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ABSTRAK

Artritis Gout adalah penyakit yang ditandai dengan adanya pengendapan kristal yang muncul akibat
supersaturasi asam urat dalam jaringan tubuh, yang menyebabkan pembentukan kristal monosodium urat di
dalam dan sekitar sendi. Penggunaan obat diuretik pada pasien hipertensi merupakan salah satu faktor risiko
yang dapat menyebabkan artritis gout. Penelitian ini bertujuan mencari pengaruh penggunaan obat antihipertensi
(diuretik tiazid & diuretik kuat) terhadap terjadinya artritis gout pada pasien di RS Islam Jakarta tahun 2013—
2015. Penelitian ini menggunakan jenis penelitian observasional analitik dengan pendekatan studi cross sectional
dengan sampel sebanyak 75 orang. Hasil penelitian ini menunjukkan prevalensi artritis gout di Rumah Sakit
Islam Jakarta tahun 2013 — 2015 adalah sebanyak 57 orang (76.%), dan terdapat hubungan yang bermakna antara
penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) dengan munculnya artritis gout (p 0.013). Dapat
disimpulkan, Diuretik tiazid dan diuretik loop / diuretik kuat berhubungan dengan peningkatan terjadinya artritis
gout pada pasien usia 40 — 75 di Rumah Sakit Islam Jakarta Cempaka Putih tahun 2013-2015.
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ABSTRACT

Gout Arthritis is a crystal deposition disease which arises when supersaturation of body tissues with urate
occurs, leading to the formation of monosodium urate crystals (MSU) in and around joints. Many factors can
cause a risk factors for the development of gout, including diuretic drugs that can be used to patients with
hypertension.the aim of this study is to determine the relationship antihypertensive drugs use (thiazide diuretics
& loop diuretics) as a risk factor of incident gout arthritis at patients aged 40 — 75 years in Islamic Hospital of
Jakarta Cempaka Putih period 2013 — 2015. This study used a cross-sectional study design. The total sample of
75 with a simple random sampling with lottery technique and data analysis using Chi-Square test. The study was
conducted in Islamic Hospital of Jakarta Cempaka Putih in Oktober 2015. The prevalence of gout arthritis at
patients aged 40 — 75 years in RSIJCP as much as 57 people (76%). And there is a significant relationship
between antihypertensive drugs use (thiazide & loop diuretics) with incident of gout arthritis with p value 0.013
CI 95%: 1.295 — 13.209 and OR 4.14. as conclution, Thiazide diuretics and loop diuretics were associated with
increased gout arthritis risk at patients aged 40 — 75 years in Islamic Hospital of Jakarta Cempaka Putih
(RSIJCP) period 2013 — 2015.

Keywords : Thiazide diuretic, loop diuretic, hypertension, gout arthritis

PENDAHULUAN

Artritis atau yang biasa disebut rematik adalah istilah umum untuk peradangan (inflamasi) dan
pembengkakan di daerah persendian. Terdapat lebih dari 100 macam penyakit yang mempengaruhi
daerah sekitar sendi. Beberapa tipe artritis yang lazim ditemukan adalah Osteoartritis, Artritis gout,
Artritis reumatoid, Ankylosing spondilitis, Juvenile artritis, Systemic lupus erythematosus (lupus),
Schleroderma, dan Fibromialgia. Yang paling banyak ditemukan pada golongan usia lanjut di
Indonesia adalah adalah Osteoarthritis (OA), Arthritis Rheumatoid (AR), dan Arthritis Gout (Pirai).!

Artritis Gout (Pirai) adalah penyakit yang ditandai dengan adanya pengendapan kristal yang
muncul akibat supersaturasi asam urat dalam jaringan tubuh, yang menyebabkan pembentukan kristal
monosodium urat (MSU) di dalam dan sekitar sendi. Artritis gout merupakan bentuk inflamasi artritis
yang paling umum pada pria dan berhubungan dengan gangguan kualitas hidup.?

