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ABSTRAK

HUBUNGAN KELEBIHAN ZAT BESI DENGAN FUNGSI HATI
PADA PASIEN ANAK THALASSEMIA BERGANTUNG
TRANSFUSI DI RSUP DR. MOHAMMAD
HOESIN PALEMBANG

Kemas Muhammad Pratama Putra Wijaya, 18 November 2024, 116 halaman)
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

Latar Belakang: Pasien anak thalassemia bergantung transfusi membutuhkan
transfusi darah rutin seumur hidup untuk mencukupi kebutuhan eritrosit dan
mendukung laju pertumbuhan dan perkembangan. Akan tetapi, transfusi darah rutin
dapat mengakibatkan kelebihan zat besi yang memicu kerusakan oksidatif hati.
Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis hubungan kelebihan zat besi dengan
fungsi hati pada pasien anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr.
Mohamamd Hoesin Palembang.

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan desain
studi cross-sectional. Penelitian ini mengikutsertakan 139 pasien anak thalassemia
bergantung transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang berusia di antara
1-18 tahun. Data yang digunakan berupa karakteristik sosiodemografi, status besi,
serta fungsi hati pasien diperoleh dari rekam medis. Uji Chi-Square dan Fisher
dilakukan untuk menganalisis hubungan antara setiap indikator status besi dan fungsi
hati pada pasien.

Hasil: Mayoritas pasien memiliki kadar ferritin serum > 1000 pg/L (88,5%), saturasi
transferrin > 70% (68,3%), dan bilirubin total tinggi (69,8%). Sebagian besar pasien
memiliki kadar SGOT (59,0%), SGPT (59,7%), PT (97,8%), APTT (87,8%), dan
albumin (97,1%) normal. Seluruh pasien memiliki kadar protein total normal.
Kelebihan zat besi memiliki hubungan yang bermakna dengan SGOT (p=0,003 dan
p=0,001) dan SGPT (p 0,003 dan 0,001), namun tidak dengan PT (p=0,309 dan
p=0,235), APTT (p=0,693 dan 0,442), bilirubin total (p=0,776 dan p=0,607), serta
albumin (p=0,390 dan p=1,000) pada pasien.

Kesimpulan: Kelebihan zat besi memiliki hubungan yang bermakna dengan kadar
SGOT dan SGPT pasien anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr.

Mohammad Hoesin Palembang.

Kata Kunci: Thalassemia Bergantung Transfusi, Kelebihan Zat Besi, Fungsi Hati.
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ABSTRACT

RELATIONSHIP BETWEEN IRON OVERLOAD AND LIVER
FUNCTION IN PEDIATRIC TRANSFUSION-DEPENDENT
THALASSEMIA PATIENTS AT RSUP DR. MOHAMMAD
HOESIN PALEMBANG

(Kemas Muhammad Pratama Putra Wijaya, November 18" 2024, 116 pages)
Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya

Background: Pediatric transfusion-dependent thalassemia patients require lifelong
transfusion to compensate for inadequate erythrocyte and to support patient’s growth
and development. However, regular transfusion can cause iron overload leading to
oxidative stress-induced liver injury. The purpose of this study is to analyze the
relationship between iron overload and liver function in pediatric transfusion-
dependent thalassemia patients at RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

Methods: This study is an analytical observational study with a cross-sectional study
design. This study included 139 pediatric transfusion-dependent thalassemia patients
at RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang aged between 1-18 years old. This study
used secondary data consisting of sociodemographic characteristics, iron status, and
liver function obtained from patient’s medical record. The Chi-Square and Fisher test
is used to analyze the relationship between each indicator of iron status and liver
function in the patients.

Results: Majority of patients have > 1000 ug/L serum ferritin (88,5%), > 70%
transferrin saturation (68,3%), and high total bilirubin (69,8%). Most patients have
normal SGOT (59,0%), SGPT (59,7%), PT (97,8%), APTT (87,8%), and albumin
(97,1%). All patients have normal total protein. Iron overload has significant
relationships with SGOT (p=0,003 and p=0,001) and SGOT (p=0,003 and p=0,001),
but not with PT (p=0,309 and p=0,235), APTT (p=0,693 and 0,442), total bilirubin
(p=0,776 dan p=0,607), and albumin (p=0,390 and p=1,000).

Conclusion: Iron overload has significant relationships with SGOT and SGPT in
pediatric transfusion-dependent thalassemia patients at RSUP Dr. Mohammad

Hoesin Palembang.

