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TENTANG

PERSETUWUAN JUDUL DAN PENUNIUEAN
TENAGA PELAKSANA PENELITIAN BAGI DOSEN SKEMA UNGGULAN
KOMPETITIF UNIVERSITAS SRIWHAYA TAHUN 2021

REKTOR UNIVERSITAS SRIWIAYA

Menmmbang a bahwa wntuk melaksanskan kegiatan Pesclinan Skema Unggulan
kRompetiif Bagi Dosen Universitas Sriwijava Tahun 2021 maka perlu
aduonyn persctujuan Judul Pencliian dan Peounjukan Tenaga Pelaksana
Penelinian;

b, bahwa mereka yang namanya teriera dalam lampiran Surat Keputusan i
dianggap mampu dan memenuhi svarat untuk ditunjuk sebagai tenaga
peneliti, dengmn judul penelitian, dan beswran biaya yang fercantum pada
lampiran Surat Keputusan ins;

. bahwa berdassrkan hasil evaluas reviewer dan berdassarkan lusran yvang
ihpersyaratkan, judul penshbam dalwm lampiran surml keputusan i layak
diclanai;

i. bahwa sehubungan dengan huruf a, b, dan ¢ di atas perlu dilernikan Surat
Keputusan sebagai pedoman dan landasan hukwmnya

Mefemp g ol % E_Fnd.mg:llirnﬂ.m'lg Nomor 200 Tahun 2003, tentang Sistem  Pendidikan
M assomal,

2, Peraturan Pemerintah Nomor 12 Tahun 2012, tentang Pendidikan Tinggi,

3. Perpturnn Pemenniah Momor 4 Tahun 2014, estang Penyelenggarasn
Pendidikan Tingg dan Pengelolaan Merguruan Tmgg;

4, Peraturan Menten Riset, Teknologi dan Pendidikan Tinggi BRI Nomor 12
Tahun 2015, tentang Orgamisas: dan Tata Kerga Universitas Sriwijaya;

% Peraturan Menteri Riset, Teknologi. dan Pendidikan Tinggi B.1. Nomor 17
Tahun 2018 tentang Statuta Universitas Snwijaya,

6. Peraturan Menteri Riset. Teknologi. dan Pendidikan Tinggi R.1. Nomor 20
Tahun 2018 tentang Penelifian;

7. Peranturan Menter Pendidikan dan Kebudayasn R.1. Nomor 3 Tahun 2020,
tentang Standas Nasional Pendidikan Tingg,

8 Keputusan Menteri Kevangan BRI Nomor 190WEME Q52008 tentang
Penctapan Universitas Snwijaya pada Depdiknas schagm  Instansi
Pemerintahan yang Menctapkan PR-BLL,

9 Keputusan Menteri Riset, Teknologi, dan Pendidikan Tinggi R1 Nomor
3203 |/MKP/AV/2019, fentang pengangkatan Rekior Universitas Sriwijoya,
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KEPUTUSAN REKTOR UNIVERSITAS SRIWHAYA TENTANG
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- Menyetyjui nama peneliti, judul penchbian, dan besaran bimya penelitian yang

tercantum pada lampiran Sorat Keputnsan ini;

: Segala biaya yang timbul sebagai akibat penerbitan Sural Keputusan im dibebankan

pada anpgaran belanja Universitas Sriwijaya tahun 2021 stan dana khusus yang
disediakan untuk itu;

: Memben wewenang kepada Ketua Lembagn Penelition dan Pengabdian kepada

Masyarakat Umiversitas  Sniwijaya wniuk  menandatsngani  Sorat  Perjanjian
Pelaksanaan Penalitian;

: Memben wewenang kepada Ketua Lembaga Penclitian dan Pengabdian kepada

Muosyarakat Universitas Snwijaya uniuk melaksanakan monitoring dan  evaluasi

. Penclitian skema Unggulan Kompetitif wajib melibatkan dosen dalam satu

rumpun/inms ilmy minims] dus orang dan wajib melibatkan mahasiswa

program dokior (5-3) dan/atau program magister (5-2) dan/atau program
garjana (5-1) minimal dua orang;

. Semua kewnjiban luran penelitinn ini, baik publikesi maspun lusren lain

menjadi tanggung jawab ketua dan angpota tim peneliti;

© Kepumssn ini berlskn sejak tanggal ditetapkan, dengan ketentuan bahwa segaln
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1. Kementenan Riset dan Teknologi/Badan Riset dan Inovasi Nasional,
2. Direktur Riset dan Pengabdian kepada Masyarakat Kementerian Riset dan
Teknologi/Badan Riset dan Inovasi Nasional,
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Wakil Rektor seluruh Bidang Umiversitas Sniwijaya;
Dekan Fakultas di lingkungan Universitas Sriwijaya,
Ketua Lembaga di lingkungan Universitas Sriwijaya,
Kepala Biro di lingkungan Universitas Sniwijaya;
Kepala Bagian Kevangan BUK Universitas Sriwijaya,
Yang bersanghkutan,
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mencegah defisiensi vitamin D.
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ABSTRAK

Pendahuluan : Rheumatoid Artritis (RA) adalah penyakit inflamasi auto imun sistem yang
bersifat kronis dengan manifestasi klinis, perjalanan penyakit dan prognosis yang sangat
beragam. Komplikasi yang sering terjadi pada pasien RA adalah osteoporosis, defisiensi
vitamin D, resistensi insulin, dan kardiovaskular.

Tujuan Penelitian : Pengaruh pemberian therapi komplementer ekstrak ikan seluang (Rasbora
Sp) inflamasi dan peningkatan kadar vitamin D pada pada pasien RA

Metode Penelitian : Rancangan penelitian ialah cross sectional study. Populasi penelitian ialah
semua pasien yang berobat di poliklinik penyakit dalam dengan sampel ialah populasi yang
memenuhi Kriteria inklusi :Bersedia ikut serta dalam penelitian dengan menandatangani
informed consent dan berobat di poliklinik penyakit dalam periode April 2021-Juni 2021
Kriteria eksklusi : pasien dengan penyakit autoimun lain. Variabel terikat: Stadium klinik
Rheumatoid Artritis berdasarkan kriteria RA (Rheumatoid Artritis). Variabel bebas : Vitamin
D, Sitokin TNF o, IL-6,IL-17, laju endap darah (LED). Analisis data dilakukan dengan IBM
SPSS 16. Dilakukan terlebih dahulu analisis univariate, bivariate dan multivariate serta
hubungan korelasi. Signifikansi p<0,05



BAB |
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Artritis reumatoid adalah penyakit autoimun yang ditandai oleh inflamasi sistemik
kronik dan progresif, dimana sendi merupakan target utama. Manifestasi klinik klasik AR
adalah poliartritis simetrik terutama mengenai sendi-sendi kecil pada tangan dan kaki.
Keadaan inflamasi kronik dari AR juga berhubungan dengan masalah ekstra-artikular dan
meningkatkan mortalitas.*

Aktivitas penyakit RA dipengaruhi oleh aktivitas sitokin proinflamasi. Sel T dan sel B
yang teraktivasi akan menghasilkan sitokin dan mengaktivasi berbagai sel imun termasuk
makrofag. Makrofag yang teraktivasi akan banyak mengeluarkan sitokin seperti TNF-a, 1L-6,
IL-1 dan sebagian sel T akanberdiferensiasi menjadi sel Th-17 dan melepaskan IL-17 serta
TNF-a. Sitokin ini juga akan mengaktifkan makrofag dan memproduksi IL-6 dan TNF dan
merekrut sel inflamasi seperti monosit dan neutrophil untuk menimbulkan inflamasi. Sitokin
inflamasi akan bersirkulasi yang dapat menimbulkan efek sistemik yang berhubungan dengan
aktivitas penyakit.?

