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ABSTRAK

Hematemesis dan atau Melena merupakan keluhan yang sering terjadi
pada penderita sirosis hati dengan varises gastroesofagus. Hematemesis dan
atau Melena terjadi karena perdarahan varises. Setiap episode perdarahan
membawa risiko kematian sebesar 25% - 30%. Pencegahan perdarahan varises
dengan menggunakan obat anti hipertensi portal yang tepat dapat mengurangi
risiko kematian. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui profil penggunaan
obat antihipertensi portal serta mengevaluasi penggunaan obat antihipertensi
portal yang meliputi: ketepatan dosis dan luaran terapi. Penelitian ini bersifat
observasi deskriptif dan dikerjakan secara retrospektif. Subjek penelitian adalah
pasien RSUP Dr Sardjito Yogyakarta yang menerima obat antihipertensi portal
pada periode Januari 2008 hingga Desember 2010. Data yang diperoleh dikaji
dan dibahas dengan acuan guidelines terbaru. Sebanyak 41 kasus inklusi
menunjukkan bahwa 92,7% pasien menggunakan propranolol dan 7,3% pasien
menggunakan isosorbid mononitrat. Luaran penggunaan obat antihipertensi
portal berdasarkan kejadian hematemesis dan atau melena yaitu pada pasien
yang menggunakan propranolol sebagai profilaksis primer terdapat satu pasien
(11.1%) vyang mengalami hematemesis sedangkan pada pasien yang
menggunakan isosorbid mononitrat dapat mencegah terjadinya hematemesis
dan atau melena. Pada pasien yang menggunakan propranolol sebagai
profilaksis sekunder terdapat 11 pasien (37,9%) yang mengalami hematemesis
dan atau melena sedangkan pada pasien yang menggunakan isosorbid
mononitrat tidak dapat mencegah terjadinya hematemesis dan atau melena.
Kata Kunci : Hematemesis Melena, Obat Anti Hipertensi Portal, RSUP Dr
Sardjito Yogyakarta

ABSTRACT

Hematemesis and/or melena are complaints frequently occurring in
patients with heart sirosis with varicose veins of gastroesophagous.
Hematemesis and/or melena occur because there is varicose vein bleeding. Each
bleeding episode brings mortality rate ranged from 25% to 30%. Prevention of
varicose vein bleeding using appropriate portal anti-hypertensive medicine may
minimize mortality risk. This research aimed to understand profile of use of
portal anti-hypertension and evaluate use of portal anti-hypertensive medicine
consisting of: exact dosage and therapy outcome. This research is
observational-descriptive study and it was conducted retrospectively. Subjects of
research were patients of RSUP Dr. Sardjito Yogyakarta receiving portal anti-
hypertensive medicine from January of 2008 to December of 2010. Collectable
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data were reviewed and discussed by references of most recent guidelines. 41
inclusive cases indicated that 92.7% of patients used propranolol and 7.3% of
patients used isosorbid mononitrate. Given outcome of use of portal anti-
hypertensive medicine based on hematemesis and/or melena incidences in
patients using propranolol as primary prophylaxis, one patient (11.1%)
experienced hematemesis, while, in patients using isosorbid mononitrate, it
could prevent incidence of hematesis and/or melena. In patients using
propranolol as secondary prophylaxis, 11 patients (37.9%) experienced
hemetemesis and/or melena, while in patients using isosorbid mononitrate, it
could not prevent incidence of hematesis and/or melena. In propranolol
secondary prophylaxis, there were 9 patients using propranolol and one patient
using isosorbid mononitrate. Based on achievable responses, there was one
patient experiencing hematemesis. It was caused by non optimum propranolol
dosage. While one patient using isosorbid mononitrate could prevent
hematemesis and/or melena in patients with liver Cirrhosis. In secondary
prophylaxis, there were 29 patients using propranolol and two patients using
isosorbid mononitrate. Based on achievable responses, there were 11 patients
using propranolol experiencing hematemesis and/or melena. It was caused by
non optimum propranolol dosage and there was one patient using propranolol
experiencing hematemesis and/or melena.

