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Abstrak

Osteoartritis adalah penyakit degeneratif kronis, ditandai dengan kerusakan
tulang rawan sendi. Penatalaksanaan osteoartritis memiliki dua modalitas
terapi, yaitu terapi non bedah dan bedah. Pada kasus ketidakstabilan sendi yang
progresif diindikasikan untuk dilakukan tatalaksana bedah. Salah satu risiko
terapi bedah adalah tromboemboli vena (TEV),. merupakan penyebab
morbiditas dan mortalitas utama pada pasien ortepedi yang dapat dicegah
menggunakan tromboprofilaksis. Tujuan penelitian ini adalah untuk
mengetahui angka kejadian TVD pada pasien OA lutut primer pasca TKA
dengan profilaksis rivaroksaban oral. Telah dilakukan penelitian deskriptif
cross sectional dengan pendekatan retrospektif yang dilakukan di RS Al-Islam
Bandung periode 2015-2016. Data yang diambil merupakan data sekunder dari
catatan medik pasien dengan mencatat gejala klinis yang muncul dan
interpretasi dilakukan bersama dokter penanggung jawab pelayanan (DPJP)
menggunakan-skor Well. Hasil penelitian ditemukan 81,8% mengalami TVD
unlikely.dan 18,2% mengalami TVD likely. Pada penelitian ini, menunjukkan
masih adanya kejadian TVD pada pasien OA lutut primer pascaTKA dengan
profilaksis rivaroksaban oral. Terdapat penurunan risiko TVD (18,2%), pada
pasien yang menjalani TKA dengan profilaksis rivaroksaban oral. Berdasarkan
hipotesis potensial terapi dan aktivitas antitrombotik, rivaroksaban dipercaya
sebagai antikoagulan yang dapat menurunkan risiko TVD.

Kata kunci: Antikoagulan Oral, Osteoartritis, Rivaroksaban, Total Knee
Arthroplasty, Trombosis Vena Dalam

Deep Vein Thrombosis Post-Total Knee Arthroplasty with Oral
Rivaroxaban Prophylaxis

Abstract

Osteoarthritis is a chronic degenerative disease, characterized by damage of
cartilage joint. Management osteoarthritis has two therapeutic modalities,
nonsurgical and surgical therapy. In case of progressive joint instability,
indicated for surgical management. One of the risks of surgical therapy is
venous thromboembolism (VTE), it is the leading cause of morbidity and
mortality in orthopedic patients, that can be prevent by thromboprophylaxis.
The purpose of this study was to determine the incidence of DVT in knee OA
patients post-TKA with oral rivaroxaban prophylaxis. Cross-sectional
descriptive study design with retrospective approach has been observed in Al-
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Islam Hospital Bandung for the period of 2015-2016, the collected data is
taken from secondary data of patients medical records by noting clinical
symptoms that arise and continue with interpretation by the doctor in charge
with Well’s score. The result of this study shows that 81.8% experienced TVD
unlikely and 18.2% experienced TVD likely. The study shows there was
evidence of incidence of DVT in knee OA patients post-TKA with oral
rivaroxaban prophylaxis. There was a decreased risk of TVD (18.2%) in
patients post-TKA with oral rivaroxaban prophylaxis. Based on hypothesis of
potential therapeutic and antithrombotic activity, rivaroxaban believed to be
on of the anticoagulant agent that can decrease the risk of DVT.

Keywords: deep vein thrombosis, oral anticoagulants, osteoarthritis,
rivaroxaban, total knee arthroplasty

Pendahuluan

Menurut WHO " (World Health Organization), osteoartritis: (OA) adalah penyakit
kronis jangka panjang yang ditandai dengan kerusakan tulang rawan sendi yang
menyebabkan tulang saling . bergesekan dan menimbulkan kekakuan, nyeri dan
terganggunya pergerakan. Osteoartritis paling sering terjadi pada sendi lutut, tangan,
kaki, dan tulang-belakang serta dapat terjadi pada bahu dan pinggul.*

Menurut Perserikatan Bangsa-Bangsa (PBB), pada tahun 2050 lebih dari 20%
orang berusia diatas 60 tahun akan mengalami OA, dengan 15% diantaranya memiliki
gejala OA dan sepertiganya dengan kecacatan berat.* Prevalensi OA lutut.di Indonesia
cukup tinggi, yaitu mencapai 15,5% pada laki-laki dan 12,7% pada perempuan.
Diperkirakan 1 - 2 juta orang lanjut usia di Indonesia menderita cacat karena ©OA.?

