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INTISARI

Penyakit gagal jantung kongestif (GJK) merupakan penyebab kematian
kedua tertinggi di Indonesia tahun 2020, dimana GJK seringkali terjadi
kekambuhan. Beberapa metode pengobatan yang digunakan sebagai lini pertama
ada dua, yaitu ACEIl dan ARB. Meskipun telah banyak penelitian yang
mempelajari efek ACEI dan ARB, kesetaraan efektivitas antara ACEI dan ARB
masih menjadi perdebatan. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui perbedaan
efektivitas terapi ACEI dan ARB terhadap kekambuhan pada pasien gagal jantung
kongestif.

Penelitian observasional analitik dengan desain penelitian cohort
retrospektif menggunakan data sekunder pasien GJK rawat jalan RSISA
Semarang periode 2023 yang memenuhi Kriteria inklusi dan ekslusi penelitian.
Pengambilan sampel menggunakan teknik purposive sampling dan didapatkan
216 sampel. Data penelitian berskala nominal dianalisis dengan uji chi square
menggunakan SPSS versi 26.

Hasil uji bivariat chi square tidak didapatkan perbedaan yang signifikan
antara efektivitas terapi ACEIl dan ARB terhadap kekambuhan penderita GJK
dengan nilai p 0,580 (p >0,05).

Hasil penelitian tersebut dapat disimpulkan bahwa tidak terdapat
perbedaan yang signifikan antara efektivitas terapi ACEl dan ARB terhadap
kekambuhan penderita GJK di Rumah Sakit Islam Sultan Agung (RSISA)
Semarang.

Kata kunci: Gagal jantung kongestif, terapi ACEI dan ARB, kekambuhan.
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BAB |

PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Hussen et al., (2022) menyebutkan bahwa gagal jantung kongestif
adalah suatu kondisi kronis yang terjadi ketika otot-otot jantung menjadi
terlalu rusak dan merupakan suatu kondisi di mana salah satu atau kedua
ventrikel tidak dapat memompa cukup darah untuk memenuhi kebutuhan
metabolisme tubuh. Dengan adanya gagal jantung, jantung tetap bekerja,
namun organ dasarnya tidak mendapatkan cukup darah dan oksigen karena
suplainya tidak mencukupi.

Congestive Heart Failure (CHF) atau Gagal jantung kongestif
menempati urutan kedua setelah stroke sebagai penyebab kematian tertinggi
di Indonesia pada tahun 2020 (Kementerian Kesehatan R1, 2020). Beberapa
upaya terapi terhadap gagal jantung kongestif telah dilakukan diantaranya
berupa diuretik, glikosida jantung (digoksin), g-Blocker, antihipertensi
golongan Angiotensin Receptor Blockers (ARB) dan Angiotensin-
Converting Enzyme Inhibitors (ACEI) (Wulandari et al., 2015).

Rincon-Choles et al., (2019) menyatakan bahwa ACEI dan ARB telah
menjadi landasan pengobatan bagi pasien CHF yang penggunaannya
dikaitkan dengan penurunan angka morbiditas dan kematian, tetapi ACEI
dianggap lebih efektif dalam menurunkan kejadian infark miokard,

kematian akibat penyakit kardiovaskular, dan semua penyebab kematian



pada pasien dengan hipertensi, diabetes, dan peningkatan risiko
kardiovaskular. Keunggulan ACE inhibitor dibandingkan ARB diduga
disebabkan oleh efek vasodilatasi yang lebih besar yang disebabkan oleh
penghambatan degradasi bradikinin. Selain itu, ARB tidak dapat memblok
reseptor angiotensin Il tipe 2 (AT2) tetapi dapat memblok reseptor
angiotensin Il tipe 1 (AT1). Oleh karena itu, ACE inhibitor telah
direkomendasikan sebagai terapi lini pertama oleh sebagian besar pedoman,
sedangkan pada penderita yang intoleransi ACEI disarankan untuk
mengonsumsi ARB sebagai terapi lini kedua.

Terdapat anggapan mengenai lebih baiknya ACEI daripada ARB yang
membuat ACEI diindikasikan sebagai lini pertama, tetapi efektivitasnya
beragam (Purwaningtyas dan Barliana, 2021). Penelitian Yusuf et al.,
(2008) menyebutkan bahwa dalam hal mortalitas akibat hospitalisasi akibat
CHF, masalah kardiovaskular, stroke, infark miokard, Telmisartan (ARB)
setara dengan Ramipril (ACEI). Dimou et al., (2018) menyatakan bahwa
dalam hal hospitalisasi akibat CHF dan pencegahan, ACEI lebih unggul dari
ARB. Tetapi, keduanya setara dalam menurunkan tekanan darah, kematian,
dan kesakitan pada hipertensi esensial. Penelitian lain Ko et al., (2019)
menunjukkan ARB mempunyai efek Kklinis kardiovaskular yang merugikan
lebih rendah dari ACEI. Efektivitas penggunaan terapi ACEI dan ARB pada
pasien gagal jantung kongestif telah banyak dipublikasikan, namun
efektivitas terapi ACEI dan ARB masih menjadi perdebatan (Purwaningtyas

dan Barliana, 2021).



Berdasarkan data Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas) tahun 2013,
angka kejadian penyakit akibat gagal jantung sebesar 0,3%, lain halnya
dengan data penelitian Pusat Jantung Nasional Harapan Kita yang
mempunyai angka 5% (RI, Kemenkes, 2021). Sebuah studi yang dilakukan
oleh Framingham menunjukkan bahwa angka kejadian tahunan (per 1000
kejadian) gagal jantung pada pria meningkat dari 3 kasus per 1000 kejadian
pada pria berusia 50-59 tahun menjadi 27 kasus pada usia 80-89 tahun,
perempuan relatif lebih rendah angka insidensnya daripada laki-laki (Nani et
al, 2020).

Fatoni et al., (2015) menyebutkan bahwa selain prevalensi dan
kejadian dari CHF yang terus naik, rehospitalisasi tidak jarang terjadi
meskipun terapi rawat jalan sudah secara maksimal dilakukan. Berdasarkan
data American Heart Association (2012), ada 1.094.000 penderita CHF
yang mengalami hospitalisasi dengan sekitar 50% dari total penderita CHF
yang pernah mengalami  hospitalisasi = sebelumnya juga terjadi
rehospitalisasi. Rehospitalisasi pada penderita CHF tidak jarang terjadi
karena adanya kekambuhan pada episode CHF.

Roger (2021) menyatakan bahwa walaupun diagnosis dan penanganan
dini semakin membaik, angka mortalitas gagal jantung tetap tinggi. Selain
mortalitas, kemampuan penderita gagal jantung dalam melakukan aktivitas
juga berkurang, kemandirian menjadi terhambat, produktivitas mengalami
penurunan, dan kebutuhan rawat inap menjadi meningkat. Insomnia, sesak

napas, dan kecemasan juga tidak jarang dialami oleh pasien gagal jantung.



Selva et al., (2021) menyebutkan bahwa ada beberapa kondisi klinis
yang menimbulkan risiko kematian pada pasien CHF, misalnya tekanan
darah, kadar hemoglobin, kadar glukosa darah, QRS duration, denyut
jantung, dan status trombositopenia. Pasien CHF dengan tekanan darah
melebihi batas normal, pasien CHF pria dengan kadar hemoglobin <13 g/dL
dan <12 g/dL pada wanita serta kadar trombosit lebih kecil dari batas
normal, kenaikan kadar glukosa darah pada pasien CHF, denyut jantung
cepat pada pasien CHF yang berpengaruh pada QRS duration merupakan
faktor meningkatnya risiko kematian.

Rahmawati et al., (2017) menyebutkan penggunaan ACEI dan ARB
telah banyak digunakan, tetapi yang baru diketahui hanya efek sampingnya
dimana efek samping dari ARB lebih rendah daripada ACEI. Sedangkan
penelitian yang terkait dengan kekambuhannya belum banyak diteliti.

Kekambuhan dari CHF ini penting untuk dilakukan terkait perbedaan
efektivitas terapi ACEI dan ARB terhadap kekambuhan penderita gagal
jantung kongestif mengingat frekuensi kekambuhan berhubungan dengan
tingkat kematian maupun pengeluaran secara financial penderita, sehingga
pemahaman tentang pengobatan yang efektif sangat penting untuk
menurunkan risiko kekambuhan (Pierre-Louis et al., 2016)

Penggunaan terapi ACEI dan ARB pada pasien gagal jantung
merupakan terapi lini pertama dan banyak digunakan di Indonesia,

beragamnya efektivitas terapi tersebut khususnya terhadap kekambuhan



1.2.

1.3.

penting untuk diteliti. Mengingat hal tersebut berhubungan dengan upaya
pengurangan terhadap risiko kematian akibat gagal jantung kongestif.

Chih Wei Chen et al., (2023) menunjukkan bahwa pada pasien yang
menerima ARB memiliki angka rawat inap selama gagal jantung yang jauh
lebih kecil daripada pasien penerima ACEI. Strauss et al., (2017)
menyatakan bahwa terdapat keyakinan dalam hal lebih efektifnya ACEI
daripada ARB pada penderita penyakit kardiovaskuler. Yang et al, (2014)
menunjukkan kesetaraan ACEI dan ARB dalam meminimalkan efek
samping yang berkaitan dengan kardiovaskular, seperti mortalitas, diagnosis
penyakit jantung iskemik, infark miokard, stroke, dan rawat inap.