Keywords: Hematemesis Melena, Portal anti-hypertensive medicine,
RSUP Dr. Sardjito Yogyakarta.

PENDAHULUAN

Sirosis adalah penyakit kronis hati, di mana
terjadi  destruksi dan regenerasi difus sel-sel
parenkim hati dan peningkatan pertumbuhan
jaringan ikat difus yang menghasilkan disorganisasi
arsitektur lobular dan vaskular (Diane, 2007).Pada
sirosis  terjadi peningkatan resistensi intrahepatik
dan peningkatan faktor tonus vaskular. Kondisi ini
dapat menyebabkan kenaikan tekanan portal.
Tekanan portal dapat membentuk sirkulasi kolateral.
Pembentukan sirkulasi kolateral dapat menurunkan
tekanan  portal  (Waspodo, 2007).  Sebagai
kompensasi penurunan tekanan portal, sistem saraf
simpatik dan sistem renin angiotensin teraktivasi
sechingga terjadi peningkatan curah jantung,
vasodilatasi splangnik dan vasokonstriksi pada
pembuluh darah portal (Lubel and Angus., 2005).
Kondisi ini menyebabkan terjadinya hipertensi
portal. Hipertensi portal dapat menyebabkan
beberapa komplikasi yaitu perdarahan saluran cerna
bagian atas yang ditandai dengan hematemesis-melena
karena varises esofagus pecah dan gastropati
hipertensi portal, asites, gangguan fungsi ginjal,
ensefalopati, hipoksemia arteri, gangguan
metabolisme obat, bakteremia, hipersplenisme
(Kusumobroto dkk., 2007).

Pada pasien sirosis lanjut, hampir 90% darah
portal yang menuju kehati berbalik menuju kolateral
schingga terjadi pembentukan dan dilatasi progresif
dari varises, akibatnya terjadi penipisan dinding
pembuluh lalu  berakhir dengan ruptur dan
perdarahan (Waspodo, 2007). Tekanan dinding
varises merupakan faktor utama yang menentukan
rupturnya varises (Tsao dkk., 2007).

Perdarahan  varises terjadi sekitar 25% -
40% pada pasien sirosis dan setiap episode
perdarahan membawa resiko kematian sebesar 25%
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- 30% (Sease dkk., 2008). Tingkat kejadian varises
pada penderita sirosis hati terkompensasi sebesar
40%, sedangkan pasien sirosis dengan asites sebesar
60% (Waspodo, 2007). Perdarahan varises seringnya
berupa muntah yang berisi darah (hematemesis) dan
dapat berupa feses yang bercampur darah hitam
seperti  kopi  (melena)  (Waspodo, 2007,
Pongprasobchal dkk., 2009).

Rumah Sakit Dr. Sardjito Yogyakarta
merupakan rumah sakit rujukan bagi pasien dengan
sirosis hati. Pada tahun 2008 jumlah pasien sirosis di
RSUP Dr. Satdjito Yogyakarta sebanyak 111 orang
dan pada tahun 2009 jumlah pasien sirosis hati
meningkat menjadi 144 orang.

Berdasarkan resiko perdarahan varises pada
pasien sirosis hati yang dapat menyebabkan
kematian maka petrlu dilakukan penelitian terkait
evaluasi penggunaan obat antihipertensi portal
terthadap kejadian  hematemesis-melena pada  pasien
sirosis di RSUP Dr. Sardjito Yogyakarta. Periode
penclitian sejak awal Januari 2008 — Desember 2010.
Penelitian ini bertujuan memberikan gambaran
luaran penggunaan obat anti hipertensi portal
dengan melihat episode kejadian hematemesis-melena
pada pasien sirosis hati di RSUP Dr. Sardjito
Yogyakarta.

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan
manfaat bagi RS khususnya tenaga kesehatan terkait
penggunaan obat antihipertensi portal dalam
mengurangi perdarahan varises sehingga dapat
memperbaiki kondisi klinik pasien.