Osteoartritis dapat disebabkan oleh beberapa faktor, yaitu faktor yang
dapat dimodifikasi (obesitas, pekerjaan cedera, faktor diet dan aktifitas fisik)
dan tidak dapat dimodifikasi (usia, genetik dan jenis kelamin).>*

Berdasarkan konsensus penatalaksanaan OA  lutut dan pinggul oleh
Osteoarthritis Research Society International (OARSI), terdapat dua modalitas terapi
yaitu terapi non bedah dan bedah. Penatalaksanaan awal OA lutut adalah terapi
konservatif, namun jika gejala menetap dapat dipertimbangkan terapi bedah. Pilihan
terapi bedah yang dapat dilakukan adalah arthroscopic debridement, cartilage repair
surgery, osteotomy with: axis-correction, dan ‘unicompartmental atau total knee
arthroplasty (TKA).>

Pada kasus ketidakstabilan sendi yang progresif diindikasikan untuk dilakukan
tatalaksana bedah. Total Knee Arthroplasty (TKA) merupakan tatalaksana yang paling
efektif pada OA lutut lanjut yang mengenai lebih-dari satu kompartemen dan gagal
terapi konservatif.> Alasan utama readmission (pasien dirawat kembali setelah
sebelumnya dirawat) pada pasien TKA adalah keterbatasan gerak, komplikasi dari
luka, infeksi luka operasi, pendarahan, dan tromboemboli vena (TEV).® Tromboemboli
vena (TEV) merupakan penyebab morbiditas dan mortalitas utama pada pasien
ortopedi, salah satu gangguan TEV adalah trombosis vena dalam (TVD).” Komplikasi
paling bahaya TVD adalah emboli paru (PE) yang dapat menyebabkan kematian.
Lebih dari 30% pasien dapat mengalami TVD berulang dalam 8 tahun setelah
diagnosis. TVD berulang dapat menyebabkan terjadinya PE dan kerusakan katup vena,
insufisiensi vena kronis, serta membutuhkan penatalaksanaan jangka panjang.®

Penilaian klinis yang dapat digunakan dalam mengidentifikasi pasien risiko
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tinggi TVD adalah Well’s Score, Geneva Score, Minaiti Score dan Charlotte rule.
Well’s Score yang telah dimodifikasi adalah metode penilaian yang paling banyak
digunakan.® Penggunaan thromboprofilaksis memiliki peran penting dalam
mengurangi mortalitas dan morbiditas TEV. Keterbatasan pengetahuan mengenai
warfarin dan ketidaknyamanan akibat pemberian secara subkutan LMWH dan
fonda7p)1%rinuks mendukung penelitian untuk mengembangkan antikoagulan oral
baru.”

Rivaroksaban merupakan antikoagulan pertama yang diakui untuk tatalaksana
TEV. Rivaroksaban digunakan secara oral, langsung, reversibel dan penghambat
faktor Xa selektif, baik dalam bentuk bebas dan terikat protrombin. Kelebihan
rivaroksaban adalah farmakokinetik dan farmakodinamik yang dapat diprediksi, harga
lebih murah, sedikit interaksi antar obat, dosis tetap, tidak membutuhkan pengawasan
laboratorium yang berkala, bioavailabilitas tinggi, dapat menghambat protrombinase
bebas, terikat dan bekuan terkait faktor Xa tanpa memiliki efek langsung pada agregasi
platelet, tidak dipengaruhi usia, jenis kelamin dan berat badan, serta tidak dipengaruhi
oleh ras.*!#13

Tujuan dalam penelitian ini adalah untuk mengetahui kejadian TVD pada
pasien OA lutut primer pasca TKA dengan profilaksis Rivaroksaban oral di
Rumah Sakit Al=lslam Bandung tahun 2015-2016.