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan terkait efektivitas
terapi ACEI dan ARB pada penderita gagal jantung kongestif, maka perlu
dilakukan penelitian tentang perbedaan efektivitas terapi ACEl dan ARB

terhadap kekambuhan pada penderita gagal jantung kongestif.

Perumusan Masalah
Bagaimana perbedaan efektivitas terapi ACEl dan ARB terhadap

kekambuhan penderita Gagal Jantung Kongestif?

Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Mengetahui perbedaan efektivitas pemberian terapi ACEI dan

ARB terhadap kekambuhan penderita Gagal Jantung Kongestif.



1.3.2. Tujuan Khusus
Mengetahui variabel yang paling dominan berpengaruh
terhadap kekambuhan penderita CHF setelah dianalisis bersama

variabel perancu.

1.4. Manfaat Penelitian
1.4.1. Manfaat Teoritis
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat memberikan
landasan ilmiah untuk penelitian selanjutnya mengenai perbedaan
efektivitas terapi ACEl dan  ARB . dalam mengurangi

kekambuhan/readmisi bagi pasien gagal jantung kongestif.

1.4.2. Manfaat Praktis
Hasil penelitian ini diharapkan dapat dijadikan sebagai kajian
ilmiah perbedaan efektivitas terapi ACEI dan ARB dalam
mengurangi kekambuhan/readmisi pada penderita gagal jantung

kongestif sehingga dapat meningkatkan kualitas hidup pasien.



BAB Il

TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Congestive Heart Failure (CHF)
2.1.1. Definisi CHF

Putri, Arminda dan Effendi (2023) menyatakan bahwa
Congestive Heart Failure (CHF) adalah keadaan ketika di ruang
interstitial terdapat cairan yang menumpuk dan kompartemen
intravaskuler dikarenakan ginjal gagal dalam mengekskresikan air
dan garam sehingga tekanan dalam jantung meningkat. Selain itu,
CHF juga bisa menimbulkan edema, dispnea, dan rales paru akibat
meningkatnya ‘tekanan diastolik akhir ventrikel kiri. CHF dapat
mencakup pengobatan etiologi -dan komorbiditas. Pengobatan
etiologi dapat memperlambat perkembangan penyakit, sedangkan
pengobatan komorbiditas berperan dalam meningkatkan kualitas
hidup dan memaksimalkan kesehatan pasien.

Prabowo, Wayunah dan Vaeli (2022) menyebutkan bahwa
kekambuhan pada pasien CHF membutuhkan rehospitalisasi kembali
untuk meringankan gejalanya. Pasien CHF yang mengalami
rehospitalisasi dapat menyebabkan sekitar 50% meninggal pada 6
bulan dan 25-35% meninggal pada 12 bulan setelah mengalami

rehospitalisasi.



2.1.2. Prevalensi Gagal Jantung Kongestif

Sejak 20 tahun terakhir, penyakit jantung menjadi penyebab
kematian tertinggi (World Health Organization, 2020). Dwi Prahasti
dan Fauzi (2021) menyebutkan bahwa menurut data Global Health
Data Exchange (GHDx) tahun 2020, angka kematian akibat gagal
jantung di dunia adalah sebesar 9,91 juta kematian dengan kasus
mencapai 64,34 juta kasus gagal jantung serta untuk biaya perawatan
pasien diperkirakan mencapai 346,17 miliar US Dollar.

Penyebab kematian terbanyak kedua setelah stroke adalah
gagal jantung kongestif (Kementerian Kesehatan RI, 2020).
Prevalensi gagal jantung kongestif di Indonesia yang didiagnosis
dokter adalah sebesar 1,5% atau sekitar 1.017.290 penduduk
berdasarkan data Riset Kesehatan Dasar tahun 2018 (Kementerian
Kesehatan RI, 2018).

Sedangkan di Jawa Tengah, jika tahun 2018 dan 2019
dibandingkan, data menunjukkan kumulatif kejadian atau proporsi
kasus baru CHF di Jawa Tengah menurun, yaitu dari 9,82% saat
2018 menjadi 1,90% saat 2019 (Dinas Kesehatan Provinsi Jawa
Tengah, 2019, 2020). Meski menurun, jumlah tersebut masih lebih
tinggi dibandingkan kejadian CHF secara keseluruhan di Indonesia.
(Dwi Prahasti dan Fauzi, 2021)

2.1.3. Terapi pada Gagal Jantung Kongestif



Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa terapi dan
diagnosis gagal jantung bermanfaat untuk meminimalisir angka
kematian dan kesakitan, yaitu dapat memperbaiki kualitas hidup,
meringankan gejala dan tanda, mengurangi kelelahan dan sesak
nafas, menghilangkan edema dan retensi cairan, meningkatkan
kapabilitas  aktivitas fisik, mengurangi rawat inap, dan
mempersiapkan perawatan akhir hayat.

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa terapi
gagal jantung dapat mencegah remodeling miokard, episode cedera
miokard, memburuknya cedera miokard, kambuhnya gejala dan
efusi, dan rawat inap. Tata laksana penyakit jantung sangat penting
dilakukan guna untuk mencegah perburukan penyakit jantung.
2.1.3.1.  Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitors (ACE-I)

ACE-l merupakan pengobatan lini pertama bagi
penderita gagal jantung (Nurkhalis dan Adista, 2020).
Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa pasien
gagal jantung bergejala dengan fraksi ejeksi ventrikel kiri
<40% harus diberikan ACE inhibitor kecuali terdapat
kontraindikasi. ACEI mempunyai efek mencegah
perburukan gagal jantung, sehingga diharapkan dapat
mengurangi lama rawat inap di rumah sakit, meningkatkan

fungsi ventrikel, dan meningkatkan kualitas hidup.
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Dwiyanti (2019) menyebutkan bahwa beberapa
penelitian telah menunjukkan hubungan antara ACEI dan
rendahnya kejadian diabetes baru pada penderita gagal
jantung karena ACEI mempunyai dampak positif pada
hasil Kklinis. Data dari Studies of Left Ventricular
Dysfunction (SOLVD) dan Candesartan Heart Failure
Assessment of Reduction (CHARM) menunjukkan bahwa
pasien pengonsumsi ACEI memiliki tingkat diabetes yang
lebih rendah dibandingkan dengan plasebo.

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyatakan bahwa
efek samping dari penggunaan ACE-lI adalah bisa
menyebabkan batuk, hiperkalemia, hipotensi simtomatik,
fungsi- ginjal memburuk. Oleh karena itu, ACE-I hanya
dikonsumsi oleh pasien dengan kadar kalium normal dan
fungsi ginjal adekuat. Hersunarti, Nani et al., (2020)
menyebutkan bahwa indikasi pemberian ACE-I yaitu
penderita dengan fraksi ejeksi ventrikel kiri < 40%,
disertai atau tanpa gejala dan fraksi ejeksi ventrikel Kiri >
40% disertai tanda dan gejala gagal jantung.
Kontraindikasi pemberian ACE-I yaitu penderita disertai
stenosis aorta berat, stenosis arteri renalis bilateral,
riwayat angioedema, serum kreatinin > 2,5 mg/dL (relatif),

dan kadar kalium serum > 5,5 mmol/L.
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Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa
pada saat mulai memberikan ACE-I sebaiknya tidak disaat
kalium >5 mmol/L. Periksa fungsi ginjal dan elektrolit
serum, periksa kembali fungsi ginjal dan elektrolit serum
1-2 minggu setelah pengobatan ACE-I (rawat jalan),
pertimbangkan pemeriksaan ulang fungsi ginjal dan

elektrolit dalam. 5-7 hari setelah memulai ACE-l dan

diuretik.
Tabel 2.1. Dosis Obat ACE-I

Initial dose (mg) Dosis target (mg)
Captopril 6,25 (3 x/hart) 50 - 100 (3 x/hari)
Enalapril 2,5 (2 x/hart) 10 - 20 (2 x/hari)
Lisinopril 2,5-5(1x/hari) 20 -40 (1 x/hari)
Ramipril 2,5 (1 x/hart) 5 (2 x/hari)
Perindopril 2 (1 x/hari) 8 (1 x/hari)

Sumber : (Nani et al, 2020)

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa
tingkatkan dosis dengan titrasi. Pertimbangkan melakukan
titrasi untuk meningkatkan dosis setelah 2-4 minggu,
tetapi dilarang meningkatkan dosis jika terjadi
hiperkalemia atau perburukan fungsi ginjal. Titrasi dosis
dapat ditingkatkan lebih cepat selama rawat inap. Jika
keadaan diatas tidak terjadi, titrasi dosis ke dosis target

atau dosis maksimum yang dapat ditoleransi (Tabel 2.1).
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Angiotensin Receptor Blockers (ARB)

Penderita gagal jantung bergejala dengan fraksi
ejeksi ventrikel kiri <40% meskipun telah diberikan ACE-
| dan beta-blocker dengan dosis tertinggi, kecuali ada
kontraindikasi dan mendapat antagonis mineralokortikoid
direkomendasikan mengonsumsi ARB (Hersunarti, Nani
et al., 2020).