Keywords: Transfusion-dependent Thalassemia, Iron Overload, Liver Function.
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RINGKASAN

Thalassemia merupakan suatu kelainan sintesis hemoglobin akibat mutasi gen
pengatur produksi rantai globin. Kelainan sintesis hemoglobin mengakibatkan
inefektivitas eritropoiesis dan hemolisis dini sehingga pasien anak thalassemia
bergantung transfusi membutuhkan transfusi darah rutin untuk mencukupi kebutuhan
eritrosit serta mendukung pertumbuhan dan perkembangan pasien. Akan tetapi,
transfusi darah rutin dapat mengakibatkan kelebihan zat besi, memicu kerusakan
oskidatif hati. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis hubungan kelebihan zat
besi dengan fungsi hati pada pasien anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP
Dr. Mohamamd Hoesin Palembang.

Penelitian ini merupakan penelitian analitik observasional dengan desain studi cross-
sectional. Penelitian ini mengikutsertakan 139 pasien anak thalassemia bergantung
transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang berusia di antara 1-18 tahun.
Data yang digunakan berupa karakteristik sosiodemografi, status besi, serta fungsi
hati pasien diperoleh dari rekam medis. Uji Chi-Square dan Fisher dilakukan untuk
menganalisis hubungan antara setiap indikator status besi dan fungsi hati pada pasien.
Penelitian ini menunjukkan bahwa mayoritas pasien memiliki kadar ferritin serum >
1000 ng/L (88,5%), saturasi transferrin > 70% (68,3%), dan bilirubin total tinggi
(69,8%). Sebagian besar pasien memiliki kadar SGOT (59,0%), SGPT (59,7%), PT
(97,8%), APTT (87,8%), dan albumin (97,1%) normal. Seluruh pasien memiliki
kadar protein total normal. Kelebihan zat besi memiliki hubungan yang bermakna
dengan SGOT (p=0,003 dan p=0,001) dan SGPT (p 0,003 dan 0,001), namun tidak
dengan PT (p=0,309 dan p=0,235), APTT (p=0,693 dan 0,442), bilirubin total
(p=0,776 dan p=0,607), serta albumin (p=0,390 dan p=1,000) pada pasien.
Berdasarkan hasil tersebut, dapat dismpulkan bahwa kelebihan zat besi memiliki
hubungan yang bermakna dengan kadar SGOT dan SGPT pasien anak thalassemia
bergantung transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

Kata Kunci: Thalassemia Bergantung Transfusi, Kelebihan Zat Besi, Fungsi Hati.
Kepustakaan: 61
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SUMMARY

RELATIONSHIP BETWEEN IRON OVERLOAD AND LIVER FUNCTION IN
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Scientific paper in the form of Thesis, November 18" 2024

Kemas Muhammad Pratama Putra Wijaya, supervised by Dr. dr. Dian Puspita Sari,
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Medical Education Department, Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya
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SUMMARY

Thalassemia is defined as a disorder in which the process of hemoglobin synthesize
becomes abnormal due to genetic mutation. This disorder causes erythropoiesis
abnormality and faster hemolysis which requires patients to get lifelong transfusion
in order to compensate for inadequate erythrocyte. However, regular transfusion can
cause iron overload leading to oxidative stress-induced liver injury. The purpose of
this study is to analyze the relationship between iron overload and liver function in
pediatric transfusion-dependent thalassemia patients at RSUP Dr. Mohammad
Hoesin Palembang.

This study is an analytical observational study with a cross-sectional study design.
This study included 139 pediatric transfusion-dependent thalassemia patients at
RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang aged between 1-18 years old. This study
used secondary data consisting of sociodemographic characteristics, iron status, and
liver function obtained from patient’s medical record. The Chi-Square and Fisher test
is used to analyze the relationship between each indicator of iron status and liver
function in the patients. This study shows that the majority of patients have > 1000
png/L serum ferritin (88,5%), > 70% transferrin saturation (68,3%), and high total
bilirubin (69,8%). Most patients have normal SGOT (59,0%), SGPT (59,7%), PT
(97,8%), APTT (87,8%), and albumin (97,1%). All patients have normal total
protein. Iron overload has significant relationships with SGOT (p=0,003 and
p=0,001) and SGOT (p=0,003 and p=0,001), but not with PT (p=0,309 and p=0,235),
APTT (p=0,693 and 0,442), total bilirubin (p=0,776 dan p=0,607), and albumin
(p=0,390 and p=1,000). Based on these results, it can be concluded that iron overload
has significant relationships with SGOT and SGPT in pediatric transfusion-
dependent thalassemia patients at RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