Metode

Penelitian deskriptif dengan desain potong lintang dan pendekatan retrospektif yang
dilakukan di RS Al-Islam Bandung periode 2015-2016, data yang diambil merupakan
data sekunder dari catatan medik pasien dengan mencatat gejala klinis yang muncul
dan interpretasi dilakukan bersama dokter penanggung jawab pelayanan (DPJP)
menggunakan skor Well. Sampel dalam penelitian ini diambil dari data rekam medis
dengan menggunakan teknik total sampling.

Semua pasien yang menderita OA lutut primer yang menjalani TKA di RS Al-
Islam Bandung tahun 2015-2016 yang memenuhi Kriteria inklusi dan eksklusi
dimasukkan ke dalam subjek penelitian. Kriteria inklusi pada penelitian ini adalah
Pasien yang telah didiagnosa menderita OA lutut primer oleh dokter yang menjalani
TKA dengan profilaksis rivaroksaban oral, sedangkan kriteria eksklusi adalah Pasien
yang memiliki riwayat penyakit gangguan darah atau jantung, seperti: gangguan
koagulasi darah, atrial fibrilasi, kelainan katup, stroke danlain-lain.

Hasil Penelitian

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, didapatkan hasil sebanyak 33 sampel.
Distribusi pasien OA lutut primer berdasarkan jenis kelamin dapat dilihat pada tabel 1,
kelompok perempuan lebih tinggi 24 sampel (72,7%), dibandingkan kelompok laki-
laki 9 sampel (27,3%).

Tabel 1. Distribusi Jenis Kelamin Pasien OA Lutut Primer

Frekuensi (n) Persentase (%)
Laki-laki 9 27,3%
Perempuan 24 72,7%
Jumlah 33 100%
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Tabel 2. Distribusi Usia Pasien OA Lutut Primer

Frekuensi (n) Persentase (%)
45-59 tahun (middle age) 8 24,2%
60-74 tahun (elderly age) 23 69,7%
75-90 tahun (old age) 2 6,1%
Jumlah 33 100%

Tabel 2 menunjukkan distribusi.pasien OA lutut primer berdasarkan usia,
tertinggi pada kelompok usia 60-74 tahun (eldenly age) sebanyak 23 sampel (69,7%),
dan terendah pada kelompek usia 75-90 tahun (old age) sebanyak 2 sampel (6,1%).

Tabel 3. Distribusi Usia dan Jenis Kelamin Pasien OA Lutut Primer

45-59 tahun 60-74 tahun 75-90 tahun
n(%) n(%) n(%)
Laki-laki 1(11,1%) 7(77,8%) 1(11,1%)
Perempuan 7(29,2%) 16(66,6%) 1(4,2%)
Jumlah 8(24,2%) 23(69,7%) 2(6,1%)

Tabel 3 menunjukkan distribusi pasien OA lutut primer berdasarkan jenis
kelamin dan usia, tertinggi pada kelompok perempuan usia 60-74 tahun (elderly age),
sebanyak 16 sampel (66,6%), dan terendah kelompok perempuan usia 75-90 tahun
(old age), sebanyak 1 sampel (4,2%), kelompok laki-laki-usia 45-59 tahun (middle
age) dan usia 75-90 tahun (old age), sebanyak masing-masing 1 sampel (7%).