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa
ARB berfungsi untuk mencegah gagal jantung bertambah
parah sehingga diharapkan dapat menekan perawatan
rumah sakit, fungsi ventrikel dan kualitas hidup membaik.
Efek samping dari penggunaan ARB adalah hiperkalemia,
hipotensi simtomatik, dan fungsi ginjal memburuk serupa
dengan ACE-I, tetapi ARB tidak membuat seseorang
batuk.

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyatakan bahwa
indikasi pemberian ARB yaitu pasien dengan fraksi ejeksi
ventrikel Kiri < 40% dan sebagai pilihan alternatif pada
pasien dengan gejala ringan sampai berat (kelas fungsional
NYHA II - 1V) yang intoleran pada ACE-I. Nurkhalis dan
Adista., (2020) menyatakan bahwa obat-obat ARB
dikontraindikasikan untuk pasien stenosis renal bilateral,

kadar serum kreatinin >2,5 mg/dL, kadar kalium serum
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>5,0 mmol/L, dan mengalami stenosis aorta berat.
Penderita yang menerima pengobatan ACEI dan antagonis
aldosteron secara bersamaan, tidak dianjurkan menerima
ARB.

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa
memulai pemberian ARB yaitu memeriksa fungsi ginjal
dan elektrolit serum serta dosis awal, lihat Tabel 2.2.
Tingkatkan dosis dengan titrasi. Pertimbangkan titrasi
untuk meningkatkan dosis setelah 2-4 minggu.

Tabel 2.2. Dosis Obat ARB
Dosis awal (mg)  Dosis target (mg)

Candesartan 4 /8 (1 x/hart) 32 (1 x/hari)
Valsartan 40 (2 x/hart) 160 (2 x/hari)

Sumber : (Nani et al, 2020)

Jangan menambah dosis jika terjadi perburukan
fungsi ginjal atau hiperkalemia. Jika tidak terdapat
masalah di atas, titrasi dosis hingga mencapai dosis target
atau dosis maksimum yang dapat ditoleransi (Tabel 2.2).
Periksa fungsi ginjal dan elektrolit serum 3 dan 6 bulan
setelah mencapai target atau dosis yang dapat ditoleransi,
dan kemudian setiap 6 bulan.

Diuretik
Hersunarti, Nani et al., (2020) menyatakan bahwa

diuretik disarankan untuk penderita gagal jantung yang
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mempunyai tanda atau gejala klinis kongesti (rekomendasi
kelas I, tingkat bukti B). Diuretik bekerja untuk mencapai
keadaan euvolemik (kering dan hangat) dengan dosis
seminimal mungkin dan disesuaikan dengan keperluan
penderita untuk mencegah dehidrasi.

Wulandari et al., (2015) menyatakan bahwa diuretik
berperan dalam mengurangi tekanan vena dan preload
ventrikel sehingga retensi garam dan air serta edema dapat
berkurang. Tekanan vena dan preload ventrikel yang
berkurang dapat meningkatkan efisiensi pompa jantung
dengan berkurangnya ukuran jantung.

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa
pada penderita gagal jantung dianjurkan pemberian
diuretik pada saat perut kosong. Periksa fungsi ginjal dan
elektrolit serum saat memulai diuretik. Diuretik loop lebih
efisien dalam diuresis dan natriuresis sehingga sebagian
besar penderita mendapat terapi  diuretik loop
dibandingkan tiazid. Jika keadaan edema resisten dapat
diberikan kombinasi keduanya.

Tabel 2.3. Dosis Diuretik

Dosis awal Dosis
(mg) harian
(mg)
Diuretik Furosemide 20-40 40 - 240
loop
Tiazide Hidrochlortiazide 25 12.5-100

Indapamide 2.5 25-5
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Sumber : (Nani et al, 2020)

Nurkhalis dan Adista., (2020) menyatakan bahwa
tiazid bekerja dengan menghambat penyerapan natrium
dan Kklorida. Pada saat yang sama, loop diuretik di
lengkung henle menghambat transporter Na-K-Cl,
sehingga mengurangi penyerapan mineral. Obat diuretik
loop mudah berikatan dengan protein plasma, sehingga
obat ini kurang tersaring di glomerulus.
p-Blocker

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyatakan bahwa
penderita dengan gejala gagal jantung dan fraksi ejeksi
ventrikel kiri <40% harus diberikan beta-blocker kecuali
terdapat kontraindikasi. Beta-blocker dapat mencegah
memburuknya gagal jantung sehingga diharapkan dapat
menekan perawatan rumah sakit, fungsi ventrikel dan
kualitas hidup membaik. Efek samping dari penggunaan f-
Blocker adalah bradikardia, hipotensi simtomatik, dan
gagal jantung memburuk.

Indikasi pemberian g-Blocker adalah pasien dengan
fraksi ejeksi ventrikel kiri < 40 % dengan atau tanpa
indikasi gagal jantung, fraksi ejeksi ventrikel Kkiri > 40 %
dengan indikasi gagal jantung, ACE-I/ARB sudah

diberikan, gejala ringan sampai berat (NYHA kelas



16

fungsional Il — 1V), dan secara klinis penderita stabil
(tidak terdapat dosis diuretik yang berubah, tidak terdapat
kebutuhan inotropik intravena dan tidak terdapat tanda
memberatnya retensi cairan) (Hersunarti, Nani et al.,
2020). Penderita asma tidak diperbolehkan mengonsumsi
obat beta blocker karena dapat terjadi bradikardia
(Nurkhalis dan Adista, 2020).

Cara pemberian p-Blocker adalah p-Blocker
diberikan mulai dari dosis kecil, sebelum penderita pulang
dari rumah sakit S-Blocker dapat diberikan pada penderita
dekompensasi secara hati-hati. Initial dose lihat Tabel 2.4.
(Hersunarti, Nani et al., 2020)

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa
dosis dinaikan secara titrasi yaitu setelah 2 — 4 minggu,
dosis diperhitungkan untuk dinaikkan melalui titrasi. Jika
pada penderita mengalami gagal jantung yang memburuk,
bradikardi simtomatik (nadi <50x/menit) maka dosis
dilarang untuk ditingkatkan. Jika keadaan tersebut tidak
terjadi, dosis p-Blocker ditingkatkan sampai dosis target
yang bisa ditoleransi (Tabel 2.4).

Nurkhalis dan Adista., (2020) menyatakan bahwa
obat golongan beta blocker seperti diantaranya

metoprolol, carvedilol, dan biprolol terbukti bisa menekan
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kematian akibat gagal jantung. Reseptor B1, B2, dan al
diblok oleh carvedilol sedangkan reseptor 1 diblok secara
selektif oleh bisoprolol dan metoprolol.

Tabel 2.4. Dosis g-Blocker
Initial dose (mg) Dosis target (mg)

Bisoprolol 1,25 (1 x/hari) 10 (1 x/hari)
Carvedilol 3,125 (2 x/hari) 25 - 50 (2 x/hari)
Metoprolol ~ 12,5/25 (1 x/hari) 200 (1 x/hari)
Nebivolol 1,25 (1x/hari) 10 (1x/hari)

Sumber : (Nani et al, 2020)
Digoksin

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyatakan bahwa
penderita yang bergejala gagal jantung dan irama sinus
dengan fraksi ejeksi ventrikel Kiri < 40% disarankan
diberikan digoksin. Digoksin berfungsi untuk mengurangi
gejala, mencegah perburukan gagal jantung sehingga
diharapkan dapat mengurangi perawatan rumah sakit,
tetapi pada angka kelangsungan hidup tidak ada efeknya.
Konsumsi digoksin dapat menimbulkan beberapa efek
samping yaitu ventrikuler dan aritmia atrial, muntah, mual,
berkurangnya kemampuan melihat warna, dan gangguan
makan (Nurkhalis dan Adista, 2020).

Hersunarti, Nani et al., (2020) menyebutkan bahwa

pada pasien dengan ginjal yang fungsinya masih normal,



2.1.3.6.

18

digoksin diberikan dengan dosis awal 0,25 mg, 1x/hari.
Dosis dikecilkan menjadi 0,125 mg, 1x/hari pada
penderita lansia dan fungsi ginjal terganggu. Amiodaron,
diltiazem, verapamil, kuinidin adalah contoh dari beberapa

terapi yang bisa menaikkan kadar digoksin di darah.

Angiotensin Receptor-Neprilysin Inhibitor (ARNI)
Heidenreich et al., (2022) menyebutkan bahwa
ARNI terdiri dari ARB dan penghambat neprilysin,
enzim yang mendegradasi peptida natri  uretik,
bradikinin, adrenomedullin, ~ dan peptida vasoaktif
lainnya. Sebuah RCT . yang membandingkan ARNi
pertama yang disetujui, sacubitril-valsartan, dengan
enalapril pada pasien bergejala dengan HFrEF (Heart
Failure with Reduced Ejection Fraction) yang mentolerir
dosis yang memadai baik ACEi atau ARB, sacubitril-
valsartan secara signifikan mengurangi titik akhir
komposit kematian kardiovaskular atau rawat inap HF
sebesar 20% relatif terhadap enalapril. Penggunaan ARNI
lebih sering dikaitkan dengan hipotensi simtomatik
dan kejadian angioedema yang sebanding bila
dibandingkan dengan enalapril. Sacubitril-valsartan telah
disetujui untuk  pasien dengan gagal jantung

simtomatik. ARNi harus dimulai de novo pada pasien
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yang dirawat di rumah sakit dengan HFrEF akut
sebelum pulang tanpa adanya kontraindikasi. ARNi
dapat dimulai de novo pada pasien dengan gejala

kronis HFrEF untuk menyederhanakan manajemen.