Rasbora argryotaenia (ikan air tawar) adalah salah satu anggota keluarga Cyprinidae,
yang juga dikenal dengan banyak nama lain seperti wader pari, lunjar pari, lunjar andong(pulau
jawa) dan seluang (pulau sumatra). Rasbora argryotaenia memiliki tubuh langsing dan panjang
maksimal sekitar 170 mm. Body berwarna hijau kekuningan coklat kekuningan di bagian
belakang (dorsal) dan keperakan putih pada sisi dan bawah (ventral), terutama di perut. Minyak
ikan seluang mengandung asam lemak omega 3 asam eicosapentenoic (EPA) dan
docosahexaenoic acid (DHA), precursor eicosanoids tetentu diketahui dapat mengurangi
peradangan di tubuh, dan memiliki manfaat kesehatan lainnya seperti hipertrigliserida. Ikan ini
telah diteliti dan memiliki kandungan kalsium sebesar 80 mg per 100 gram ikan seluang. Di
FK UNSRI, ikan seluang mengandung kadar kalsium 65,96 mg dan vitamin D3 sebesar 2043
IU dalam 50 gram ekstrak ikan seluang. 34

Vitamin D adalah hormon yang memiliki peranan penting dalam metabolisme kalsium
dan homeostasis tulang, yaitu dengan berikatan dengan reseptor vitamin D di intraseluler pada
jaringan target seperti traktus gastrointestinal, ginjal, tulang, kelenjar paratiroid dan kulit.
Vitamin D terdapat 2 bentuk dalam tubuh manusia yaitu vitamin D2 (ergocalciferol) dan
vitamin D3 pada kulit dibawah pajanan sinar matahari. Vitamin D3 kemudian dimetabolisme
di hati menjadi 25-hidroxyvitamin D (25(OH)D yang biasanya



diukur untuk mengetahui status vitamin D seseorang. Selanjutnya 25(OH)D ini akan
dimetabolisme di ginjal menjadi bentuk aktif 1,25-dihydroxyvitamin D.>® Penelitian ini belum
didapatkan publikasi mengenai efek minyak ikan seluang terhadap kadar vitamin D dan
penanda inflamasi serta aktivitas penyakit RA.

1.2 Rumusan Masalah
Apakah terdapat pengaruh pemberian suplementasi ekstrak ikan seluang terhadap perbaikan
klinis, sitokin proinflamasi dan kadar vitamin D pada pasien rheumatoid artritis?

1.3 Hipotesis Penelitian
Terdapat Pengaruh pemberian suplementasi ekstrak ikan seluang terhadap perbaikan klinis,

sitokin proinflamasi dan kadar vitamin D pada pasien rheumatoid artritis.

1.4  Tujuan Penelitian
1.4.1 Tujuan umum
Menganalisis pengaruh pemberian suplementasi ekstrak ikan seluang terhadap

perbaikan Klinis, sitokin proinflamasi dan kadar vitamin D pada rheumatoid artritis.

1.4.2 Tujuan khusus

1. Menganalisis perbedaan score DAS-28 pada pasien RA sebelum dan
sesudah pemberian minyak ikan seluang.

2. Menganalisis perbedaan kadar Interleukin IL-17,1L-6 pada pasien RA
sebelum dan sesudah pemberian minyak ikan seluang.

3. Menganalisis perbedaan kadar TNF- o pada pasien RA sebelum dan
sesudah pemberian minyak ikan seluang.

4. Menganalisis perbedaan kadar kalsium pada pasien RA sebelum dan
sesudah pemberian minyak ikan seluang.

5. Menganalisis perbedaan kadar Vitamin D pada pasien RA sebelum dan
sesudah pemberian minyak ikan seluang.

6. Menganalisis korelasi antara kadar IL-6, IL-17, TNF- a
dan kadar vitamin D pada pemberian suplementasi ekstrak ikan seluang
(Rasbora Sp) pada pasien RA



BAB Il
ARTRITIS REUMATOID

2.1 Definisi

Artritis Reumatoid adalah penyakit autoimun yang ditandai oleh inflamasi sistemik
kronik dan progresif, dimana sendi merupakan target utama. Manifestasi klinik klasik AR
adalah poliartritis simetrik terutama mengenai sendi-sendi kecil pada tangan dan kaki. Selain
lapisan sinovial sendi, AR juga bisa mengenai organ-organ diluar persendian seperti kulit,
jantung, paru-paru dan mata. Mortalitasnya meningkat akibat adanya komplikasi
kardiovaskular, infeksi, penyakit ginjal, keganasan dan adanya komorbiditas. Menegakkan

diagnosis dan memulai terapi sedini mungkin, dapat menurunkan progresifitas penyakit.’

2.2 Faktor risiko

Faktor risiko yang berhubungan dengan peningkatan terjadinya AR antara lain jenis
kelamin perempuan, ada riwayat keluarga yang menderita AR, umur lebih tua, paparan salisilat
dan merokok. Konsumsi kopi lebih dari tiga cangkir sehari, khususnya kopi decaffeinated
mungkin juga berisiko. Makanan tinggi vitamin D, konsumsi teh, dan penggunaan kontrasepsi
oral berhubungan dengan penurunan risiko. Tiga dari empat perempuan dengan AR mengalami
perbaikan gejala yang bermakna selama kehamilan dan biasanya akan kambuh kembali setelah

melahirkan.’

2.3 Patogenesis

Pada sebagian pasien, patogenesis AR dimulai bertahun-tahun sebelum terbukti secara
klinis, meskipun onset akut yang mencerminkan gangguan sistem imun immediate mungkin
terjadi. Dengan demikian, AR dianggap sebagai kontinum yang dimulai dengan risiko atau
tahap kerentanan tinggi berdasarkan faktor genetik, dan diproses melalui AR pre-klinis
sebelum inflamasi artikular (AR awal) berkembang. Faktor-faktor lingkungan beroperasi di
seluruh kontinum ini. Akhirnya, AR berkembang pada mereka yang tidak sembuh sendiri

(gambar 1).8
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Gambar 1. Perkembangan dan progresifitas AR®

Pada penderita AR dalam cairan sinovialnya terdapat banyak sel myeloid dan sel dendrit
yang melimpah. Sel-sel ini akan teraktivasi dengan adanya antigen berupa protein tersitrunilasi.
Sel T helper terutama Th 1 dan Th17 yang teraktivasi akan menghasilkan berbagai mediator-
mediator inflamasi seperti IL-17, IL-17F, IL-22, dan TNF alfa sedangkan sel dendrit dan
myeloid akan menghasilkan IL-1beta, IL-6, IL-21, dan, TGF-beta. Protein- protein inflamasi
ini akan menyebabkan deferensiasi IL-17 meningkat dan menurunkan deferensiasi sel T
regulator (sel T yang dapat menekan sistem imun). Pada penderita RA, ditemukan dalam cairan
sinovialnya sel T regulator yang memiliki penurunan fungsi, sehingga tidak ada proses supresi
dari mediator-mediator inflamasi. Hal ini mengakibatkan adanya inflamasi pada daerah
persendian. Sel B (CD20) yang membantu Sel T pada membran sinovial juga akan membentuk
sel B plasma yang akan mensekresikan 1gG. Pada orang dengan alele HSL-DRB1, 1gG yang
dihasilkan merupakan 1gG dengan Fc anti protein tersitrunilasi (ACPA) sehingga akan
membentuk kompleks imun dengan protein tersitrunilasi. Akibatnya, protein komplemen akan

teraktivasi menggunakan jalur klasik sehingga terjadi kerusakan pada persendian.®
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Gambar 2. Mekanisme yang terlibat dalam inisiasi dan progres AR®

Kerusakan sendi pada AR dimulai dari proliferasi makrofag dan fibroblas sinovial
setelah adanya faktor pencetus, berupa autoimun atau infeksi. Limfosit menginfiltrasi daerah
perivaskular dan terjadi proliferasi sel-sel endotel, yang selanjutnya terjadi neovaskularisasi.
Pembuluh darah pada sendi yang terlibat mengalami oklusi oleh bekuan-bekuan kecil atau sel-
sel inflamasi. Terjadi pertumbuhan yang iregular pada jaringan sinovial yang mengalami
inflamasi sehingga membentuk jaringan pannus. Pannus menginvasi dan merusak rawan sendi

dan tulang (gambar 3).”
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Gambar 3. Destruksi sendi oleh jaringan pannus*®

2.4 Manifestasi klinik

AR adalah penyakit poliartikular yang melibatkan banyak sendi secara bilateral.
Seorang penderita AR biasanya datang dengan pembengkakan dan rasa sakit di pergelangan
tangan dan kaki.!® Kurang lebih 2/3 penderlta AR, awitan terjadi secara perlahan, artritis
simetris terjadi dalam beberapa minggu sampai beberapa bulan dari perjalanan penyakit.
Kurang lebih 15% dari penderita mengalami gejala awal yang lebih cepat yaitu antara beberapa
hari sampai beberapa minggu. Sebanyak 10-15% penderita mempunyai awitan fulminant
berupa artritis poliartikular, sehingga diagnosis AR lebih mudah ditegakkan. Pada 8-15%
penderita, gejala muncul beberapa hari setelah infeksi. Artritis sering kali diikuti oleh kekakuan
sendi pada pagi hari yang berlangsung selama satu jam atau lebih. Beberapa penderita juga
mempunyai gejala konstitusional berupa kelemahan, kelelahan, anoreksia dan demam.’

