskular, sebagaimana tampak pada temuan
adanya kalsifikasi abnormal pada pencitraan noninvasif pada anak dan dewasa
muda yang terkena (Torney dan Winston, 2014).

Deposit kdsium dapat berkontribusi baik pada aterosklerosis maupun
arteriosklerosis. Pengerasan dan penebalan tunika intima dan tunika media oleh
kalsium mengurangi distensibilitas arteri besar untuk mengakomodasi aliran darah
pulsatil, meningkatkan tekanan daraktadik dan afterload ventrikel kiri serta
mengurangi tekanan darah diastolik dan perfusi koroner. Keberadaan dan
besarnya kalsifikasi vaskular memprediksi risiko kardiovaskular pasien gagal
ginjal kronis. Ketika ultrasononografi dilakukan pada beberapabpih darah
pada pasien dengan dialisis, jumlah atau beban kalsifikasi berubungan dengan
angka kematian akibat kardivaskular dan angka kematian akibat semua sebab

(Torney dan Winston, 2014).

II.2 Hemodialisis dan Pengaruhnya pada Jantung

Proses artifisiapembersihan produk buangan dan kelebihan cairan dari
darah disebut dialisis. Sindrom uremikum, hiperkalemia, ekspansi golum
ekstrasel, asidosis, tidak respon terhadap terapi medikamentosa, bersihan kreatinin

10 mi/menit/1.73m? adalah kriteria untuk disis. Terdapat dua jenis prosedur
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dialisis, yaitu hemodialisis yang menggunakan mesin atau dialisis peritoneal yang
menggunakan membran peritoneal sebagai filter (Vadakedath dan Kandi, 2017).

Padahemodialisis(HD), produk buangan dan kelebihan cairanudiig
menggunakan filter eksternal yang disedializer, yang mengandung membran
semipermeabel. Pemisahan produk buangan ini dilakukan dengan membuat
gradien alirancountercurrent di mana aliran darah mengalir pada satu sisi dan
cairan dialisat mengalidi sisi lain ke arah yang berlawanan. Dialisis peritoneal
menggunakan peritoneum sebagai membran semipermeabel alami dan membuang
cairan dan produk buangan ke dialisat. Prinsip dasar pada dialisis adalah difusi
partikel melalui membran semipermeabel. Pkoduangan metabolik seperti urea
dan kreatinin, berdifusi sesuai konsentrasi gradien dari sirkulasi ke dialisat
(Vadakedath dan Kandi, 2017).

Proses HD sendiri dapat menimbulkan iskemia miokard akibat perubahan
hemodinamik yang signifikan saat proses HBd¢but. Pada 280% prosedur HD
terjadi hipotensi intradialisis (Bo®t al, 2000). Pasien HD juga biasanya
mempunyai hipertrofi ventrikel Kkiri, vaskular yang kaku dan mengalami
kalsifikasi serta mikrosirkulasi yang terganggu (Sigrist dan Mcintyre, 2008).
Faktorfaktor ini menyebabkan pasien HD lebih rentan mengalami penurunan
aliran miokard, terutama aliran miokard subendokardial karena bekurangnya
cadangan aliran koronecdronary flow resenjeserta adanya ketidakseimbangan
miosit-kapiler (nyocyte capilry mismatch Iskemia miokard yang terjadi
berulangulang akhirnya dapat mengganggu fungsi miokard itu sendiri (Mclintyre,

2009).
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Sebuah studi meneliti aliran darah miokard dengasitron emission
tomography serta abnormalitas gerakan dinding miokard ioe@l dengan
ekokardiografi pada pasien hemodialisis yang sebelumnya telah dilakukan
angiografi koroner untuk menyingkirkan penyakit arteri koroner yang signifikan.
Kedua pemeriksaan tersebut dilakukan secara serial saat dan setelah prosedur
dialisis. Didgati bahwa terjadi penurunan aliran darah miokard saat prosedur
hemodialisis dan penurunan aliran darah miokard >30% berhubungan secara
signifikan dengan timbulnya abnormalitas gerakan dinding miokard (Mcletyre
al., 2008).

Ketidakstabilan hemodinamik gg berulang dan iskemia miokhisaat
proses hemodialisismenyebabkanstunning miokard. Episode ini seiring
berjalannya waktu akan menyebabkan abnormalitas sistolik ventrikel kiri yang
permanen dan gagal jantur@eberapa studi menunjukkan bahwa hemodglisi
yang lebih intensif (antara lain HD dengan durasi lebih panjang, HD setiap hari
atau dialisis nokturnal panjang yang sering) mempunyai manfaat kardiovaskular
signifikan, dibandingkan HD konvensional 3 kali per minggu. Manfaat
kardiovaskular tersebut améa lain pengurangan hipertrofi ventrikel kiri dan
tekanan darah, penurunan aktivitas simpatis dan resistensi vaskular perifer (Segall
et al, 2014).

Pada dialisis peritoneal, ultrafiltrasi dilakukan dengan pelan dan kontinyu,
jumlah urin juga lebih banyaksehingga dialisis peritoneal dapat memberikan
kontrol cairan dan tekanan darah yang lebih baik daripada HD konvensional.

Namun prevalensi hipertensi dan overhidrasi meningkat setelah beberapa tahun
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dialisis peritoneal akibat berkurangnya diuresis sepevgresif dan menurunnya
kapasitas ultrafiltrasi peritoeum. Penggunaan larutan hipertonik pada dialisis
peritoneal, bersama dengan restriksi garam daggeigontroltekanan darah dan
mencegah hipertrofi ventrikel kiri, meskipun terjadi penurunan fungsialginj
residwal pada pasien dialisis perit@igangka panjang (Segat al, 2014).

Manajemen cairan optimal sangat penting untuk pasien yang menjalani
hemodialisis. Kondisi kelebihan beban volume kronis dan hipertrofi ventrikel kiri
serta peningkatan volurmatrium kiri biasanya telah ada sejak awal dimulainya
dialisis (Abhayaratnat al, 2006), sehingga kondisi euvolemik sangat penting
untuk dijaga karena untuk mecegah peningkatan volume atriurgakig dinilai
dengan left atrial volume index(LAVI) pada populasi ini. Namun bila
pembuangan cairan yang ditujukan untuk menghindari hipervolemia dilakukan
terlalu cepat,laju ultrafiltrasi (kecepatan penarikan cairan saat proses dialisis)
akan lebih tinggi dan ini akan menyebabkan instabilitas hemodinamik, isskem
jaringan, cedera pada jantung dan perubahan struktur jantung yang maladaptif.
Beberapa studi observasional mendapati hubungan erat antara UFR yang tinggi
dengan luaran kardiovaskular yang buruk, menekankan pembatasan maksimum
UFR <1011 mL/jam/kg(Kim et al., 2017) Pada penelitiannya pada tahun 2017,
Kim et al mendapatkan bahwa faktor yang berbeda secara bermakna antara
subjek dengan peningkatan LAVI patolog@4 . 8 9 mL ) dai@gan/yang a r
tidak adalah tekanan darah sistolikerdialytic weight gan danlaju ultrafiltrast

Retensi cairan interdialisis yang terjadi berulang berkontribusi terhadap

timbulnya hipertrofi Vki dan gagal jantung. Atrium kiri mempunyai dinding yang
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tipis dan sensitif terhadap perubah@eload Tekanan akhir diastolik VKi y&y
meningkat akibat disfungsi diastolik maupun disfungsi sistolik VKi akan berefek
pada meningkatnya tekanan atrium kiri yang akhirnya akan memicu timbulnya
remodeling struktural maupun fungsional atrium kiri berupa membesarnya ukuran
atrium Kkiri menurunng fungsi atrium kiri (Maliket al, 2016; Paoletti dan

Zoccali, 2014; Casaclardersozaet al, 2008)

[1.3 PerubahanAtrium Kiri pada Penyakit Ginjal Kronis

Ukuran atrium kiri diketahui meningkat pada PG¥da sebuah penelitian
yang melibatkan 104 pasiagtengan PGK ringan hingga sedang (Essical,
2008), 66% mempunyaeft atrial volume indeXLAVI) lebih dari 32 mL/m, di
atas batas di mana terdapat peningkatan angka kematian (B&rags2004).
Peningkatan ukuran AKi dapat merupakan efek keleb¥@ome pada PGK.
Hubungan langsung yang kuatah dilaporkan antargAVI denganpeningkatan
atrial natriuretic peptidedanbrain natriuretic peptidgplasma, dua penanda yang
merefleksikan ekspansi volume (Tripemt al, 2009. Kelebihan cairan
ekstrasaller terjadi pada tahap sangat awal dari PGK dan secara independen
berhulungan dengan remodeling jantung dashaptasi anatomis yang termasuk
pembesaraatrium kiri (Essiget al, 2008). Pada pasigrenyakit ginjal terminal
dengan penurunan tekanan daralktmmal yang berkurang atau hilang yang
merupakan tanda khas fungsional dari ekspansi volume (Castigtiahj 2011),
perubahan ini berhubungan dengan pembesdram kiri dan hubungan ini tidak

berhubungan dengan beban tekanan darah (@owilc 2000).
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Ukuran d@rium kiri sangat dipengaruhi oleh perubahan fungsi diastolik
ventrikel kiri dan hubungan patofisiologi antara fungsi dan ukuran AKi dengan
disfungsi diastolik ventrikel kirtelah diketahui denganadk. Tekanan ventrikel
kiri yang meningkat lean ditranslasikan ke atrium kiri dan ini akan menyebabkan
perubahan anatomis dari atrium kiRrevalensi disfungsi diastoli¥Ki pada
berbagai tahap PGK (tahap 3 hingga 5) sekitar 75%. Disfuhgstolik VKi
disebabkan oleh remodeling ventrikel kiri pa@GK. Hipertrofi ventrikel Kiri
meningkat secara progresif sesuai derajat keparahan PGK, mencapai 80% pada
pasien dengan penyakit ginjal terminal. Deposisi kolagen dalam otot jantung
membuat ventrikel kiri kaku sehingga mengganggu relaksasi ventrikesdati
diastolik. Penyakit jantung pada PGK dicirikan dengan fibrosis interstitial,
perubahan yang telah dikonfirmasi secamavivo pada studi ultrasonografi
berdasarkan video densitometri (Patlkal, 2012, Paoletti dan Zoccali, 2014).

Selain mengalanperubahan ukuran, atrium kiri diketahui juga mengalami
perubahan fungsi pada pasien PGl&akanishiet al (2017) dalam studi kohort
pada 358 pasien dengan PGK dan tanpa PGK menemukan bahwa tidak terdapat
perbedaan pada LAVI maksimum diantara kedua kelomemebut. Perbedaan
ditemukan pada LAVI minimal, juga ejeksi fraksi atrium kRerelitian lainnya
menemukarpada pasien gagal ginjal kronis den volume AKi yang normal,
telah terdapat penurunan fungsi atrium yang diukur de®§abS AKi dengan
ekokardografi (Ohareet al, 2013).

Adanya peningkatan beban tekanan dan volume pada populasi gagal ginjal

kronis menyebabkan terjadinya remodeling pada atrium kiri, baik remodeling
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struktural maupun fungsional. Remodeling terjadi tidak hanya pada tingkat
makroslopis di mana terjadi perubahan ukuran ruang tetapi juga pada tingkat sel
dan subselular hingga pada tingkat sarkomer sebagai unit kontraktil terkecil dari
jantung di mana gangguan sarkomer akan mengakibatkan gangguan fungsi
kontraksi maupun relaksasi mibgCasaclang/ersozaet al, 2008 dan Hamdani
et al, 2008).
I1.4 Atrium Kiri sebagai Penanda Keterlibatan Kardiovaskular pada
Penyakit Ginjal Kronis

Peningkatan ukuran AKi muncul sebagai prediktor kuat mortalitas dan
kejadian kardiovaskular mayoaix pada PGK fase awal maupun stadium akhir.
Beberapa studi juga menunjukkan hubungan yang dekat antara AKi yang
membesar dan progresi penyakitjgl (Paoletti dan Zoccali, 2014Sebelumnya,
studtstudi pada populasi umum (Guptal, 2013), pasien hgrtensi (Gerdtgt
al., 2007) maupun populasi risiko tinggi seperti pasien dengan penyakit
kardiovaskular (Rosset al, 2009, Molleret al, 2003) telah berulang kali
mengkonfirmasi bahwa peningkatan volume AKi menandakan risiko yang tinggi
untuk adanyauaran kardiovaskular yangituk (Paoletti dan Zoccali, 2014

Observasi kohort pada pasien dengan PGK stadibrniChenet al, 2012)
memperlihatkan bahwa diameter AKi lebih dari 4,7 cm behubungan dengan
peningkatan 2 kali lipathazard ratio dari kejadian kardiovaskular tanpa
memandang hipertrofi ventrikel kiri dan disfungsi sistolik ventrikel kiri. Penilaian
ukuran AKi baik diameter AKi maupun volume AKi merupakan prediktor

independen mortalitas dan risiko kardiovaskular pada berbagai nilai LFG,
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termasuk pnyakit ginjal sedang, berat maupun gagajaji(Paoletti dan Zoccali,
2014. Volume AKi merupakan penanda yang potensial untuk stratifikasi dan
pemantauan risiko pada pasien dengan gagal ginjal terminal (Teipa&pi2006.