Keywords: Transfusion-dependent Thalassemia, Iron Overload, Liver Function.
Citations: 61
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Thalassemia merupakan suatu kelainan sintesis hemoglobin akibat mutasi
gen pengatur produksi rantai globin, bersifat herediter atau diturunkan oleh kedua
orang tua ke anak secara autosomal resesif.!> Kelainan sintesis hemoglobin pada
thalassemia mengakibatkan inefektivitas eritropoiesis sehingga produksi eritrosit
berkurang secara signifikan. Selain itu, kelainan sintesis hemoglobin juga
mengakibatkan ketidakseimbangan struktur tetramer hemoglobin sehingga eritrosit
memiliki bentuk abnormal dan mudah mengalami hemolisis.??

Menurut World Health Organization,*® sekitar 5-7% atau 80-90 juta
populasi dunia merupakan pembawa sifat mutasi genetik thalassemia. Setiap
tahunnya, sekitar 56.000 bayi lahir dengan thalassemia. Asia Tenggara menjadi
wilayah dengan kelahiran pembawa sifat thalassemia-f tertinggi di dunia tiap
tahunnya, mencapai 20.420 bayi dengan 9.983 (48,88%) bayi di antaranya
menderita thalassemia bergantung transfusi atau thalassemia mayor. Indonesia
merupakan salah satu negara dengan prevalensi thalassemia yang cukup tinggi.*>’
Pada tahun 2021, Kementerian Kesehatan Republik Indonesia memaparkan bahwa
terdapat 10.971 jumlah kasus thalassemia di seluruh penjuru Indonesia.> Menurut
data dari Pusat Riset Biologi Molekular Eijkman, 3-10% penduduk Indonesia
merupakan pembawa sifat thalassemia-f3, sedangkan 2,6-11% penduduk Indonesia
merupakan pembawa sifat thalassemia-a.>° Palembang menjadi salah satu kota di
Indonesia dengan prevalensi thalassemia yang tinggi di angka 9%.

Pasien thalassemia bergantung transfusi membutuhkan transfusi darah
rutin seumur hidup yang bertujuan untuk mencukupi kebutuhan eritrosit, menekan
laju eritropoiesis ekstramedular, serta mendukung laju pertumbuhan dan
perkembangan.® Pasien thalassemia pertama kali diberikan transfusi darah apabila

didapatkan nilai Hb <7g/dL setelah dilakukan 2 kali pengukuran dengan interval
pengukuran lebih dari 2 minggu, tanpa ditemukan tanda-tanda infeksi dan penyakit
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kronis lain. Pasien thalassemia kemudian mendapatkan transfusi darah lanjutan
sesuai interval waktu yang telah ditentukan. Komponen darah yang diberikan
melalui transfusi yakni packed red cell leukodepleted sebanyak 10-15
mL/KgBB/transfusi.>®

Salah satu komplikasi transfusi darah rutin adalah kelebihan zat besi yang
mengakibatkan penumpukan zat besi bebas atau non-transferrin bound iron (NTBI)
di organ-organ tubuh. Penumpukan zat besi bebas dapat memicu proses inflamasi
dan stress oksidatif sehingga merusak integrasi jaringan tubuh.>® Hati merupakan
salah satu organ yang paling terdampak kelebihan zat besi. Akumulasi zat besi
bebas di jaringan hati dapat memicu pembentukan senyawa H»O; dan gugus OH"
yang bersifat toksik terhadap sel-sel hati.!” Selain itu, akumulasi zat besi bebas juga
dapat memicu respons inflamasi mengakibatkan fibrosis hati.”!! Pada fibrosis hati,
terjadi peningkatan produksi protein matriks ekstraseluler (kolagen) oleh
myofibroblast. Protein matriks ekstraseluler kemudian menumpuk, mengakibatkan
kerusakan irreversibel sel-sel hati.'!"!? Fibrosis hati yang berlangsung kronis dan
tidak ditata-laksana secara adekuat dapat bertransformasi menjadi sirosis hati atau
bahkan karsinoma sel hati.” Untuk mencegah komplikasi demikian, evaluasi rutin
kerusakan fungsi hati dengan pemeriksaan kimia darah perlu dilakukan. Indikator
laboratorium yang diperiksa antara lain SGOT, SGPT, PT, APTT, bilirubin total,
protein total, serta albumin.®