Manifestasi klinik pada penderita AR dapat berupa manifestasi intraartikular dan
ekstraartikular. Penderita AR pada umumnya datang dengan keluhan nyeri dan kaku pada
banyak sendi, walaupun ada sepertiga penderita mengalami gejala awal pada satu atau beberapa
sendi saja. Walaupun tanda kardinal inflamasi (nyeri, bengkak, kemerahan dan teraba hangat)
mungkin ditemukan pada awal penyakit atau selama kekambuhan (flare), namun kemerahan
dan perabaan hangat mungkin tidak dljumpai pada AR yang kronik. Penyebab artritis pada AR
adalah sinovitis, yaitu adanya inflamasi pada membran sinovial yang membungkus sendi.

Distribusi sendi yang terlibat pada AR tampak pada tabel 1.
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Tabel 1. Manifestasi intraartikular AR’

Sendi yang terlibat Frekuensi keterlibatan (%)
Metacarpophalangeal (MCP) 85
Pergelangan tangan 80
Proximal interphalangeal (PIP) 75
Lutut 75
Metatarsophalangeal (MTP) 75
Pergelangan kaki (tibiotalar +subtalar) 75
Bahu 60
Midfoot (tarsus) 60
Panggul (Hip) 50
Siku 50
Acromioclavicular 50
Vertebra servikal 40
Temporomandibular 30
Sternoclavicular 30

Manifestasi ekstraartikular pada umumnya didapatkan pada penderita yang mempunyai
titer faktor reumatoid (RF) serum tinggi. Nodul reumatoid merupakan manifestasi kulit yang
paling sering dijumpai, tetapi biasanya tidak memerlukan intervensi khusus. Nodul reumatoid
umumnya ditemukan di daerah ulna, olekranon, jari tangan,tendon achilles atau bursa
olekranon. Nodul rheumatoid hanya ditemukan pada penderlta AR dengan faktor reumatoid
positif (sering titernya tinggi) dan mungkin dikelirukan dengan tofus gout, kista ganglion,
tendon xanthoma atau nodul yang berhubungan dengan demam reumatik, lepra, MCTD,
multicentric reticulohistiocytosis. Manifestasi paru juga bisa didapatkan, tetapi beberapa
perubahan patologik hanya ditemukan saat otopsi. Beberapa manifestasi ekstraartikular seperti
vaskulitis dan Felty syndrome jarang dijumpai, tetapi sering memerlukan terapi spesifik.’

2.5 Pemeriksaan fisik

Pemeriksaan fisik pada pasien AR adalah penilaian standar untuk peradangan pada
sendi, kelemahan dan keterbatasan gerak. Selain itu, pada pemeriksaan fisik juga menunjukkan
adanya gejala-gejala ekstraartikular seperti skleritis, nodul-nodul, garukan perikardial, efusi
pleura, splenomegali, dan ulkus kulit pada ekstremitas bawah.’

Pada artritis reumatoid yang lanjut, tangan pasien dapat menunjukkan deformitas
boutonnierre dimana terjadi hiperekstensi dari sendi distal interfalangs (DIP) dan fleksi pada

sendi proksimal interfalangs (PIP). Deformitas yang lain merupakan kebalikan dari
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deformitas boutonniere, yaitu deformitas swan-neck, dimana juga terjadi hiperekstensi dari
sendi PIP dan fleksi dari sendi DIP. Jika sendi metakarpofalangs telah seutuhnya rusak, sangat

mungkin untuk menggantinya dengan protesa silikon.”

Swan neck deformity

— T A~

Volar Boutonniére deformity

Gambar 4. Deformitas swan-neck dan deformitas boutonniere!?

2.6 Pemeriksaan diagnostik

Tidak ada pemeriksaan diagnostik yang spesifik untuk mendiagnosis AR. Namun,
beberapa pemeriksaan dapat memberikan data objektif yang menunjang diagnostik pasti dan
memungkinkan memantau perkembangan penyakit. The American College of Rheumatology
Subcommittee on Rheumatoid Arthritis (ACRSRA) merekomendasikan evaluasi laboratorium
dasar termasuk darah lengkap dengan diferensial, C-reactive protein (CRP).}* CRP dan LED
yang tinggi berkaitan dengan prognosa buruk. Rematoid factor (RF) dan anticyclic citrullinated
peptide (anti-CCP) antibody harus diperiksa pada tersangka AR. RF yang lebih dari 451U/mL
dengan pemeriksaan ELISA dan anti-CCP lebih dari 80 IU/mL merupakan penanda AR. RF
terdeteksi selama penyakit pada 75%-85% pasien AR. 50% diantaranya positif pada enam
bulan pertama perjalanan penyakit dan 85% diantaranya akan positif pada dua tahun pertama
penyakit. Sensitifitas RF mencapai 70% dan spesifisitasnya 80% pada pasien AR. Sensitifitas
CCP mencapai 80% dan spesifisitasnya 90% pada pasien AR. Sejumlah kecil pasien AR
merupakan kasus seronegatif.'213

Abnormalitas radiografi sangat membantu diagnosis AR. Perubahan awal berupa
osteopenia periartikular pada sendi kecil tangan dan kaki, namun penemuan ini tidak spesifik
pada AR. Perubahan tipikal pada AR berupa erosi juxta-articular dan penyempitan simetris
celah sendi serta erosi pada tepi sendi medial dan lateral. Penemuan radiografik lanjut berupa
subluksasi dan kehilangan aligment sendi yang disebabkan ruptur ligamen dan tendon disekitar

persendian. MRI dan USG merupakan metode yang sensitif untuk mendeteksi
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secara dini erosi sendi. MRI bisa mengevaluasi soft tissue, integritas tendon, struktur artikular

dan sinovium secara lebih baik.”*

[&] Progressive variations in rheumatoid arthritis (RA) radiologic findings

Terminal RA radiologic findings

Radiologic findings )} Joint space narrowing P> soneerosion

7= subluxation P ankylosis 3> subluxation and mutilating changes

r 5. Struktural fenotip AR

2.7 Diagnosis

Gamba

Saat ini diagnosis AR di Indonesia mengacu pada kriteria diagnosis menurut Americon

College of Rheumotology/European Leogue Agoinst Rheumotism 2016 (Tabel 2). Diagnosis

AR ditegakkan bila pasien memiliki skor 6 atau lebih.’