Selain perubahan ukuran iatn Kiri, telah diketahui pula pada PGK
terjadi perubahan pada fungsi atrium kiri. Kadagpwal, dalam penelitiannya
tahun 2016 pada pasien PGK stadium 3 mendapati bstiaia AKi saat sistolik
secara signifikan lebih rendah dibandingkan kelompok kbnitwdVI didapati
lebih besar pada kelompok PGK dibandingkan kelompok kontr@inSAKi dan
LAVI merupakan parameter yang lebih sensitif daripada parameter
ekokardiografi tradisional lain pada pasien dengan PGK tahap awal. Dari
penelitian tersebut disimfkan bahwastrain atrium kiri dapat berguna untuk
mendeteksi keterlibatan miokard pada PGK.

Penelitian pada tahun 2015 oleh Kadappwal. mendapati bahwatrain
global atrium kiri dapat mendeteksi perubahan lebih awal daripada NT pro BNP
pada populasi PGlsehinggastrain atrium kiri merupakan penanda yang dapat
digunakan lebih dini untuk menilai keterlibatan kardiovaskular pada populasi ini.
Penelitian Kadappet al.tahun 2016 pada pasien PGK menunjukkan bahwa dari
hasil analisis regresi Cox didapatkstrain global atrium kiri (HR 3.8 (1.59.9);
p=0.006) merupakan salah satu prediktor independen kejadian kardiovaskular
mayor (KKM). Pada penelitian berikutnya dasan et al. tahun 2017 secara
konsisten mendapati bahvstrain longitudinal global atrium kir(p=0.017) dan
usia (p=0.019) merupakan prediktor independen dari kematian dan KKM pada

pasien dengan penyakit ginjal kronis yang diikuti selama 5 tahun.
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1.5 Anatomi dan Mikroanatomi Atrium Kiri

Atrium Kiri adalah ruang jantung yang terletak paling pastgika dilihat
dari sisi frontal dada. Atrium kiri terletak lebih posterior dan superior daripada
atrium kanan. Keempat vena pulmonalis memasuki bagian posterior dari atrium
kiri (Gambar 2. Mengikuti arah aliran darah, ruang atrium dimulai demo
atrial junction dan berakhir padatrioventricular junctionpada orificium mitral.
Dinding atrium Kiri terdiri dari otot dan dapat dibagi menjagperior, posterior,
lateral kiri, septal (atau medial) daanterior.Bagian dalam dinding atrium Kiri
relatif halus, namun ketebalan dindingnya tidak sama. Sinus coronarius terletak
pada sisi epikardial dari regio posteroinferior @tal, 2012).

Sebagian serat otot berlanjut dari atrium kiri mengelilingi dinding luar
vena ke arah hilus pulmonal. Pada saatbagian otot ini ihuscular sleeye
menjadi perhatian ahli elektrofisiologi jantung karena hubungannya dengan
aktivitas fokal yang menginisiasi aritmia atrial. Bagian otot ini paling tebal pada
veno atrial junction(1-1,5 mm) dan kemudian menipis ke arahupatrium Kiri
memiliki bagian tambaharappendagg yang berupa kantung seperti jari yang
keluar dari bagian utama atrium. Bagian utama atrium terdiri dari bagian vena
pulmonal, bagian septal dan vestibulum, yang merupakan pintu keluar dari ruang

atrium yang mengelilingiorificium mitral (Hoet al, 2012).
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Gambar 2 Anatomi atrium Kiri

Dinding jantung terdiri dari 3 lapisaryaitu endokardium, nokardium
dan epikardium. Endokardium adalah lapisan terdalam dari jantung, terdiri dari
endotelium, jaringan firoelastik dan jaringan ikat subendokardial. Miokardium
adalah lapisan kontraktil dari dinding jantung, dibentuk oleh otot jantung,
jaringan ikat dan vaskularisasi yg ekstensif. Masinguasing sel otot jantung
dengan inti selnya terletak di sentral, béngag satu sama lain pada ujungnya
melalui diskus interkalatus. Sel otot atrium juga memiliki fungsi endokrin dengan
melakukan sekresi suatu hormon polipeptida, yaifual natriuretic factor.
Atrial natriuretic factoradalah suatu diuretik yang menghanmdetresi renin dan
aldosteron. Epikardium adalah bagian terluar dari dinding jantung dan bagian
visceral dari perikardium. Secara histologis, epikardium dibentuk dari epitel
skuamous sederhana dan lapisan jaringan ikat. Ruang jaringan ikat dari
epikardium dapat diisi oleh jaringan lemak, yang berfungsi sebagai bantalan

protektif untuk jantung (Henriksoet al, 2017).
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Sel otot jantung memiliki unit kontraktil yang disebut sarkomer.
Sarkomer terdiri dari beberapa protein yang bekerja saat kontraksi dasaselak
otot jantung.Fungsi sarkomer ditentukan oleh kadar ekspresi berbagai isoform
dan modifikasi pasca translasi (proteolisis dan fosforilasi) dari prptetein
sarkomer. Saat kontraksi otot, interaksi molekular terjadi antara filamen tipis
(aktin) dantebal (miosin) dari sarkomer, yang dipicu naiknya kadar kalsium
intrasel dan didorong oleh energi dari hidroliagenosine triphospateATP).
Komplek tropomiosirtroponin menghambat interaksi aktimosin pada kadar
kalsiumintrasel yang rendah (Gamba&)3 Penghambatan ini dilepaskan ketika
kadar kalsium intrasel meningkat dan kalsiumkeg ke troponin C (Gambar
3B). Perubahan komposisi protein sarkomer pada kondisi patologis akan

mempengaruhi kemampuan kontraktil dari jantung (Hametaai, 2008).

(A)

(B)

2zc)) =z2:)

force and/or
shortening

Gambar 3Skema sarkomer jantung saat relaksasi (A) dan kontraksi (B)
Keterangan gambar : cTnT, troponin T; cTnC, troponin C; dan cTnl, troponin I;
MLC, myosin light chainMLC-1, essential light chainMLC-2, regulatory light

chain(de Tombe, 2003)
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Filamen tipis terdiri dari aktin, tropomiosin dan kompleks troponin
(terdiri dari troponin T, cTnl; troponin C, cTnC; dan troponin I, cTnl). Filamen
tebal terdiri dari miosin, dimer asimetris yang terdiri dari bagian kepala
berbentuk bulat (S1), bagian rantipgng seperti engsel (S2) dan bagian batang
yang panjangGambar 3\). Bagian S1 dari miosin mengandung bagian hidrolisis
ATP dan bagian tempat melekatnya aktin. Setiap kepala miosin berhubungan
dengan sepasamgyosin light chaifMLC), yang terdiri dari esential light chain
(MLC-1) dan regulatory light chain (ML@). Perlekatan kalsium ke troponin C
(Gambar 3B) akan membuat perubahan struktur pada kompleks troponin
tropomiosin. Pergerakan tropomiosin membuat tempat melekatnya miosin pada
aktin terbuka darmembuat formascrossbridge dapat terjadi. Hal ini dapat
membuat pemendekan sarkomer ter@dain terjadilah pemendekan miosit atau
kontraksi miokard. Ketika kadar kalsium intrasel meningkat, miosin terlepas dari
aktin dan kembali ke posisi semula sehinggakomer kembali ke panjang

semula dan terjadilah relaksasi miok&ld Tombe, 2003).

[1.6 Elektrofisiologi Atrium Kiri

Sinoatrial node
———e- Orlinary myocardium:
B Conduction velacity
\ 400 mm/s

Specialized atrial ... RA A

conduction system
Conduction velocity’ | L
1000 mmis i AV node

-~

J

s

Gambar 4 Sistem konduksi khusus di atrium; traktusinternodalanterior; M,traktus
internodalmedia atau berka&/enckebachP, traktusinternodal posterioatau traktus
Thorel; B,berkas Bachmann at#ia ¢ h ma n n §P&ezRieraetidl, 2011)
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Selain berjalan dari sel ke sel dengan berpindahnya ion mejajui
junction (Kleber dan Saffitz, 2014), impuls listrik juga memiligilihan jalur
propagasi dari nodus sinus menuju nodus atrioventrikular (nodus AV), di mana
terdgpat kecepatan konduksi yang lebih tinggi diantara kedua nodus pada
beberapa bagian dari atrium dibandingkan dengan bagia(@ambar 4. Bukti
anatomi menunjukkan terdapat tiga jalur intraatrial (lssal, 2012). Secara
histologi, selsel pada jalurni tidak seperti jalur konduksi jantung khusus,
namun seperti miosit atrium biasa. Saat ini dipikirkan bahwa orientasi, ukuran
dan geometri miosit memungkinkan kecepatan konduksi yang lebih tinggi pada
bagian tertentu dari miokard internodal (Hill dan @Is2012)

Jalur internodal anterior dimulai dari batas anterior nodus sinus,
melengkung ke anterior mengelilingi vena cava superior (VCS) untuk memasuki
berkas Bachmann. Berkas Bachmann ini menuju atrium Kkiri, sementara jalur
internodal anterior menuju tas superior dari nodus AV. Jalur internodal media
dimula dari batas superior dan posterior dari nodus sinus, berjalan di belakang
VCS ke krista dari septum interatrial, berjalan menurun pada septum interatrial ke
batas atas nodus AV. Jalur internodal post dimulai dari batas posterior nodus
sinus dan berjalan ke posterior di sekitar VCS dan sepanjang krista terminalis ke
eustachian ridge kemudian ke ke atas sinus koronarius, masuk ke bagian
posterior nodus AV (Isset al, 2012)

Perjalanan impuls datrium kiri direfleksikan pada EKG sebagai bagian
akhir dari gelombang P. Jika terjadi hambatan perjalanan impuls listrik akibat

gangguan padgap junctionmaupuntfibrosisbaik fibrosisinterstitial atau fibrosis
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pada jalurinternodal, maka durasi gelomlzp® akan lebih panjand=¢houseet

al., 2002dande Lunaet al., 2017)

II.7 Remodeling Atrium K iri

Remodeling atrium kiri merupakan regulasi adaptif dari miosit jantung
untuk mempertahankan homeostasis terhadap stresor eksternal. Jenis dan besarnya
remaleling bergantung pada kekuatan dan durasi paparan terhadap stresor.
Respon adaptif dapat terjadi pada tingkat ionik/genomik dalam jangka pendek
(dalam 30 menit paparan terhadap stresor, yang dapat reversibel), atau pada
tingkat seluler (hibernasi, biasanyeversibel) pada jangka waktu sedang (dalam 1
minggu) dan pada tingkat seluler/matriks ekstraseluler (apoptosis dan fibrosis,
biasanya ireversibel) pada jangka waktu yang lebih panjang yaitu 5 minggu atau
lebih (Casaclaryersozeet al., 2008).

Stresoryang paling umum pada miosit atrium termasuk takikardi dan
kelebihan volure atau tekanan seperti pada gagal jantung. Stresor spesifik seperti
disfungsi diastolik, iskemia dan penyakit katup membuat dihadapkannya beban
tekanan dan/atau volunierlebih padatrium kiri yang merespon dengan proses
adaptif serta maladaptif. Proses ini termasuk pertumbuhan miosit, hipertrofi,
nekrosis dan apoptosis, perubahan komposisi matriks ekstrasel, rekalibrasi
produksi dan penggunaan energi, perubahan ekspresi kanal lidar s#gan
hormon atrium serta kembalinya ke program gen fetal. Perubahan ini membuat
terjadinya kaskade reaksi yang membawa kepada remodeling atrium kiri dengan
konsekuensi struktural, fungsional, elektrik, metabolik dan neurohormonal

(Casaclang/ersozaetal., 2008).
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Pada orang normal, atrium kiri adalah ruang yang mudah untuk membesar
(highly expandable chambedengan tekanan yang cukup rendah. Pada adanya
cedera atau stres akut maupun kronis, atrium akan meregang dan menjadi lebih
kaku. Perubahan ulstruktural pada remodeling akibat gagal jantung ditandai
dengan fibrosis interstitial dan hipertrofi miosit (Casaclsiegsozaet al., 2008).

Peningkatan beban tekanan maupun volume akan meningkatkan
peregangan dinding jantung. Regangan dinding jantungkian diteruskan oleh
komponen matriks ekstrasel ke nukleus dari miosit melalui proses yang disebut
mechanotransductigndi mana regangan akan dikonversi menjadi sinyal kimia
dengan perantara protein integrin yang berada pada membran sel. Nukleus
selanjutya mendeteksi adanya perubahan beban dari jantung dan selanjutnya
menyesuaikan diri dengan mengkodidonucleic acid (RNA) yang akan
mengubah jumlah maupun struktur protein kontraktil dalandaleim proses yang
disebutmyofibrillar remodeling Proses adap ini memungkinkan miosit jantung
untuk menyesuaikan bentuk dan performanya terhadap beban kerja yang harus

dihadapi (ngber, 1991 Hefti et al, 1997 darSimpsoret al, 1999).

[1.8 Fisiologi Atrium Kiri

Atrium kiri bukan merupakan ruang transport pagang sederhana.
Atrium kiri sangat dinamis dan berespon terhadap peregangan dengan sekresi
atrial natriuretic peptides Fungsi atrium kiri secara konvensional telah dibagi
menjadi tiga fase, pertama, sebagaservoir yaitu atrium kiri menyimpan aliran
dari vena pulmonal selama kontraksi dan relaksasi isovolumetrik ventrikel Kiri.