2.1.4. Gejala Klinis Penderita Gagal Jantung Kongestif
1. Readmisi rawat inap

Idu et al., (2021) menyebutkan bahwa gagal jantung
memerlukan rencana pengobatan seumur hidup dan kompleks.
Hal tersebut bisa berakibat tingkat kekambuhan yang lebih
tinggi, hari perawatan yang lebih lama, dan kemungkinan
penderita gagal jantung untuk dirawat kembali, yang berdampak
tidak hanya pada kondisi umum tetapi juga pada kondisi sosial
dan ekonomi pasien sendiri.

Qurrati et al., (2018) menyebutkan bahwa gagal jantung
kronik sering mengakibatkan rawat inap berulang pada
pasiennya dan memiliki tingkat kematian yang tinggi. Tingkat
kelangsungan hidup lima tahun pasien gagal jantung kronis
lebih buruk daripada sebagian besar kondisi keganasan.

Hidayah et al., (2018) menyatakan bahwa saat episode
gagal jantung kongestif (CHF) berulang, pasien CHF
memerlukan rawat inap kembali. Pasien yang dirawat kembali
mengalami kekambuhan karena ketidakpatuhan terhadap terapi

obat, olahraga berlebihan, ketidakpatuhan terhadap pengobatan
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medis, kegagalan mengenali tanda dan gejala klinis CHF, dan
ketidakpatuhan terhadap pantangan makanan pasien.
Gejala Kekambuhan

Fatoni et al., (2015) menyatakan bahwa pada kebanyakan
penderita CHF, kekambuhan dapat disebabkan oleh
ketidakpatuhan terhadap terapi contohnya dalam hal diet, kurang
tepatnya pengobatan yang dilakukan, tindak lanjut medis yang
tidak dilaksanakan, terlalu banyak melakukan aktivitas fisik, dan
gejala kekambuhan yang tidak terdeteksi.

Hidayah et al., (2018) menyebutkan bahwa Congestive
Heart Failure (CHF) adalah kumpulan gejala dari tidak
normalnya kemampuan jantung, contohnya sesak napas, ronkhi,
edema, dan fatigue. Hal tersebut bisa menambah frekuensi
angka rehospitalisasi, menurunnya kualitas hidup, dan angka
harapan hidup memendek. Curah jantung pada penderita CHF
menjadi tidak adekuat sehingga tidak mencukupi kebutuhan
metabolik dan oksigen di jaringan.

Dwiyanti  (2019) menyebutkan bahwa klasifikasi
fungsional New York Heart Association (NYHA) pada Heart
failure (HF) berfungsi untuk menilai derajat gangguan yang
merupakan prediktor independen dari kematian. Penggolongan
ini difungsikan dalam berbagai praktik klinis untuk memastikan

kelayakan pasien untuk pelayanan kesehatan yang sesuai.
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Tabel 2.5. Penggolongan Gagal Jantung Kongestif menurut
New York Heart Association (NYHA)

Kelas Penjelasan Petunjuk Umum
Fungsional

I Dispnea disertai Mudah naik > 2 anak
aktivitas fisik biasa tangga
yang berlebih

I Dispnea disertai Dapat naik 2 anak
aktivitas fisik biasa tangga tetapi sulit

i Dispnea disertai Dapat naik < 1 anak
aktivitas fisik biasa tangga

IV Dispnea dapat terjadi Dispnea saat istirahat
bahkan = pada = saat
istrahat

Sumber : (Starry, 2014)

2.1.5. Faktor yang Mempengaruhi Keberhasilan Terapi Gagal
Jantung Kongestif
1. Komorbiditas
Dwiyanti  (2019) menyatakan = bahwa peningkatan
kecenderungan terjadinya structural heart disease berkaitan
dengan berbagai kondisi atau komorbid. Kondisi atau komorbid
yang menjadi faktor risiko utama pada Heart Failure (HF)
contohnya hipertensi, DM, sindrom metabolik, dan
aterosklerosis. Pada penderita hipertensi, gagal jantung dapat
meningkat dan dapat terjadi Left Ventricular Hypertrophy

(LVH), HF simptomatik, disfungsi sistolik dan diastolik.
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Pada penderita DM tipe 2, HF dapat terjadi 2,5 kali lebih
tinggi daripada penderita tanpa DM tipe 2 (Dwiyanti, 2019).
Utami et al., (2018) menyebutkan bahwa kombinasi terapi
diperlukan oleh penderita CHF dengan penyakit penyerta.
Kombinasi terapi tanpa pertimbangan yang tepat dapat
menyebabkan Drug Related Problems (DRP).

Gagal jantung memiliki etiologi terpenting yaitu Ischemic
Heart Disease (IHD) juga dikenal sebagai Coronary Artery
Disease (CAD) dengan prevalensi yang tinggi (Asaduddin et al.,
2021). Penyebab gagal jantung didominasi oleh CAD, disusul
kombinasi antara Hypertensive Heart Disease (HHD), CAD,
dan HHD (Waty dan Hasan, 2013).

Waty dan Hasandwi (2013) menyebutkan bahwa CAD
salah satunya bisa terjadi karena hipertensi pada pasien dengan
penyakit Kkoroner. Tanpa memicu CAD, HHD sendiri bisa
langsung mengakibatkan gagal jantung karena miokardium
terlalu teregangnya sehingga kontraksinya menurun.

Lumi et al., (2021) menyebutkan bahwa ada empat
golongan yang bisa mengakibatkan gagal jantung. Pertama,
sebagian besar penderita gagal jantung yaitu cedera iskemik,
hipertensi, dan sindrom metabolik (DM, obesitas sentral, dan
hiperlipidemia). Kedua, genetik yang asalnya dari mutasi

autosom dominan atau kelompok keluarga dengan frekuensi alel
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yang jarang. Ketiga, ventrikel kiri mengalami penekanan yang
berlebih pada orang tua yaitu stenosis aorta. Keempat, imunitas,
dalam hal autoimun dan infeksi, baik bakteri maupun virus.
Kepatuhan Minum Obat

Ufara, Anisa et al, (2016) menyatakan bahwa
kekambuhan dan rawat inap berulang pada penderita CHF
sering terjadi. Sering terjadinya kekambuhan ini, ada kaitannya
dengan ketidakpatuhan pasien dalam menjalankan terapi dengan
benar,  berlebihan  dalam  melakukan aktivitas fisik,
ketidakpatuhan terhadap diet dan tindak lanjut medis serta tidak
mampu mendeteksi gejala kekambuhan.

Ufara, Anisa et al., (2016) menyebutkan bahwa
kebanyakan penderita rehospitalisasi mempunyai kebiasaan
patuh minum obat rendah (73,3%), 23,3% responden dengan
kepatuhan minum obat menengah, dan 3,3% dengan tingkat
kepatuhan minum obat tinggi.

Usia

Prabowo, Wayunah dan Vaeli (2022) menyatakan bahwa
seseorang yang mengalami proses penuaan dapat mengalami
arteroskelerosis sehingga dapat mengganggu aliran darah ke
jantung dan kebutuhan oksigen otot jantung dengan suplai
oksigen menjadi tidak seimbang. Orang lanjut usia mengalami

perubahan anatomis seperti penebalan pada dinding ventrikel
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kiri dan perubahan fisiologis seperti fungsi sistolik ventrikel
menjadi berubah.
Aktivitas Fisik

Widagdo, Karim dan Novayellinda (2015) menyebutkan
bahwa penderita CHF yang terlalu banyak beraktivitas fisik
dapat menambah risiko untuk terjadinya rawat inap berulang.
Penderita CHF perlu beristirahat baik secara fisik dan emosional
karena dengan beristirahat bisa meringankan kerja jantung,
cadangan jantung dapat meningkat, tekanan darah bisa menurun,
meminimalkan kerja otot pernafasan dan penggunaan oksigen.
Kegiatan ' bersepeda, jalan santai dan renang masih perlu
dilakukan. oleh pasien CHF karena resistensi pembuluh darah
perifer dapat menurun dikarenakan terjadinya dilatasi arteri
sehingga tekanan darah dapat menurun yang bisa menurunkan
kejadian rawat inap berulang.
Jenis Kelamin

Prabowo, Wayunah dan Vaeli (2022) menyebutkan bahwa
wanita dengan CHF memiliki kualitas hidup yang lebih rendah
dibandingkan pria yang ada kaitannya dengan aktivitas fisik.
Selain itu, pada wanita memiliki nilai “normal” Brain
Natriuretic Peptide (BNP) lebih besar daripada pria sehingga
pada wanita dengan CHF, prediktor kematiannya lebih kuat

daripada pria. Kaitan BNP dengan CHF, jika BNP naik maka di
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jantung tekanan darah juga akan naik, sehingga BNP dapat
memberikan petunjuk tentang keadaan jantung.
6. Derajat Penyakit

Tabel 2.6. Klasifikasi HF berdasarkan Left VVentricular
Ejection Fraction (LVEF)

Klasifikasi HF Penjelasan

Gagal jantung dengan fraksi Gagal jantung bergejala

ejeksi tereduksi (HFrEF) dengan LVEF <40%

Gagal jantung dengan fraksi Gagal jantung bergejala

ejeksi tereduksi ringan dengan LVEF 41-49%

(HEmrEF)

HF dengan fraksi ejeksi yang HF  simtomatik  dengan

diawetkan (HFpEF) LVEF >50%

HF dengan fraksi ejeksi yang Gagal jantung simtomatik

ditingkatkan (HFimpEF) dengan LVEF awal <40%,
peningkatan >10 poin dari
LVEF awal, dan
pengukuran LVEF kedua
>40%

Sumber : (Gibson et al., 2021)

Widagdo, Karim dan Novayellinda (2015) menyatakan
bahwa semakin parah penyakit CHF maka risiko rawat inap
ulang untuk terjadi makin besar. Semakin lama dirawat di rumah
sakit dan memberatnya derajat penyakit, rawat inap berulang
akan semakin mungkin terjadi.