Tujuan penelitian ini secara umum bertujuan
untuk  mengetahui luaran  penggunaan  obat
antihipertensi portal pada pasien sirosis hati
berdasarkan data catatan medik selama periode
bulan Januari 2008-Desember 2010 di RSUP Dir.
Sardjito Yogyakarta.
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METODE PENELITIAN

Penelitian yang dilakukan adalah penelitian
observasional dengan pengumpulan data secara
retrospektif. Populasi target dalam penelitian ini
adalah semua pasien yang didiagnosis sirosis hati
yang menggunakan obat antihipertensi portal di
RSUP Sardjito Yogyakarta. Populasi terjangkau
adalah semua pasien sirosis hati yang menggunakan
obat antihipertensi portal di RSUP Dr. Sardjito
Yogyakarta berdasarkan catatan medik selama
periode bulan Januari 2008-Desember 2010. Subjek
penelitian diperoleh sesuai dengan kriteria inklusi
dan kriteria eksklusi. Sebagai kriteria Inklusi adalah
pasien sirosis hati yang diagnosisnya ditegakkan atas
dasar klinik, laboratorium, dan ultrasonografi,
pasien yang berobat rutin di RSUP Sardjito
Yogyakarta dengan catatan medik lengkap, pasien
yang menggunakan obat antihipertensi portal
minimal tiga bulan hingga 12 bulan.Sebagai kriteria
Eksklusi adalah pasien dengan riwayat hepatoma,
pasien sirosis hati yang datang dengan koma hepatik
dan ensefalopati hepatik.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Berdasarkan data catatan medik selama
periode bulan Januari 2008-Desember 2010,
didapatkan pasien sirosis hati di RSUP Dr. Sardjito
Yogyakarta sebanyak 337 pasien sedangkan yang
memenuhi kriteria penelitian sebanyak 41 pasien
(12,2%) dan sebanyak 296 pasien (87,8%)
dikeluarkan dari subyek penelitian karena memiliki
data rekam medis tidak lengkap.

Berdasarkan distribusi frekuensinya,
karakteristik subyek penelitian secara umum terbagi
atas jenis kelamin, usia, etiologi, Child Pugh Score
(CPS), derajat varises. Distribusi frekuensi hasil
dapat digambarkan sebagai berikut : Karakteristik
subyek penelitian berdasarkan jenis kelamin dapat
diketahui bahwa jumlah pasien berjenis kelamin
laki-laki lebih banyak dibandingkan jumlah pasien
perempuan, yaitu terdapat 27 pasien (65,9%) laki-
laki dan hanya 14 pasien (34,1%) perempuan.
Karakteristk ~ subyek  penelitian ~ berdasarkan
distribusi usia dibagi menjadi lima kelompok, yaitu
usia 21-30 tahun berjumlah 2 pasien (4,9%), usia 31-
40 tahun berjumlah 2 pasien (4,9%), usia 41-50
tahun berjumlah 11 pasien (26,8%), usia 51-60
tahun berjumlah 18 pasien (43,9%), dan usia lebih
dari 61 tahun  berjumlah 8  pasien
(19,5%).Karakteristik subyek penelitian berdasarkan
pada distribusi etiologi dibagi menjadi enam
kelompok, yaitu jumlah pasien sirosis hati dengan
etiologi alkohol sebanyak 2 pasien (4,9%), pasien
sirosis hati dengan etiologi hepatits B sebanyak 18
pasien (43,9%), pasien sirosis hati dengan etiologi
hepatits C sebanyak 3 pasien (7,3%), pasien sirosis
hati dengan etiologi hepatits B dan alkohol sebanyak
1 pasien (2,4%) pasien sirosis hati dengan etiologi
hepatitis C dengan alkohol sebanyak 1 pasien
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(2,4%), pasien sirosis hati dengan etiologi tidak
diketahui sebanyak 16 pasien (39,1%). Karakteristik
subyek penelitian berdasarkan distribusi keparahan
penyakit hati yang dinilai dengan skor Child Pugh,
karakteristik subyek penelitian dibagi menjadi tiga
kelompok, yaitu 11 pasien (26,8%) dengan CPS
tingkat A dan 18 pasien (43,9%) dengan CPS
tingkat B dan 12 pasien (29,3%) dengan CPS
tingkat C (Tabel 7). Hasil penelitian ini
menggambarkan bahwa jumlah pasien sirosis hati di
RSUP Dr Sardjito Yogyakarta yang memiliki CPS
tingkat B lebih banyak dibandingkan yang memiliki
CPS tingkat C. Karakteristik subyek penelitian
berdasarkan distribusi derajat varises, karakteristik
subyek penelitian dibagi menjadi tiga kelompok,
yaitu dengan derajat varises I adalah 5 pasien
(12,2%) derajat varises II adalah 17 pasien (41,5%)
dan derajat varises III adalah 19 pasien (46,3%)