Kedua, sebagaionduit atrium kiri memindahkan darah secara pasif ke ventrikel
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kiri. Ketiga, atrium Kkiri secara aktif berkontraksi saat fase terakhir dan
berkontribusi pada 1830% volume sekuncup jantung (Blumet al, 2011).

llustrasi tiga fase fungsi@m Kiri terdapat pada gambar 5

Reservoir

Conduit
Booster-Pump

)

Gambar 5Tiga fase fingsi drium kiri dalam hubungannyalengan kektrokardiogram
(Mehrzadet al, 2014)

Atrium kiri mengosongkan isinya keentrikel kiri, oleh karena itu ukuran
dan fungsinya sangat bergantung padmplianceventrikel kiri, khususnya saat
diastolik. Terganggunya relaksasi ventrikel kiri karena peningkatan deposisi
kolagen dapat meningkatkan tekanan akhir diastolik ventkikielSetelah katup
mitral terbuka, ruang atrium kiri secara langsung terpapar pada tekanan ventrikel
kiri yang meningkat. Ini diteruskan menjadi peningkatan tekanan dalam atrium
kiri untuk mempertahankan pengisian ventrikel kiri. Hasil dari meningkatnya
tekanan dalam atrium kiri adalah dilatasi atrium progresif. Oleh karena itu, ukuran
atrium kiri dipengaruhi oleh faktdaktor yang sama yang mempengaruhi
pengisian ventrikel, dan karena itu dapat dipertimbangkan sebagai parameter yang
reliabel dari fungsidiastolik maupun properti lusitropik (kemampuan relaksasi)

dari ventrikel kiri (Paoletti dan Zoccali, 2014).
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Pada pasien dengan disfungsi ventrikel, komponen kontraktil aktif dari
atrium kiri memiliki peran penting untuk menambah kekuatan ejeksi damgolu
sekuncup dengan meningkatkan tekanan dan vepada akhir diastolik. Sebagai
tambahan, pada pasien dengan pengurangampliance ventrikel, fungsi
kontraktil atrium kiri yang meningkat adalah salah satu mekanisme untuk
mengkompensasi berkurangnya peragi awal. Pada fibrilasi atrium atau pada
pacing ventrikel yang tidak tersinkronisasi, hilangnya kontraksi atrium
berkontribusi terhadap berkurangnya curah jantung (Melatzald 2014).

Peningkatan fungsreservoirdapat memainkan peranan penting dala
mempercepat pengisian ventrikel kiri dengan membantu mempertahankan gradien
tekanan atrioventrikular yang meningkat saat diastol dan juga dengan
meningkatkan fungsi pompa atrium kiri melalui peningkata@neload
Kemampuan untuk secara optimal meredissitpengisian ventrikel kiri diantara
fungsireservoir conduitdanpompamerupakan proses adaptasi yang dapat terjadi

pada atrium kiri untuk merespon perubahan hemodinamik (Mebktzzd 2014).

[1.9 Penilaian Atrium K iri dengan Ekokardiografi
[1.9.1 Penlaian ukuran atrium kiri dengan ekokardiografi

Ukuran atrium Kkiri dapat diperkirakan dengan mengukur diameter
anteroposterior atrium kiri, yang merupakan pengukuran ekokardiografi yang
cukup sederhana. Namun karena atrium kiri bukan merupakan struktgr yan
berbentuk simetris, parameter ini kurang akurat mewakili perkiraan ukuran atrium
kiri. Pengukuran atrium kiri yang lebih akurat telah dikembangkan dan divalidasi

pada berbagai populasliartaranya adalaheft Atrial Volume IndeXLAVI) yang
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diukur denga ekokardiografi 2 dimensi yang cukup dapat diulang pengukurannya
dan akurat pada wi-studi yang menggunakafardiac nuclear Magnetic
ResonancatauComputed Tomograptsebagai bakemas (Paoletti dan Zoccali,
2014).

[1.9.2 Penilaian fungsi atrium kiri d engan ekokardiografi

Penilaian fungsi atrium kiri dapat dilakukan dengan beberapa metode
menggunakanekokardiografi Beberapa metode tersebut antara lain, metode
volumetrik, pengukuran fungsi atrium kiri menggunakeokardiografiDoppler
dan Tissue Dopple Imaging (TDI), serta pengukuran menggunakstnain dan
strain rate Strain dan strain rate memberikan data deformasi miokard dengan
memperkirakan gradien spasial pada kecepatan miokard. Tidak semertr
TDI, teknik ini relatif tidak dipengaruhi olepergerakan jantung dan kontraksi
segemen di sekitarnya (Blumeéal, 2011).

Untuk mengukur fungsi atrium menggunakan metode volumgsidel 3)
volume atrium kiri diukur pada waktu yang berbeda pada siklus jantung: @olum
atrium kiri maksimal pada akhigelombang T pada EKG, sesaat sebelum
pembukaan katup mitral; volwratrium kiri minimal pada kompleks QRS, saat
katup mitral menutup, dan volweratrium kiri sebelum kontraksi atrium (prg
pada permulaan gelombang P. Dilakukan perhitungan/indeks sesisaiatea
permukaan tubuh, nilai normal volenatrium kiri maksimal adalah 22 +&
mL/m?; nilai normal volune atrium kiri minimal adalah 11 + 4 mLAnsedangkan

nilai normal volune atrium kiri preA adalah 15 + 5 mL/M(Blumeet al, 2011)
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Tabel 3. Pemaian fungsi atrium kiri dengan metode volumetrik
(Blumeet al, 2011)

Fungsi fasik atrium kiri Rumus

Fungsireservoir atrium Kkiri
Volume pengosongan total atrium Kiri Vmax-Vmin

Fraksi pengosongan total atrium Kiri (Vmax-Vmin)/Vmax

Fungsiconduit atrium Kiri

Volume pengosongan pasif atrium Kiri Vmax-Vpre A
Fraksi pengosongan pasif atrium Kkiri (Vmax-Vpre A)/Vmax
Volume conduit Stroke volume ventrikel

kiri-(Vmax-Vmin)

Fungsi pompa atrium Kiri
Volume pengosongan aktif atrium Kii Vpre A-Vmin

Fraksi pengosongan aktif atrium Kkiri (Vpre A-Vmin)/Vpre A

Pengukuran fungsi atrium kiri menggunakan ekokardiografi Doppler
dilakukan dengan mengukur kecepatan aliran transmitral dan vena pulmonalis.
Fungsi atrium kiri dapat dinilgpgada ujung bilah katup mitral dengan pengukuran
pulsed wave Doppledari pengisian diastolik awal (E mitral) dan pengisian
diastolik akhir (A mitral). Kecepatan A puncak sering digunakan untuk mengukur
fungsi atrium kiri dengan nilai normal 0,8 + 0,2 médetik pada individu muda
yang sehat. Namun hal ini dipengaruhi usia dan kondisi beban jdoadigg
conditions(Blumeet al, 2011).

Kecepatan aliran balik atrium vena pulmonalis juga telah digunakan untuk
mengukur fungsi atrium kiri. Pada adanya peaggan komplians ventrikel Kiri
dan peningkatan tekanan pengisian ventrikel kiri, kontraksi atrium menyebabkan

adanya aliran balik yang signifikan ke vena pulmonalis. Pengukuran paling baik
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diambil dari apeks saat akhir ekspirasi, dengan menempsakapelvolume 3-5
mm sedalam -2 cm di vena pulmonalis superior dextra (Bluetal, 2011).

Fungsi atrium Kiri juga dapat dinilai dengdrissue Doppler Imaging
(TDI). Pemeriksaan ini memungkinkan untuk melihat karakteristik kecepatan
rendah dinding miokardiumPemeriksaan ini relatif tidak dipengaruhi beban
jantung. Profil TDI annulus mitral secara umum menunjukkan tiga defleksi utama:
kecepat an sistolik ventri kel puncak (S6
puncak (E®&) dan saat kogangksiangtati bmi kKA
dan fungsi atrium telah ditunjukkan pada banyak studi. Pengukuran TDI harus
diambil saat akhir ekspirasi dengan rerata tiga dari tiga gelombang sinus dan
sampelvolumeharus ditempatkan pada sisi atrial dari annulus mitral pagium
interatrial basal darapical four chamber viewSeperti teknik Doppler lain,
kecepatan Doppler jaringan juga dipengaruhi oleh sudut pengambilan (Btume
al., 2011).

Kemajuan dewasa ini dalam penilaian fungsi miokardium telah
memungkinkan dilakuknnya pengukuran langsung fungsi atrium menggunakan
speckle tracking echocardiograplfiathanet al, 2017) Dengan teknikspeckle
tracking echocardiographyni dapat diketahustrain dan strain rate Strain dan
strain rate memberikan data deformasi miokatiengan memperkirakan gradien
spasial pada kecepatan miokard. Tidak sepettur TDI, teknik ini relatif tidak
dipengaruhi oleh pergakan jantung dan kontraksi segn di sekitarnya. (Blume

et al, 2011).
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Pencitraan ekokardiografitrain adalah metodaon invasif baru untuk
penilaian fungsi miokardstraindapat membedakan antara gerakan pasif dan aktif
dari segmen miokard serta mengevaluasi komponen fungsi miokard seperti
pemendekan miokard longitudinal yang tidak dapat dinilai secara viStrain
memungkinkan dilakukannya penilaian fungsi miokard secara komprehensif dan
potensi aplikasi klinisnya sangat luas (Danetedl, 2009).

Strain adalah alat untuk melihat deformasi miokard. Seiring berjalannya
waktu, obyek yang bergerak akan merubah possidigplacementtetapi tidak
mengalami deformasi jika seluruh bagiannya berpindah dengan kecepatan yang
sama. Namun bila bagidragian yang berbeda dari suatu obyek bergerak dengan
kecepatan berbeda, obyek tersebut akan mengalami deformasi dan akarhmeruba
bentuknya. Oleh karena itu pengukuran pergerakan dinding (perubahan
posisitisplacemendan kecepatan) tidak dapat membedakan antara pergerakan
aktif dan pasif dari segmen miokard, sementara analisis deforrs@ain)
memungkinkan diskriminasi antarargerakan jaringan aktif dan pasif (Dane¢l
al., 2009).

Pada obyek satu dimensi (misalnya garis tipis yang panjang)saaiiuya
deformasi yang mungkin adalah pemanjangan atau pemendekatralatinear
(jumlah deformasi) dapat didefinisikan dengamus:

L-L

Gambar 6 Rumusstrain linear
0= strain, Lo = panjang awal and L = panjang saat dilakukannya pengukuran
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Jumlah deformasisfrain positif atau negatif) biasanya diekspresikan
dalam persen. Nilai positditrain menunjukkan penebalan atau pemanjangan, nilai
strain negatif menunjukkan meendekan dari suatu segmen miokard,
dihubungkan dengan panjangnya di awal (Dardedl, 2009).Percitraanstrain
yang diambil dengaspeckle trackingadalah teknik ekhokardiografi yang baru
Teknik ini menganalisis pergerakan dengan mengikuti pergersarkle(suatu
penanda akustik) pada gambar ultrasonografi dua dimensi. Penanda akustik ini
terdistribusi secara merata pada seluruh miokard dan ukurannya sekitar 20 hingga
40 piksel.Speckleini kemudian diikuti pergerakannya dari frame satufrieene
berikutnya. Perangkat lunak khusus memungkinkan analisis dari pergerakan
tersebut. Perpindahan geometri dari tsEgecklemerepresentasikan pergerakan
jaringan lokal. Dengan mengikuspeckleini, strain dapat dihitung (Perlet al,

2007).

Gambar dinding latat dan septal didapatkan dapical four chamber
view, sedangkan dinding anterior dan inferior dapical two chamber view
Atrium kiri dibagi menjadi 6 segmen padpical four chamber viewlan apical
two chamber viewuntuk analisis.Perpindahan lokasiadi penanda Speckl¢
mewakili perpindahan jaringan dan menyediakan data temporal dan spasial untuk
perhitungan vektor kecepatan. Kurgaain dan strain rate atrium Kkiri regional
dapat dianalisis pada titik waktu tertentu sesuai siklus jantung, sehinggsi f
relaksasi dan kontraktil dari mashngasing segmen atrium kiri dapat dianalisis

secara detail. Indeks pengosongan atrium kiri pasif dan aktif yang dihitung dengan
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strain dipengaruhi oleh usidtame rate kondisi beban jantung dan kualitas

gambar 200Blumeet al, 2011).

[1.10 Peak Global Longitudinal StrairAtrium Kiri (PGLS AKi)

Analisis strain miokardium dengaspeckle trackin@ dimensi lebih tidak
bergantung pada sudut pengambilan daripada teknikskgpertiekokardiografi
Doppler jaringanPe& Global Longitudinal Strairatrium kiri merupakan nilai
puncakstrain global atrium kiri yang diukur saakhir fase sistolik ventrikel
sesaat sebelum katup mitral terbuRaak Global Longitudinal Straiatrium Kiri
melambanlgan fungsi reservoir atriunkiri, yaitu ketika atrium kiri meregang
maksimal di akhir sistolik PenurunarPGLS AKi yang melambangkan disfungsi
atrium kiri, remodeling mekanik dan struktural atrium kiri. Penurunan ini terjadi
sejalandengan membesarnya atrium kRPeak Global Longudinal Strainatrium
kiri merupakan prediktodari luaran jantung yang buruk ddibrilasi atrium
paroksismal (Tsaet al, 2009dan Sasalet al., 2019.