Angka Kejadian Trombosis Vena Dalam

Distribusi pasien OA lutut primer pasca TKA dengan profilaksis rivaroksaban
oral di RS Al-Islam Bandung berdasarkan skor Well dapat dilihat pada tabel 4, paling
tinggi adalah skor Well ke-4, sebanyak 19 sampel (61,3%) dan terendah adalah skor
Well ke-1, 3, 5, 8, 9 dan 10 sebanyak 0%, dan pada tabel 5 menunjukkan nilai skor
well terbanyak adalah 1 sebanyak 19 sampel (58%), dan terendah adalah 2 sebanyak 6
sampel (18%).
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Tabel 4. Hasil Distribusi Pasien OA Lutut Primer Pasca TKA dengan Profilaksis

Rivaroksaban Oral berdasarkan Skor Well

Skor well Frekuensi (n) Persentase (%)
1 - 0%
2 1 3,2%
3 0%
4 19 61,3%
5 - 0%
6 ) 6,5%
i 9 29%
8 - 0%
9 - 0%
10 - 0%

Tabel 5. Hasil Distribusi Pasien. OA Lutut Primer Pasca TKA dengan Profilaksis

Rivaroksaban Oral berdasarkan Nilai Skor Well

Nilai Skor Well Frekuensi (n) Persentase (%)
0 8 24%
1 19 58%
2 6 18%
Total 555 100%

Ket

W N -

o o1 b

© 00

:Kanker aktif (menjalani terapi dalam 6 bulan atau paliatif)
‘Paralisis, paresis atau menjalani imobilisasi pada ekstremitas bawah
:Terbaring di tempat tidur selama 3 hari atau menjalani bedah mayor dalam

waktu 12 minggu yang membutuhkan anestesi umum atau regional

‘Nyeri lokal sepanjang penyebaran dari vena dalam
:Seluruh kaki bengkak
:Pembengkakan betis >3cm dibandingkan dengan daerah yang asimptomatis

(diukur 10cm dibawah tibial tuberosity)

:Edema pitting terbatas pada kaki yang terkena

:Vena kolateral superfisial (non varicose)

:Pernah mengalami TVD sebelumnya

:Diagnosis alternatif setidaknya mungkin sebagai TVD

Tabel 6. Hasil Interpretasi Skor Well pada Pasien OA Lutut Primer Pasca TKA

dengan Profilaksis Rivaroksaban Oral

N %
TVD unlikely 27 81,8%
TVD likely 6 18,2%
Jumlah 33 100%
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Pada tabel 2 dapat dilihat hasil interpretasi angka kejadian TVD pada pasien
OA lutut primer pasca TKA dengan profilaksis rivaroksaban oral, didapatkan hasil
TVD unlikely sebanyak 27 sampel (81,8%) dan TVD likely sebanyak 6 sampel
(18,2%).

Pembahasan

Berdasarkan hasil penelitian menunjukkan pasien OA lutut primer berdasarkan jenis
kelamin dan usia, tertinggi adalah kelompok perempuan usia 60-74 tahun (elderly age)
66,6%, sesuai dengan penelitian Rahmadiyanti N dkk, tahun 2016 menyatakan 43,75%
OA lutut terjadi pada perempuan lanjut usia (>60 tahun).**

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa kejadian TVD pada pasien
osteoarthritis lutut primer lebih tinggi pada perempuan (72,7%) dibanding pada laki-
laki (27,3%). Sesuai dengan penelitian Sonjaya MR dkk, tahun 2015 yang menyatakan
bahwa angka kejadian OA lutut primer lebih tinggi pada perempuan (82,54%)
dibandingkan pada laki-laki (18,59%)."° Hasil ini juga tidak jauh berbeda dengan
penelitian Litwic A dkk, tahun 2013 menyatakan bahwa-OA lebih sering terjadi pada
perempuan dibandingkan laki-laki, dengan rasio 4:1.%

Perempuan selain lebih sering mengalami OA dibandingkan laki-laki, memiliki
kecenderungan ‘mengalami OA yang lebih berat. Perbedaan ini-berkaitan dengan
waktu menopause, penurunan atau hilangnya estrogen saat menopause meningkatkan
risiko perempuan terkena OA.'®*® Estrogen memiliki efek protektif dan merugikan
pada kartilago artikular.?

