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ABSTRAK
Pendahuluan. Prevalensi gagal jantung pada Artritis Reumatoid (AR) diketahui dua kali lipat dibanding non-AR. Di Indonesia, 
masih sedikit penelitian yang melihat korelasi faktor risiko non-tradisional dengan disfungsi diastolik. Penelitian ini dilakukan 
untuk mengetahui korelasi faktor risiko non-tradisional, yaitu lama menderita penyakit, derajat aktivitas penyakit, dan skor 
disabilitas dengan disfungsi diastolik pada wanita penderita AR.

Metode. Studi potong lintang dilakukan pada wanita penderita AR yang berobat ke poli Reumatologi Rumah Sakit dr. Cipto 
Mangunkusumo (RSCM), Jakarta dari Oktober 2015-Januari 2016. Semua subjek belum pernah dinyatakan menderita penyakit 
jantung sebelumnya. Disfungsi diastolik dinilai dengan ekokardiografi. Lama menderita sakit diperoleh dengan wawancara 
langsung, sementara aktivitas penyakit dan tingkat disabilitas AR dinilai dengan menghitung skor DAS28 dan skor HAQ-DI.

Hasil. Disfungsi diastolik dijumpai pada 30,8% partisipan (13,5% tingkat ringan dan sedang, disfungsi berat pada 3,8% 
partisipan). Median lama menderita AR 26,5 bulan (rentang 2-240), rerata skor DAS28-CRP 2,69 (SB 1,11), sementara median 
skor DAS28-LED 3,65 (rentang 1,13-7,5), dan median skor HAQ-DI 0,29 (rentang 0-2,38). Hipertrofi LV dijumpai pada 34,6% 
partisipan, rerata EF sebesar 66,7±5,76%. Kelainan katup dijumpai pada 34,6% partisipan. Nilai korelasi antara lama sakit, 
skor DAS28-CRP, skor DAS28-LED dan skor HAQ-DI dengan E/A secara berurutan adalah r= -0,065 (p=0,89), r=0,393 (p=0,38), 
r=0,357 (p=0,43), r=0,630 (p=0,12). Sedangkan, korelasi antara skor DAS28-CRP, skor DAS28-LED dan skor HAQ-DI dengan 
E/E’ secara berurutan adalah r=0,136 (p=0,77), r= - 0,536 (p=0,21), r= - 0,393 (p=0,38), r=0,374 (p=0,41). 

Simpulan. Lama menderita sakit, derajat aktivitas penyakit, dan derajat disabilitas pada pasien artritis reumatoid wanita 
tidak memiliki korelasi yang bermakna secara statistik dengan disfungsi diastolik.

Kata Kunci: Artritis reumatoid, disfungsi diastolik, lama menderita sakit, skor DAS 28, skor HAQ-DI

ABSTRACT
Introduction. There are only few studies about correlation between non traditional risk factor and diastolic dysfunction in 
RA patients. This study aims to determinate the correlation between non traditional risk factors, including disease duration, 
disease activity and disability score with the diastolic dysfunction of women with RA.

Methods. A cross-sectional, consecutive sampling study was conducted to 52 RA women without any previous 
cardiovascular disease history. All participants underwent an echocardiography to assess diastolic dysfunction and other 
findings associated. Duration of disease was assesed by direct interview, while the disease activity by calculating DAS28 
and disability score by HAQ-DI.
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Results. Diastolic dysfunction was found in 30.8 % of study participants (13.5 % for each low and moderate grade, while 
severe was 3.8% ). Median duration of disease was 26.5 months (range 2-240), mean DAS28-CRP score was 2.69±1.11 while 
median DAS28-ESR score was 3.65 (range 1.13-7.5), and median HAQ-DI score was 0.29 (range 0-2.38). LV hypertrophy was 
found in 34.61% participants. Mean EF was 66.7±5.76%. Valve abnormality was found in 34.6% study participants. Correlation 
between duration of disease, DAS28-CRP, DAS28-ESR and HAQ-DI score with E/A in sequence was r= -0.065 (p=0.89), r=0.393 
(p=0.38), r=0.357 (p=0.43), r=0.630 (p=0.12); while with E/E’ in sequence was r=0.136 (p=0.77), r= - 0.536 (p=0.21), r= - 0.393 
(p=0.38), r=0.374 (p=0.41).

Conclusions. Duration of the disease, disease activity score, and disability score in rheumatoid arthritis women had no 
correlation with diastolic dysfunction. 