Prevalensi Artritis Gout di Amerika Serikat pada tahun 2007 — 2008, dalam National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES) 2007 — 2008, prevalensi keseluruhan gout pada orang
dewasa AS adalah 3.9%, yang berhubungan dengan sekitar 8.3 juta orang dewasa dengan gout di
Amerika Serikat pada 2007 dan 2008. Prevalensi gout yaitu 5.9% diantaranya laki-laki (6.1 juta) dan
2.0% diantaranya perempuan (2.2 juta). Prevalensi gout meningkat dengan pertambahan usia, dengan
prevalensi terendah (0.4% [0.2 juta]) pada individu usia 20 — 29 tahun dan prevalensi tertinggi (12.6%
[1.2 juta]) di antara mereka yang berusia 80 tahun atau lebih. Prevalensi gout antara individu —
individu usia 65 tahun atau lebih tua yaitu 9.8%, dan diperkirakan sebanyak 3.5 juta orang dewasa AS
di kelompok usia ini terkena gout.?

Di Indonesia prevalensi gout bervariasi antara 1 — 15.3%. Pada suatu studi tahun 2012
didapatkan insidensi gout : 0.1% pada kadar < 7 mg/dL ; 0.5% pada kadar 7 — 8.9 mg/dL ; 4.9% pada
kadar asam urat darah > 9 mg/dL. Insidensi kumulatif gout mencapai angka 22% setelah 5 tahun, pada

kadar asam urat > 9 mg/dL.*
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Gout adalah bentuk paling umum dari radang arthropathy. Beberapa penelitian menunjukkan
bahwa prevalensi dan kejadian gout telah meningkat dalam beberapa dekade terakhir. Beberapa faktor
risiko yang berhubungan dengan perkembangan gout telah dibuktikan, termasuk hiperurisemia, faktor
genetik, makanan tinggi purin, konsumsi alkohol, sindrom metabolik, hipertensi, obesitas, penggunaan
diuretik dan penyakit ginjal kronis. Gout menjadi faktor risiko independen untuk semua penyebab
kematian serta mortalitas dan morbiditas kardiovaskular.’

Faktor yang paling berperan dalam patogenesis artritis gout adalah hiperurisemia. Hiperurisemia
adalah keadaan dimana terjadi peningkatan kadar asam urat serum diatas normal. Kadar asam urat > 7
mg/dl pada laki-laki dan > 6 mg/dl pada perempuan dipergunakan sebagai batasan hiperurisemia.
Faktor risiko terjadinya hiperurisemia dan gout timbul sebagai akibat dari suatu interaksi antara faktor
risiko yang tak dapat diubah dan faktor risiko yang dapat diubah. Faktor risiko yang tak dapat diubah
seperti : riwayat penyakit keluarga, genetik, usia dan jenis kelamin. Faktor risiko yang dapat diubah
dan berpengaruh terhadap kejadian hiperurisemia adalah obesitas, asupan makanan dan alkohol,
konsumsi obat, gangguan ginjal dan hipertensi.®’

Pada penelitian tahun 2005 menemukan bahwa hipertensi berhubungan dengan risiko terjadinya
gout walaupun tidak secara langsung sedangkan studi tahun 2007 menyebutkan bahwa hiperurisemia
akan meningkatkan kejadian hipertensi.®’ Hipertensi ditemukan pada 25 — 50 % penderita gout dan
sekitar 2 — 14% penderita hipertensi menderita gout. Hubungan itu terjadi melalui mekanisme
penurunan jumlah aliran darah ke ginjal yang berhubungan dengan hipertensi dan hiperurisemia.!”

Hipertensi telah diakui sebagai faktor risiko terjadinya gout, dan dengan penggunaan diuretik
menunjukkan adanya peningkatkan kadar asam urat serum. Namun, tidak ada studi prospektif yang
menunjukkan kontribusi independen untuk risiko kejadian gout, terutama karena hubungan ketat
antara kedunya (yaitu, diuretik sering digunakan untuk mengobati hipertensi) dan sampel penelitian
kecil. Selain itu, karena hipertensi dikaitkan dengan faktor risiko lain untuk gout (misalnya, adipositas,
faktor gizi / makanan, asupan alkohol, dan gagal ginjal kronis), penting untuk menyesuaikan bagi
mereka untuk memeriksa hipertensi sebagai faktor risiko independen untuk gout. Sejak hipertensi dan
penggunaan diuretik umum dibahas, penilaian secara kuantitatif mengenai dampak yang ditimbulkan
keduanya terhadap risiko gout adalah penting.®