Mayoritas kelompok usia yang mengalami kejadian osteoarthritis lutut primer
adalah kelompok usia 60-74 tahun (elderly age) sebanyak 69,7%. Penelitian ini sesuai
dengan jurnal WHO 2013, yang mengestimasikan 10-15% populasi usia >60 tahun
akan mengalami OA!, dan penelitian Chin Teck NG dkk, tahun 2013 menyatakan
bahwa sebanyak 12,1% warga negara Amerika >60 tahun mengalami gejala OA yang
dibuktikan dengan pemeriksaan radiologi.?

Usia merupakan faktor risiko terkuat timbulnya OA, berkaitan dengan
kombinasi perubahan kapasitas jaringan sendi untuk beradaptasi dengan stres
biomekanik®. Peningkatan prevalensi dan insidensi OA berkaitan dengan usia
merupakan konsekuensi dari paparan kumulatif terhadap berbagai faktor risiko dan
perubahan biologis yang terjadi pada penuaan, proses penuaan dapat mengakibatkan
kelemahan disekitar sendi, seperti penipisan tulang rawan, kekuatan otot melemah,
proprioception buruk dan kerusakan oksidatif.'’

Angka kejadian TVD pada pasien OA lutut primer pasca TKA dengan
profilaksis rivaroksaban oral di-Rumah_Sakit Al-Islam Bandung tahun 2015-2016
berdasarkan hasil skor Well, didapatkan TVD unlikely 81,8% dan TVD likely 18,2%.
Penelitian ini sesuai dengan penelitian Falck-Ytter Y et al, tahun 2012 yang
menyatakan rivaroksaban dapat mengurangi gejala TVD lebih dari 50%.%

Berdasarkan penelitian Saleh R et al, tahun 2013 menyatakan tanpa
penggunaan profilaksis, insiden TVD pada pasien yang menjalani total hip
arthroplasty (THA) adalah 40-60%, dan 2-5% diantaranya memberikan gejala. Tidak
jauh berbeda, insiden TVD pada pasien yang menjalani TKA tanpa profilaksis adalah
85%, sedangkan dengan penggunaan profilaksis, insiden TEV pada pasien yang
menjalani TKA 1,1% dan THA 0,5%."

Dalam sebuah studi observasional kohort, Lapidus et al menemukan bahwa
3,7% pasien yang menjalani TKA menderita TEV pasca-operasi (TVD 3,6% dan EP
0,2%) dalam waktu 6 minggu, dibandingkan dengan 2% pasien yang menjalani THA
(TVD 1,3% dan EP 0,7%). Kejadian TVD proksimal pasca THA disebabkan karena
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luka lokal pada vena femoral yang terjadi saat kaki difleksi atau rotasi selama operasi,
kemungkinan cedera vaskular lokal juga memiliki peranan penting dalam
pembentukan TVD pasca fraktur ekstrimitas bawah.?

Penelitian ini sesuai dengan penelitian Zhang Yi-Min et al, tahun 2017 yang
membandingkan kejadian TVD pasca THA antara dua kelompok pasien vyaitu,
kelompok dengan profilaksis rivaroksaban (5,1%) dan kelompok kontrol (18,6%).%

Berdasarkan distribusi skor Well pasien OA lutut primer pasca TKA dengan
profilaksis rivaroksaban oral di Rumah Sakit Al-Islam Bandung tahun 2015-2016,
yang paling tertinggi adalah skor Well ke-4 yaitu nyeri lokal sepanjang penyebaran
dari vena dalam, sebanyak 19 sampel (61,3%). Penelitian Srivastava M et al, tahun
2012 menyatakan nyeri pasca bedah mayor ortopedi sering terjadi, dilaporkan nyeri
sedang hingga berat terjadi pada 62-65% pasien. Tindakan bedah ortopedi dapat
menyebabkan nyeri intraoperatif dan pasca operasi yang berat.”®

Trombosis vena dalam’(TVD) merupakan penyebab:morbiditas dan mortalitas
utama pada pasien ortopedi. Trombosis vena dalam. (TVD) pasca THA atau TKA
direkomendasikan . untuk ‘menggunakan profilaksis, “jika tidak diberikan akan
menyebabkan tingginya kejadian TEV.* Artroplasti pinggul, artroplasti lutut, dan
bedah fraktur pinggul memiliki risiko tinggi terjadi TVD.?

