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ABSTRAK

HUBUNGAN DOSIS KELASI BESI DEFERIPRONE
DENGAN PERUNAN KADAR FERRITIN
PASIEN THALASSEMIA ANAK

Pendahuluan: Thalassemia adalah suatu kelainan genetik yang terjadi karena gangguan
produksi pada satu atau lebih subunit globin dari hemoglobin. Pada thalassemia mayor,
pasien akan rentan mengalami hemolisis dan membutuhkan transfusi darah secara rutin.
Hemolisis dan transfusi darah rutin dapat mengakibatkan penumpukan zat besi di dalam
tubuh sehingga menyebabkan peningkatan kadar ferritin sebagai protein utama penyimpan
zat besi. Kadar ferritin yang tinggi menandakan adanya akumulasi besi yang berlebihan di
dalam tubuh sehingga dibutuhkan terapi kelasi besi untuk membantu mengeluarkan
kelebihan zat besi tersebut. Salah satu jenis kelasi besi yang dapat digunakan adalah
deferiprone. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hubungan dosis kelasi besi
deferiprone dengan penurunan kadar ferritin pasien thalassemia anak di RSUP dr.
Mohammad Hoesin Palembang.

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan desain potong
lintang yang dilakukan pada 69 pasien thalassemia mayor di RSUP dr. Mohammad Hoesin
Palembang yang memenuhi kriteria inklusi. Sampel dalam penelitian ini menggunakan
dosis deferiprone yang sama selama 3-6 bulan dan memiliki pemeriksaan kadar ferritin
minimal 2 hasil pemeriksaan. Analisis dilakukan menggunakan Chi-Square untuk
mengetahui hubungan antar dosis deferiprone dengan penurunan kadar ferritin serum.

Hasil: Pada penelitian ini didapatkan dosis deferiprone yang digunakan mayoritas (56,5%)
<77,95 mg/kgBB. Sementara itu hanya terdapat 36,2% pasien yang mengalami penurunan
ferritin serum. Dari analisis menggunakan Chi-Square, tidak ditemukan hubungan antara
dosis deferiprone dengan penurunan kadar ferritin serum (p=0.051).

Kesimpulan: Tidak terdapat hubungan antara dosis kelasi besi deferiprone dengan
penurunan kadar ferritin pada pasien thalassemia anak di RSUP dr. Mohammad Hoesin
Palembang.

Kata Kunci: Kadar ferritin, deferiprone, thalassemia anak.
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ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN DEFERIPRONE
IRON CHELATION DOSE AND FERRITIN LEVEL REDUCTION
IN PEDIATRIC THALASSEMIA PATIENT

Introduction: Thalassemia is a genetic disorder caused by defects in the production of one
or more globin subunits of hemoglobin. In thalassemia major, patients are prone to
hemolysis and require regular blood transfusions. Hemolysis and routine blood transfusions
can lead to iron accumulation in the body, resulting in elevated ferritin levels, the main iron
storage protein. High ferritin levels indicate excessive iron buildup, requiring iron chelation
therapy to help remove the excess iron. One such chelation therapy is deferiprone. This
study aims to determine the relationship between the deferiprone iron chelation dose and
ferritin level reduction in pediatric thalassemia patients at RSUP dr. Mohammad Hoesin
Palembang.

Metthods: This is an observational analytic study with a cross-sectional design conducted
on 69 major thalassemia patients at RSUP dr. Mohammad Hoesin Palembang who met the
inclusion criteria. The samples in this study received the same deferiprone dose for 3-6
months and had at least two ferritin level measurements. Chi-Square analysis was
performed to examine the relationship between deferiprone dosage and serum ferritin
reduction.

Result: In this study, it was found that the majority of patients received a deferiprone
dosage of <77.95 mg/kg body weight. Only 36.2% of patients reached the target ferritin
reduction, and no significant relationship was found between deferiprone dosage and the
reduction of serum ferritin levels (P=0.051).

Conclusion: No relationship was found between the deferiprone iron chelation dose and
ferritin level reduction in pediatric thalassemia patients at RSUP dr. Mohammad Hoesin
Palembang.

Keywords: Ferritin levels, deferiprone, pediatric thalassemia.
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RINGKASAN

HUBUNGAN DOSIS KELASI BESI DEFERIPRONE DENGAN
PENURUNAN KADAR FERRITIN PASIEN THALASSEMIA ANAK.