Keywords: DAS28, diastolic dysfunction, duration of disease, HAQ-DI score, rheumatoid arthritis

PENDAHULUAN
Artritis Reumatoid (AR) adalah suatu gangguan 

peradangan yang bersifat kronis dan sistemik dengan 
etiologi yang tidak diketahui, yang tidak hanya mengenai 
sendi tetapi juga organ ekstra artikular.1 Darmawan, 
dkk.2 dalam penelitiannya di Jawa Tengah menemukan 
bahwa prevalensi AR sebesar 0,2% di pedesaan dan 
0,3% di perkotaan. Sementara itu, Soeroso, dkk.3 dalam 
penelitiannya menyatakan bahwa prevalensi AR di 
Indonesia pada populasi >40 tahun adalah 0,5% di 
pedesaan dan 0,6% di perkotaan.

Insiden terjadinya gagal jantung pada pasien AR 
dilaporkan dua kali lipat dibanding pasien yang tidak 
menderita AR. Gagal jantung diastolik secara normal 
terjadi sebelum pasien mengalami gagal jantung sistolik. 
Disfungsi diastolik sering dijumpai pada pasien AR dan 
dapat berlangsung tanpa gejala dalam waktu yang relatif 
lama.4 Liang, dkk.5 menyatakan bahwa lama menderita 
AR dan IL-6 berhubungan secara bebas dengan disfungsi 
diastolik sebagai akibat proses inflamasi kronis. Demikian 
pula Udayakumar, dkk.6 yang melaporkan adanya korelasi 
gangguan aliran transmitral dan lama menderita AR yang 
menggambarkan adanya keterlibatan miokard secara 
subklinis dengan progresivitas penyakit pada fungsi jantung. 
Namun demikian, Muizz, dkk.8 mendapatkan hasil yang 
berbeda. Pada hasil penelitiannya, didapatkan bahwa tidak 
ada korelasi yang bermakna antara tingkat keparahan AR dan 
lamanya menderita AR dengan terjadinya disfungsi diastolik. 

Di Indonesia, penelitian yang melihat hubungan antara 
faktor risiko tradisional dengan kejadian kardiovaskular sudah 
cukup sering dilakukan, namun masih sedikit penelitian yang 
melihat faktor risiko non-tradisional dalam hubungannya 
dengan terjadinya disfungsi diastolik. Penelitian ini dilakukan 
untuk melihat hubungan antara derajat aktivitas penyakit, 
lama sakit, dan derajat disabilitas sebagai faktor risiko non-
tradisional dengan kejadian disfungsi diastolik.

METODE
Studi potong lintang dilakukan pada pasien AR yang 

berobat di Poliklinik Reumatologi Rumah Sakit dr. Cipto 

Mangunkusumo (RSCM), Jakarta pada bulan Oktober 2015 
sampai dengan Januari 2016. Penderita AR yang berusia 
>18 tahun, berjenis kelamin wanita yang didiagnosis AR 
berdasarkan kriteria EULAR/ACR 2010 dimasukkan ke dalam 
subjek penelitian. Sedangkan, kriteria penolakan subjek 
adalah: 1) pasien yang sudah pernah didiagnosis menderita 
penyakit arteri koroner baik melalui ekokardiografi, 
treadmill stress test, ataupun korangiografi; 2) memiliki 
riwayat infark miokard, stroke, atau penyakit arteri perifer; 
3) penderita hipertensi dan diabetes mellitus (DM); dan 4) 
dijumpai adanya penyakit jantung katup.

Pada subjek dilakukan anamnesis disabilitas sesuai 
dengan The Stanford Health Assesment Questionnaire, 
pemeriksaan fisik, serta pemeriksaan lokasi sendi 
dengan nyeri dan pembengkakan. Kemudian dilakukan 
pemeriksaan lain yaitu ekokardiografi, untuk menilai 
kelainan struktural yang didapat dan penilaian fungsi 
diastolik, serta pemeriksaan laboratorium berupa CRP 
dan LED. Selanjutnya, dilakukan pengolahan data dengan 
SPSS versi 13.0. Analisis bivariat digunakan untuk melihat 
adanya hubungan korelasi dari masing-masing faktor risiko 
terhadap disfungsi diastolik. Bila data terdistribusi normal 
digunakan uji korelasi Pearson, sedangkan pada distribusi 
tidak normal digunakan uji korealasi Spearman.