Diabetes melitus dan hipertensi diketahui berhubungan dengan penurunan
PGLS AKi pada AKi dengan ukunayang normal (Mondillet al, 2011).Yan Xu
et al.(2015) dalam penelitiannya pada I2bjekdengan hipertensi dibandingkan
dengan kontrol normotensi, mendapati bahwa hipertensi berhubungan dengan
menurunnya fungsi atrium kiri sebagaimana dinilai dengfasin menggunakan
teknik speckle trackingbahkan sebelum pembesaran ruang atrium Kiri terjadi.

Peak Global Longitudinal Straimatrium kiri diketahui berhubungn
dengan fibrosis atrium kirtekanan baji kapiler paru serta tekanan akhir diastolik

ventrikel kiri. Her et al. (2012) menemukaPGLS AKi dapat memprediksi
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fibrosis atrium kiri pada pasigpasien dengan penyakit katup mitt@ameliet al
(2010) dalam penelitiannya padabjek dengan gagal jantung sistolik (fraksi
ejeksi <35%), mendapati bahviRGLS AKi memiliki korelasi negatif yang kuat
dengan tekanan baji kapiler pafi® =-0.81, p < 0.0001)Cameliet al. (2015
juga meneliti hubungaRPGLS AKi dergan tekanan akhir diastolik ventrikel kiri
dan mendapati korelasi yang baik antara keduanya pasian dengan berbagai

fraksi ejeksi ventrikel kiri.

[1.11 Gelombang P dan Depolarisasi Atrium

Gelombang P adalah defleksi positif pertama pada EKG, melambangkan
depolarisasi atriumGelombang P berkontur halus, monofasiksddaparil dan
bifasik di V1.Durasi gelombang P normal <120 milidetik, amplitudo <2,5 mm di
sadaparmerifer dan <1,5 mm dsadapamrekordial (Edhouseet al, 2002).

Depolarisasi atrium berjalan secara sekuensial dari kanan ke kiri, dengan
atrium kanan teraktivasi terlebih dahulu skimn atrium kiri. Gelombang atrium
kanan dan kiri bergabung untuk membentuk gelombang P. Pada sebagian besar
sadaparfmisalnya padaadaparl), gelombang atrium kanan dan kiri berjalan ke
arah yang sama, mientuk gelombang P monofasiemun padasadaparivl
gelombang atrium kanan dan kiri berjalan pada arah berlawanan, membentuk
gelombang P bifasik dengan ukuran yang sama antara defleksi positif dan negatif,
dengan defleksi positif awal melambangkan aktivasi atrium kanan dan defleksi
negatif berikutnya meimbangkan aktivasi atrium kiiGambar . Pemisahan

kekuatan elektrik atrium kanan dan kiriséidaparv1 berarti bahwa abnormalitas
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masingmasing gelombang atrium dapat dilihat padaapanni (Edhouseet al,

2002).

Gambar 7 Diagram yang mengilussian aktivasi normal atrium dan efeknya pada
sadaparvl

[1.12 Penilaian Atrium K iri dengan Elektrokardiografi (PTFV1)

Meski ekokardiografi secara formal direkomendasikan sebagai alat
mendasar untuk stratifikasi risiko pada pasien gagal ginjal tekmikaaena
problem biaya dan logistik, teknik ini kurang diaplikasikan (Tripetpal, 2006.
Sementara itu elektrokardiografi adalah cara yang sederhana, tidak iceasif,
effective mudah diakses daeproducibleuntukfollow upserialpada populasi ini
Salah satu parameter untuk menilai atrium kiri melalui EKG adBla@rminal
force V1(Mishraet al, 2008).

P terminal force VAPTFV1) memiliki dua komponen yaitu durasi bagian
terminalgelombang P di V1 dan kedalambagian terminal gelombang P di V1.

P terminal force V1didefinisikan sebagai hasil perkalian antara durasi dan
amplitudo bagian terminal gelombang PsddaparV1l. P terminal force Vini

dikenal sebagai indek Morris, salah satu parameter untuk melihat pembesaran
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atrium Kiri dari EKG Nilai PTFV1 dikatakan abnormal jika > 40 mm.milidetik
(Morris et al,, 1964dan Bilenet al., 2015.

Selama ini PTFV1 memang digunakan untuk menilai ukuran atrium Kiri.
Namun PTFV1 ternyata tidak hanya berhubungan dengan ukuran atrium kiri baik
diameter AKi mapun LAVI (Alingandulaet al, 2016 danJ ar o s etyalEs K i
2018) melainkan juga tekanan atrium k{Premindraet al, 1973) dan faktor-
faktor yang menyebabkan peningkatan tekanan atrium kiri seperti peningkatan
LVMI, disfungsi diastolik VKi serta hipertengiGantestiet al, 2016; Tanouet
al.,, 2017 dan Bole®t al, 2015).Tidak hanya berhenti di situ saja, beberapa
penditian ternyata mendapati bahwa PTFV1 berkorelasi dengan kerja atau fungsi
dari atrium kiri pada pasien dengan hipertensi, gagal ginjal kronis dan penyakit
jantung struktura(GenovesiEbertet al,, 1991; Bilenet al, 2015 dan Wiret al,
2015).

Beberapgenelitian menemukan PTF\iemiliki akurasi yandpaik untuk
menilai pembesaran ruang atrium kiri dibandizng dengan parameter EKG lain
seperti durasi gelombang P, takik gelombang P maupun durasi gelombang
P/segmen PR (Kasser dan Kennedy, 1969 dan Miehi@., 2008). Nimun
beberapa penelitialain menemukan hal yang kontradiktif, yakni PTFV1 tidak
memiliki akurasi yang baik untuk menilai pembesaran ruang atriumBirklieck
et al, 2008 dan Truongt al, 2011).

P terminal force VIdiketahui berhubugandengantekananAKi, tekanan
pengisianVKi dan tekanan baji arteri pulmon&remindraet al (1973) meneliti

hubungan PTFV1 dengan peningkatan tekaAKn pada pasien dengan infark
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miokard akut dan mendapati hubungan yang era®(r8, P<0.01)Heikilla, et al
(1973) meneliti hubungatekanan pengisiaWKi yang diukur dengan kateter
SwanGanz darPTFV1pada 40 pasien dengan sakit berat (36 diantaranya dengan
angina serius atau infark miokard), md@pati hubungan signifikaifr=-0,82;
P<0,001).Shettigar, et al. (1977) pada penelitiannya padadbjekdengan angina
pektoris stabil menemukaATFV1 berhubungan dengan rerata tekanan dodgri
pulmonal saat latihan (6554; P<0,001). Diperkirakan bahwa kelainan gelombang
P pada sebagian besar pasien dangngina pektoris adalah akibat peningkatan
tekananAKi secara intermiten yang terjadi saat episode iskariia Adanya
peningkatan tekanan pengisian VKi dapat meningkatkan tekéKaryang akan
meningkatkan tekanan pada dindiAgi. Ketika atrium kiri maghadapi beban
berlebih, vektor gelombang P akan berotasi ke kiri dan posterior menyebabkan
komponen negatif yang prominen gelombang P di V1 (&Vial, 2015).

Beberapa waktu terakhir, PTFV1 juga diteliti sebagai faktor prognostik.
Kaykha, et al. (2010) neneliti kepentingan prognostik abnormalitas gelombang P
pada 40.020 pasien dengan rerata wdktlow up 6 tahun dan menemukan
diantaranya bahwkomponenPTFV1, yakni kedalaman geldmang P yang negatif
lebih daril mm di V1/V2 berhubungan dengan kematiaardiovaskular IR 1,7,
P<0,0001). Liuvet al (2013) dalam penelitiannya pada 185 pasien dengan riwayat
infark miokard mendapati bahwa adanya PTFV1 merupakan prediktor independen
kematian akibat jantung atau perawatan di rumah sakit akibat gagal jantung.
Tereshchenko et al. (2014) meneliti 15.375 partisipan dari penelitian

Atherosclerosis Risk in Communitié&RIC). Partisipan diikuti dengan median
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follow up 14 tahun, didapati bahvk@mponen PTFV1, yakni kedalaman defleksi
negatif gelombang P di V1 lebih dak mm berhubungan dengan peningkatan
risiko 8 kali lipat kematian jantung mendad@&hR 8.21,95% CI 5.2712.79.
Pada model yang telah disesuaikdumly adjusted mode)skedalaman defleksi
negatif gelombang P di V1 lebih dari 1 miperhubungan dengan pagkatan
risiko kejadian non fatal yaitfibrilasi atrium ( HR 5.02 95% CI3.23 7.80),
penyakit jantung korongHR 2.24, 95% CI 1.433.53), gagal jantun¢gHR 1.90,
95% Cl 1.193.04), danstroke HR 1.88 95% CI0.99 3.57).

P terminal force Vljuga telahdihubungkan dengan fungsi atrium Kiri.
GenovesiEbert et al (1991) pada penelitiannya dengan 53 subyek dengan
hipertensi esensial mendapati batveerminal force Viidak berhubungan secara
signifikan dengan dimensAKi yang diukur dengan ekokardiograflamun
memiliki korelasi signifikan dengan kerjdKi, yang direpresentasikan oleh
penilaian tekanan pengisiafKi yang diukur dengapulsedwave Doppler aliran
transmitral.Bilen et al. (2015) meneliti hubungan PTFV1 dan fungdi pada
pasien dialisis damrmendapati korelasi yang signifikan secara statistik antara
fungsi AKi d a n PTFV1. Pasien denganmmenilikiFV1
fungsireservoir conduitmaupun pomp&Ki yang lebih rendafp < 0.001) Pada
penelitian ini fungsiAKi diukur dengan ekokardgrafi menggunakan metode
volumetrik. Pada penelitiannya pada pasien dengan penyakit jantung struktural
dengan menggunakamagnetic resonance imaginMRIl), Win et al (2015)
menemukan pula bahwR terminal force Vlberhubungan dengamenurunnya

fungsireservoir dan fraksi pengosongaKi .
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[1.13 Kerangka Teori

Penyakit ginjal kroniyang nenjalani hemodialisis

Eritropoietin —| Peningkatan Faktor lainyang || Abnormalitas Penarikan
menrn volume berhubungan kalsium dan || cairan secara
v v der.‘ga” PGK: fosfat tidak
Anemia : - Toksin uremik fisioloa
Peningkatan | | _ nflamasi kronis ISiologrs
v tekanan darahf | - stres oksidatif
— Hiah outout state
\ 4
v :
- Peningkatan _ ,
Peningkatan beban tekanar 4 Khetldakgtabllin
beban volume [+ ventrikel Perubahan vaskular: emodinami

\ — - Akselerasi atherosklerosis dan iskemia
miokard

- Hipertrofi miosit
- Disfungsi miosit

Perubahan miokard: kalsifikasi vaskular berulang

- Peningkatan fibrosis interstitial Penyakit jantung koroner
- Peningkatan massa ventrikel ki

- Peningkatan kekakuan dar]

A 4

\

Disfungsi diastolik dan/atau disfungsi sistolik ventrikel kir

Peningkatan bebal

v

Peningkatan tekanan akhir diastolik ventrikel ki
v

Peningkatan tekanan atrium Kiri

v

y

volume atrium

Remodeling Elektrik
- fibrosis
- perubahan pada gap junctior]

A
Perlambatan sinyal elektrik

Y

Remodeling atrium Kiri

i \

Remodeling Struktural
- hipertrofi miosit Remodeling Fungsional
- perubahan struktur subselula| | - myofibrillar remodeling
- perubahan matriks - perubahan transduksi sinyal
ekstraselular dan metabolisme
v !

Peningkatan voltase elektrik olel

. ) Penurunan fungsi atrium kir
karena peningkatan massaium

kiri

¢ A

P terminal force Vi+) longitudinal strainatrium kiri

Penurunameak global
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[1.14 Kerangka Konsep

Penyakit
ginjal kronis

---» : faktor

- usia

- hipertensi

- DM

- diameter AKi
- LAVI

- disfungsi
diastolik \Ki

- fraksi ejeksi
VKi

- LVIDd

- LVMI

- penggunaan
obatobatan

- lama
hemodialisis

Penyakit ginjal terminayang dilakukan
hemodialisis

/\

Confounding

Remodeling

fungsional atrium Kiri

Remodeling struktural dar

elektrik atrium Kiri

v

y

Penilaianfungsi

atrium kin melalui

ekokardiografi

Penilaian atrium Kiri
melalui
elektrokardiografi

\4

\ 4

- - - b

Strainatrium Kiri

[1.15 Hipotesis

P Terminal Force V1

‘_—

- hipertensi
- diameter
AKi

- LAVI

- LVMI

- disfungsi
diastolik VKi

Meningkatnya nilaiP terminal force Vlpada EKGberhubungardengan

menurunnya fungsi atrium kiri yang dinilai dengasek global longitudinastrain

atrium kiri padgpasien gagal ginjddronisyang menjalani hemodialisis
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BAB Il

METODOLOGI PENELITIAN

[ll.1 RancanganPenelitian
Penelitian ini adalah penelitian observasionalanalitik dengan menggunakan

desain perdlitian potag lintang.