2.1.6. Mekanisme Terapi ACEIl atau ARB terhadap Pasien Gagal
Jantung Kongestif
Pada kejadian CHF, akan mengaktifkan Renin-Angiotensin-

Aldosterone System (RAAS) (Ames et al., 2019). RAAS merupakan
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sistem hormon yang mengatur tekanan darah dan keseimbangan
cairan dan elektrolit, serta resistensi pembuluh darah sistemik (John
dan Sarah, 2022).

Fournier et al., (2012) menyebutkan bahwa ketika RAAS
diaktifkan, angiotensinogen yang merupakan suatu prekusor hormon
RAAS dihasilkan oleh hepar. Angiotensinogen dipecah oleh enzim
renin menjadi angiotensin | kemudian diubah oleh ACE
(Angiotensin-Converting Enzyme) yang dihasilkan paru menjadi
angiontensin Il. Angiotensin Il memiliki beberapa reseptor utama,
yaitu angiotensin Il reseptor tipe | dan tipe Il (Annisa et al., 2018).

Ames et al., (2019) menyebutkan bahwa ketika angiotensin |1
berikatan dengan angiotensin Il reseptor tipe I, akan menimbulkan
beberapa efek yang akan mempengaruhi kekambuhan gagal jantung.
Beberapa efek merugikan diantaranya vasokonstriksi, peningkatan
aldosteron, dan peningkatan sitokin proinflamasi (IL-1p, TNF-a,
MCP-1) yang bisa mempengaruhi peningkatan tekanan darah dan
efek lainnya berupa cardiac remodelling yang akan memperburuk
gagal jantung sehingga akan mempengaruhi kekambuhan CHF. Agar
tidak menimbulkan efek merugikan tersebut, ACEI berperan dalam
mencegah perubahan angiotensin | menjadi angiotensin I1.

Dengan pemberian ACEI, kadar bradikinin akan meningkat
yang akan berefek pada peningkatan sitokin proinflamasi (TNF-a,

IL-6, IL-1pB, IL-8, IL-2) sehingga akan mempengaruhi keparahan
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gagal jantung dan berkontribusi pada risiko kekambuhan (Rex et al.,
2022). Peningkatan kadar bradikinin juga menimbulkan efek
samping batuk kering (Helmidanora dan Sentat, 2018).

Untuk mencegah efek merugikan yang dapat memperburuk
gagal jantung, ARB berperan untuk menghalangi ikatan angiotensin
I1 dengan angiotensin Il reseptor I (Yunus et al., 2022). Annisa et al.,
(2018) menyatakan bahwa ikatan angiotensin Il dengan angiotensin
Il reseptor Il memiliki efek berlawanan dengan AT1. Efek tersebut
diantaranya yaitu vasodilatasi, peningkatan sitokin antiinflamasi (IL-
4, IL-10) dan antiproliferasi. Beberapa efek merugikan akibat
angiotensin Il dengan reseptornya dapat mempengaruhi kekambuhan
CHF yang bisa menyebabkan rawat inap berulang (Yunus et al.,

2022).



2.2. Kerangka Teori
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Gambar 2.1. Kerangka Teori
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2.3. Kerangka Konsep

Terapi Kekambuhan gagal
ACEI/ARB jantung kongestif

v

Gambar 2.2. Kerangka Konsep

2.4. Hipotesis
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3.1.

3.2.

BAB Il

METODE PENELITIAN

Jenis Penelitian dan Rancangan Penelitian

Jenis penelitian ini adalah penelitian observasional non eksperimen
dengan desain penelitian cohort retrospektif yaitu data yang digunakan
dimulai dari poli jantung dengan melihat dari variabel ACEI/ARB lalu
outcome yang dilihat adalah kekambuhan dan penelitian berdasarkan
informasi dari rekam medis pasien dengan melihat kejadian-kejadian yang
terjadi sebelumnya. Data pasien gagal jantung kongestif diambil dari poli
jantung di RSI Sultan Agung Semarang pada tahun 2023 yang tercantum

dalam data rekam medik pasien.

Variabel dan Definisi Operasional
3.2.1. Variabel Penelitian
3.2.1.1. Variabel Bebas
Terapi ACEIl dan ARB
3.2.1.2. Variabel Tergantung

Kekambuhan penderita gagal jantung kongestif

3.2.2. Definisi Operasional
3.2.2.1. Terapi ACEI dan ARB
Terapi ACEI adalah pasien gagal jantung kongestif
yang mendapatkan terapi ACEI misal:

captopril/enalapril/lisinopril/ramipril/perindopril). Data

30



V2.

31

pasien gagal jantung kongestif yang mengonsumsi obat
ACEI diambil dari poli jantung rawat jalan di RSI Sultan
Agung Semarang periode 2023 yang tertulis dalam data
rekam medik pasien dan dipantau selama 6 bulan.

Terapi ARB adalah pasien gagal jantung kongestif
yang mendapatkan terapi ARB (misal:
candesartan/irbesartan/losartan/telmisartan). Data pasien
gagal jantung kongestif yang mengonsumsi obat ARB
diambil dari poli jantung rawat jalan di RSI Sultan Agung
Semarang pada tahun 2023 yang tercantum dalam data
rekam medik pasien dan dipantau selama 6 bulan.

Skala data : Nominal
Kekambuhan

Kekambuhan adalah pasien yang rawat inap kembali
karena masalah CHF. Data tiap pasien gagal jantung
kongestif yang mengonsumsi ACEI atau ARB dipantau tiap
bulan selama 6 bulan untuk melihat adanya riwayat rawat
inap berulang. Data readmisi rawat inap diambil dari poli
jantung rawat jalan di RSI Sultan Agung Semarang periode
2023 yang tertulis dalam data rekam medik pasien.
Kekambuhan dibedakan menjadi pasien yang kambuh dan
tidak kambuh.

Skala data : Nominal
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3.3. Populasi dan Sampel

3.3.1.

3.3.2.

Populasi
3.3.1.1. Populasi Target
Pasien gagal jantung kongestif.
3.3.1.2. Populasi Terjangkau
Pasien congestive heart failure (150.0) di poli jantung

rawat jalan RSI Sultan Agung Semarang tahun 2023.

Sampel
Bagian dari populasi terjangkau yang memenuhi Kriteria
inklusi dan eksklusi:
3.3.2.1. Kiriteria Inklusi
Usia >18 tahun, pasien yang mempunyai riwayat
gagal jantung kongestif yang diberikan terapi ACEI atau
ARB dan tercantum dalam rekam medis rawat jalan.
3.3.2.2. Kiriteria Eksklusi
Pasien CHF vyang tidak memiliki catatan medis
lengkap, data pasien yang sama di RSISA, dan pasien CHF
yang dalam 6 bulan masa pengobatan mengalami
pergantian terapi.
3.3.2.3. Besar Sampel
Besar sampel sebanyak 108 dengan menggunakan

rumus sample size pada website www.calculate.net . Rumus

besar sampel uji komparasi adalah :


http://www.calculate.net/
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za \J2PQ+zp ,/P1Q1+P2Q2)2

P1-P2

Ny =nz=(

Keterangan :

ni = Jumlah subjek 1

n, = Jumlah subjek 2

Zo. = Deviat baku dari kesalahan tipe 1. Nilainya
ditetapkan peneliti.

P = Proporsi

Q = 1-P (salah satu dari P1, P2, atau P bersumber dari
kepustakaan)

Zp = Deviat baku dari kesalahan tipe 2. Nilainya
ditetapkan peneliti.

P;1 = Proporsi pada kelompok 1. Nilainya ditetapkan
Peneliti.

Qq = 1-P (salah satu dari P1, P2, atau P bersumber dari
kepustakaan)

P2 = Proporsi pada kelompok 2. Nilainya bersumber dari
kepustakaan.

Q2 = 1-P (salah satu dari P1, P2, atau P bersumber dari
kepustakaan)

P, — P, = Perbedaan proporsi minimal yang dianggap

bermakna. Nilainya ditetapkan peneliti.