Penelitiain oleh Al-Moshary, et a/ di Khyber Medical University Pakistan
pada tahun 2020 menunjukkan bahwa ferritin serum memiliki hubungan signifikan
dengan SGOT, SGPT, dan bilirubin total (p-value < 0,001). Berdasarkan uji
hipotesis dengan uji korelasi Pearson, didapatkan korelasi positif kuat antara
ferritin serum dan SGOT (r = +0,670), korelasi positif lemah antara ferritin serum
dan SGPT (r = +0,315), serta korelasi positif sedang antara ferritin serum dan
bilirubin total (r = +0,430)."* Selain itu, penelitian oleh Agustina, et al di RSUD
Abdoel Moeloek Bandar Lampung pada tahun 2020 menunjukkan bahwa ferritin
serum memiliki hubungan signifikan dengan SGOT (p-value = 0,005) dan SGPT

(p-value = 0,004). Penelitian ini juga menunjukkan bahwa pasien thalassemia
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dengan ferritin serum > 1000 pg/L memiliki risiko 5,610 (OR = 5,610) dan 5,903
(OR = 5,903) kali lebih besar untuk memiliki SGOT dan SGPT tinggi.'*
Penelitian mengenai hubungan kelebihan zat besi dengan fungsi hati pada
pasien anak thalassemia bergantung transfusi penting dilakukan. Hanya saja,
sampai saat ini belum ada publikasi penelitian yang membahas hubungan kelebihan
zat besi dengan fungsi hati pada pasien anak thalassemia bergantung transfusi di
Palembang, terutama di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang. Oleh karena itu,
peneliti tertarik untuk melakukan penelitian yang membahas hubungan kelebihan
zat besi dengan fungsi hati pada pasien thalassemia bergantung transfusi di RSUP

Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

1.2. Rumusan Masalah
Bagaimana hubungan kelebihan zat besi dengan fungsi hati pada pasien
anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin

Palembang?

1.3. Tujuan Penelitian

1.3.1. Tujuan Umum
Penelitian ini dilakukan untuk menganalisis hubungan kelebihan zat besi
dengan fungsi hati pada pasien anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr.

Mohammad Hoesin Palembang.

1.3.2. Tujuan Khusus
1. Mengidentifikasi karakteristik sosiodemografi (jenis kelamin, usia
saat terdiagnosis, usia saat ini, frekuensi transfusi darah, jumlah
transfusi darah, jenis kelasi besi, serta status gizi) pasien anak
thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin

Palembang.
2. Mengidentifikasi kelebihan zat besi pada pasien anak thalassemia
bergantung transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang

melalui pemeriksaan ferritin serum dan saturasi transferrin.
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3. Mengidentifikasi fungsi hati pasien anak thalassemia bergantung
transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang melalui
pemeriksaan fungsi hati meliputi SGOT, SGPT, PT, APTT, bilirubin
total, protein total, serta albumin.

4. Menganalisis hubungan antara kelebihan zat besi dan fungsi hati pada
pasien anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr.

Mohammad Hoesin Palembang.

14. Hipotesis
Terdapat hubungan antara kelebihan zat besi dan fungsi hati pada pasien
anak thalassemia bergantung transfusi di RSUP Dr. Mohammad Hoesin

Palembang.

1.5. Manfaat Penelitian
1.5.1. Manfaat Teoritis
1. Penelitian ini diharapkan mampu memberikan informasi baru dan
ilmiah mengenai hubungan kelebihan zat besi dengan fungsi hati pada
pasien anak thalassemia bergantung transfusi.
2. Penelitian ini diharapkan mampu menjadi referensi untuk penelitian-
penelitian selanjutnya.
1.5.2. Manfaat Praktis
1. Penelitian ini diharapkan mampu meningkatkan kesadaran pasien dan
orang tua pasien thalassemia bergantung transfusi tentang bahaya
kelebihan zat besi terhadap fungsi hati.
2. Penelitian ini diharapkan mampu meningkatkan kepatuhan terapi
kelasi besi pasien anak thalassemia bergantung transfusi.
3. Penelitian ini diharapkan mampu menambah wawasan masyarakat

umum mengenai thalassemia bergantung transfusi.
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