[ll. 2 Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian dilakukan di ruang ekokardiografRSUP Dr. Sardjito. Data
karakteristik dasar pasien diambil dari wawancara dan rekam medik. Data
elektrokardiografi dan ekokardiografiasien diambil oleh tim peneliti Waktu

pengambilan data yaitu Maret hingga Mei 2018

[11.3 Populas Penelitian
Populasi target adalah pasien gagal ginjal kronis gng menjalani
hemodialisis Populasiterjangkau adal ah pasiengagal ginjal kronis gng menjalani

hemodialisisli RSUP Dr. Sardjito Yogyakarta.

1.4 Subjek Penelitian

Subjek penelitian dianbil dari populasi tajangkau dan diplih dengan
caranon probability samplingoerupaconsecutive samplindimanasubjekyang
memenuhikriteria penelitian dan mempunyaglengkapan data yang diperlukan

diikutsertakan dalam penelitian sampai jumlah subjek penelitian terpenuhi.
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1.5 Kriteria Subjek Penelitian
1.5 .1 Krit eria inklusi
a. Pasiengagal ginjal kronisgng menjalani hemodialisis
b. Usial875 tahun.
c. Bersedia menjadisubjek penelitian dengan menandaggni informed
consent
1.5 .2 Krit eria eksklusi
a. Pasiendengan fibrilasi atrium.
b. Penyakit jantung katup primer berat.
c. Pasien dengan gambar ekokardiografi yang sulékdkan pailaian

strain.

1.6 Besar Sampel

Untuk menentukan besar sampel, dihituegghn rumusebagai berikut:

0.5 ERM
1—r

. ( i\
Keterangan
T N = besar sampel
 z U =deviat baku alfa = 1,96 (kesalahan tipe | ditetapkan 5%)
1 z b =deviat baku beta = 1,28 (kesalahan tipe Il ditetapkan 10%)
T r = koefisien korelasi

Koefisien korelasi antarBTFV1dengan fungsatrium kiri dari penelitian

Bilen et al (2019 yang berjudulRelationship between left atrial functions; P
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terminal force and interatrial block in chronic haemodialysis patieati®lah
0,410. Berdasarkan perhitungan menggunakan rumus di atas, maka estimasi besar

sampel minimal yandiperlukan yaitub8 orang.

lll. 7 Variabel Penelitian dan Pengukuran
[1l.7 .1 Variabel bebas

Variabel bebas pada penelitian ini adalahP terminal force V1
lll. 7.2 Variabel tergantung

Variabel tergantung pada penelitian ini adalah peak global longitudinal
strain atrium Kkiri.
[11.7 .3 Variabel lain

Variabel lain yang turut diardlisis pada penelitian ini adalah: usia, jenis
kelamin, diaketes melius, hipertensi, penggunan penghambakngiotensin
Converting Enzym@ACE), penyekat reseptor angiotengiRA), penyekat kanal

kalsium penyekat betdanlamanya dilakukan hemodialisis

[11.8 Definisi Operasianal

1. Pasien gagal ginjal kronisagig menjalani hemodialisedalah pasien yang
telah didiagnosis gagal ginjal kronis dan menjalani hemodialisis secara rutin dua
kali seminggu, selama minimald@ilan

2. P Terminal Force VIPTFV1)adalah bagian akhir dari gelombandpifasik di

V1 yang besarnya lebih dasitau sama dengad0 mm.milidetik (Bilenet al.,
2015).PTFV1 memiliki 2 komponen yaitu durasi dan kedalardefieksi negatif
bagian terminalgelombang P disadapanVl. Durasi defleksi negatifbagian

terminal gelombang P dsadapanVl adalah lebarnya defleksi negatif bagian
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terminal gelombang P di V1, dihitung dalam milidetik. Kedalamdefleksi
negatif bagian terminalgelombang P dsadapanvl adalah dalamnyalefleksi
negatif bagian terminalgelombang P di V1, dihitung dalam milimeter. Nilai
PTFV1 adalah hasibdari perkalim dua komponen terseb@elanjutnyaPTFV1
disebutabnormaljika nilainya lebih dari ahu sama dengan 40 nmilidetik dan
PTFV1 disebutnormaljika nilainyakurang dari 40 mm.milidetik.

3. Fungsi atrium Kkiri diukur menggunakan ekokardiografi. Parameter
ekokardiografi yang digunakan adaladak global longitudinaltsain atrium Kiri
(PGLS AKI), yaitu nilai puncalstrain longitudinal atrium kiri yang diambil saat
akhir fase sistolik ventrikel yang dinilai dalam persen. Nilai 39% (3BP%o)
merupakan nilai normal dari PGLS AKi (Blume¢ al, 2011; Pathaet al, 2017).

4. Fraksi ejeksi ventrikel kiri diukur menggunakan ekokardadg dengan
metode TeicholzFraksi ejeksi VKi >50% merupakan nilai normal. Penurunan
fraksi ejeksi VK didefinisikan apabila dijumpai fraksi ejeksi <50% dengan
gangguan kinetik segmental atau global ventrikel lor{ikowskiet al, 2016
Gottdieneret d., 2004).

5. Fibrilasi atrium adalalkelainan irama jantung di mana impuls listaitium
berubah dariyang normalnyateratur menjadi tidak beraran pada EKG
dicirikan dengan tidak tampaknya gelombangléhgan QRS yang tidak teratur
(Wannet al, 2011)

6. Penyakit katup primer berat adaledlainanatau kerusakaprimer pada katup

jantung yang masuk derajat berat pada pemeriksaan ekokardidggzdt berupa
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stenosis mitral, regurgitasi mitral, stenosis aorta, regurgitasi aorta maupun
stenosis pulmongdBaumgartneet al., 2017)

7. Diabetes mdlus adalah pnyakit metabolik dengan karakteristik hiperglikemia

yang terjadi karena kelainan sekresi insulin, kerja insulin atau ldhohaya,
didiagnosis dengan pemeriksagn uk osa pl asma puyakesa O126 |
pl as ma O 2-jam setelgh/tes toler@nsi glukosa atahgan beban glukosa
75gramatag |l ukosa plasma sewaktu 0200 mg/ dl
pemer i ksaan (Kohsénsus PRRENI, B0%b).

8. Hipertensi adalah tekanan darah sisttkl O 1 4ddammHgat au di ast o
mmHg atau berdasarkan catatan riwayat hipertensi dan atau pengobatan anti
hipertensi (Manci&t al.,2013).

9. Gambar ekokardiografi yang sulitlakukan peilaian strain adalah gambar
ekokardiografi dengan gambaratrium kiri yang tidak utuh, gambaran dinding

atrium kiri yang tidak jelas dan gambaadasubjekdengarpoor echo window.

10. Lama hemodialisis adalah waktu lamanya pasien menjalani hemodialisis rutin
(dalam bulan).

11. Diameter AKi adalaldiameter anteqmosterior atrium kiri yang diukur pada
parasternal long axis viewada ekokardiografi (Ancoret al, 2014).

12. Left Atrial Volume IndexLAVI) adalah volume atrium kiri yang diukur

dengan metoddiplane area lengthpada ekokardiografi dibagi dengdmas

permukaan tubuhBody surface areaubjek Left Atrial Volume Indexabnormal

bila nilai LAVI lebih dari28 mL/n? (Langet al., 2015)
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13. Disfungsi diastolik Vki adalalabnormalitas fungsi diastolik ventrikel Kiri
yang dinilai dari ekokardiografi berdakan rekomendasi evaluasi fungsi
diastolik ventrikel kiri dariAmerican Society of Echocardiograplijaguehet

al., 2016).

14. Left Ventricular Internal Dastolic diameter (LVIDd) adalah diameter
internal ventrikel kiri saat diastolik yang diukur pgaradernal long axis view
pengukuran diambil secara tegak lurus dengan aksis panjang ventrikel kiri pada
ujung bilah katup mitral (Langt al,, 2015).

15. Left Ventricular Mass Indef.VMI) adalahmassa ventrikel kiri yang diukur
dengan metode linear (rumusilé®) dengan ekokardiografi dibagi dengan luas
permukaan tubuh subjekeft Ventricular Mass Indeabnormal bi nilai LVMI

lebih dari 115 gram/fpada pria dan lebih dari 95 grant/pada wanita (Langt

al., 2015).

16. Penggunaan obabatan adalatkonsums obatobatan seperti penghambat
ACE, penyekat reseptor angiotensin dan penyekat beta.

17. Faktor risiko tradisional adalah faktor risiko kardiovaskular yang didapatkan
dari studi jantung Framingham yaitu diabetes melitus, hipertensi, merokok dan
dislipidemia(Levey dan Coresh, 2002)

18. Dislipidemia ditentukan berdasarkan catatan riwayat medik sebelumnya sudah
dalam pengobatan antilipidemik didukung dengan kriteria diagnosidekan

pedoman dari ACC/AHA 201@toneet al,, 2019.
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[11.9 Pengumpulan Data

Subjek penelitian dikumpulkan dengan bertemu langsung dengan pasien
gagal ginjal kronis gng menjalani hemodialis@i ruang hemodialisis RSUP Dr.
Sardjitg pasien diberikan informasi bahwa terdapat penelitian kemudian
ditawarkan bersedia atau tidak untuk ikut serta dalamelgen Jika pasien
bersedia dan memberikan persetujuan setelah penjelaganm{ed consent
kemudan dilakukan penelusuran data pasien untuk melihat karakteristik dasar
danpenyakit penyertanelalui wawancara maupun rekam medik

Semua informasi yang beaitan dengan identitas subjek penelitian akan
dirahasiakan. ldentitasubjek akan disajikan dalam bentuk kode. Data yang
dikumpulkan merupakan dateemografis darklinis pasien, data EKGsertadata
ekokardiografi, digunakandengan menggunakartase repar form Data
elektrokardiogram dan data ekokardiografi diambil di ruang ekokardiografi RSUP
Dr. Sardjito Yogyakarta.

Setelah didapetkan data-data tersebut, dilakukan penilaian PTFV1 dan
PGLS AKIi. Penilaian PTFV1 dilakukan oleh dua cang pengamat tunggal yang
buta terhadap data Kklinis dan hasil penilaianstrain atrium kiri. Penilaian PGLS
AKi dilakukan oleh dua ocang pengamat tunggal yang buta terhadap data klinis

dan hasil penilaian PTFV1
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[1l. 10 Cara Penelitian

Perhitungan PTFV1 yang digunakan dalam penelitian ini menggunakan
mesinEKG MAC 400 dari GE Healthcardan mesin EKG Cardisunny C110 dari
Fukuda ME di RSUP Dr. Sardjito dengan kecepatan dan kalibrasi standar yaitu 25
mm/detik dan 10 mm/milivolt Hasil EKG dscan dan kemudian dibaca
menggunakarperangkat lunakmage J EKG dibaca oleh pengamat yang buta
terhadap hasil ekokardiografi pasi€&T FV1didefinisikansebagai hasil perkalian
antara durasi dakedalamandefleksi negatifbagian terminal gelombang P di
sadaparvl. Durasi defleksi negatifdpian terminal gelombang P stidapary/1
adalah lebarnya defleksi negatif bagian terminal gelombang P di V1, dihitung
dalam milidetik. Kedalaman defleksi negatif bagian terminal gelombang P di
sadaparvl adalah dalamnya defleksi negatif bagian terminadmgélang P di V1,
dihitung dalam milimeterPengukuran nilai PTFV1 dapat dilihat pada gambar 8.
PTFV1 disebut abnormal jika nilainya lebih dari atau sama dengan 40
mm.milidetik (lebih dari 1 kotak kecil kali 1 kotak kecilPTFV1 dsebut normal

jika nilainyakurang dari 40 mm.milidetik.

