HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS
VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

UNIVERSITAS ) ) . . . . ) .
GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

DAFTAR ISI

HALAMAN JUDUL .ooiiii ettt e nnann e i
HALAMAN PENGESAHAN ......cocoviiieiiiieisese et ii
PERNYATAAN BEBAS PLAGIASI ... i
KATA PENGANTAR ..ottt iv
[ I B 1 SRR Xi
DAFTAR GAMBAR ..ottt et en s Xiv
DAFTAR TABEL ...t XVi
DAFTAR SINGKATAN ..ot Xvii
INTISARI Lottt sttt sa et re b nns Xix
BAB |. PENDAHULUAN ..ottt e XX
.1, Latar BelaKang .........ccooveieiiiiiece e 1
1.2, Masalah Penelitian .........ccccooiiiiiiiiie e 5
1.3.  Pertanyaan Penelitian .............cccooviiiiiiie e 6
4. Tujuan Penelitian. ... 6
1.5, Manfaat penelitian...........cccooveiiiiiiie e 6
1.6.  Keaslian Penelitian ..........cccooiiiiiiiii e 7
BAB I1. TINJAUAN PUSTAKA ..ttt 9
L1 Aritmia VentriKular ... 9
[1.2. Aritmia Ventrikular Idiopatik Outflow Tract (OT) ......cceovvvieiiniiciiniene 14
11.2.1. Definisi dan Insidensi Aritmia Ventrikular Idiopatik OT .................... 14
11.2.2 Patogenesis Aritmia Ventrikular Idiopatik OT ........cccccooeieiiniiinininne 15
11.2.3. Mekanisme Aritmia pada Aritmia Ventrikular Idiopatik OT .............. 19
11.2.4. Spektrum Klinis dan Prognosis Aritmia Ventrikular Idiopatik OT .....25
11.2.5. Anatomi Outflow Tract Ventrikel dan Manifestasi Aritmia................ 27
I1.2.6. Diagnosis dan Tatalaksana Aritmia Ventrikular Idiopatik OT ............ 30

[1.3. Sistem Otonom KardioVaskUlar............ccoeeeiiiiieiiniesisseeese e 34
11.3.1. Inervasi Saraf Otonom pada Jantung ............cccceeveveeiieniene e 34
11.3.2. Regulasi Sistem Otonom terhadap Elektrofisiologi Jantung ............... 36
[1.3.3. Sistem Otonom Jantung dan Aritmia Ventrikular................c..cccoc...... 37