Tabel 2. ACR/EULAR 2016 Kriteria untuk diagnosa dini AR®

Domain I ( Sendi)

- Nyeri sendi dengan kaku pada pagi hari > 1 jam 1 poin
- Tangan (Pergelangan tangan, MCP, PIP) sinovitis 2 poin
- Peradangan Synovium > 2 sendi 1 poin
- Peradangan simetris 1 poin
- Durasi peradangan > 6 minggu 2 poin
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Domain 11

- Wanita tua 1 poin

- Terdapat riwayat keluarga dgn AR pada 1 angkatan 1 poin

- Riwayat merokok 1poin

- RF/Anti-CCP positive Lebih dari 2
e Positif RF atau Anti-CCP 1poin
e Positif RF dan Anti CCP 2 poin
e Titer nilai tinggi pada RF dan/atau Anti CCP 2 poin

- HLA-DR4 positif 1 poin

- Hasil X-ray Lebih dari 2
e Osteoporosis Jucta-articular pada X ray 1 poin
e Erosi pada X-ray atau MRI 2 poin

Kriteria ini ditujukan untuk Kklasifikasi pasien yang baru. Di samping itu, pasien dengan
gambaran erosi sendi yang khas AR dengan riwayat penyakit yang cocok untuk Kriteria
sebelumnya diklasifikasikan sebagai AR. Pasien dengan penyakit yang lama termasuk
penyakit yang tidak aktif (dengan atau tanpa pengobatan) yang berdasarkan data- data
sebelumnya didiagnosis AR hendaknya tetap diklasifikasikan sebagai AR.’

Pada pasien dengan skor kurang dari 6 dan tidak diklasifikasikan sebagai AR,
kondisinya dapat dinilai kembali dan mungkin kriterianya dapat terpenuhi seiring berjalannya

waktu.’

2.8 Penatalaksanaan

Destruksi sendi pada AR dimulai dalam beberapa minggu sejak timbulnya gejala, terapi
sedini mungkin akan menurunkan angka perburukan penyakit. Oleh karena itu sangat penting
untuk melakukan diagnosis dan memulai terapi sedini mungkin. Tujuan terapi AR adalah
kontrol sinovitis untuk mencegah kerusakan persendian, disabilitas dan efek sekunder
inflamasi kronis. Pengobatan simtomatik nyeri dan swelling dengan obat anti-infamasi
nonsteroid (NSAIDs) dan glukokortikoid. "1

Tatalaksana AR meliputi non-biologic disease modifying anti-rheumatic drug
(DMARDSs), molekul penghambat sintetik, dan terapi biologik. Disease-modifyingdrugs
(DMARD:Ss) dapat dimulai dalam tiga sampai enam bulan pertama penyakit yang merupakan
standar terapi AR. DMARDs yang menjadi pilihan utama adalah MTX karena mempunyai
keuntungan klinik dan efikasi jangka panjang dalam mengurangi gejala AR dan progresi

16



kerusakan sendi secara radiologis. MTX bisa dikombinasikan secara efektif dengan bermacam
DMARD:s lainnya. Sulfasalazine dan hidroksiklorokuin dapat digunakan sebagai terapi pada
AR derajat ringan. Pada awal perjalanan penyakit kortikosteroid bisa digunakan untuk

mencapai kontrol gejala AR secara cepat. /1114
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Gambar 6. Iguratimod pada tatalaksana AR’

Pada kebanyakan kasus, AR dapat dikontrol dengan satu atau lebih obat, jika AR tidak
bisa dikontrol dengan satu atau lebih terapi konvensional, maka terapi biologik harus dimulai.
Akhir-akhir ini penggunaan agen biologik menjadi revolusi pendekatan terapi pada
AR.bLDMARDs banyak digunakan pada pasien dengan respon inadekuat atau intoleran
terhadap csDMARDs. Efikasi dan keamanan bDMARDSs serta kemudahannya untuk ditapering
dan dihentikan pada remisi menyebabkan bDMARDs menjadi pilihan pada AR refrakter, 71114
Keterbatasan bDMARDs adalah hanya antagonis terhadap satu sitokin inflamasi atau sel, baik
diberikan secara intravena ataupun subkutan. Obat-obatan ini dapat mengurangi derajat
aktivitas penyakit, tetapi memiliki beberapa kekurangan seperti komplikasi infeksi yang serius
atau biaya perawatan yang tinggi mendorong pengembangan obat baru seperti Iguratimod
(IGU).

Iguratimod (IGU atau T-614) adalah novel synthetic small molecule disease modified
anti-rheumatic drug yang disetujui hanya di Jepang dan Cina. IGU dapat menghambat aktivasi
nuclear factor-kappa B (NF-kB) dengan mengganggu translokasi NF-kB dari sitoplasma ke
nucleus tanpa mempengaruhi degradasi lkappa Balpa dalam sel THP-1 yang distimulasi
lipopolisakarida (lapisan sel leukemia monositik manusia).!’Hasil serupa juga dikonfirmasi
pada sel sinovial manusia yang dikultur dan makrofag alveolar pada tikus*®*°,
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Studi lain pada makrofag dan mikroglia menunjukkan bahwa IGU menghambat translokasi
nuklir NFKB 65 dan respon proinflamasi.?° Berdasarkan bukti di atas, IGU banyak digunakan
sebagai csDMARD baru di Cina dan Jepang untuk pengobatan AR dengan secara langsung
menghambat produksi imunoglobulin dan berbagai sitokin inflamasi.?! Selain itu, IGU dapat

meningkatkan pembentukan tulang dan menghambat resorpsi tulang.??3
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29 Vitamin D

Vitamin D adalah vitamin larut lemak yang memiliki struktur molekul steroid. Vitamin
D merupakan secosteroid yang satu cincinnya terputus oleh sinar ultraviolet B dan sumber
utama vitamin D adalah sintesis de novo dikulit melalui proses fotosintesis oleh sinar matahari.
Merupakan prekursor hormon yang berperan dalam mempertahankan kadar normal kalsium

(Ca) dan posfor (P) dalam serum.

Sumber vitamin D dalam tubuh kita berasal dari makanan baik dari tumbuh-tumbuhan
(vitamin D2/ergokalsiferol) maupun dari hewan (vitamin D3 /kolekalsiferol) dan yang
dibentuk di kulit. Sumber vitamin D yang berasal dari makanan contohnya minyak ikan Cod,
ikan laut seperti salmon, tuna, sardin, mackerel, herring, susu, sereal, dan telur.Dosis harian
asupan vitamin D yang direkomendasikan oleh FDA untuk orang dewasa adalah 50 mcg/hari
(ekivalen dengan 2000 IU/hari). ¢1-25)

2.9.1 Peran vitamin D pada RA

Vitamin D pada pasien RA dapat mengurangi keparahan artritis. Vitamin D
(1,25(0OH)2D3) dapat mengatur aktivitas monosit, sehingga TNF-a dan receptor activator of
nuclear factor kB ligand (RANKL) menurun. Vitamin D aktif pada kosentrasi yang lebih besar
juga mengurangi produksi IL-1a, IL-1B an IL-6 serta menghambat proliferasi sel T dan
produksi sitokin, menekan diferensiasi Th17 . Vitamin D ini juga mengaktivasi CD4+ dari Th1-
Th17 ke sel Treg. Dengan adanya vitamin D ini aktivitas penyakit RA menjadi lebih rendah,

mengurangi kerusakan dan erosi tulang.

2.10 Sitokin proinflamasi pada Pada RA

Sitokin mempunyai fungsi penting pada dalam inflamasi RA. Sitokin efektor utama
yang dihasilkan sel T adalah TNF-a, IL-17A, IFN-y dan RANKL. TNF-a juga diproduksi oleh
makrofag sinovial, sel B dan sel NK. TNF-a juga dapat menginduksi produksi sitokin
proinflamasi lainnya seperti IL-1[3, dan IL-6 dan merekrut leukosit dan meningkatkan inflamasi
di sinovium. IL-17A yang diproduksi oleh sel Th17 juga akan meningkatkan produksi sitokin
inflamasi IL-6, IL-8 dan GM-CSF dari sel epitel, endotel dan fibroblastik serta merekrut
neutrofil sehingga terjadi peradangan lokal dan meningkatkan progresifitas penyakit. Selain itu
sitokin yang berperan pada RA adalah IFN-y. Kadar IFN-y tinggi di plsma, jaringan sinovial
dan cairan sinovial. IFN-y diproduksi oleh sel T, sel B dan sel NK, monosit/makrofag,

Dendritik sel dan granulosit neutrophil.?’
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2.10.1 Peran TNF-a pada osteoporosis pasien Rheumatoid Arthritis