[ Durasi defleksi negatif bagian terminal gelombang P (milidetik) J

_-M'_P{ Kedalaman defleksi negatif bagian J

terminal gelombang P (milimeter)

T

Gambar8. Pengukuranilai PTFV1, hasil perkalian antara durasi dan kedalaman defleksi
negatif bagian terminal gelombang Psddaparv1
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Penilaian PGLS AKi menggunakan mesin ekokardiografivid 7 dan
Vivid iq dari General Electrics oleh ekokardiografer terlatih Dilakukan
pengambilan video ekokardiografitandar, dengan penekanamendapatkan
gambar atum kiri yang utuh dan baikadaapical four chamber viewdan two
chamber view Video kemudian dibaca dvork station denganperangkat lunak
khusus (EchcPac General Electrics untuk menganalisisSPGLS AKi oleh
pengamat yang buta terhadap hasil ERBai puncak kurvastrain longitudinal
global atrium kiri saat akhir sistolifsesaat sebelum katup mitral terbula)kur
sebagai PGLS AKi (Gambar 9) Seluruh pengukuran baik EKG maupun
ekokardiografi dilakukan dalam 24 jam pasca hemodiaiggaya pengukuran
merefleksikan keadaan sebenarnya dari jantung dan status volume subjek
diusahakarseragam (Chiet al, 2014) Penilaian kansistenspengukuran PTFV1
dan PGLS AKi oleh ahli yang buta terhadap penelitiggng sebelumnyéelah
dilakukan pengukura€ o h ekagpa (K), jkaA > 0.5 dengan p < 0.05 ketika

pengukuran hasildianggap sama dandapat digunakan sebagai penilai

4
i
I
I
I
I
i
I
I
i

/ PGLS AKi

reservoir konduit kontraksi
atrium

Gambar. Penilaian PGLS AKi (Camedt al, 2010)
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.11 Alur Penelitian

Pasiengagal ginjal kronis yang menjalani
hemodialisis di RSUP Dr. Sardijito

v

Kriteria inklusi eksklusi

v

Subyek penelitian

Data Rekam Medis

Wawancara daRenelusuran

v

Pergambilan data
elektrokardiografi

A

Pergambilan data
ekokardiografi

v

Penilaian P terminal force
V1 oleh pengamat yang but
terhadap hasil pengukuran
strain atrium Kiri

Pengukuramilai peak global
longitudinal strainatrium kiri
oleh pengamat yang buta
terhadap hasil pengukuran
PTFV1

Analisis statistik

[11.12 Analisis Statistik

Variabel numerik akan dsgjikan dalam kentuk nilai rata-rata + SD (stand
deviasi) jika data terdistribusi normaNariabel numerik akan disajikan dalam
bentuk median, nilai minimum dan maksimum jika data terdistribusi tidak normal.
Variabel kategorikal akan disajikan dalam bentuk proporsi. Data larateristik
subjek penelitiandan faktor confounding dianalisis menggunakan analisis
bivariat dan dilanjutkan dengan analisis multivariat. Jika terdapat vadabegilan
nilai p<0,25 pada uji bivariat maka akan dimasukkan ke dalam analisis
multivariat. Fenilaian konsistenspenilaianP terminal force VIdanstrain atrium
kiri dilakukan berdasarkan nilai C o h ekappajika kappa>0.5 dengan p<0.05

pengukuran dianggap sama. Dilakukan penghitungankorelasi antard terminal
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force V1dan strain atrium kiri menggnakan analisis Pearson atau Spearman
tergantung pada normal tidaknya datlai p < 0,05 dianggap bermakna secara

statigik. (Dahlan,2009)

[11.13 Pertimbangan Etik
Penelitian ini menggunakan persetujuan dari komisi etika penelitian

biomedis Fakultas Ki#okteran Universitas Gadjah Mada Yogyakarta.
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BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN

IV.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini berlangsung sé bulan Maret 2018 hingga M@018 di
instalasi rawat jantung RS Dr. Sardjito. Togalbjek yang menenuhi krteria
inklusi sebanyak 78ubjek Sebanyak Subjekmemiliki EKG denganrama atrial
fibrilasi sehingga dieksklusiTerdapat 3ubjekyang dieksklusi karena tidak dapat
dilakukan analisistrain ekokardiografi, 1subjektidak dapat dilakukan analisis
karena kesalahan teknis penyimpanan data, sedangkaubj2k lain gambar
ekokardiografi tidak baik poor echo windoyv Alur jumlah subjek penelitian
dapat dilihat pada gambar 10.

Pemeriksaan PTFV1 dilakukan oleh dua orang pengamat yang terlebih
dahulu dilaklkan uji Kappa untuk mencari kesesuaian interprestasi. Dari uiji
Kappa yang dileukan diperoleh nilai sebesar 0,71 dengar 0,05, artinya
terdapat kesesuaian yang kuat antara pengamat 1 dan pengamat 2. Réralaian
atrium kiri dilakukan oleh dua orangengamat yang terlebih dahulu dilakukan uiji
Kappa untuk mencari kesesuaikan interprestasi. Dari uji Kappa yang dilakukan
diperoléh nilai sebesar 0,74 dengan<p0,05, artinya terdapat kesesuaian yang

kuat antara pengamat 1 dan pengamat 2.
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175 subgk GGK yang menjalani hemodialisig
antara Maret sampdei 2018

A 4

79 subjekmemenuhi kriteria inklusi

\4

=
~~a
~
~~es
-
~
~—

71 subjek diikutsertakan
dalam penelitian

““““ /8 8 subjek dieksklusi

o

5 subjek
dengan
fibrilasi atrium

3 subjektidak
dapat dilakukan
analisisstrain
AKi

Gambarl0. Alur jumlahsubjekpenelitian.GGK: gagal ginjal kronisAKi : atrium Kiri.

IV.1.1Karakteristik dasarsubjek penelitian

Dalam penelitian ini terdapat fiasen yang diikutsertakan sebagaibjek

penelitian Deskripsi karaktestik dasardapat dilihat pada tabel. Karakteristik

dasar meliputi usia, jenis kelamin,lamany menjalani hemodialisistekanan

darah, kecepatan nadifaktor risiko tradisiona) indeks massa tubuh (IMT)

penggunaampenghambaACE, penyeka RA, penyekatbeta dan penyekat kanal

kalsium serta parameterkokardiografiyang meliputi Left Ventricular Internal

Diastolic diameter(LVIDd), Left Ventricular Massindex (LVMI), fraksi ejeksi

VKi, gerakan dinding Vkifungsi diastolik VKi, diameter AKiLAVI danPGLS

AKi.
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Tabel 4 Karakteristik dasasubjekpenelitianhubungarPTFV1pada EKG terhadap
fungsiatrium kiri pada pasien gagal ginjal kronis yang menjalani hemodialisis

Subjek Penelitian

(n=71)

Jenis kelamir¥Y

Laki-laki; n(%) 43 (61%)

Perempuam(%) 28 (39%)
Usia (tahun* 4994 + 1258
Faktor risikotradisional®

Hipertensi; n(%) 64 (90%)

Diabetes migus; n(%) 23 (32%)

Dislipidemia; n(%) 15 (21%)

Merokok; n(%) 16 (23%)
Nadi (kali per menit}* 81,7+ 14289
Tekanan sistolik (mmHg£) 13885+ 25,197
Tekanan diastolik (mmHd) 80 (60127)
IMT (kg/m?) A 23061+ 4,148
Lamanya menjalani cuci darah (buldn) 36 (3192)
Penggunaan ob&t

Penghambat ACE atqenyekat RA 60 (84%)

Penyekat kanal kalsium 57 (80%)

Penyekat beta 5 (®b)
PTFV1abnormaP 44 (62%)
Kedalamardefleksi negatibagian terminagjielombang P di V{milimeter)A 0,98+ 0,49
Durasidefleksi negatifbagian terminagielombang P d¥’1 (milidetik) A 5095+ 1643
Nilai PTFV1 (mm.milidetik)’ 44,16 (2,9218720)
LvIDd ¥ 48 (3469)
LVMI ¥ 144,61 (68-338,5)
LVMI abnormal® 56 (71%)
Fraksi ejeksi VKV 69 (2083)
Fraksi ejeksi Vki > 50% 62 (87%)
Gerakan dinding ventrikel kif

Normokinetik 59 (83%)

Gangguarkinetik 12 (17%)
Fungsi diastdk ventrikel kiri ©

Normal 44 (62%)

Disfungsi diastolik 17 (24%)

Indeterminate 10 (14%)
Diameter AKi* 38,03+5,78
LAVI ¥ 27 (57263)
LAVI abnormal ¥ 28 mL/nf) 32 (45%)
PGLSAK; A 2489+ 823
PGLSAKi < 39% © 68 (96%)

Keterangan tabel :PTFV1 P terminal force V1 IMT: indeks massa tubuhACE:
angiotensin converting enzym®A: reseptor angiotensinLVIDd: left ventricular
internal diastolic diameterLVMI : left ventricular mass indexAKi: atrium kiri; LAVI:

left atrial vdume indexPGLS peak global longitudinal strain

Cdata ditampilkan dalam jumlah dan prosentase

Adistribusi data normal, ditampilkan dalam rerata dan simpangan baku

¥ distribusi data tidak normal, ditampilkan dalam median, nilai minimum dan maksimum
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Subjek penelitian tediri dari lakilaki sebanyak 43ubjek (61%) dan
perempuan sebanyak 28bjek(3%%6). Rerata usigubjekadalah49,94 + 12,58
tahun Rerata tekanan darah sistolik 138885,197mmHg dengaminimum 89
mmHg dan maksimum 20&hmHg, sementaranediantekanandarah diastolik
adalah80 mmHg degan minimum 6 mmHg damaksimum 127 mmHg. Enam
puluh empatsubjek(90,1%) memiliki hipertensi, 16subjek(22,9%) merupakan
perokok atau mempunyai riwayat merokok sebelumr3@ subjek (32,4%0)
menderita penyakit diabetdan 15 (21,1%3$ubjekmenderita dipidemia

Empat puluh empat pasien (62%) memiliki PTFV1 pada EKG, sedangkan
27 pasien (38%) tidakRerata kedalaman defleksi negabfgian terminal
gelombang P dsadapanvl adalah0,98 £ 0,49 mm sedangkan erata durasi
defleksi negatibagian terminagjelombang P dsadaparvl adalah 5®5+ 16,43
milidetik. Median nilai PTFV1 (hasil perkalian antara kedalaman dan durasi
defleksi negatibagian terminagjelombang P dsadapan/1) adalah 44,16 (2,92
187,20) mm.milidetik.

Tiga puluh duasubjek (45%) memiiki LAVI abnormal(>28 mL/n¥).
Enam puluh duaubjek(87%) memiliki fraksi ejeksMWKi normal (di atas 50%
Lima puluh enamsubjek (71%) memiliki LVMI yang lebih dari normal. Enam

puluh delapasubjek(96%) memiliki nilaiPGLSAKI lebih rendah dari normal
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IV.1.2 Analisis hubungan P terminal force V1 dengan peak global
longitudinal gtrain atrium kiri (PGLS AKi)

Penelitian ini bertujuan mencari korelasi ant®@FV1 dengan fungsi
atrium kiri yang diwakili parametePGLS AKi. Hasil uji normalitasdengan
Kolmogorov+Smirnov menunjikkan distribusi datanilai PTFV1 tidak normal
sehinggadigunakan uji korelasSpearman Dari hasil uji korelasi didapatkan
bahwanilai PTFV1 tidak berkorelasi dengaRGLS AKi (r=-0,178 p=0,138.

Scatter plothubungan antarnilai PTFV1 dengan nilaiPGLS AKi ditampilkan

dalam gambat 1.

200 7

150 4

100 4

Nilai PTFV1

50 4

0 10 20 30 40 50
Peak Global Longitudinal Strain Atrium Kiri

Gambar 11Scatterplot hubungan antanailai PTFV1dengan nilapeak global
longitudinal strainatrium kiri pada populagijagal ginjal kronis yang menjalani
hemodialisiqr =-0,178, p =0,138).
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IV.1.3 Analisis nilai peak global longitudinal strain (PGLS AKi) dengan
faktor confounding

Analisis lebih lanjut dilakukan terhadapGLS AKi dan faktor-faktor
confounding yang ada Faktorfaktor confounding untuk PGLS AKi pada
penelitian ini adalahusia, lama pasien telah dilakukanhemodialisis diameter
AKi, LAVI, LVIDd, LVMI, fraksi ejeksiVki, kedalamardefleksi negatif bagian
terminal gelombang P di Vldiabetes melitus, hipertensi, disfungsi diastolik
ventrikel kiri dan penggunaan obalbatan penghambat ACEtaupenyekat RA,
penyekat kanal kalsium dan penyekat hetdgsil analisisbivariat PGLS AKi
dengarfaktor confoundingditampilkan dalamabel5, sementargerbedaan rerata

nilai PGLS AKi terhadap faktaronfoundingditampilkan dalam tabe.

Tabel 5 Analisis bivariatfaktor confoundingdengan nilapeak global longitudinal
strain atrium Kiri

Faktor Confounding R P

Usia A -0,012 0,924
Lama hemodial i si 0,181 0,130
Di ameter atrium -0481 0,000*
LAVI y -0,345 0,003*
LVI Dd ¥ -0,370 0,001*
LVMI ¥y -0,289 0,015*
Fraksi ej eksi v ¢ 0,447 0,000*

Kedalamardefleksi negatif bagian -0,257 0,031*
terminalgelombang P dv1 A
Keteranganabel:PTFV1adalahP terminal force V1LVIDd adalah
left ventricular internal diastoi diameter LVMI adalah left
ventricular mass index;LAVI adalah left atrial volume indexr:
koefisien korelasip: kadar kemaknaan
A distribusi data normabianalisis dengan korelasi Pearson.
y distribusi data tidak normal, atialisis dengan korelaSpearman.
* data dengan nilai signifikan.
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Tabel 6 Perbedaan rerata nilaeak global longitudinal straiatrium kiri terhadap
faktor confounding

Faktor Confounding Ya Tidak P
Diabetegmelitus 22,23+ 5,94(n=23) 26,16+ 8,89(n=48) 0,058
Hipertersi 25,14 £+ 8,5(0n= 64) 22,61+ 4,89(n=7) 0,444
Disfungsi diastolik 18,41 + 6,44n=17) 27,76 £ 7,95n=44) 0,000*
Penghambat ACE/

penyekat RA 24,27+ 7,83(n=60) 28,27+ 9,83(n=11) 0,139

Penyd&at kanal kalsium 24,97+ 7,78(n=57) 24,54+ 10,15(n=14) 0,862

Penyekat beta 22,33+ 10,02(n=5) 28,27+£9,83(n=11) 0475
Keteranganabel:

ACE: angiotensin converting enzynfRA: reseptor angiotensirp: kadar kemaknaan
* : data dengan nilai signifikan

Faktor confoundingdengan nilai p > 0,25%elanjutnya dilakukan analisis
multivariat terhadap PGLS AKiBerdasarkan analisis multivarigtaksi ejeksi
ventrikel kiri, diameter AKi dan lama hemodialisis merupakan faktor yang
berpengaruh secara independen terhadap PGLSTRKE 7).