(Sastroasmoro, 2014)



Diperoleh jumlah sampel :

Ny = np=( za,/ZPQ+zB,/P1Q1+P2Q2)2
1=N2=

)2

P1—P2
Ny =Ny

_ (1,96J2((0,591)(0,408)+o,84 J((0,114)(0,885)+((0,360)(0,639))
- 0,114-0,360

1,362+1,187)2
2,550

Ny =Ny :(

L
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P, = 0,360
Q.= 0,639
P~ P,=2,550

(Baik, 2019)
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3.3.2.4. Teknik Pengambilan Sampel
Proses pengambilan sampel dilakukan dengan teknik
purposive sampling, dimana sampel diambil berdasarkan
pada suatu pertimbangan tertentu sesuai dengan kriteria
inklusi dan eksklusi yang sudah ditetapkan dan jumlah

sampel.

Instrumen dan Bahan Penglitian

Instrumen yang digunakan untuk mendapatkan data penelitian adalah
dengan menggunakan hasil catatan medis (data sekunder) di Rumah Sakit
Islam Sultan Agung Semarang. Kemudian data yang didapat akan diolah
dengan menggunakan aplikasi Statistical Package for the Social Sciences

(SPSS).

Cara Penelitian

Perencanaan penelitian-dimulai dari perumusan masalah, menyusun
studi pendahuluan, menentukan populasi dan sampel penelitian, serta
membuat rancangan penelitian. Pelaksanaan penelitian diawali dengan
mengajukan ethical clearance ke Rumah Sakit Islam Sultan Agung
Semarang. Populasi ditentukan dengan menggunakan teknik non probability
sampling dengan metode purposive sampling dan memenuhi kriteria inklusi
dan eksklusi. Populasi diambil dari data rekam medik poli jantung rawat
jalan di RSISA. Populasi yang diambil adalah pasien CHF yang

mengonsumsi obat yang sama (ACEI dan ARB) selama 6 bulan. Kemudian,
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data yang diperoleh dari data rekam medis poli jantung rawat jalan RSISA,
dicari pasien CHF yang mengalami rawat inap ulang selama 6 bulan untuk
dijadikan sampel penelitian. Subjek yang memenuhi kriteria inklusi akan
dimasukkan ke dalam sampel penelitian hingga jumlahnya terpenuhi.
Kemudian sampel data yang sudah didapatkan akan diolah menggunakan
aplikasi Statistical Package for the Social Sciences (SPSS).

3.6. Alur Penelitian

Penyusunan proposal penelitian

A 4
Proposal penelitian disetujui

v

Pengajuan ethical clearance
ke RSISA

h 4
Pengumpulan data rekam medis pasien gagal
jantung kongestif di RSI Sultan Agung Semarang

v

Inklusi

Y

Eksklusi

A4
Pengambilan data pemberian ACEI dan ARB,
variabel perancu (usia, jenis kelamin, penyakit
penyerta, kepatuhan minum obat, aktivitas
fisik, derajat penyakit) pasien CHF di RSISA

v

Analisis data

Gambar 3.1. Alur Penelitian
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Tempat dan Waktu Penelitian
3.7.1. Tempat penelitian
Penelitian tentang perbandingan efektivitas terapi ACEI atau
ARB terhadap kekambuhan penderita gagal jantung kongestif
dilakukan di Instalasi Rekam Medis poli jantung RSI Sultan Agung
Semarang.
3.7.2. Waktu penelitian
Penelitian ini dilaksanakan pada bulan November 2023 di RSI

Sultan Agung Semarang.

Analisis Data
Data yang telah dikumpulkan, dievaluasi dengan menggunakan format
yang menjadi pedoman dalam menentukan penelitian, kemudian setelah itu
data hasil penelitian dianalisis dengan menggunakan software SPSS.
Adapun analisis data dilakukan dengan tiga tahapan, yaitu :
a. Analisis Univariat
Analisis univariat adalah analisis yang digunakan untuk
mendiskripsikan karakteristik masing-masing variabel yang diteliti.
Dengan melakukan analisis ini maka dapat digunakan untuk
mengetahui distribusi frekuensi dari setiap variabel bebas dan terikat
yaitu terapi ACEI dan ARB serta kekambuhan penderita CHF.
b. Analisis Bivariat
Analisis bivariat bertujuan untuk mengetahui perbedaan

efektivitas terapi ACEI dan ARB terhadap kekambuhan pada penderita
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gagal jantung kongestif tahun 2023 di RSI Sultan Agung Semarang.
Variabel dalam penelitian ini menggunakan variabel kategorik, dimana
hubungan antarvariabel kategorik dapat menggunakan metode
komparatif. Variabel dalam penelitian ini termasuk variabel tidak
berpasangan karena subjeknya berbeda (subjek yang mendapat ACEI
dan subjek yang mendapat ARB) walaupun variabelnya sama yaitu
kekambuhan. Subjek penelitian dirandom sehingga teralokasikan ke
dalam subjek yang mendapat ACEIl dan subjek yang mendapat ARB.
Peneliti melakukan pengamatan data pasien CHF yang mendapat ACEI
dan ARB yang mengalami rawat inap berulang (kekambuhan) pada
rekam medik. Dengan demikian, jumlah pengukuran penelitian adalah
satu kali. Karena penelitian ini adalah komparatif dengan skala variabel
kategorik, tidak berpasangan, dengan satu kali pengukuran maka uji
statistik yang saya gunakan adalah statistic uji Chi Square.
Analisis Multivariat

Analisis multivariat - dilakukan dengan tujuan untuk melihat
hubungan beberapa variabel (lebih dari satu) bebas dengan satu atau
beberapa variabel terikat (umumnya satu variabel terikat). Dalam
analisis multivariat akan diketahui variabel bebas mana yang paling
dominan berpengaruh terhadap variabel terikat. Apabila hasil p value
signifikansi uji bivariat <0,25, maka variabel tersebut diikutsertakan

pada tahap analisis multivariat menggunakan regresi logistik.
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Analisis multivariat digunakan untuk mengendalikan variabel —
variabel perancu (usia, jenis kelamin, jumlah penyakit peyerta) yang
dapat mempengaruhi kedua variabel, yaitu variabel bebas (terapi ACEI
dan ARB) dan terikat (kekambuhan penderita CHF), yang tidak dapat
dikendalikan. Oleh karena itu, variabel bebas dan perancu akan
bersamaan diuji dengan variabel terikat untuk mengetahui apakah
variabel bebas yang dominan atau bahkan variabel perancu yang paling

dominan berpengaruh terhadap variabel terikat.



BAB IV

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

4.1. Hasil Penelitian
4.1.1. Analisis Univariat
Penelitian ini dilakukan pengambilan data dari rekam medik
pasien gagal jantung kongestif rawat jalan di Rumah Sakit Islam
Sultan Agung (RSISA) Semarang pada periode 2023. Sampel
penelitian diambil menggunakan teknik purposive sampling, dengan
mempertimbangkan kriteria

ditetapkan oleh peneliti sejumlah 216 pasien gagal jantung kongestif

inklusi

yang menjadi subjek penelitian ini.

Tabel 4.1. Karakteristik Subjek Penelitian

dan eksklusi

yang

Karakteristik Kelompok Kelompok P
ACEI ARB value
(n =108) (n =108)

Usia

<60 51 47 0,585

>60 o)A 61

Jenis kelamin

Laki-laki 53 73 0,006

Perempuan 55 35

Penyakit penyerta

Single 17 5 0,018

Dua 62 64

Multiple 29 39

Kombinasi terapi

Tanpa kombinasi 19 1 0,000

B blocker 34 28

Spironolakton 8 1

B blocker + spironolakton 47 78

40
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Tabel 4.1 nampak bahwa kedua kelompok ACEI dan ARB dari
segi usia sama, tetapi untuk jenis kelamin, penyakit penyerta, dan
kombinasi terapi tidak sama. Hal ini dapat mempengaruhi hasil
penelitian. Subjek penelitian ini terdiri dari 108 pasien kelompok
ACEI dan 108 pasien kelompok ARB. Usia rerata dari 108 pasien
kelompok ACEI yaitu terdapat 51 pasien berusia <60 tahun dan 57
pasien berusia >60 tahun, sedangkan dari 108 pasien kelompok ARB
terdapat 47 pasien berusia <60 tahun dan 61 pasien berusia >60
tahun.

Jenis kelamin pada penelitian ini dari 108 pasien kelompok
ACEI terdapat 53 pasien laki-laki dan 55 pasien perempuan,
sedangkan dari 108 pasien kelompok ARB terdapat 73 pasien laki-
laki dan 35 pasien perempuan. Penyakit penyerta dari 108 pasien
kelompok ACEI terdapat 17 pasien single penyakit penyerta, 62
pasien dua penyakit penyerta, dan 29 pasien multiple penyakit
penyerta, sedangkan dari 108 pasien kelompok ARB terdapat 5
pasien single penyakit penyerta, 64 pasien dua penyakit penyerta,
dan 39 pasien multiple penyakit penyerta.