[1.4. Heart Rate Variability ..........ccccooiiiiiiiiice e 40

Xi



HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS

VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

UNIVERSITAS ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

11.4.1. Definisi Heart Rate Variability..........c.ccocoiiiviiiiiie e 40
11.4.2. Mekanisme Fisiologis Heart Rate Variability ..............ccccceevviveiennne 42
11.4.3. Pengukuran Heart Rate Variability.............cccooeviiiiiiiiciiccc e 44
11.4.3.1. DOMAIN WAKLU ...evveivieireiecieesie e 45
11.4.3.2. DOMAIN FIEKUBNST ....ccvviviiiiiecicceese e 48
11.4.4. Parameter Standar Deviasi Interval NN (SDNN) .......ccocooovviniiiienienn. 51
I1.5. Interpretasi Klinis Heart Rate Variability ............c.ccccooviieiiieiieciciiecees 53
11.5.1. Heart Rate Variability pada Individu Sehat...........cccccoioiiiiiiiieinne 54
11.5.2. Pengaruh Penyakit Kardiovaskular terhadap Heart Rate Variability ..55
11.5.3. Pengaruh Penyakit Non-Kardiak terhadap Heart Rate Variability......58
I1.5.4. Heart Rate Variability pada Kematian Jantung Mendadak ................. 59
I1.5.5. Heart Rate Variability pada Aritmia Ventrikular Idiopatik................. 61
[1.6.  Kerangka TEOM.......ccviiiiiieieie e 63
1.7 Kerangka KONSEP .......cciuiiieieeie et esiesee st este st saesre e e sie e sne e 64
[1.8.  Hipotesis Penelitian..........ccooeiiiiiiiiiiccee e 64
BAB IIl. METODOLOGI PENELITIAN .....coviiiiiiiie e 65
1.1, Rancangan Penelitian ............ccooiiiiiniiiiee e 65
[11.2. Waktu dan Tempat Penelitian ...........ccooveieiiiiieiisesiseeeene e 65
[11.3. Populasi Penelitian .........cccoooveiiiiiii e 65
1.4, Subjek PeNelitian..........ccooiiieiieie e 66
I11.5. Kriteria Subjek Penelitian ..........cccoviviiiiiii e, 66
HES. L. Kriteria INKIUST ....cc.veieciiec e 66
I1.5.2. Kriteria EKSKIUSI .......occoiiiiiiiiiieee e 66
1.6, BeSar SAMPEL........coiiiiiiiieee e 66
[11.7. 1dentifikasi Variabel Penelitian............ccocoviiiiiiiniineeee, 67
[11.8. Definisi Operasional Variabel Penelitian.............ccoccooiiiiiiiniiie 67
[11.9. Protokol Penelitian dan Pengumpulan Data............c.ccoccevivevveieiiennnnns 73
[11.9.1.  Protokol Penelitian............coce i 73
[11.9.2. Pengumpulan Data..........cccooiiiiiiieiiesereseseseeee e 74
[11.9.3.  Cara PENQUKUIAN..........ccocoviiieiece e 74
110, AIUF PENEIITIAN ..o 75
HE1L. ANaliSis StatiStiK ........coveiiieiiieiisee e 75

Xii



HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS

VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

UNIVERSITAS ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

[1.12.  Pertimbangan EtiK .........ccooiiiiiii i 76
BAB 1V. HASIL DAN PEMBAHASAN ..ottt 77
IV.1. HaSH PENEIITIAN ...ccviiiiiiee s 77
IV.1.1. Karakteristik Dasar Subjek Penelitian...........c.ccocooviniinnniincneninnns 78
IV.1.2. Perbandingan Nilai Heart Rate Variability terhadap Kejadian
Takikardia VentriKUIar.............cooveiiieiie e 80
IV.1.2. Analisis Hubungan Variabel Klinis dan Heart Rate Variability
terhadap Kejadian Takikardia Ventrikular ............ccoocoveiiieniiinininceee,s 81
IV.1.4. Analisis SDNN terhadap Kejadian Takikardia Ventrikular ............... 81
IV.1.5. Sub-analisis Parameter Klinis terhadap SDNN..........ccccoceviniiiiinnne 85
IV.1.5.1 Sub-analisis Usia terhadap SDNN...........c.cccceviiiiiieie e, 85
IV.1.5.2. Sub-analisis Tingkat Kebugaran terhadap SDNN ...........c.ccc...... 85
V.2, PemMbDANaSAN ...t 86
1V.2.1. Karakteristik KHNIS .......cccooiiiiiiiiiiiee e 86
IV.2.2. Parameter Ekokardiografi, Tingkat Kebugaran, serta Terapi Obat....89
IV.2.3. Parameter Heart Rate Variability............ccccooviiiiiiiiiii e 91
IV.2.4. Parameter SDNN sebagai Prediktor Prevalensi Kejadian Takikardia
VENEITKUIAT ...t et 95
IV.3. Keterbatasan Penelitian ...........cccooeiieriiiiiieeir e 96
BAB V. SIMPULAN DAN SARAN ..ottt 97
V.1 SIMPUIBN....c.ooi e 97
V2. SAIAN ..t 97
DAFTAR PUSTAKA ettt e e e e nnaa e nes 98
Lampiran I. Ethical Clearance FOIM.........cccoviiiiiiiie i 107
Lampiran 1. Case REPOIT FOIM.......c.cooiiiiiiiieiieie e 108
Lampiran HL Dummy Table........cccooiiiiiiieececc e 111