Karya tulis ilmiah berupa skripsi, 18 Desember 2024

Muhamad Zikra, dibimbing oleh dr. Medina Athiah, Sp.A dan dr. Safyudin
M.Biomed.

Pendidikan Dokter Umum, Fakultas Kedokteran, Universitas Sriwijaya
xix + 82 Halaman , 8 tabel, 7 gambar, 11 lampiran.

Thalassemia adalah suatu kelainan genetik yang terjadi karena gangguan produksi
pada satu atau lebih subunit globin dari hemoglobin. Pada thalassemia mayor,
pasien akan rentan mengalami hemolisis dan membutuhkan transfusi darah secara
rutin. Hemolisis dan transfusi darah rutin dapat mengakibatkan penumpukan zat
besi di dalam tubuh sehingga menyebabkan peningkatan kadar ferritin sebagai
protein utama penyimpan zat besi. Kadar ferritin yang tinggi menandakan adanya
akumulasi besi yang berlebihan di dalam tubuh sehingga dibutuhkan terapi kelasi
besi untuk membantu mengeluarkan kelebihan zat besi tersebut. Salah satu jenis
kelasi besi yang dapat digunakan adalah deferiprone. Penelitian ini merupakan
penelitian analitik observasional dengan desain potong lintang yang dilakukan pada
69 pasien thalassemia mayor di RSUP dr. Mohammad Hoesin Palembang yang
memenuhi kriteria inklusi. Sampel dalam penelitian ini menggunakan dosis
deferiprone yang sama selama 3-6 bulan dan memiliki pemeriksaan kadar ferritin
minimal 2 hasil pemeriksaan. Analisis dilakukan menggunakan Chi-Square untuk
mengetahui hubungan antar dosis deferiprone dengan penurunan kadar ferritin
serum. Hasil penelitian ini didapatkan dosis deferiprone yang digunakan mayoritas
(56,5%) <77,95 mg/kgBB. Sementara itu hanya terdapat 36,2% pasien yang
mengalami penurunan ferritin serum. Dari analisis menggunakan Chi-Square, tidak
ditemukan hubungan antara dosis deferiprone dengan penurunan kadar ferritin
serum (p=0.051). Penelitian ini menyimpulkan tidak terdapat hubungan antara dosis
kelasi besi deferiprone dengan penurunan kadar ferritin pada pasien thalassemia
anak di RSUP dr. Mohammad Hoesin Palembang.

Kata Kunci: Kadar ferritin, deferiprone, thalassemia anak,

Kepustakaan: 52 (1993-2024)
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SUMMARY

THE RELATIONSHIP BETWEEN DEFERIPRONE IRON CHELATION
DOSE AND FERRITIN LEVEL REDUCTION IN PEDIATRIC
THALASSEMIA PATIENT

Scientific Paper in the form of Skripsi, 18" Desember 2024 Muhamad Zikra;
supervised by dr. Medina Athiah Sp.A. and dr. Safyudin M.Biomed. General
medical education, Faculty of medicine University of Sriwijaya xix + 82 pages, 8
tables, 7 pictures, 11 attachments.

Thalassemia is a genetic disorder caused by defects in the production of one or more globin
subunits of hemoglobin. In thalassemia major, patients are prone to hemolysis and require
regular blood transfusions. Hemolysis and routine blood transfusions can lead to iron
accumulation in the body, resulting in elevated ferritin levels, the main iron storage protein.
High ferritin levels indicate excessive iron buildup, requiring iron chelation therapy to help
remove the excess iron. One such chelation therapy is deferiprone. This study aims to
determine the relationship between the deferiprone iron chelation dose and ferritin level
reduction in pediatric thalassemia patients at RSUP dr. Mohammad Hoesin Palembang. It
is an observational analytic study with a cross-sectional design, conducted on 69
major thalassemia patients at RSUP dr. Mohammad Hoesin Palembang who met
the inclusion criteria. The samples in this study received the same deferiprone dose
for 3-6 months and had at least two ferritin level measurements. Chi-Square
analysis was performed to examine the relationship between deferiprone dosage
and serum ferritin reduction. The study found that the majority of patients received
a deferiprone dosage of <77.95 mg/kg body weight. Only 36.2% of patients
achieved the target ferritin reduction, and no significant relationship was found
between deferiprone dosage and serum ferritin reduction (P=0.051). Therefore, no
relationship was found between the deferiprone iron chelation dose and ferritin
level reduction in pediatric thalassemia patients at RSUP dr. Mohammad Hoesin
Palembang.