Berdasarkan uraian diatas, peneliti sangat tertarik untuk mengetahui hubungan penggunaan obat
antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) sebagai salah satu faktor risiko terjadinya artritis gout.
Dalam hal ini dipilih pasien yang terdaftar di Rumah Sakit Islam Jakarta Cempaka Putih dengan
riwayat artritis gout dan juga memiliki riwayat hipertensi. Hasil penelitian diharapkan dapat
memberikan informasi tentang hubungan antara penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid &
diuretik kuat) sebagai salah satu faktor risiko terjadinya artritis gout. Berdasarkan latar belakang
tersebut, peneliti tertarik untuk melakukan penelitian mengenai “Hubungan Penggunaan Obat
Antihipertensi (Diuretik Tiazid & Diuretik Kuat) Sebagai Faktor Risiko Terjadinya Artritis Gout Pada
Pasien Usia 40 — 75 Tahun di Rumah Sakit Islam Jakarta Cempaka Putih Tahun 2013-2015".
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METODE

Penelitian ini menggunakan penelitian jenis observasional analitik dengan desain cross
sectional. Teknik pengambilan sampel pada penelitian ini adalah secara acak sederhana (simple
random sampling) dengan jumlah sampel 75 responden. Tempat penelitian adalah di RS Islam Jakarta
Cempaka Putih dan waktu penelitian selama agustus-desember 2015. Pengumpulan data dalam
penelitian ini adalah menggunakan data sekunder yang diperoleh dari data rekam medis pasien RSIJ
Cempaka Putih yang memiliki riwayat artritis (Artritis Gout, Osteoartritis, Reumatoid Aurtritis,
Ankylosing Spondilitis, Systemic Lupus Erythematosus, dan Fibromialgia) tahun 2013 — 2015.
Variabel bebas (Independent) pada penelitian ini adalah riwayat penggunaan obat antihipertensi
(diuretik tiazid & diuretik kuat). Variabel terikat (Dependent) dalam penelitian ini adalah riwayat
Artritis Gout.

HASIL

Gambaran berdasarkan Karakteristik Responden
Usia
Responden penelitian berusia antara 40 — 75 tahun yang dibagi menjadi 3 rentang usia, dapat

dilihat pada tabel 1. berikut:

Tabel 1. Distribusi Sampel Responden Berdasarkan Usia di RSIJ Cempaka Putih
Tahun 2013 — 2015

Usia n %
40 — 55 tahun 43 58
56 — 65 tahun 16 21
66 — 75 tahun 16 21

Total 75 100

Jenis Kelamin
Responden penelitian terdiri atas laki — laki dan perempuan dengan presentasi jenis kelamin
tertinggi adalah laki — laki sebanyak 66.7%, dengan perincian sebagai berikut:

Tabel 2. Distribusi Sampel Responden Berdasarkan Jenis Kelamin di RSIJ Cempaka Putih
Tahun 2013 — 2015

Jenis Kelamin n %
Laki — Laki 50 66.7
Perempuan 25 333

Total 75 100

Gambaran Riwayat Penggunaan Obat Antihipertensi (Diuretik Tiazid & Diuretik Kuat)
Distribusi riwayat penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) pada pasien

usia 40 — 75 tahun di RSIJ Cempaka Putih tahun 2013 — 2015 dapat dilihat pada tabel berikut:
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Tabel 3. Distribusi Sampel Responden Berdasarkan Riwayat Penggunaan Obat Antihipertensi
(Diuretik Tiazid & Diuretik Kuat) di RSIJ Cempaka Putih Tahun 2013 — 2015

Penggunaan Antibiotik n %
Tidak menggunakan diuretik 35 46.7
Menggunakan diuretik 40 533
Total 75 100

Berdasarkan tabel di atas, pasien yang tidak memiliki riwayat penggunaan obat antihipertensi
(diuretik tiazid & diuretik kuat) adalah sebanyak 35 pasien (46.7%) dan pasien yang memiliki riwayat
penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) adalah sebanyak 40 orang (53.3%).