Jenis penyakit penyerta yang diderita penderita CHF terdiri
dari 175 pasien follow up examination after other treatment for other
conditions, 1 pasien insulin dependent DM with coma, 11 pasien non
insulin dependent DM with unspecified complication, 35 pasien

chronic iscemic heart disease, 66 pasien atherosclerotic heart
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disease, 29 pasien non insulin dependent DM with other specified
complication, 36 pasien presence of coronary angioplasty implant
and graft, 10 pasien AF and flutter, 64 pasien hypertensive heart
disease (congestive) heart failure, 5 pasien chronic obstructive
pulmonary disease, 1 pasien atrioventricular septal defect, 5 pasien
hypertensive heart and renal disease with both (congestive) heart
failure, 2 pasien thyroxicosis, 1 pasien cardiomyopathy in other
disease classified elsewhere, 1 pasien atrial septal defect, 3 pasien
chronic kidney disease stage 5, 5 pasien dyspepsia, 3 pasien mitral
(valve) prolapse, 4 pasien presence of other cardiac and vascular
implants and graft, 14 pasien essential (primary) hypertension, 3
pasien malformation of coronary vessels, 2 pasien DM, 1 pasien
ventricular septal defect, 1 pasien left ventricular failure, 1 pasien
mitral (valve) insufficiency, 1 pasien pneumonia, 1 pasien peripheral
vascular disease, 1 pasien angina pectoris, 1 pasien urinary tract
infection, 4 pasien mitral stenosis, 1 pasien chronic kidney disease
stage 1, 1 pasien bronchopneumonia, 1 pasien gonarthrosis
unspecified.

Kombinasi terapi subjek penelitian ini terdapat beberapa
macam. Sebanyak 108 pasien kelompok ACEI terdiri dari 19 pasien
ACEI tanpa kombinasi, 34 pasien ACEI+B blocker, 8 pasien
ACElIl+spironolakton, dan 47 pasien ACEI+B

blocker+spironolakton, sedangkan terdapat 108 pasien kelompok
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ARB terdiri dari 1 pasien ARB tanpa kombinasi, 28 pasien ARB+B
blocker, 1 pasien ARB+spironolakton, dan 78 pasien ARB+B

blocker+spironolakton.

A v*
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4.1.2. Analisis Bivariat
Analisis ini dilakukan terhadap dua variabel yang dicurigai
memiliki hubungan yang bermakna. Analisis bivariat memiliki
tujuan untuk mengetahui perbedaan efektivitas terapi ACEI dan
ARB terhadap kekambuhan pada penderita gagal jantung kongestif
tahun 2023 di RSI Sultan Agung Semarang, penelitian ini
menggunakan uji Chi Square sebagai analisis bivariat.

Tabel 4.2. Analisis Uji Chi Square ACEIl dan ARB dengan Kejadian
Kekambuhan CHF.

Total Kejadian Pasien CHF

Obat d P
L . Sampel Tidak kambuh
Antihipertensi (n=216) Kambuh (n=35)  (n=181) value
ACEI 108 (100%) - 19 (18%) 89 (82%)
ARB 108 (100%) 16 (15%) 92 (85%) 0,580

Tabel 4.3. Analisis Uji Chi Square Usia dengan Kejadian Kekambuhan CHF.

Kejadian Pasien CHF

Usia (Tahun) Total_girgpel Kambuh Tidak kambuh T
RS} (n=35) (n=181) value
<60 98 (100%) 18 (18%) 80 (82%)
>=60 118 (100%) 17 (14%) 101 (86%) 0,432

Tabel 4.4. Analisis Uji Chi Square Jenis Kelamin dengan Kejadian
Kekambuhan CHF.

Kejadian Pasien CHF

Jenis Kelamin Tozﬁlzgirg)pel Kambuh Tidak kambuh vaFI)u e
(n=35) (n=181)
Laki-laki 126 (100%) 18 (14%) 108 (86%)
Perempuan 90 (100%) 17 (19%) 73 (81%) 0,365

Tabel 4.5. Analisis Uji Chi Square Jumlah Penyakit Penyerta dengan
Kejadian Kekambuhan CHF.

Jumlah_ Total Sampel Kejadian Pasien CHF p
penyakit (n=216) Kambuh Tidak kambuh value
penyerta (n=35) (n=181)

Single 22 (100%) 2 (9%) 20 (91%)

Dua 126 (100%) 25 (20%) 101 (80%) 0,219

Multiple 68 (100%) 8 (12%) 60 (88%)
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Berdasarkan uji statistik bivarat chi square diatas, perbedaan
efektivitas terapi ACEI dan ARB terhadap kekambuhan penderita
CHF didapatkan nilai p 0,580 (nilai p > 0,05), yang menunjukan
tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara efektivitas terapi
ACEI dan ARB terhadap kekambuhan penderita CHF.

Kemudian pada variabel perancu yaitu usia, jenis kelamin, dan
jumlah penyakit penyerta terhadap kejadian kekambuhan CHF
didapatkan nilai p 0,432; 0,365; 0,219 atau nilai p > 0,05 yang
artinya tidak terdapat pengaruh yang signifikan antara usia, jenis
kelamin, dan penyakit penyerta terhadap kekambuhan penderita
CHF.

Tidak adanya faktor ACEI dan ARB, usia, jenis kelamin, dan
penyakit penyerta dalam mempengaruhi kekambuhan, menjadi
catatan bahwa mereka dapat mempengaruhi satu sama lain. Tidak
bisa saling berdiri sendiri.

Variabel perancu diatas tidak dieksklusikan, namun diuji
menggunakan analisis multivariat regresi fogistik untuk mengetahui
variabel mana yang paling dominan berpengaruh dengan
kekambuhan penderita CHF, syarat variabel masuk analisis
multivariat regresi logistik yaitu nilai p <0,25 (Dahlan, 2017).

Berdasarkan data statistik melalui uji bivariat chi square
didapatkan dari masing-masing variabel perancu memiliki nilai p

0,580; 0,432; 0,365 atau dapat dikatakan nilai p > 0,25, dan pada
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variabel perancu jumlah penyakit penyerta memiliki nilai p 0,219
(p<0,25) yang dapat masuk syarat analisis multivariat. Namun,
hanya variabel jumlah penyakit penyerta saja yang dapat memenuhi
syarat analisis multivariat regresi logistik, sehingga penelitian ini

tetap tidak bisa dilakukan analisis multivariat.

4.2. Pembahasan

Peneliti mengambil 216 data dari catatan rekam medik pasien CHF
rawat jalan di RSISA Semarang pada periode 2023. Luai et al., (2021)
menyebutkan bahwa CHF adalah penyebab paling umum pasien lanjut usia
dan pasien medicare dirawat kembali di rumah sakit. Tingkat rata-rata
risiko masuk kembali dalam 30 hari uniuk penderita CHF yang
dirawat di rumah sakit dari tahun 2009 hingga 2012 adalah 23%.
Penelitian lain telah melaporkan tingkat penerimaan kembali hingga
50% dalam jangka waktu satu tahun.

Jamie dan Adam (2022) menyatakan bahwa gagal jantung adalah
salah satu  kondisi klinis = yang paling sering didiagnosis dan
mempengaruhi sekitar 60 juta orang di seluruh dunia. Enam juta orang
Amerika sudah hidup dengan HF dan menyebabkan lebih dari 1 juta
rawat inap setiap tahunnya. Dari jumlah tersebut, hampir 1 dari 4
orang dirawat kembali di rumah sakit dalam waktu 30 hari setelah
keluar dari rumah sakit dan hampir separuhnya rehospitalisasi dalam

waktu 6 bulan. Rawat inap kembali HF mempunyai etiologi yang
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beragam dan multifaktorial terkait dengan kondisi medis dan faktor
sosial.

Kondisi medis dan faktor sosial pada pasien lanjut usia dengan HF
sering mengalami eksaserbasi penyakit, yang sering dikaitkan dengan
faktor pencetus seperti kepatuhan obat yang buruk, pengobatan yang
tidak memadai, efek samping obat, penyakit penyerta, dan kurangnya
dukungan sosial dan kemiskinan serta tanpa sistem pemantauan
berkelanjutan (Al Tamimi et al., 2021). Penyakit penyerta yang
menyebabkan penyakit jantung struktural, termasuk hipertensi, diabetes,
sindrom metabolik, dan penyakit aterosklerotik (Lee et al., 2019).

Al Tamimi et al., 2021 menyebutkan bahwa kondisi non-
kardiovaskular  sering terjadi pada populasi gagal jantung dan dapat
berkontribusi terhadap perkembangan penyakit jantung dan kegagalan
multi-organ, yang mungkin. meningkatkan angka rawat inap. HF
menyumbang 28% dari seluruh pasien yang masuk kembali ke rumah sakit
dalam 6-9 bulan setelah rawat inap awal akibat HF, diikuti oleh
pneumonia dan penyakit paru obstruktif kronik.