Tabel 7 Analisis multivariapeakglobal longitudinalstrain atrium kiri dengan
faktor confounding

Faktor Confounding r p

Fraksi ejeksVki 0,450 0,005
DiameterAKi -0,325 0,030
Lamahemodialisis 0,247 0,037*
LVIDd 0,197 0,277
Pengguaan penghambat ACE / penyekat RA  -0,114 0,326
Diabetes melitus 0,107 0,337
LVMI -0,064 0,650
Disfungsi diastolik VKi -0,056 0,634
LAVI -0,012 0,938
Kedalamardefleksi negatif bagian terminal -0,058 0,597

gelombang P dv1
Keterangan dbel: LVIDd addah left ventricular internal diastolic diameterLlVMI
adalahleft ventricular mass index; AKi adalahatrium kiri; LAVI adalah left atrial
volume indexVKi adalahventrikel kiri; r: koefisien korelasip: kadar kemaknaan;
* data dengan nilai signifikan
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IV.1.4 Subanalisis nilai peak global longitudinal &ain atrium kiri pada
kelompok P terminal force V1abnormal dan P terminal force V1normal

Selanjutnya dilaku&n subanalisis dengan membagibyek penelitian
menjadi kategori PTFV1 abnormal dan PTFV1 normal Kategori PTFV1
abnormaldidefinisikan sebagai bagian terminal gelombang P di V1 lebih dari
sama dengan 40 mm.milidetdedangkan kategoRTFV1 normal didefinisikan
sebagai bagian terminal gelombang P di V1 kurang dari 40 mm.milid2silk.
hasil sipanalisis, didapatkaRGLS AKi pada subyeldenganPTFV1 abnormal
memiliki nilai rerata yanglebih rendahdibandingkan subyek denga?TFV1
normal (2445% + 8,77% vs 2561% + 7,36%) namun secara statistik tidak
signifikan (p= 0569. Variabel yang berbedaebmakna antara kedua kelompok
adalah LVMI dan hipertensi Analisis variabel kedua kelompok ditampilkan

dalam tabel 8

Tabel 8 Analisisvariabel pada kelompdRTFV1 abnormal dan PTFV1 normal

Variabel PTFV1 abnormal PTFV1 normal Nilai p
n=44 n=27
Hipertensi© 43 (98%) 21 (78%) 0,006*
LVMI ¥ 150,25 (79,27713) 121,2 (68,63385) 0,044
Fungsi diastolik ventrikel kir?
Normal 24 (54 5%) 20 (74%)
Disfungsi diastolik 13(295%) 4 (15%) 0,244
Indeterminate 7 (16%) 3(11%)
Diamete AKi A 3864+6,18 3704+499 0,260
LAVI Y 2787 (568) 23(10,137263) 0,260
PGLS AKi* 2445+ 8,77 2561+ 7,36 0,569

Keterangan tabelPGLS AKi adalahpeak global longitudinal straiatrium kiri; PTFV1
adalahP terminal force V1LVMI adalahleft ventricular mass index AVI adalahleft

atrial volume indexAKi adalah atrium Kiri

Cdata ditampilkan dalam jumlah dan prosentasanalisis dengan chi square.

A distribusi data normal, ditampilkan dalam rerata dan simpangan baku kemudian
dianalisis dengan uji T tidak berpasangan.

y distribusi data tidak normatlitampilkan dalam mediamilai minimum dan maksimum
kemudiandianalisis dengan uji MarwWhitney.

* data dengan nilai signifikan.
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IV.1.5 Subanalisis lubungan komponen P terminal force V1 dengan peak
global longitudinal grain atrium Kiri

Selanjutnya dilakukan subanalisis terhadtamponenPTFV1 yaitu durasi
dan kedalamardefleksi negatifbagian terminalgelombang P dsadapanvl.
Analisis distribusi data pada variabdurasi dan kedalamandefleksi negatif
bagian terminalgelombang P di VInenunjukkan persebaran distribusi normal
(uji Kolmogorov+Smirnov) sehingga dalam uji koreladilakukan dengan uiji
Pearson. Perhitungan korelasi antara milaiasidefleksi negatitbagian terminal
gelombang P di VHanPGLS AKi dengan uji Pearson menunjukkanbungan
negatifdengan r =0,112 namun hubungan ini tidak signifikan secara stati§bik
= 0351). Sedangkan gphitungan korelasi antara kedalamdefleksi negatif
bagian terminalgelombang P di Vldan PGLS AKi dengan uji Pearson
menunjukkan hubungan negagdng signifikan secara statistilengan = -0,257
(p=0031). Analisis hubungatkomponen PTW¥1 dengannilai PGLS AKi dapat
dilihat pada tabel 9Scatter plothubungan kedalaman defleksi negdidgian
terminalgelombang P dsadaparV1 dengan nilai PGLS AKdapat dilihat pada
gambar 12Pada uji regresi linear antara kedalaman PTFV1 dan PSS AKi
didapatkardengan bertambah dalamny&l' FV1sebesar 1 mm akanenurunkan

nilai PGLS AKisebesar 4,34% (p=0,031).

Tabel9. HubungarKomponerP Terminal Force VHengarPGLS AKi

Komponen P Teminal Force V1 r Nilai p
Kedalamardefleksi negatif gelombang P iL (mm)A -0,257  0,031*
Durasidefleksi negatif gelombang P diL (milidetik) A -0,112 0,351

Keterangan tabePGLS AKi: peak global longitudinal straiatrium Kiri
Adistribusi data nanal, dianalisis dengan korelasi Pearson.
* data dengan nilai signifikan
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Gambarl2 Scatter plothubunganantara kedalaman defleksi negatif bagian terminal
gelombang P di V1 dengan PGLS AKi=-0,257, p < 0,05).

IV.2 Pembahasa
IV.2.1 Karakteristik dasar subjek penelitian

Terdapatlebih banyaklaki-laki (61%) daripada perempuan (39%) pada
pasien hemodialisidHal ini sesuai dengan penelitian Heckieigal. (2014) pada
lebih dari 200.000 pasien dari 12 negara, di mana didegiali banyak lakiaki
daripada perempuan pada hemodialisis (59% vs 41%).

PTFV1 didapatkan pada 44 (62%) dari 71 pasien gagal ginjal kronis yang
menjalani hemodialisis pada penelitian ini. Hal ini serupa dengan penelitian
sebelumnya oleh Bilert al. (2015) di mana didapati juath subjek dengan

PTFV1 pada pasien hemodialisis mencapai G8févalensPTFV1 pada populasi
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hemodialisis lebih besar daripada populasi umum, yaitu sebesar 7,5% &Eranti
al., 2014).Hal ini dapat disebabkatarena adanya peningkatan ukuran atrium Kiri
pada populasi gagal ginjal stadium akl{ifripepi et al, 2006) Peningkatan
ukuran atrium kiri disebabkan kelebihan beban volume dan tekanan serta
tingginya prevalensi disfungsi diastolik ventrikel kiri pada populasi gagal ginjal
kronis (Parket al, 2012,Paoletti dan Zoccali, 20)4Pembesaran atrium Kiri ini
yang ddeteksi dengan adanya PTFWighra et al, 2008). Selain itu a@anya
peningkatan tekanan pengisian VKi dapat meningkatkan tekanan atrium kiri yang
akan meningkatkan tekanan pada dinding atrikm. Ketika atrium Kiri
menghadapi beban berlebih, vektor gelombang P akan berotasi ke kiri dan
posterior menyebabkan komponen negatif yang prominen gelombang P di V1
(Win et al, 2015).

Nilai rerataPGLS AKi pada penelitian ini adalah 24,89 8,23% lebih
rendah dibandingkan dari nilai normal dari meta analisis oleh Patheln(2017)
yaitu sebesaB9% Penurunan nilaPGLS AKi pada pasien dengan gagal ginjal
kronis ini konsisten dengan hasil penelitian sebelumnya yaitu sebesar 23%
oleh Kadapptet al (2014) dan 28,& 14,9% oleh Ungeet al. (2016).Hal ini
menunjukkan bahwa memang terjadi penurunan fungsi atrium kiri pada populasi
gagal ginjal kronisdisebabkan karena peningkatan beban volume dan tekanan
pada populasi ini yang pada akhirnya nyebabkan remodeling atrium Kiri

(Paoletti dan Zccali, 2014).

65



IV.2.2 Hubungan P terminal force V1denganfungsi atrium kiri yang dinilai
denganpeak global longitudinal gain atrium Kiri

Pada penelitian ini, didapatkan bahwiéi P Terminal Force V1tidak
berkordasi signifikan dengafungsiatrium kiri yang dinilai dengapeak dpbal
longitudinal grain atrium kiri. Hal ini berbeda dengan penelitian sebelumnya oleh
Bilen et al (2015)pada populasi hemodialisis di mana terdapat hubungan yang
signifikanantaraPTFV1 dengariungsi atrium kiri yang diukur secara volumetrik
dengan ekokardiografiPerbedaan hasil penelitian ini dibandingkan dengan
penelitian sebelumnya kemungkinan diakibatkan kapsrdedaan karakteristik
hemodialisis berkaitan dengan kelen beban cairan, yakni pada penelitian
sebelumnya, dialisis dilakukan tiga kali seminggu namun pada penelitian ini
dialisis dilakukan dua kali dalam semingdtal ini dapat mempengaruhi kondisi
beban cairan tubuh. Ketika atrium kiri menghadapi bebanelnétl vektor
gelombang P akan berotasi ke kiri dan posterior menyebabkan komponen negatif
yang prominen gelombang P di V1 (Wénhal,, 2015).

Berdasarkan analisignultivariat terhadap faktefaktor confounding
didapati bahwaliameter AKj lama hemodialisidan fraksi ejeksVKi merupakan
faktor yang berpengaruh secara independen terhadap PGLSPAKIS AKi
melambangkan fungsi reservoir AKHoit, 2014). Dari penelitian sebelumnya
diketahui bahwa fungsi reservoir AKi terdiri dari fase awal dan fase akingdr
reservoir awal bergantung pada relaksasi AKi sementara fungsi reservoir akhir
bergantung pada kontraksi VKi melalui turunnya basis \désgent of LV baje

saat sistolik (Barbieet al, 1999). Hal ini dapat menjelaskan mengapa fraksi
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ejeksi VKi (kortraksi VKi) berpengaruh pada fungsi reservoir atrium kiri yang
diukur dengan PGLS AKi.

Dilatasi AKi adalah tanda khadhdllmark dari remodeling struktural.
Baik meningkatnya beban tekanan maupaebanvolume dapat meningkatkan
ukuran atrium Kkirj namun gningkatan beban tekanan disertai dengan relaksasi
miosit yang abnormal sementara peningkatan beban volume secara khas tetap
memiliki fisiologi relaksasi miosit yang normgAbhayaratnaet al, 2006)
Atrium kiri pada penyakit ginjal kronis tidak hanya ngeadapi peningkatan
beban volume saja tetapi juga peningkatan beban tekanan akibat adanya hipertensi
dan disfungsi diastolik Vki (Paoletti dan Zoccali, 20IM¥enurunnya kemampuan
relaksasi atrium ini dapat menurunkan pula fungsi reservoir atrium Kkiri yang
diukur dengan PGLS AKi.

Lama dilakukannya hemodialisis berpengaruh independen terhadap PGLS
AKi dengan r = 0,247 dan p = 0,0Froseshemodialisis(HD) sendiri dapat
menimbulkan iskemiagcederadan penurunan fungsi miokard akibat penarikan
cairan yangidak fisiologis dan turunnya perfusi miokard intradialisis (McIntyre
et al, 2008). Adanya retensi cairan interdialisis yang terjadi berujagg
berkontribusi terhadap timbulnya hipertrofi Vki, disfungsi diastolik VKi dan
akhirnya remodeling atrium kiiMalik et al, 2016; Paoletti dan Zoccali, 2014).
Namun seiring dengan bertambah lamanya pasien menjalani HD, pasien semakin
terpapar dengan informasi mengenai pentingnya pengendalian cairan dan
pentingnya mengkonsumsi obat secara teratur. Kedisiplindnadap restriksi

cairanakan menghasilkaimterdialytic weight gainyang optimal, sehingga beban
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jantung dapat dikendalikan (IborMolto et al, 2012). Kontrol volume cairan
yang baik serta obabbatan antiremodeling yang dikonsumsi dapat membuat
terjadnyareverse remodelingada jantung dan ini dapat memperbaiki ukuran dan
fungsi atrium kiri(Ozkahyaet al, 1998; Thomas dan Abhayaratna, 2017)

Analisis nilai rerataPGLS AKi dengan uji T tak brpasangan pada
kelompok PTFV1 abnormal dan PTFV1 normatenunjukkan tidak terdapat
perbedaan yang signifikan antara kedua kelomptdl. ini dapat disebabkan
karena PTFV1 terdiri dari 2 komponen, yaitu durasi dan kedalaman defleksi
negatif bagian terminal gelombang P shdapanVl yang pada subanalisis
memiliki hubungan yang berbeda dengan PGLS AKi. Durasi defleksi negatif
bagian terminal gelombang P dadapanV1 tidak berhubunga dengan nilai
PGLS AKi (r =-0,112, p = B51), sementara kedalaman defleksi negatif bagian
terminal gelombang P diadaparV/1 berhubungn secara signifikan dengan nilai
PGLS AKi (r =-0,257, p = M31). Hal ini sesuai dengan penelitian sebelumnya
oleh Win et al. (2015) di mana tidak terdapat hubungan yang signifikan antara
durasi bagian akhir gelombang P yang negatif di V1 demsgy@mn atrium Kiri
deng@n p=0190, sementara kedalaman defleksi negatif bagian terminal
gelombang P di V1 berhubungan signifikan dengamin atrium kiri di mana
bertambah dalamnya amplitudo bagian akhir gelombang P yang negatif di V1
sebesar 0,1 mV berhubungaendan berkurangnya strain atriukiri sebesar
7,5%, dengan p=037.