Xiii



HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS

VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

UNIVERSITAS ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

DAFTAR GAMBAR

Gambar 1. Mekanisme peningkatan otomatisasi pada potensial aksi pada sel

PACEMAKET. ... vttt e e ettt e e e s ae et e et e e st e s beeseesteesteenteareenreenrenree e 12
Gambar 2. Skema afterdepolarization pada potensial aksi miokardium................ 13
Gambar 3. Sirkuit re-entry dengan obStrUKSI. ..........ccovviiiiiiiieieecee 14
Gambar 4. Model proses pembentukan ruang Jantung ..........ccccceeeevieeviveeieesveennn. 17

Gambar 5. Gambar rekonstruksi jantung pada minggu ke-5 menggunakaan
MIKIOSOP EIEKLION. ...veiiicec et 18
Gambar 6. Skema transduksi sinyal dan terminasi dari triggered activity yang
dimediasi 01eN CAMP. ... e 21
Gambar 7. Rekaman potensial aksi pada pasien dengan takikardia ventrikular
SENSITIT AUBNOSIN. ...ttt 23

Gambar 8. Rekaman elektrofisiologi pasien saat induksi dan terminasi takikardia

ventrikular idiopatik RVOT ..o 24
Gambar 9. llustrasi 3 dimensi anatomi right ventricular outflow tract (RVOT) dan
left ventricular outflow tract (LVOT).. ..o 28
Gambar 10. Gambaran EKG KVP yang berasal dari right ventricular outflow tract
(R 2 I TSROSO 29
Gambar 11. Morfologi kompleks prematur ventrikular yang berasal dari OT. .....30
Gambar 12. Perbedaan karakteristik gelombang QRS pada TV idiopatik RVOT

deNGAN ARV C. ...ttt re e e 32
Gambar 13. Inervasi sistem otonom pada Jantung..........cccceeerereneneeienenenesee 35
Gambar 14. Efek aritmogenik sistem simpatis dan parasimpatis. .........cc.ccccceeue... 38

Gambar 15. Heart rate variability mengukur variasi interval R-R dan frekuensi

ENYUL JANTUNG. ....e vttt e b e e raesae e reeseaneens 41
Gambar 16. Analisis heart rate variability berdasarkan domain frekuensi

menggunakan power Spectral eNSItY. .........ccocoviiiiieieieiese e 50
Gambar 17. Kerangka TeON.........cccueiiiieieeie ettt 63
Gambar 18. Kerangka KONSEP .........civeieiieiiiiesie it esie e seesie e sse e sree e see e 64
Gambar 19. Alur Penelitian..........cooeiiiiiie e 75

Xiv


file:///D:/PPDS%20FK%20UGM/ILMIAH/TESIS/HASIL/HASIL%20PENELITIAN%20TESIS%20ZAKI%20versi%20ujian%20tesis.docx%23_Toc109369749

HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS

VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

UNIVERSITAS ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

Gambar 20. Alur pemilihan subjek penelitian ............cccoviiiiiiiciic e, 78
Gambar 21. Kurva ROC dan AUC nilai SDNN terhadap kejadian TV................. 82
Gambar 22. Scatter plot korelasi negatif parameter SDNN dengan usia............... 85

Gambar 23. Scatter plot korelasi positif parameter SDNN dengan tingkat
KEDUGAIAN ...t 86