TNF-a adalah merupakan salah satu sitokin utama pada AR, terutama dihasilkan oleh
monosit dan makrofag dan juga oleh sel B dan sel T. TNF-a merupakan stimulator autokrin
serta stimulator parakrin yang kuat untuk produksi sitokin lain, misalnya IL-1, IL-6, IL-8 dan
GM-CSF. TNF-a dapat merangsang fibroblast untuk menghasilkan molekul adhesi ICAM-1.
TNF-a juga mempunyai efek langsung terhadap osteoklastogenesis tanpa melalui sistem
RNAKL/RANK vyaitu melalui pensinyalan TNFR1 dengan TNF-a terlarut. Pensinyalan ini
akan mengaktifkan NFATc1 sebagai regulator kunci diferensiasi osteoklas karena fumgsinya
meningkatkan ekspresi gen spesifik osteoklas, misalnya TNFR-associated protein, calcitonin
receptor, capthepsin K dan MMP-9. TNF-a meningkatkan resorbsi tulang dengan cara
memobilisasi prekursor osteoklas CD11bb dari sumsum tulang serta mengurangi pembentukan
tulang dengan menghambat diferensiasi dan fungsi osteoblast.1,10,11/tir2019

Pengaruh TF-a terhadap metabolisme tulang pada RA yaitu 1.) TNF-a meningkatkan
diferensiasi osteoklas secara langsung. 2.) TNF-a merangsang produksi RANKL oleh
osteoblas, fibroblast dan sel T sehingga meningkatkan proliferasi osteoklas. 3.) TF
menstimulasi produksi DKK-1 oleh fibroblas sinovial, sehingga menghambat proliferasi
osteoblas DKK-1.3132
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BAB Il
MANFAAT PENELITIAN

3.1 Manfaat Penelitian
3.1.1 Akademik

Menjadi dasar bagi penelitian selanjutnya mengenai hubungan kadar TNF-a. ,
INF-y, Kalsium, vitamin D dengan atherosklerosis dan osteoporosis pada penderita

LES.

3.1.2 Praktis

Menjadi pedoman untuk meningkatkan kualitas pelayanan yang lebih baik
dalam penatalaksanaan pasien LES yang mengalami penurunan densitas masa tulang
dan mengalami risiko kardovaskuler begitu pula sebaliknya, bila terjadi subklinis
atherosklerosis pada LES harus dinilai juga densitometri untuk mencegah komplikasi

osteoporosis.
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BAB IV
METODE PENELITIAN

4.1. Desain Penelitian
Desain penelitian ini ialah penelitian observasional dengan pendekatan cross- sectional

study.

4.2. Tempat dan Waktu Penelitian
Penelitian dilakukan di poliklinik penyakit dalam RSUP Dr. Moh. Hoesin Palembang
dari bulan April 2016- November 2016 dan laboratorium biomolekular Fakultas Kedokteran

Universitas Sriwijaya.

4.3. Populasi dan Sampel
1. Populasi

Populasi penelitian ialah pasien rawat jalan poliklinik penyakit dalam periode April
2016 — Juni 2016
2. Sampel

Sampel penelitian ialah semua populasi yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.
3. Besar Sampel

Besar sampel dihitung berdasarkan rumus berikut :

D) )

v (P1—p2)°
Keterangan :
en : besar sampel
o : rasio antar kelompok

22



e pl-p2: perbedaan proporsi antar kelompok
o 73 : corresponds power (0,84)

e Zy» :corresponds significant level (1,96)

Rasio antar kelompok ialah 1, dengan perbedaan proporsi antar kelompok ialah 30%,

didapatkan besar sampel ialah 48 orang per kelompok.

4.4. Teknik Pengambilan Sampel
Semua populasi yang memenubhi Kriteria inklusi akan diambil sebagai sampel, sampai

terpenuhi jumlah sampel sesuai yang telah ditetapkan.

4.5. Kriteria Pemilihan Sampel
1. Kriteria Inklusi

e Pasien yang didiagnosis RA berdasarkan ACR 2010 tercatat dimedical record dan

bersedia ikut serta dalam penelitian dengan menandatangani informed consent.
e Semua pasien yang berobat di poliklinik penyakit dalam periode April 2016-Juni
2016.
2. Kriteria Eksklusi

e Pasien dengan penyakit autoimun

4.6. Variabel Penelitian

e Variabel terikat (RA) : Pasien RA berdasarkan kriteria ACR/EULAR 2010 diukur

aktivitas penyakitnya menggunakan DAS28.

e Variabel bebas :  Vitamin D, Sitokin TNF a, IL-6, IL-17, Bone marrow

density,
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4.7. Definisi Operasional

Rheumatoid Artritisk : Pasien RA berdasarkan kriteria ACR/EULAR 2016 (American
Rheumatology Association/), dimana lebih dari 6 data medical record , yang diukur
DAS 28.

Sitokin TNF-a : sitokin proinflamasi yang dinilai dengan metode ELISA, dalam satuan

po/L.

Sitokin IL-6 : sitokin proinflamasi yang dinilai dengan metode ELISA, dalam satuan

pa/L.

Sitokin IL-17 : sitokin proinflamasi yang dinilai dengan metode ELISA, dalam satuan

po/L.
Vitamin D : vitamin yang berperan dalam patogenesis RA, yang dinilai dengan metode

ELISA, dalam satuan pg/L.

Kalsium : lon yang berperan dalam patogenesis osteoporosis, yang dinilai dengan

metode ELISA, dalam satuan pg/L.

Profil lipid : gambaran kadar LDL, HDL dan trigliserida, yang dinilai dengan metode

GOD, dalam satuan mg/dL.

Laju Endap Darah : ketebalan endapan darah yang dinilai dengan metode westegren,

dalam satuan mm/jam.

CRP : C-Reaktif Protein, marker inflamasi yang di periksa dengan metode imunoassay

dalam Satuan mg/L.
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4.8. Alur Penelitian

Tahun |

Melakukan ekstraksi dan analisis komposisi minyak ikan seluang

e Mengumpulkan data pasien RA

Pasien Pasien
(Suplemen Uji
Minyak lkan

Seluang)

Kadar INF Alpha, TNF
Alpha, Vitamin D,
HOAM- IR, Kalsium,
Profil Lipid, profil gula
darah, hipertensi,
LED, Komposisi
tubuh, BMD
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Tahun Il :

Pasien RA:
Pemberian terapi standar
(DMARD) DAS28
Kadar INF Alpha, TNF Alpha,

Vitamin D
Pemberian : Kalsium Pemberian : Kalsium 500
500 mg mg + ekstrak Rasbora Sp

(kadar vit D= 665 mg/100ul )
selama 3 bulan
Pasien RA :
Kadar INF Alpha, TNF
Alpha, Vitamin
DAS28

4.9. Analisis Data
Analisis data dilakukan dengan IBM SPSS 16. Dilakukan terlebih dahulu analisis

univariate, bivariate dan multivariate serta hubungan korelasi. Signifikansi p<0,05.