Durasi defleksi negatif bagian terminal gelombang P di V1 merupakan

representasi dari durasi/lamanya impuls berjalan pada atrium Kiri, ini lebih
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mewakili adanya gangguan konduksada aium maupun akibatilatasi dari
atrium sehingga impuls memerlukan waktu yang lebih lama untuk melewati
seluruh atrium kiri(de Lunaet al, 2017 dan Win et al, 2015) Sementara
kedalaman defleksi negatif bagian terminal gelombang P di V1 melambangkan
hipertrofi atau ketebalan dinding atrium kifPenelitian Loewest al. tahun 2016
padamodel atrium kiriin silico mendapati bahwa ketebalan dinding atrium Kiri
berkorelasi kuat dengakedalaman bagian terminal gelombang P di V1, namun
durasi gelombang P hamnpidak dipengaruhi olelketebalan dinding atrium Kkiri.
Padapenelitian tersebut, ketika atrium kiri teraktivasi, amplitudo gelombang P di
V1 makin menurun nilainya seiring dengan bertambahnya derajat hipertrofi
dinding atrium Kiri.

Pembesaran atrium kipada dasarnya adalah kombinasi antara dilatasi
ruang dan hipertrofi dinding. Pada ventrikel, telah diketahui bahwa terdapat dua
jenis remodeling miosit, yaitu hipertrofi konsentrik dan eksentrik. Hipertrofi
eksentrik terjadi akibat peningkatan beban wody di mana terjadi penambahan
sarkomer secara seri dan pemanjangan ukuran miosit sehingga terjadi dilatasi
ruang jantung. Adapurmpada hipertrofi konsentrik terjadi akibat peningkatan
beban tekanan yang menyebabkan penambahan sarkomer secara parafgd sehing
terjadi penebalan dinding ruang janturkpndisi hipertrofi konsentrik ini yang
sering dikaitkan dengan gangguan relaksasi miokard (Rossi dan Carillo, 1991,
Lazzeroniet al, 2016dan de Simonet al, 2005.

Terdapat dudase respon miokard terhadapnmgkatan beban tekanan.

Pertama, peningkatan tekanan dikompensasi dengan remodeling berupa hipertrofi.
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Jika kondisi peningkatan beban tekanan terus terjadi, sistem yang ada mengalami
dekompensasi dan ventrikel mengalami dila¢pazzeroniet al., 2016).Hal yang

sama mungkin dapat terjadi untuk peningkatan tekanan atrium, yang dapat diamati
dengan dinding atrium kiri yang menebal pada populasi dengan hipertensi
sistemik (Takaokaet al, 2013) dan dinding atrium kiftebih tipis pada populasi
fibrilasi atrium dibandingkan populasi sehat (Platordal, 2008).

Remodeling struktural yang terjadi di atrium kiri berjalan seiring dengan
remodeling fungsionalPerubahan anatomi berupa hipertrofi dinding atrium Kiri
akibat peningkatan beban tekargapd berpeagaruh terhadap menumya fungsi
relaksasi miosit(Abhayaratnaet al, 2006 Thomas dan Abhayaratna, 2017
Penurunanfungsi ini disebabkankarena adanyaremodeling fungsional pada
miosit berupaperubahan komposissoform sertasusunan dari proteiprotan
kontraktil yangmenyebabkamgangguan relaksasi mioka(Hamdaniet al, 2008

dan Yinet al, 2015.

IV.2.3 Keterbatasan penelitian

Terdapat beberapa keterbatasan dari penelitian ini. Pernpemaljtian ini
tidak memperhitungkastrain atrium kiri sat kontraksi atrium dastrain atrium
kiri pada akhir dari diastolik sehingg@ak dapat megetahuifungsi conduitdan
fungsi pompa atrium kiriKedua, parameter dalam hemodialisis seperti jumlah
dan kecepatan penarikan caif@olume dan laju ultrafiltrai) belum dicantumkan

dalam penelitian ini.
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BAB V

SIMPULAN DAN SARAN

V.1 Simpulan

Pada penelitian intidak didapatkan korelasi antaRaterminal force V1
dengan fungsi atrium kiri yang dinilai denggeak global longitudinal strain
atrium Kkiri padagpasen gagal ginjal kronisang menjalani hemodialisi$erdapat
korelasi yang signifikan antara komponenterminal force Vlyaitu kedalaman
defleksi negatif bagian terminal gelombang FsalilaparV1l denganpeak global

longitudinal strainatrium Kiri.

V.2 Saran

Pada penelitian selanjutnyarain atrium kiri saat kontraksi atrium dan
pada akhidiastolik sebaiknya diukusehinggadapat diletahuifungsiconduitdan
fungsi pompaatriumkiri. Parameter dalam proses hemodialisis seperti jumlah dan
kecepatan pmarikan cairan(volume dan laju ultrafiltrasi)sebaiknya dapat
dimasukkan dalam penelitian selanjutnienelitian lanjutaruntuk mengetahui
nilai diagnostik EKG terhadap fungsi atrium kiri sebaiknya menggunakan
parameter kedalaman gelombang P di sadapad, Wengan menggunakan

penilaianfungsi atrium kiri yang sudaterstandar dan dapatenjadi baku emas.
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Lampiran 2.

CASE REPORT FORM

HUBUNGAN P TERMINAL FORCE V1DENGAN FUNGSI ATRIUM KIRI
PADA PASIEN GAGAL GINJAL KRONIS YANG MENJ ALANI

HEMODIALISIS
Tanggal:
I. IDENTITAS
1. No.ID :
2. Jens Kelamin T TLP
3. Usia s ( )
. DATA DEMOGRAFI & ANTROPOMETRI
1. Alamat
2. Berat/ Tinggi badan kg/ cm
3. IMT
[Il. DATA KLINIS

1. Tandavital :TD___/  mmHgHR: kpm; RR:

2. Faktor risiko trad|S|onaI (+/)
- DM
- Hipertensi
- Dislipidemia
- Merokok
Hasil EKG :
4. Hasil Ekokardiografi :
-  PGLS AKi
- Diameter AKi
- LAVI
- LVIDd/IVSd/PWd :
- LvMI :
- Fraksi ejeksVKi :

w

kpm; t.
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Lampiran 3

LEMBAR PENJELASAN DAN PERNYATAAN PENELITIAN

Judul Penelitian: Peneitian Kardiovaskular Pasien Penyakit Ginjal Kronis di
RSUP Dr. Sardijito

Kami, tim penelitikardiovaskular pasien penyakit ginjal kronis yang diketuai oleh
dr. Hasanah Mumpuni, SpPD, Sl dari DepartemenKardiologi dan
KedokteranVaskular bekerja samaedgan Departemen lImBenyakit Dalam
RSUP dr. Sardjito Yogyakarta, menghkda penelitian padaenderitapenyakit
ginjal kronis Penelitianini bertupan untuk mengetahui fungsi jantung pada
pasien penyakit ginjal kronislim peneliti mengjak bapak/ibu unik ikut serta

dalam penelitiami.

A. Keslkarelaan untuk mengikuti penelitian

Anda bebas memil keikutsertaan anda dalam penelitian ini tanpa ada
paksaanBila anda sudah memutuskan untuktikarta dalam penelitian ini, Anda
juga bebas untuk mengunéan diri/berubah iran setiap saat tanpa dikenai
denda atau pun sanksi apapun. Bila Anda tidak bersedia untuk berpartisipasi maka

Anda tetap akan meélapat penanganan sesuai standar pelayamaabr sakit.

B. Prosedur penelitian

Apabila Anda bersedia beaagisipasi dam penelitian ini, Anda diminta
menandatangani lembar persetujuan ini. Prosedur selanjutnya guiahtatan
data berdasarkan anamnesis, pemeriksaan ffediam jantung (elektrokardiografi
IEKG), ekokardiografi transtorakalan rekam medikPenderita penyakit ginjal
kronis mengikui alur manajemersesuai denganrpsedur penatalaksaan pasien
penyakit ginjal kronig/ang tercantum dalam Standar PelaaMedis (SPM) dan
Standard Operating Procedu(8OP) RSUP DrSardjita
C. Risiko, Efek Samipg dan Penanganannya
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Tidak ada risiko atau efek samping bregang ditimbulkan pada penelitian
ini oleh karena penelitiami merupakan pencatn datapemeriksaan EKG dan

ekokardiografi transtorakal

D. Manfaat

Partisipan program ini akan mendapatkaberapa manfaaebagaberikut:

a. Mendapatkan akses informasi yang lebihdeh mengenai kondisi jantung pada
penyakit ginjal kronis.

b. Mendapatkan informasi mengenai hasil penelitian yang diikuti.

E. Kerahasiaan dan halknda

Semua informasi yang dgatlan dari penelitian ini akan dijaga
kerahasiaannya oleh staf pelaksana prograsuaselengan hukum yang berlaku.
Partisipan akan mendapatkan nomgrogam. Data yang berkaitan dengan
partisipan haya akan dilihat berdasarkan nomarogram dan bukadar nama
partisipan. Data partisipan akan disimpalagedokumenkhusus dan hanya boleh
diakses olehpelaksanapenelitian dan phak berwenang yang diijinkan untuk
melihat data tersebut.

Hasil pendlian akan dipublikasikan tanpamenyertakan identitas
partispan. Anda memiliki hak untuk mengikuti penelitian ini secara sukarela
tanpaadanya paksaan. Bila anda tidak bersedia mengétati pada nantinya
keluar dari keikutsertaan penelitigni, maka anda tetap akamendapatkan
perawatan optimatesuai dengan kdisi penyakit anda tanpada denda atau

perubahan apapurerkait dengan penanganan penyakit anda.
G. Kompensasi

Partisipan tidak akan menerima pembayaapapun dari keikutsertaannya dalam

penelitianini.
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H. Pembiayaan
Semua pembiayaan yang bdtéa dengan pelaksanaan penelitisepenuhnya

akan dtanggung oleh pelaksana penelitian

I. Informasi tambahan

Bapak/Ibu/Saudara diberi kesempatartuk menanyakan bila ada yabgum
jelas berkait dengan penelitiani. Bila sew&tu-waktu ada efek samping ata
membutuhkan penjelasan lebih lanjut, bapak/ibu/saudara dapat menghubungi:

dr. Kartika Apshantt 085232315005

Departemen Kardiologi dan Kedokteran Vaskular

Fakultas KedoktergriKesehatan Masyarakat dan Keperawatan
Universitas Gadjah Mada

Yogyakarta, lbdonesia

Bapak/ibu/saudara juga dapat menanyakan tentang program ini kepada Komite
Etik Penelitian Kedokteran atau Kesehatan Fakultas Kedoki€esehatan
Masyarakat dan Keperawatah&M (Telp9017225 dari lingkungan UGM) atau
0811266686%lari luar, atau enail: mhrec_fmugm@ugm.ac.id
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LEMBAR PERSETUJUAN KEIKUTSERTAAN DALAM
PENELITIAN

Saya, yang bertanda tangan di bawah ini:
Nama : .
Usia/Jenis Kelamin : .
Alamat :
BERSEDIA / TIDAK BERSEDIA

berpartisipasi dam PenelitiarKardiovaskular pada Penyiaksinjal Kronis, serta

ikut serta dalanpenelitian yang terkait dalam topik tersebut, dengan judul/tema
mengenai:

0 HawnganP Terminal Force VHengarFungsiAtrium Kiri pada Pasien Gagal

Ginjal Kronis yang Menjalani Hemodialisis

Saya telah membaca/dilzkan pernyataapernyataan di atas. Saya juga telah
mendapatkan penjelasan atas pertanyaan saya itbetkagan pernyataan
pernyataartersebut. Saya memahami maksud dan tujuan dagrgm ini, serta
keuntungan darkerugian berpartisipasi dalam program iSaya mengetahui
bahwa saya dapat menghubungi dr. Kartika Apshanti (0852323134@b)

memerlukan penjelasan lebih lanjut.

Tandatangan saya dibawah ini menunjukkan kesukarelaan saya untuk ikut serta

dalamprogram ini.

Yogyakarta,.........ccceeeeeeeieeeeeenenn. 20....

Dokter, Yang membuat pernyataan, Saksi,

Nama Nama Nama
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