XV



HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS

VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

UNIVERSITAS ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

DAFTAR TABEL

Tabel 1. Keaslian penelitian...........cccooiiiiiiieii e 7
Tabel 2. MekaniSme aritmia.........c.cocvevieieiiriiee e e 12
Tabel 3. Parameter HRV domain WaktU ............ccooeviiinniinenc e, 46
Tabel 4. Nilai normal HRV domain WaktU ............ccooveiiiieenniie e 48
Tabel 5. Parameter HRV domain freKUeNSI ...........ccovveieiieiiiie e 49
Tabel 6. Nilai normal HRV domain freKUBNSI .........cccooveiiiiiiii i 51
Tabel 7. Karakteristik dasar pasien kompleks ventrikular prematur idiopatik
OULFIOW TFACT ... 79
Tabel 8. Perbandingan parameter HRV 24 jam dengan kejadian TV..........cc.cc.... 81
Tabel 9. Analisis tabel 2x2 nilai rasio prevalensi kejadian TV pada kelompok
SDNN rendah (K119 MAet)....cceeveiieieee e 83
Tabel 9. Analisis bivariat variabel perancu terhadap kejadian TV .........c.cccccvenee. 83

Tabel 11. Analisis multivariat variabel kelompok SDNN dan perancu terhadap
KEJATAN TV .ttt b nre s 84

XVi



HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS
VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

UNIVERSITAS ) ) . . . . ) .
GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

DAFTAR SINGKATAN

AC - adenylyl cyclase

ACh . acetylcholine

ADO - adenosin

AIVR . accelerated idiopathic ventricular rhythm
AR : autoregressive

ARVC : arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy
AV : aritmia ventrikular

AVNRT : AV nodal re-entry tachycardia
AR - adenosin receptor

CAMP : cyclic adenosine monophosphate
CCB : calcium channel blocker

CPVT : cathecolaminergic polymorphic VT
Cx : connexin

DAD : delayed afterdepolarization

EAD . early afterdepolarization

EKG : elektrokardiogram

FFT : Fast Fourier Transformation

FV : fibrilasi ventrikular

FW : free wall

GDP : guanosine diphosphate

GTP : guanosine triphosphate

Gi : guanosine nucleotide

HF : high frequency range

HR : heart rate

HRV : heart rate variability

IMA - infark miokard akut

KVP : kompleks ventrikular prematur

LA - left atrium

LBBB . left bundle branch block

LCAS - left coronary artery sinus

LF : low frequency range

LV . left ventricle

mdet : mdet

MDP : maximum diastolic potential

MRI : magnetic resonance imaging
MSCT : multislice computerized tomography
M:zR : muscarinic receptor

NAV : nodus atrioventrikular

NCX : natrium/calcium canal

NN50 : the number of interval differences of successive NN intervals
greater than 50 ms

NSA : nodus sinoatrial

OR > 0dds ratio

OT/OFT : outflow tract

XVii



UNIVERSITAS

PKA
PLB
PNN50
PS

PSD
PSC

RA
RBBB
RCAS
RMSSD
N intervals
RP

RSA
RV
RVOT
RyR
SDANN
SDNN
SDNNI
SR

TdP
TINN
TP

TV
ULF
VLF
B-AR

HUBUNGAN HEART RATE VARIABILITY DENGAN KEJADIAN TAKIKARDIA VENTRIKULAR PADA
PASIEN KOMPLEKS

VENTRIKULAR PREMATUR IDIOPATIK OUTFLOW TRACT

ZAKI HORIZON ISLAMI, dr. Erika Maharani, Sp.JP(K); Dr. dr. Lucia Kris Dinarti, Sp.PD-KKV, Sp.JP(K)

GADJAH MADA Universitas Gadjah Mada, 2022 | Diunduh dari http://etd.repository.ugm.ac.id/

. protein kinase A

: phospholamban

. proportion of NN50

. posteroseptal

: power spectral density

: pulmonary sinus cusps

> right atrium

: right bundle branch block

: right coronary artery sinus

: the square root of the mean squared differences of successive N-

: rasio prevalensi

: respiratory sinus arrhythmia

- right ventricle

: right ventricular outflow tract

: ryanodine receptor

: standard deviation of the average NN
: standard deviation of the NN interval
- indeks SDNN

: sarcoplasmic reticulum

: torsade de pointes

: the triangular interpolation of the NN interval histogram
: treshold potential

: takikardia ventrikular

- ultra low frequency range

: very low frequency range

: beta adrenergic

xviii