Keywords: Ferritin levels, deferiprone, pediatric thalassemia.
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BAB I
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Thalassemia adalah suatu kelainan genetik yang terjadi karena
gangguan produksi satu atau lebih subunit globin dari hemoglobin. Secara
klinis, thalassemia diklasifikasikan menjadi tiga jenis, yaitu thalassemia
minor yang hanya sebagai pembawa sifat, thalassemia intermedia yang dapat
menunjukkan gejala klinis dan memerlukan transfusi darah tetapi tidak secara
rutin, dan thalassemia mayor yang merupakan jenis paling berat dan
memerlukan transfusi darah secara rutin.!

Berdasarkan data dari World Health Organization (WHO)
penderita thalassemia pada tahun 2020 berjumlah sekitar 54,348 juta orang
atau 7% dari total populasi di dunia, kemudian pada tahun 2021 meningkat
menjadi 156,74 juta orang atau sekitar 20% dari total populasi di dunia.
Menurut Yayasan Thalassemia Indonesia, pada tahun 2018 tercatat
9.028 kasus thalassemia, dan angka ini terus meningkat setiap tahun. Sampai
dengan Juni 2021, data menunjukkan bahwa jumlah penderita thalassemia di
Indonesia telah mencapai 10.973 kasus.>* Meskipun kasus thalassemia terus
meningkat, hingga kini belum ada pengobatan yang mampu menyembuhkan
penyakit tersebut secara total. Penderita thalassemia mayor sendiri harus
melakukan transfusi darah secara rutin untuk mempertahankan kadar
hemoglobin di atas 10 mg/dL.*® Transfusi darah berfungsi untuk mencegah
anemia berat, memperbaiki eritropoiesis yang tidak efektif, dan menghindari
terjadinya komplikasi.®

Secara patologis, penyandang thalassemia cenderung mengalami
penumpukan zat besi karena eritropoiesis yang tidak efektif sehingga
menyebabkan peningkatan penyerapan besi oleh tubuh. Transfusi darah rutin
juga memperparah situasi ini karena meningkatkan jumlah besi dalam tubuh.

Akumulasi besi yang terus-menerus dapat menyebabkan tumpukan besi di
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berbagai organ, seperti jantung, hati, dan otak sehingga dapat mengganggu
dan merusak fungsi organ-organ tersebut.>’ Untuk mencegah terjadinya
komplikasi tersebut, diperlukan pemeriksaan kadar ferritin secara berkala
serta terapi kelasi besi untuk menjaga kadar zat besi di dalam tubuh tetap
terkendali. Pemeriksaan kadar ferritin dapat dilakukan setiap tiga bulan sekali
karena interval tersebut cukup untuk mendeteksi perubahan signifikan tanpa
perlu pemeriksaan yang lebih sering. Selain sebagai pengukur cadangan besi
tubuh, pemeriksaan kadar ferritin rutin juga dapat digunakan untuk menilai
efektivitas terapi dan menentukan apakah terapi kelasi besi diperlukan bagi
pasien thalassemia.’

Terapi kelasi besi sangat penting bagi pasien thalassemia karena zat besi
yang terakumulasi di dalam tubuh pasien tidak dapat dikeluarkan secara alami
dengan cepat dan efektif. Kelasi besi membantu mengikat dan mengeluarkan
zat besi yang berlebih dari tubuh.’ Berdasarkan persetujuan FDA, terdapat
tiga jenis kelasi besi yang dapat digunakan yaitu deferoksamin, deferiprone
dan deferasirox. Deferoksamin diberikan secara subkutan, intravena, atau
intra muskular sedangkan deferiprone dan deferasirox diberikan secara oral.
Pemberian terapi kelasi besi dilakukan apabila kadar ferritin mencapai 1000
pg/L atau jumlah transfusi yang dilakukan mencapai 10-12 kali. Di negara
berkembang deferiprone paling banyak digunakan pada anak-anak karena
kepatuhannya sangat baik dan harganya lebih murah daripada deferasirox.”®