Hasil penelitian yang dilakukan di RSUP Dr.
Sardjito Yogyakarta selama periode bulan Januari
2008 - Desember 2010 berdasarkan Profil
Penggunaan Obat anti hipertensi portal pada Pasien
Sirosis Hati meliputi jenis obat dan regimen dosis
anti hipertensi portal . Gambaran hasil penelititan
sebagai berikut terdapat 41 pasien sirosis hati yang
mendapatkan obat anti hipertensi portal yaitu
sebanyak 38 pasien (92,7%) menerima propranolol
serta 3 pasien (7,3%) menerima isosorbid-
mononitrat.sedangkan gambaran regimen dosis
sebagai berikut dosis harian propranolol yang
digunakan adalah 20mg, 30mg, dan 40mg;
sedangkan dosis harian isosorbid mononitrat yang
digunakan adalah 5mg dan 20mg. Pada propranolol
dengan regimen 2x10mg sebanyak 27  pasien
(64,3%) dengan regimen 3x10mg sebanyak 1 pasien
(2,4%), dengan regimen 2x20mg dan sebanyak 10
pasien (23,8%), untuk isosorbid mononitrat dengan
regimen 1x5mg sebanyak 1 pasien (2,4%) dan
2x10mg sebanyak 2 pasien (4,7%).

Evaluasi outcome penggunaan obat anti
hipertensi portal terhadap frekuensi Hematemesis dan
atau Melena pada pasien sirosis hati adalah pada
profilaksis  primer, terdapat 9 pasien yang
menggunakan propranolol dan satu pasien yang
menggunakan  isosorbid  mononitrat.  Pada
profilaksis sekunder, terdapat 29 pasien yang
menggunakan propranolol dan dua pasien yang
menggunakan isosorbid mononitrat.

Hasil evaluasi pada profilaksis primer
terdapat satu pasien yang menggunakan ISMN
dengan dosis 1x5mg selama 5 bulan. Selama
menggunakan  isosorbid — mononitrat - pasien  tidak
mengalami  hematemesis  dan  atau  melena.  Hasil
penclitian ini memaparkan bahwa penggunaan
isosorbid  mononitrat  dapat mencegah  terjadinya
hematemesis dan atau melena. Untuk pasien yang
menggunakan propranolol terdapat 1 pasien yang
mengalami hematemesis yaitu pasien no cm

01.32.10.43. Pada pasien no cm 01.32.10.43
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mengalami hematemesis pada bulan ke 10 terapi
propranolol. Kejadian hematemesis ini disebabkan
karena 1). pemberian dosis propranolol yang tidak
optimal. Hal ini dapat dilihat dari denyut nadi
sebelum hematemesis yaitu 76x per menit. Menurut
suk ez a/ (2007) Dosis propranolol yang diberikan
bersifat  individual. Dosis  propanolol  yang
digunakan adalah dosis obat yang maksimum yang
dapat ditoleransi. Dosis obat dibetikan dimulai dari
20 mg/12jam lalu dosis dapat dinaikkan atau
diturunkan setiap tiga dan empat hari sampai terjadi
penurunan 25% atau frekuensi denyut jantung
55/menit atau tekanan sistolik dibawah 90 mmHg.
2) Pasien mengalami trombositopeni, berdasarkan
hasil laboratorium jumlah trombosit 46.000 mg/dl.
Menurut pernyataan Sukandar dkk (2008) bahwa
pada pasien dengan sirosis hati terjadi gangguan
sintesis faktor pembekuan darah dan adanya
hipertensi portal dapat menyebabkan penurunan
jumlah  trombosit  schingga mudah terjadi
perdarahan.