Gambaran Kejadian Artritis Gout
Distribusi kejadian Artritis Gout pada pasien usia 40 — 75 tahun di RSIJ Cempaka Putih tahun
2013 — 2015 dapat dilihat pada tabel berikut:

Tabel 4. Distribusi Sampel Responden Berdasarkan Kejadian Artritis Gout di RSIJ
Cempaka Putih tahun 2013 — 2015

Artritis Gout n %
Negatif 18 24
Positif 57 76

Total 75 100

Berdasarkan tabel di atas, sebanyak 57 pasien (76,0%) memiliki riwayat Artritis Gout dan
hanya 18 pasien (24,0%) yang tidak memiliki riwayat Artritis Gout.

Hubungan Antara Riwayat Penggunaan Obat Antihipertensi (Diuretik Tiazid & Diuretik Kuat)
dengan Terjadinya Artritis Gout

Pada hasil uji Chi-Square, Nilai significancy-nya adalah 0.013, artinya terdapat hubungan antara
penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) dengan munculnya artritis gout.
Confidence Interval yang digunakan adalah 95% karena faktor peluang kurang dari 5%. ada hubungan
antara penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) dengan munculnya artritis gout

pada pasien usia 40 — 75 tahun di RSIJ Cempaka Putih tahun 2013 — 2015.

PEMBAHASAN

Dari hasil penelitian pada tabel 3 mengenai gambaran distribusi sampel berdasarkan riwayat
penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) di RSIJCP tahun 2013 — 2015,
diperoleh hasil bahwa terdapat sebanyak 35 pasien (47%) yang tidak memiliki riwayat penggunaan
obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) dan 40 pasien (53%) yang memiliki riwayat
penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat). Terdapat beberapa efek samping

ataupun toksisitas yang ditimbulkan oleh jenis obat diuretik, salah satunya adalah hiperurisemia.
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Hampir semua diuretik menyebabkan peningkatan kadar asam urat dalam serum melalui pengaruh
langsung terhadap sekresi asam urat, dan efek ini berbanding lurus dengan dosis diuretik yang
digunakan. Diuretik tiazid dan diuretik /oop juga dapat meningkatkan kadar asam urat darah karena
efeknya menghambat sekresi dan meningkatkan reabsorpsi asam urat. Pada penggunaan diuretik dapat
terjadi penyakit pirai, baik pada orang normal maupun mereka yang rentan terhadap gout. Maka dari
itu, efek samping ini perlu menjadi perhatian pada pasien artritis gout karena dapat mencetuskan
serangan gout akut.!!

Dari hasil penelitian pada tabel 4 mengenai gambaran distribusi angka kejadian artritis gout di
RSICP tahun 2013 — 2015, diperoleh hasil bahwa terdapat sebanyak 18 pasien (24%) yang tidak
memiliki riwayat artritis gout dan 57 pasien (76%) yang memiliki riwayat artritis gout. Berdasarkan
penelitian yang dilakukan terhadap suatu populasi di Amerika Serikat selama 1 tahun, prevalensi
tingkat kejadian artritis gout sebesar 3.9% (8.3 juta orang). Prevalensi gout yaitu 5.9% diantaranya
laki-laki (6.1 juta) dan 2.0% diantaranya perempuan (2.2 juta). Pada penelitian tersebut dinyatakan
bahwa usia awal kejadian artritis gout lebih banyak didapatkan pada usia 40 sampai 80 tahun keatas.?
Angka ini menunjukan perbedaan angka presentasi yang sangat tinggi, yaitu 76% dengan 3.9%. Hal
ini bisa dikarenakan penyebab artritis gout yang multifaktorial sehingga dapat menyebabkan lebih
tingginya tingkat kejadian artritis gout diantara berbagai negara bagian di amerika. Selain itu,
perbedaan operasional berdasarkan jumlah responden juga dapat mempengaruhi hasil peneletian pada
pada presentasi akhirnya.