BAB V

TARGET LUARAN DAN TKT (TINGKAT KESIAPTERAPANTEKNOLOGI)

Journal
Internasional

]

The Potential Role Of

Rasbora Spp In Improving TKT 1
Calcium, Zinc,& Vitamin

D3 (2017)

Patofisiologi RA ( i
(2019) Buku ajar

\, J

4 . N
pasien RA Buku ajar
(2019) L )
Komplikasi r : \
pasien RA (2019) Buku ajar

. J

Aktivitas penyakit RA
pada penelitian

multisenter di
Indonesia (2019)

[ Journal Nasional

Uji Diagnostik
Vimentine pada

Pasien RA [ Journal Nasional

(2019)

Journal
Internasional

Exploration of
Rasbora argyrotaenia
oil extraction methods
(2020)

Kepadatan

tulang pada
pasien RA
(2020)

TKT 5
Journal Nasional

Peran sitokin proinflamasi
IL-17 terhadap Ketebalan

Tunika Intima pada pasien
RA (2021)

Peran suplementasi
ekstrak ikan seluang
terhadap sitokin
proinflamasi dan Vitamin
D pada pasien RA (2021

Journal Nasional

~
J

Journal
Internasional

7
\
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I
No.
1
2
Total
PPn 10%
Total

1
No.
1
2
3
Total

1
No.

Total

|
No.
1
2
Total
PPn 10%
Total

1
No.
1
2
3
Total

11
No.

Total

BAB VI
PEMBIAYAAN

BIAYA TAHUN PERTAMA
Belanja Bahan

Nama Bahan Volume Biaya Satuan
Rat ELISA kit IL-17 1 15,000,000
Rat ELISA kit IL-6 1 15,000,000

Pemeriksaan

Nama Bahan Volume Biaya Satuan
Pemeriksaan sampel IL-17 80 50,000
Pemeriksaan sampel IL-6 80 50,000
Biaya transportasi 80 150,000

Belanja Lainnya

Nama Volume Harga Satuan
ATK 1 700,000
Publikasi + Presentasi Oral 1 9,000,000

Total Tahun |

BIAYA TAHUN KEDUA
Belanja Bahan

Nama Bahan Volume Biaya Satuan
Rat ELISA kit IL-17 1 15,000,000
Rat ELISA kit IL-6 1 15,000,000

Pemeriksaan

Nama Bahan Volume Biaya Satuan
Pemeriksaan sampel IL-17 80 50,000
Pemeriksaan sampel 1L-6 80 50,000
Biaya transportasi 80 150,000

Belanja Lainnya

Nama Volume Harga Satuan
ATK 1 700,000
Publikasi + Presentasi Oral 1 9,000,000
Total Tahun Il

TOTAL

Total biaya keseluruhan Rp. 120.000.000,-

Total
15,000,000
15,000,000
30,000,000
300,000
30,300,000

Total
4,000,000
4,000,000

12,000,000

20,000,000

Total
700,000
9,000,000
9,700,000

60,000,000

Total
15,000,000
15,000,000
30,000,000
300,000
30,300,000

Total
4,000,000
4,000,000

12,000,000

20,000,000

Total
700,000
9,000,000
9,700,000
60,000,000

120,000,000
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BAB VII
JADWAL KEGIATAN DAN TEMPAT RISET

10.1 Tempat dan Waktu Pelaksanaan

Penelitian dilakukan di poliklinik reumatologi penyakit dalam RSUP Dr. Moh. Hoesin

Palembang dari bulan Maret - Desember 2022 dan di laboratorium RSMH Palembang.

10.2 Jadwal Kegiatan Tahun I

Kegiatan

Mar
2021

April
2021

Mei
2021

Juni
2021

Juli
2021

Agt
2021

Sept
2021

Okt
2021

Nov
2021

Des
2021

Persiapan dan
koordinasi dalam
melakukan penelitian

Pengumpulan data

Studi literatur dan
pengolahan data
lapangan

Penyusunan laporan

Laporan kegiatan

Jurnal dan karya tulis
ilmiah

10.2 Jadwal Kegiatan Tahun I1

Kegiatan

Jan
2022

Feb
2022

Mar
2022

April
2022

Mei
2022

Juni
2022

Juli
2022

Agt
2022

Sept
2022

Okt
2022

Nov Des
2022 | 2022

Persiapan dan
koordinasi dalam
melakukan
penelitian

Pengumpulan data

Studi literatur dan
pengolahan data
lapangan

Penyusunan
laporan

Laporan kegiatan

Jurnal dan karya
tulis ilmiah
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4 | Konsultan Reumatologi FK-UNBRAW 2015
5 | Doktoral FK-UNBRAW 2016
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Seminar :

No Tanggal

Acara

Tempat

Judul makalah

Keterangan

1. | 11-13/2/2011

Reumtologi klinik
Bandung

Bandung

Peserta

2. | 19/3/2011

Workshop Principle
of Student Assesment
of Work Place Based
Assesment (WPBA)

Palembang

Peserta

3 | 20/3/2011

Cardiometabolic
syndrome and pain

Palembang

Penatalaksanan nyeri

Pembicara

4 | 5-8/5/2011

Temu lImiah
Reumatologi

Jakarta

Peserta

5 | 5-8/5/2011

Lokakarya USG
muskuloskeletal

Jakarta

Peserta

6 | 13-14/5/2011

Pekan llmiah
Tahunan llmu
Penyakit Dalam

Palembang

The role of diacerein in
management of osteoartritis

Pembicara

7 | 13-14/5/2011

Workshop Injeksi
Intraartikuler

Palembang

Peran viscosuplement pada
pengobatan Osteoartritis

Pembicara

8. | 25-26/6/2011

Rleumatology and
pain update

Malang

Peserta

9. | 28/6/2011

CME online PAPDI

Jakarta

Kardiomiopati

Peserta

10. | 28/6/2011

CME online PAPDI

Jakarta

Malaria

Peserta

11. | 21-23/10/2011

Kongres Nasional
Perosi

Bali

Peserta

12. | 12-13/11/2011

Konker Reumatologi
Indonesia

Banjarmasin

Peserta

13. | 12/11/2011

CME pada Konker
Reumatologi
Indonesia

Banjarmasin

Peserta

14 | 10-11/2/2012

Reumatologi klinik
Bandung

Bandung

Peserta

15 | 14-15/4/2012

Advance course and
workshop : Latest
therapetic
Development in the
management of RA

Jakarta

Peserta

16 | 19-22/4/2012

Temu lImiah
Reumatologi

Jakarta

Peserta

17 | 3/5/2012

Pekan llmiah
Tahunan limu
Penyakit Dalam

Palembang

Moderator

18 | 3-4/5/2012

Pekan llmiah
Tahunan limu
Penyakit Dalam

Palembang

Novel once a year infusion for
osteoporosis management

Pembicara

19 | 6-9/6/2012

EULAR 2012

Berlin

Peserta

20 | 14/7/2012

Workshop
Inflammatory Bowel
Disease & Non
alchoholic Steato
Hepatitis

Palembang

Peserta

21 | 9-11/7/2012

Intensive course in
Hands-on Training in
Muskuloskeletal USG

Jakarta

Peserta

22 | 10-14/9/2012

Asia Pacific League
of associations for
Reumatology

Amman-
Jordan

Septic artritis and mass of
knee joint tuberculosis

Pembicara
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23 | 10-14/9/2012 | Workshop Amman- - Peserta
Cappilaroscopy in Jordan
APLAR
24 | 29-30/9/2012 | Kursus Osteoporosis | Jakarta - Peserta
dan densitometri
tulang
25 | 5-6/10/2012 Seminar dim rangka Palembang - Peserta
Dies Natalis FK
UNSRI ke -50
26 | 19-20/10/2012 | Konker Geriatri 2012 | Palembang - Moderator
27 | 12-15/12/2012 | KONAS XV PAPDI | Medan - Peserta
28 | 5-6/12/2012 Brain & Heart Palembang - Peserta
Simposium
29 | 9-10/2/2013 Rheumatologi klinik | Bandung - Peserta
Bandung
30 | 29/8- 1/9- Symposium APLAR- | Bali - Peserta
2013 IJREF
31 | 3-6/4/2013 AFLAAR & SARAA | Durban- Prevalence and osteoporosis | Pembicara
congres Afrika risk factors on patients with
Selatan COPD
32 | 9-11/5/2013 Pekan lImiah Palembang Patomechanism of pain Pembicara
Tahunan lImu
Penyakit Dalam
33 | 3-6/10/2013 PITNAS PEROSI Palembang Practice for bone densitometry | Pembicara
with DXA
(workshop)
34 | 3-6/10/2013 PITNAS PEROSI Palembang Evolution of biphosphonate Pembicara
dosing: oral and intravenous
35 | 14-19/10/2013 | EROPA Conference Tokyo, Free Health Service Policy in Pembicara
Jepang South Sumatera, Indonesia
(Analysis on The
Collaboration between South
Sumatera Government and
Private Hospital)
36 | 14-16/03/2014 | Temu ilmiah Jakarta - Peserta
Reumatologi
37 | 9-10/5/2014 Pekan limiah Palembang Peranan spesialis penyakit | Pembicara
Tahunan limu dalam untuk meningkatkan
Penyakit Dalam kemampuan Klinis para dokter
pelayanan primer pada era
Jaminan Kesehatan Nasional
(JKN)
38 | 31/5/2014 Symposium Lansia Palembang - Peserta
Indonesia sehat
sejahtera dan
berkualitas
39 | 11-14/6/2014 | Annual European Paris - Peserta
Congress of
Rheumatology
EULAR 2014
38 | 22-24/8/2014 | MSR/SSR workshop | Kuala - Peserta
in rheumatology Lumpur
40 | 12-13/09/2014 | Internasional Malang Pembicara
Confrence
40 | 27-28/10/2014 | PEPKI ke VII Palembang Inovasi pendidikan kedokteran | Pembicara