Hasil evaluasi pada profilaksis sekunder
terdapat dua pasien yang menggunakan isosorbid
mononitrat yaitu pasien dengan no cm 01.12.90.03
dan no cm 01.30.41.31. kedua pasien mempunyai
riwayat diabetes. Pasien dengan no cm 01.12.90.03
menggunakan  isosorbid  mononitrat  sebagai
profilaksis sekunder dan mendapatkan 4x tindakan
skleroterapi. Pada bulan pertama pasien mengalami
melena. Pada pasien dengan no cm 01.30.41.31
mengalami 2x episode melena yaitu pada bulan
pertama dan kedua. Hasil penelitian
menggambarkan bahwa pasien yang menggunakan
isosorbid mononitrat pada profilaksis sekunder
tidak dapat mencegah terjadinya hematensesis dan atau
melena. Menurut Dib dkk (2006) untuk mencegah
terjadinya episode perdarahan berulang maka dapat
digunakan terapi farmakologi dan endoskopi. Untuk
terapi farmakologi digunakan Beta adrenergic blocker.
Beta adrenergic blocker non selektif dapat mencegah
perdarahan berulang sebesar 44% (Cheung dkk
2006). Untuk pasien yang kontraindikasi atau
toleran terhadap Befa adrenergic blocker pasien harus
mendapatkan alternatif terapi profilaksis, alternatif
terapi profilaksis sebaiknya menggunakan EBL
(Endoscopic Band Ligation). EBL dapat mencegah
terjadinya perdarahan berulang sebesar 25-30%
dalam tahun pertama (Sease dkk., 2008). sedangkan
penggunaan nitrat atau kombinasi propranolol
dengan nitrat tidak direkomendasikan untuk
mencegah terjadinya perdarahan berulang (Dib dkk.,
2000).

Hasil  penelitan  pada  pasien  yang
menggunakan  propranolol sebagai  profilaksis
sekunder terdapat dua pasien dengan derajat varises
1, 12 pasien dengan derajat varises II dan 15 pasien
dengan derajat varises I11.

Hasil evaluasi profilaksis sekunder pada
pasien dengan derajat varises 1 penggunaan
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propranolol terdapat 1 pasien yang mengalami
hematemesis-melena yaitu pasien no cm 01.29.46.19.
Kejadian hematemesis-melena disebabkan karena dosis
propranolol yang tidak optimal, hal ini dapat dilihat
dari denyut nadi sebelum hematemesis-melena yaita 80x
per menit. Alasan diperlukan dosis propranolol yang
optimal disebabkan karena pasien no cm
01.29.46.19 mempunyai riwayat alkoholik dari tahun
1991 hingga tahun 2008. Menurut suk dkk (2007)
pada  kasus  sirosis hati dengan  etiologi
penyalahgunaan alkohol maka dosis propranolol
harus ditingkatkan sampai tatget beart rate tercapai.
Alkohol dapat menginduksi enzim mikrosom yang
dapat meningkatkan first pass metabolism propranolol
sehingga dibutuhkan dosis yang lebih besar pada
pasien sirosis hati dengan etiologi alkoholik
dibandingkan dengan pasien sirosis hati dengan
etiologi infeksi virus.