Dari hasil analisis penelitian didapatkan bahwa terdapat hubungan antara penggunaan obat
antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) dengan terjadinya artritis gout. Hasil penelitian ini
didukung dengan penelitian serupa yang dilakukan oleh Saskia Bruderer, et a/ (2014) pada populasi
pasien di UK yang didiagnosa artritis gout membuktikan bahwa penggunaan diuretik tiazid dan
diuretik kuat / loop diuretic merupakan salah satu faktor risiko untuk menimbulkan hiperurisemia dan
meningkatkan risiko terjadinya gout. Dari penelitian tersebut didapatkan bahwa penggunaan obat
antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) memberikan pengaruh besar terhadap kejadian artritis
gout dimana nilai OR untuk penggunaan diuretik tiazid adalah 1.70 [95% CI 1.62 — 1.79] dan OR
untuk penggunaan loop diuretic (diuretik kuat) [95% CI 2.47 — 2.83] adalah 2.64. '?

Selain itu, penelitian yang dilakukan oleh Mara A. McAdams DeMarco, et al (2012) pada
populasi dewasa muda di US yang memiliki riwayat hipertensi dan 37% diantaranya diterapi dengan
diuretik. Dari hasil penelitian tersebut didapatkan bahwa penggunaan diuretik tiazid (HR 1.44 [95% CI
1.00 — 2.10]) dan loop diuretic (HR 2.31 [95% CI 1.36 — 3.91]) berhubungan dengan peningkatan
insidens terjadinya gout.

Artritis gout dapat terjadi pada pasien yang hipertensi, oleh karena efek dari terapi jangka
panjang yang ditimbulkan dari beberapa jenis obat yang digunakan untuk terapi hipertensi. Dari

beberapa jenis obat antihipertensi, jenis obat yang sering menimbulkan efek samping berupa
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hiperurisemia dan berlanjut menjadi artritis gout dalam penggunaan obat antihipertensi adalah jenis
obat golongan diuretik khususnya diuretik tiazid dan diuretik kuat.®

Meskipun baik untuk mengontrol tekanan darah, obat — obat ini dapat meningkatkan risiko
gout. Diuretik, terutama diuretik tiazid, berkaitan dengan peningkatan kadar asam urat serum, dan
hiperurisemia adalah faktor risiko utama untuk gout. Hubungan antara penggunaan diuretik tiazid dan
gout pertama kali dicatat dalam seri kasus dari literatur medis. Dalam uji coba dan penelitian
observasional, penggunaan diuretik dikaitkan dengan peningkatan risiko gout. Namun, 1 studi kasus-
kontrol pengamatan menunjukkan bahwa penggunaan diuretik tidak dikaitkan dengan gout setelah
disesuaikan untuk kondisi komorbiditas.'

Diuretik, termasuk diuretik loop/kuat dan diuretik tiazid telah dikaitkan dengan hiperurisemia
melalui dugaan mekanisme penurunan ekskresi asam urat di ginjal atau peningkatan reabsorpi asam
urat. Volume kontraksi dan efek langsung pada transporter asam urat di tubulus proksimal telah
dikemukakan sebagai penjelasan yang potensial. Penelitian telah menunjukkan bahwa
hidroklorotiaizid meningkatkan penyerapan urat dengan menghambat organik anion transporter 4
(OAT 4) dan pengurangan sekresi urat oleh protein resistensi multidrug 4 (mirip dengan furosemide)
juga telah terlihat. Sejak penggunaan diuretik dapat mempengaruhi terjadinya hiperurisemia pada
individu, pemakaian obat ini telah berulang kali dikaitkan dengan peningkatan terjadinya risiko artritis
gout.3.

KESIMPULAN DAN SARAN

Prevalensi pasien yang memiliki riwayat penggunaan obat antihipertensi (diuretik tiazid &
diuretik kuat) di RSIJ Cempaka Putih tahun 2013 — 2015 sebesar persentase sebesar (53.3%) dengan
angka kejadian Artritis Gout sebesar (76%). Terdapat hubungan bermakna antara penggunaan obat
antihipertensi (diuretik tiazid & diuretik kuat) dengan munculnya artritis gout. Disarankan kepada
masyarakat agar lebih memodifikasi gaya hidup lebih baik dengan menghidari faktor — faktor pencetus
terjadinya artritis gout. Kepada tenaga pelayanan kesehatan agar lebih efektif memilih pengobatan

untuk hipertensi dengan mempertimbangkan efek samping yang ditimbulkan.
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