untuk mendukung
peningkatan pelayanan
kesehatan
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41 | 1-2/11/2014 Basic course of Palembang Peserta
chronik hepatitis C
and HIV / HCV
coinfection
management
42 | 23-26/05/2015 | Australian Adelaine , Pembicara
Reumatology Australia
association
conference
43 | 12-14/06/2015 | PIN XIII PB PAPDI Palembang Injeksi Intraartikuler Pembicara
44 | 22-23/08/2015 | Symposium Malang Indikasi dan Kontraindikasi Pembicara
Rheumatologi dan pemberian steroid
pain update intraartikuler
45 | 22-23/08/2015 | Symposium Malang Moderator
Rheumatologi dan
pain update
46 | 6-9/09/2015 APLAR 2015 India - Peserta
47 | 17-21/10/2015 | Paper presented in Shanghai Market-oriented Reform on | Pembicara
2015 EROPA Health Insurance, A Review on
Conference Civil Servant Health
Insurance in Indonesia
Penelitian :
NO Judul Tahun
1 Peran cetylated fatty acid terhadap kadar IL-1pB penderita osteoartritis lutut 2008
2 Eficacy of rilonacept on acut attack gout artrithis 2010-2011
3 Prevalence and osteoporosis risk factors on patients with COPD 2012
4 Peran polimorfisme TNF-a terhadap kadar TNF-o serum penderita osteoporosis 2013
karena PPOK
JURNAL:
NO Tahun Judul Volume Nama
jurnal
1 | 2015 Adiponectin and Leptin Synovial Fluid Concentration 40 Cukurova
as a Marker for the severity of the knee osteoartritis in medical
obese patients (co-author) journal
2 | 2016 Proinflammatory Cytokines and Bone Turn Over 9 International
Markers in COPD patients with Femur and Lumbar Journal of
Osteoporosis (author) Pharm Tech
Research
3 | 2017 The Potential Role of Seluang Fish (Rasbora spp) Korean
Extract in Improving Calcium, Zinc and Vitamin D3 Journal of
Deficiencie Food
Nutrition
(progress)
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2017

The Relationship Between TNF-a Gene
Polymorphism, Pro-inflammatory Cytokines and Bone
Turnover Markers in COPD patients with Osteoporosis

Proses
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Biodata Tim Peneliti

A. IDENTITAS DIRI

1.1 | Nama Lengkap Zen Hafy

1.2 | Jabatan Lektor/IlIC
Fungsional/Pangkat/Gol

13 NIP/NIK/ NIDN 197212291998031002

1.4 | Tempat dan Tanggal Lahir

Palembang, 29 Desember 1972

1.5 Alamat Rumah

JI. Acetylene No 16 Kebon Sirih Palembang

1.6 | Nomor Telepon/Fax

1.7 HP

0818118608

1.8 Alamat Kantor

Jalan Moh. Ali, Palembang, Indonesia

Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

1.9 | Nomor Telepon/Fax

1.10 | Alamat e-mail

zenhafy@gmail.com/zenhafy.fk.unsri@ac.id

1.11 | Mata Kuliah yg Diampu

Histologi

Biologi Molekular

Metodologi Penelitian

Il. RIWAYAT PENDIDIKAN

5-1

s2/sp-1

S3

Nama Perguruan Tinggi

Univ Sriwijaya

Univ. Indonesia

Univ. Indonesia

Bidang limu Kedokteran Biomedik Biomedik
Tahun Masuk 1990 1999 2003
Tahun Lulus 1996 2002 2008

Judul Skripsi/Tesis/Disertasi

Peran mitokondria

pada pre-eklampsia:

studi deteksi mutasi

Evaluation of the
role of CD209
promoter and gene
polymorphisms in
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dan spectral heme
sitokrom

pathogenesis of
dengue disease in
Indonesia. Indonesia

Nama Pembimbing/Promotor

Prof. dr. Sangkot

Prof. Wahyuning

Marzuki,PhD.; Prof. dr. | Ramelan
Herawati Soedoyo,
PhD.
lil. Pengalaman Penelitian Dalam 5 Tahun Terakhir:
Pendanaan
Mo | Tahun Judul Penelitian Sumber Jml {Juta Rp)
1 Perubahan DNA Mitokondria pada
penderita kanker payudara invasif _ .
2018- Hibah Unsri 40
2015 di Indonesia: identifikasi faktor
predisposisi, marka diagnosis dan
prognosis.
Hubungan antara Ekspresi Protein
MNFATc1 dan Subtipe Molekular
1 ] . 20
Karsinoma Payudara pada Pasien
2017- Karsinoma Payudara Invasif di Bersama (pribadi
2018 Bagian Patologi Anatomi RSUP Dr. dan Bagian Patologi
Moh. Hoesin Palembang Anatomi RSMH)
Efek macam-macam metode pre- Hibah FK Unsri
ekstraksi terhadap kualitas DNA
2 2016 mitokondria hasil ekstraksi dari 28
jaringan terfiksasi formalin dan blok
paraffin.
2 2016- Evaluation of PCV schedulesin a Magasaki University
sekarang | naive population in Vietnam Japan
An observational study of the
causes, management, and
2012- _ _ NIAID — NIH
a outcomes of community-acquired
2016

sepsis and severe sepsis in
Southeast Asia

S Goverment
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Biodata Tim Peneliti
A. ldentitas Diri

1 Nama Lengkap (dengan gelar) Dr. Mayang Indah Lestari, SpAn (K)

2 Jenis kelamin Perempuan

3 Jabatan Fungsional

4 NIP / NIK/ Identitas lainnya 198509252010122005

5 | NIDN 0025098503

6 Tempat dan Tanggal Lahir 25 September 1985

7 E-mail indahmayang03@gmail.com

8 Nomor Telepon/HP 081367360111/081532836011

o | e s B o o e e
10 | Nomor Telepon/Fax (0711) 373438

11 | Alamat Rumah Perumahan Cassandra FO3 OPI Jakabaring Palembang

B. Riwayat Pendidikan

Tahun Institusi Gelar
2009 Pendidikan Profesi Dokter, FK Unsri dr
2014 |Pendidikan Sp-1 Anestesiologi dan Terapi Intensif, FK Unsri Sp.An
2020 [Pendidikan Sp-2 Terapi Intensif Anestesiologi dan Terapi Intensif, FK Ul Konsultan

C. Pengalaman Penelitian dan Penlusian Artikel limiah

. Pendanaan
No. | Tahun Judul Penelitian Sumber Jml (Juta Rp)
1 |2013 | Hubungan antara Kelebihan Cairan Pribadi 5.000.000,-

dengan  Meningkatnya  Mortalitas
Pasien Sepsis yang Dirawat Dirawat
di Ruang Intensive Care Unit (ICU)

2 | 2014 | Perbandingan antara Chlorhexidine dan Pribadi 5.000.000,-
Povidon lodine Terhadap Kejadian
Ventilator Associated Pneumonia

3 | 2018 | DecubiCUs: One-Day Prevalence Pribadi 500.000,-
Study on Pressure Injuries
4 | 2018 | Profil Anestesi Regional di Indonesia KATI- 100.000.000,-
PERDATIN
5 | 2019 | The Mosaics Il Study (Management of Pribadi 500.000,-
Sepsis in Asia’s Intensive. Care Units)
6 | 2019 | Kegagalan resusitasi, Kadar PCO, dan Pribadi 80.000.000,-