Hasil evaluasi profilaksis sekunder pada
pasien dengan derajat varises II terdapat dua pasien
yang mengalami bematemesis-melena (34,12) dan tiga
pasien yang mengalami melena (01,17,20). Pada
pasien no 01, 12 mengalami hematemesis dan atau
melena pada bulan kedua dan ketiga dalam terapi
propranolol sedangkan pada pasien no 17 dan 34
mengalami hematemesis dan atau melena pada bulan
pertama dalam terapi propranolol. Untuk pasien no
20 mengalami melena pada bulan ketujuh.
Berdasarkan hasil penelitian dapat digambarkan
bahwa dari lima pasien yang mengalami kegagalan
terapi propranolol pada pasien sirosis hati dengan
derajad varises II disebabkan oleh 2 hal yaitu 1)
Dosis propranolol belum optimal. Hal ini dapat
dilihat dari denyut nadi sebelum hematemesis dan atau
melena yaitu 74, 84, 80, 76, 80,82 x per menit. 2)
Efek  propranolol  belum  optimal  dalam
menurunkan gradien tekanan vena hati. Menurut
hasil penelitian yang dilakukan oleh Suk dkk (2007)
bahwa propranolol dapat menurunkan gradien
tekanan hepatik secara signifikan dalam waktu tiga
bulan. Hal ini ditunjukkan pada hasil penelitian
pasien dengan no cm 01.31.92.78, 01.15.94.15, dan
00.44.11.97 mengalami hematemesis dan atau
melena pada bulan pertama dan kedua.

Hasil evaluasi profilaksis sekunder pada
pasien dengan derajat varises III terdapat dua pasien
yang mengalami hematemesis-melena (09, 33), tiga
pasien mengalami hematemesis (05, 49, 03), dan
satu pasien yang mengalami melena (04). Pada pasien
no 04 mengalami melena pada bulan pertama dalam
terapi propranolol. Pada pasien no 05, 49 dan 03
mengalami bematemesis pada bulan pertama dalam
terapi propranolol. Pada pasien no 09 mengalami
hematemesis melena pada bulan kedua, sedangkan pada
pasien no 33 mengalami hematemesis pada bulan
keempat dan dua kali episode melena pada bulan
kelima. Hasil penelitian ini dapat memberikan
gambaran bahwa dari lima pasien dengan no cm

01.41.70.67, 01.11.09.59, 01.31.89.39, 01.31.09.29,
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01.34.86.50 mengalami kegagalan terapi propranolol
pada pasien sirosis hati dengan derajat varises III
disebabkan karena dosis propranolol belum optimal.
Hal ini dapat dilihat dari denyut nadi satu hari
sebelum hematemesis yaitu 88, 78, 80, 80, 84, 80x
per menit sedangkan pasien dengan no cm
01.40.67.29 mengalami bematemesis pada penggunaan
propranolol dengan dosis optimal. Pada pasien
dengan no 05, 04, 09, 49 mengalami hematemesis dan
atau melena pada bulan pertama dan kedua. Kejadian
hematemesis  melena  disebabkan  karena  efek
propranolol belum optimal dalam menurunkan
gradien tekanan vena hati.

KESIMPULAN

Pada profilaksis primer propranolol terdapat
9 orang yang menggunakan propranolol dan satu
pasien yang menggunakan isosorbid mononitrat.
Berdasarkan respon yang dicapai terdapat satu
pasien yang menggunakan propranolol mengalami
bematemesis. Hal ini  disebabkan karena dosis
propranolol yang tidak optimal. sedangkan satu
orang yang menggunakan isosorbid mononitrat
dapat mencegah tetrjadinya hematemesis dan atau
melena pada pasien sirosis hati. Pada profilaksis
sekunder terdapat 29 pasien yang menggunakan
propranolol dan dua pasien yang menggunakan
isosorbid mononitrat. Berdasarkan respon yang
dicapai terdapat 11 pasien yang menggunakan
propranolol yang mengalami bematemesis dan atau
melena. Hal ini disebabkan karena dosis propranolol
yang tidak optimal dan terdapat 1 pasien yang
menggunakan  propranolol  yang  mengalami
hematemesis dan atau melena. Pada dosis propranolol
yang optimal sedangkan dua orang yang
menggunakan isosorbid mononitrat tidak dapat
mencegah terjadinya hematemesis dan atan melena.
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