Penelitian yang dilakukan di India pada tahun 2021 tentang efektivitas
dan keamanan deferiprone dan deferasirox menunjukkan bahwa kedua obat
tersebut sangat efektif dalam menurunkan kadar ferritin, baik digunakan
secara tunggal maupun dalam kombinasi.’ Penelitian yang dilakukan Mohsen
S, Elalfy, dkk. pada tahun 2020 mengenai efektifitas deferiprone pada pasien
thalassemia mayor didapatkan hasil penggunaan deferiprone dapat
mempertahankan kadar ferritin 66% dibandingkan placebo 39%.'° Pada
penelitian serupa yang dilakukan Andrew Binding, dkk. di Canada pada tahun
2020 tentang pengurangan zat besi hati yang bergantung pada dosis

deferiprone menunjukan hasil 65% pasien mengalami penurunan kadar
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ferritin selama periode penelitian terutama pada kadar ferritin yang lebih
tinggi dengan peningkatan dosis.!!

Prevalensi kasus thalassemia terus mengalami pengingkatan namun
belum ada terapi definitif yang mampu menyembuhkan penyakit ini secara
total. Hingga saat ini, transfusi darah masih menjadi tatalaksana aktif yang
digunakan untuk menjaga kadar Hb pasien supaya tetap normal, terutama
bagi penderita thalassemia mayor. Pemberian transfusi secara terus-menerus
dapat menyebabkan peningkatan akumulasi zat besi di dalam tubuh sehingga
diperlukan terapi kelasi besi untuk mencegah terjadinya komplikasi, salah
satu kelasi besi yang dapat digunakan adalah deferiprone. Telah banyak
penelitian yang membuktikan efektifitas deferiprone dalam menurunkan
kadar ferritin, tetapi hingga saat ini belum ada penelitian yang membahas
lebih lanjut mengenai hubungan dosis kelasi besi deferiprone dengan
penurunan kadar ferritin. Oleh karena itu, peneliti tertarik untuk meneliti
hubungan dosis kelasi besi deferiprone dengan penurunan kadar ferritin

pasien thalassemia anak di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

1.2. Rumusan Masalah

Pasien anak thalassemia mayor rutin menjalani transfusi darah sehingga
terjadi peningkatan zat besi di dalam tubuh yang ditandai dengan peningkatan
kadar serum ferritin. Hal ini menyebabkan dibutuhkanya regimen terapi untuk
membantu mengeluarkan zat besi yang terakumulasi secara efektif. Kelasi
besi merupakan kelator yang dapat mengeluarkan penumpukan besi di dalam
tubuh melalui peningkatan ekskresi besi, salah satu jenis kelasi besi yang
digunakan adalah deferiprone. Oleh karena itu, apakah terdapat hubungan
dosis obat kelasi besi deferiprone dengan penurunan kadar kadar ferritin

pasien thalassemia anak di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang?
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1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum

Diketahui hubungan penggunaan dosis kelasi besi deferiprone
dengan penurunan kadar ferritin pasien thalassemia anak di RSUP

Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

1.3.2. Tujuan Khusus

1. Diidentifikasi dosis kelasi besi deferiprone yang digunakan dalam
terapi kelasi besi pasien anak thalassemia mayor di RSUP Dr.
Mohammad Hoesin Palembang.

2. Diidentifikasi penurunan kadar ferritin serum pada pasien anak
thalassemia mayor di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

3. Dianalisis hubungan dosis kelasi besi deferiprone dengan penurunan
kadar ferritin pasien anak thalassemia mayor di RSUP Dr. Mohammad

Hoesin Palembang.
1.4. Hipotesis

Terdapat hubungan antara dosis deferiprone dengan penurunan kadar
ferritin pasien anak thalassemia mayor di RSUP Dr. Mohammad Hoesin

Palembang.
1.5. Manfaat Penelitian
1.5.1. Manfaat Teoritis

1. Diharapkan hasil penelitian dapat memberikan informasi mengenai
hubungan dosis kelasi besi deferiprone dengan penurunan kadar
ferritin pasien thalassemia anak di RSUP Dr. Mohammad Hoesin
Palembang.

2. Diharapkan hasil penelitian ini dapat menjadi dasar penelitian maupun

sumber referensi penelitian selanjutnya.
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1.5.2. Manfaat Praktis
1. Diharapkan hasil penelitian ini dapat menjadi pertimbangan dalam
pemberian dosis kelasi besi deferiprone pada pasien thalassemia

anak.
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