Kadar RIPK3 sebagai Prediktor
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Kematian Pasien Sepsi
7 12020 | INACOV-19 Pribadi 5.000.000,-
8 |2020 | Profil Anestesi pada Pasien geriatric di KATI- 20.000.000,-
Indonesia PERDATIN
9 |2021 | IVIG Sebagai Terapi COVID-19: Kemenkes 5.900.000.000,-
Sebuah Uji Klinis
D. Pengalaman Pengabdian Kepada Masyarakat
. Pendanaan
No. | Tahun | Judul Pengabdian Kepada Masyarakat Sumber Jml (Juta Rp)
2012 | Operasi Bayi Kembar Siam RSUP. Dr. 500.000.000,-
Moh. Hoesin
1 2017 | Operasi Bibir Sumbing Smile Train 15.000.000,-
2 2018 | Operasi Bibir Sumbing Smile Train 15.000.000,-
3 2019 | Operasi Bibir Sumbing Smile Train 15.000.000,-
4 2020 | Operasi Bibir Sumbing Smile Train 15.000.000,-

E. Pengalaman Penulisan Artikel llmiah dalam Jurnal

No.

Tahun

Judul Penelitian

1

2021

Initial Lactate Versus Lactate Clearance for Predicting Mortality in Sepsis:
Prospective Observational Analytic Study. J Pak Med Assoc (Suppl. 2): S-25-
29.

2021

Spinal Anesthesia in Patient with Congestive Heart Failure due to Congenital
Atrial Septal Defect, and Pulmonary Hypertension Undergoing Cesarean Section
Procedure: A Case Report. JACR. 2020; 1 (2): 95-102.

2020

High Capillary Leak Index is Associated with Increased Risk of ICU-Related
Mortality After Major Abdominal Surgery: Prospective Observational Study.
PLOS ONE. Submitted.

2020

Receptor-Interacting Protein Kinase 3 Has A Good Accuracy in Predicting
Mortality of Critically Sepsis Patients. PLOS ONE. Submitted.

2020

Positive Cumulative Fluid Balance is a Risk Factor of Mortality in Critically
Septic Patients: Observational Analytic Study. PLOS ONE. Submitted.

2020

Prevalence, associated factors and outcomes of pressure injuries in adult
intensive care unit patients: the DecublICUs study. Intensive Care Med. 2020; 47
(2): 160-9.

2020

Resuscitation Incoherence After Cardiac Arrest Due To Acute Intraoperative
Pulmonary Emboli Related Acute Right Heart Failure: A Case Report. Critical
Care and Shock. 2020; 23 (5): 246-53.

44




2020

Waste Anesthetic Gas: A Forgotten Problems. JACR. 2020; 1(1): 15-25.

2020

Herbicide Intoxication: Still A Threat in Developing Countries. JACR. 2020;
1(1): 31-42.

10

2020

Trakeostomi Dini pada Pasien Kritis Coronavirus Disease (COVID-19).
Majalah Anestesia & Critical Care. 2020; 38 (2): 142-50.

11

2020

How Closely Is Protein Carbonyl (PCO) Level Correlated With Sepsis-Related
Organ Function (SOFA) Score? International Journal of Applied Pharmaceutics.
2020; 12 (3): 79-82.

12

2019

Buku Anestesiologi dan Terapi Intensif KATI — PERDATIN. 2019. Jakarta:
Gramedia Pustaka Utama.

13

2019

The Use of Furosemide in Critically Il Patients. Crit Care Shock. 2019.
22:204-13, published

14

2018

Diabetic Ketoacidosis and Sepsis: Aggressive Insulin Therapy and Individual
Approach in Fluid Management, 1% North Sumatera Conference on Emergency,
Anesthesia and Critical Care (NSCEACC), Medan

15

2017

Korelasi Kadar Hyaluronan dan Syndecan-1 dengan Angka Mortalitas Pasien
Sepsis yang Dirawat di ICU. Majalah Anestesia & Critical Care. 2017; 35 (2):
65-70.

16

2017

Panduan Praktis Pengelolaan Trakeostomi Dilatasional Perkutan Pada Pasien
Kritis. PP PERDATIN.

17

2017

Hubungan antara Klorheksidin 0,2% dan Povidone lodine 1% dengan
Ventilator-Associated Pneumonia (VAP): Studi Kohort. Majalah Anestesia &
Critical Care. 2017; 35 (1): 19-26.

18

2017

Hubungan antara Kelebihan Cairan dengan Meningkatnya Angka Mortalitas
Pasien Sepsis yang Dirawat di Ruang Intensive Care Unit (ICU). Majalan
Anestesia & Critical Care. 2017; 35 (1): 1-4.

F. Pemakalah Seminar Ilmiah (Oral Presentation)

No. Nama Pertemuan Waktu dan
IImiah / Seminar Tempat
1 | Pertemuan lImiah Berkala Manado, 2012
2 | Lustrum XI FK UNSRI Palembang, 2017
3 | World Sepsis Day Palembang, 2018
4 | ICU Without Wall Jakarta, 2019
5 | 11" MIB Jakarta, 2019
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6 | Essential Pain Management Palembang, 2019
7 | 5™ICE on IMERI Jakarta, 2020
8 | Pelatihan Dasar Penangan Pasien Kritis COVID- Docquity, 2020
19
9 | Seminar Awam Alat Pelindung Diri Online, 2020
10 | Pertemuan lImiah Berkala Online, 2020
11 | 18" Indoanesthesia Online, 2021
12 | INASIA Online, 2021
G. Karya Buku/ Bahan Ajar
No. | Judul Buku Tahun Jumlan Penerbit
Halaman
1 Buku Kumpulan Materi Kongres | 2016 110 UNSRI Press
Nasional XI PERDATIN 2016
2 Buku Kumpulan Abstrak KONAS | 2016 169 UNSRI Press
X1 PERDATIN 2016
3 Buku Kumpulan Materi | 2017 273 UNSRI Press
Simposium Nasional Lustrum XI
FK Universitas Sriwijaya
4 Modul Pendidikan Dokter Spesialis | 2017 350 KATI
Anestesiologi dan terapi Intensif
5 Panduan  Praktis  Pengelolaan | 2017 69 PERDATIN
Trakeostomi Dilatasional Perkutan
Pada Pasien Kritis
6 Buku Panduan Pendidikan Dokter | 2017 109 Unsri Press
Spesialis-1 Program Studi
Anestesiologi dan Terapi Intensif
7 Buku Panduan Text Book Reading | 2017 25 Unsri Press
8 Buku Panduan Journal Reading 2017 41 Unsri Press
9 Buku Panduan Laporan Kasus 2017 32 Unsri Press
10 | Buku Panduan Referat 2017 31 Unsri Press
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11 | Buku Panduan Skill Lab 2017 112 Unsri Press

12 | Buku Panduan Usulan Penelitian | 2017 83 Unsri Press
dan Tesis

13 Buku Teks KATI-PERDATIN | 2019 1179+ PERDATIN
Anestesiologi dan Terapi Intensif

14 | Buku Pedoman  Penanganan | 2020 88 PERDATIN
Pasien Kritis COVID-19

15 | Pedoman Pelaksanaan Program | 2020 49 PERDATIN
Pengembangan Pendidikan
Keprofesian Berkelanjutan
(P2KB)

Semua data yang saya isikan dan tercantum dalam biodata ini adalah benar dan dapat
dipertanggungjawabkan secara hukum. Apabila di kemudian hari ternyata dijumpai
ketidaksesuaian dengan kenyataan, saya sanggup menerima sanksi.

Demikian biodata ini saya buat dengan sebenarnya untuk memenuhi salah satu persyaratan
dalam pengajuan Hibah Penelitian Sains Teknologi dan Seni Universitas Sriwijaya.

Palembang, Maret 2021

Yang Menyatakan,

[

V

Mayang Indah Lestari, SpAn (K)
NIP. 19850925 201012 2005
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