Tran et al., (2018) menyebutkan bahwa penggunaan GDMT pada
penderita HF telah terbukti dapat meminimalisir angka rawat inap,
kesakitan dan kematian akibat HF. GDMT adalah terapi farmakologis
andalan untuk penderita gagal jantung dengan fraksi ejeksi (HFrEF)
menurun. Dalam HFrEF, GDMT mencakup ACEI, ARB, ARNi, beta

blocker, digoksin, nitrat, dan hidralazin.
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Rui et al., (2021) menyatakan bahwa ACEI dan ARB merupakan
pengobatan lini pertama yang direkomendasikan untuk hipertensi. Dari segi
keamanan, pasien yang menggunakan ARB memiliki risiko angioedema,
batuk, pankreatitis, dan perdarahan saluran cerna yang jauh lebih rendah.
Dalam studi jaringan observasional yang berskala besar, ARB tidak
memiliki perbedaan efektivitas yang signifikan secara statistik dibandingkan
dengan ACEI sebagai pengobatan lini pertama untuk hipertensi, namun
memberikan profil keamanan yang lebih baik.

Pasien CHF yang menjadi subjek penelitian ini mayoritas berusia >60
tahun, dimana tergolong lanjut usia, hal tersebut sejalan dengan penelitian
Pablo dan Fernando (2016) disebutkan bahwa sebagian besar pasien gagal
jantung adalah lansia; yang mencakup 80% pasien yang menderita penyakit
ini, dan insiden serta prevalensi penyakit ini meningkat seiring
bertambahnya usia. Kemudian, penelitian sebelumnya oleh Evelien et al.,
(2014) mengungkapkan bahwa gagal jantung akut adalah penyebab utama
rawat inap pada pasien berusia di atas 65 tahun. Pada orang lanjut usia
memiliki faktor risiko tambahan untuk rawat inap terkait polifarmasi
karena beberapa diagnosis bersamaan dan tantangan dalam perawatan
mandiri (Jamie dan Adam, 2022).

Sebagian besar jenis kelamin pada subjek penelitian ini adalah laki-
laki sebanyak 126 pasien (58%) sedangkan pasien perempuan terdapat 90

pasien (42%). Sesuai dengan beberapa penelitian sebelumnya oleh Ziaeian
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dan Fonarow (2016) menekankan bahwa laki-laki memiliki tingkat penyakit
jantung dan CHF yang lebih tinggi dibandingkan wanita di seluruh dunia.

Semua pasien CHF di penelitian ini ditemukan dengan penyakit
penyerta yaitu terdapat 22 pasien single penyakit penyerta (10%), 126
pasien (58%) dua penyakit penyerta, dan 68 pasien (32%) multiple penyakit
penyerta, pernyataan tersebut sejalan dengan penelitian Pupalan et al.,
(2022) lebih dari 50% pasien CHF memiliki setidaknya satu penyakit
penyerta seperti diabetes, obesitas dan sindrom metabolik, gangguan ginjal,
penyakit paru obstruktif kronik, dan faktor terkait penuaan lainnya. Pasien
HF menderita multimorbiditas dengan >85% pasien memiliki 2 atau lebih
kondisi kronis komorbiditas (Heidenreich et al., 2022).

Uji bivariat efektivitas terapi ACEl dan ARB dengan kekambuhan
penderita CHF didapatkan nilai p adalah 0,580 dimana nilai p tersebut lebih
besar dari 0,05 (nilai p > 0,05) yang artinya tidak terdapat perbedaan yang
signifikan antara efektivitas terapi ACEI dan ARB terhadap kekambuhan
penderita CHF, hal tersebut sejalan dengan temuan dari studi retrospektif
menggunakan 8 database dari total 2.297.881 pasien yang memulai
pengobatan dengan ACEIl dan 673.938 pasien dengan ARB yang
menunjukan tidak terdapat perbedaan yang signifikan secara statistik antara
efektivitas terapi ACEI dan ARB dengan gagal jantung (Rui et al., 2021).

Penelitian sebelumnya oleh Johao et al., (2023) sembilan penelitian
dimasukkan dalam analisis gabungan yang membandingkan risiko

rawat inap akibat HF antara kelompok ARB dan ACEI, hasilnya tidak
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ada perbedaan signifikan yang dilaporkan antara kedua kelompok
dalam kaitannya dengan risiko rawat inap akibat HF.

Shu Chen et al., (2015) di penelitian sebelumnya juga dipaparkan
efektivitas terapi ACEIl dan ARB bukanlah tolak ukur untuk menilai
kekambuhan penderita CHF dan juga bukan sebagai patokan untuk
menentukan kekambuhan penderita CHF. Hal ini diduga karena efektivitas
terapi ACEIl dan ARB dapat dipengaruhi oleh beberapa faktor yaitu
kepatuhan minum obat, jumlah komorbid, derajat penyakit (EF), aktivitas
fisik. Kepatuhan obat terhadap ACEI pada pasien lanjut usia mungkin
juga sulit dicapai karena populasi ini biasanya mengalami komplikasi
karena terjadinya efek samping seperti batuk kering. Risiko kematian
pada pasien lanjut usia mungkin sangat tinggi karena adanya beberapa
penyakit kronis yang hidup berdampingan.

Penelitian oleh Al Tamimi et al., (2021) menyebutkan hambatan
keuangan dapat mengakibatkan ketidakpatuhan terhadap terapi, sehingga
berdampak pada hasil kesehatan pasien, yang dapat memperburuk
kesehatan pasien dan menyebabkan rawat inap dan rawat inap kembali.
Rawat inap berulang memberikan kontribusi yang signifikan terhadap
pengeluaran rawat inap karena pasien HF dirawat kembali di rumah
sakit dalam jumlah vyang tinggi, dengan sekitar 50% pasien
memerlukan rawat inap kembali 6 bulan setelah rawat inap awal.

Pada hasil uji analisis komparatif Chi Square usia dengan kejadian

kekambuhan CHF didapatkan nilai p 0,432 dimana nilai p tersebut lebih
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besar dari 0,05 (nilai p>0,05) atau dapat dikatakan tidak terdapat perbedaan
yang signifikan antara usia dengan kekambuhan CHF, kemudian pada hasil
uji analisis bivariat jenis kelamin didapatkan nilai p >0,05 (0,365) tidak
didapatkan perbedaan yang bermakna antara jenis kelamin terhadap
kejadian kekambuhan CHF, kedua hasil tersebut sejalan dengan hasil
penelitian Al Tamimi pada tahun 2021 yang juga membuktikan tidak
terdapat perbedaan yang signifikan antara usia dan jenis kelamin dengan
kekambuhan CHF dengan uji statistik usia nilai p 0,992 (P>0,05) dan uji
statistik jenis kelamin diperoleh nilai p 0,393 (P>0,05).

Pada hasil uji analisis komparatif Chi Square jumlah penyakit
penyerta dengan kejadian kekambuhan CHF didapatkan nilai p 0,219
dimana nilai p tersebut lebih besar dari 0,05 (nilai p>0,05) atau dapat
dikatakan tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara jumlah penyakit
penyerta dengan kekambuhan CHF. Dua penyakit penyerta yang paling
banyak diderita pasien CHF -di penelitian ini adalah atherosclerosis heart
disease dan Hypertensive Heart Disease (HHD). Hasil penelitian dari
Sepiso dan Annet, (2023) menyatakan bahwa aterosklerosis tetap menjadi
penyebab utama penyakit kardiovaskular dan HHD mempercepat
komplikasi penyakit aterosklerotik. Gangguan dan ketidakteraturan tekanan
darah serta remodeling jantung yang berhubungan dengan HHD
meningkatkan risiko aterosklerosis dan komplikasi terkait seperti infark

miokard, angina, gagal jantung, dan atrial fibrilasi.
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Penelitian ini memiliki beberapa keterbatasan. Keterbatasan dalam
penelitian adalah pengambilan data oleh DPJP rekam medis hanya
berdasarkan diagnosis, dimana peneliti hanya melihat data dari rekam medis
pasien terdiagnosis CHF yang rawat jalan di RSI Sultan Agung Semarang
tanpa melakukan pemeriksaan atau berhubungan langsung dengan pasien,
hal tersebut dimungkinkan terdapat beberapa data pasien yang terlewat
sehingga tidak tercatat dalam rekam medis. Keterbatasan lainnya adalah
penilaian kepatuhan minum obat, aktivitas fisik, dan derajat penyakit CHF
yang datanya tidak tercantum dalam rekam medis. Kemudian pada
penelitian ini, subjek penelitian tidak memiliki karakteristik yang sama dari
sisi jenis kelamin, penyakit penyerta, dan kombinasi terapi sehingga dapat

mempengaruhi hasil penelitian.



5.1.

5.2.

BAB V

SIMPULAN DAN SARAN

Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian observasional non eksperimen, maka
dapat disimpulkan bahwa tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara
efektivitas terapi ACEI dan ARB terhadap kekambuhan penderita CHF di
Rumah Sakit Islam Sultan Agung (RSISA) Semarang.

Tidak terdapat variabel (usia, jenis kelamin, jumlah penyakit penyerta)
yang berpengaruh signifikan terhadap kekambuhan penderita CHF pada

penelitian ini.

Saran

Saran untuk penelitian selanjutnya dapat dilakukan penelitian cohort
prospektif yang memperhatikan derajat penyakit (ejection fraction),
kepatuhan minum obat, dan aktivitas fisik. Penelitian perlu dilakukan
dengan karakteristik subjek yang sama sejak awal penelitian. Selain itu, jika
ingin dilakukan penelitian serupa harus mempertimbangkan pemeriksaan
penunjang (ejection fraction, terutama hasil ekokardiografi), tidak hanya

diagnosis.
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