Tindakan. bedah ortopedi berisiko untuk terjadinya = TVD.. Pelepasan
tromboplastin ‘dari jaringan ikat yang diinsisi dan tulang yang dibedah, dapat
mengakibatkan statis vena selama operasi dan imobilitas pasca operasi, yang berkaitan
dengan tingginya risiko TVD.?® Rivaroksaban sangat selektif untuk*faktor Xa,
rivaroksaban.- dapat menghambat protrombinase bebas, terikat dan bhekuan terkait
faktor Xa tanpa memiliki efek langsung pada agregasi platelet. Rivaroksaban tidak
menghambat trombin secara langsung, sehingga tidak mempengaruhi @ fungsi
hemostatik molekul trombin yang sudah ada.*®

Berdasarkan efektivitasnya, rivaroksaban dikenal sebagai terapi antikoagulan
standar untuk mencegah dan mengobati TVD. Rivaroksaban merupakan terapi
antikoagulan baru yang lebih unggul dibandingkan golongan antagonis lainnya.?*
Penelitian Khalafallah AA et al, tahun 2012 menganalisa mengenai gangguan vena
cava inferior akibat komplikasi TVD, menyatakan bahwa rivaroksaban dapat
memperbaiki gejala-edema dan TVD, sementara terapi standar antikoagulan lainnya
yaitu enoxaparin dan warfarin gagal. Penelitian ini menyimpulkan bahwa rivaroksaban
dapat meningkatkan kesejahteraan pasien dengan mengurangi gejala TVD. %’

Keunggulan dari antikoagulan oral baru lainnya adalah farmakokinetik yang
jelas, sedikit interaksi antar gbat, dosis tetap dan tidak membutuhkan pengawasan
laboratorium yang berkala.'®?*?*%%2" penelitian Hillarp et al, tahun 2011 menyatakan
tanpa pengawasan laboratorium, rivaroksaban dapat menurunkan proses koagulasi
secara efesien dengan menghambat faktor FXa.**

Penelitian Bauersachs R et al, tahun 2010 menyatakan bahwa rivaroksaban
merupakan terapi standar yang efektif dan aman untuk penatalaksanaan akut TVD
serta saat pengobatan dilanjutkan, rivaroksaban sangat efektif untuk mencegah
kekambuhan dan memiliki risiko pendarahan yang minimal.?® Berdasarkan hipotesis
potensial terapi dan aktivitas antitrombotik diantara trombosis arteri dan vena,
rivaroksaban dipercaya sebagai antikoagulan yang dapat memberikan keuntungan
yang besar untuk pelayanan pasien rawat jalan.
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Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian dan pembahasan, maka dapat disimpulkan berdasarkan
hasil skor Well didapatkan TVD unlikely sebanyak 27 sampel (81,8%) dan TVD likely
sebanyak 6 sampel (18,2%), dengan skor tertinggi adalah skor Well ke-4 yaitu nyeri
lokal sepanjang penyebaran dari vena dalam.

Simpulan khusus pada penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Prevalensi OA lebih tinggi pada perempuan (72,7%) dibandingkan laki-laki
(27,3%).

2. Prevalensi OA paling tinggi terdapat pada kelompok usia 60-74 tahun
(elderly age) sebanyak 69,7% dan terendah terdapat pada kelompok usia 75-
94 tahun (old age) sebanyak 6,1%.

3. Prevalensi OA berdasarkan usia dan jenis kelamin tertinggi pada kelompok
perempuan _usia 60-74 tahun (elderly age) sebanyak 66,6% dan terendah
pada kelompok laki-laki usia 45-59 (middle ‘age) dan usia 75-90 tahun (old
age) sebanyak 7%.
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