HASIL
Dalam kurun waktu Oktober 2015–Januari 2016, 

didapatkan sebanyak 52 pasien AR berjenis kelamin wanita 
yang memenuhi kriteria penelitian. Karakteristik subjek 
dapat dilihat pada tabel 1. Sementara itu, gambaran 
ekokardiografi dan disfungsi diastolik pada hipertrofi 
ventrikel kiri dapat dilihat pada tabel 2 dan 3. 

Dilakukan analisis korelasi antara lama sakit, 
keparahan penyakit AR dan skor HAQ-DI dengan beberapa 
paremeter disfungsi diastolik. Hasil analisis disajikan pada 
tabel 4. Selanjutnya, dilakukan analisis korelasi antara 
kelompok lama sakit dengan disfungsi diastolik (tabel 5) 
dan korelasi lama sakit, DAS28-CRP/LE dan skor HAQ-DI 
dengan disfungsi diastolik pada subgrup tanpa riwayat 
hipertensi dan diabetes melitus (DM) (tabel 6).
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Tabel 1. Karakteristik subjek penelitian
Variabel N=52
Umur (tahun), median (rentang) 53,5 (19-67)
Indeks massa tubuh, rerata (SB) 23,69 (3,97)
Lama sakit (bulan), median (rentang) 26,5 (2-240)

0-60 bulan, n (%) 39 (75)
61-120 bulan, n (%) 10 (19,2)
121-130 bulan, n (%) 2 (3,9)
181-240 bulan, n (%) 1 (1,9)

C reactive protein, median (rentang) 5,25 (0,20-55,50)
Laju endap darah, rerata (SB) 49,05 (23,58)
DAS berdasarkan CRP, rerata (SB) 2,69 (1,11)
DAS berdasarkan LED, median (rentang) 3,65 (1,13-7,05)
Skor HAQ-DI, median (rentang) 0,29 (0-2,38)
Hipertensi, n (%)

Ya 14 (26,9)
Tidak 38 (73,1)

Diabetes melitus, n (%)
Ya 7 (13,5)
Tidak 45 (86,5)

Disfungsi diastolik, n (%)
Ya 16 (30,8)

Ringan 7 (13,5)
Sedang 7 (13,5)
Berat 2 (3,8)

Tidak 36 (69,2)

Tabel 2. Gambaran ekokardiografi
Variabel
Dimensi LA (mm), rerata (SB) 29,86 (4,75)
Dimensi aorta (mm), rerata (SB) 25,24 (2,68)
E 0,79 (0,17)
A 0,71 (0,17)
E’ 0,10 (0,05-0,19)
DT 183,8 (23,92)
IVRT 70 (51-114)
E/A 1,17 (0,39)
E/E’ 7,87 (2,84)
Nilai EF (A-L) 66,7 (5,76)
Hipertrofi IVS

Ya 13 (25)
Tidak 39 (75)

Hipertrofi PW
Ya 2 (3,8)
Tidak 50 (96,2)

Hipertrofi IVS dan PW
Ya 3 (5.8)
Tidak 49 (94,2)

Hipokinesis dinding LV
Tidak 45 (86,5)
Segmental 7 (13,5)
Global 0

Kelainan katup
Tidak ada kelainan 34 (65,4)
MR ringan 2 (3,8)
TR ringan 6 (11,5)
PR ringan 6 (11,5)
TR sedang 1 (1,9)
AoR ringan + MR ringan 1 (1,9)
TR ringan + PR ringan 2 (3,8)

Ket: EF = Ejection fraction, LA=Left atrium, LV = Left ventrikel, IVS = interventrikular septum, 
PW = Posterior wall, MR=Mitral regurgitasi, TR= Trikuspid regurgitasi, PR=Pulmonal regurgitasi, 
AoR= Aorta Regurgitasi.

Tabel 3. Disfungsi diastolik pada hipertrofi ventrikel kiri

Hipertrofi 
(18) 

Tidak 
disfungsi 
diastolik 

Tingkatan disfungsi 
diastolik Jumlah

Ringan Sedang berat 
PW 2 0 0 0 2 
IVS 8 3 1 1 13 
PW dan IVS 1 1 1 0 3 
Jumlah 11 4 2 1 18 

Tabel 4. Korelasi lama sakit, DAS28-CRP/LED dan skor HAQ-DI dengan 
disfungsi diastolik
Parameter 
disfungsi 
diastolik 
(N=52) 

Faktor risiko non tradisional pasien AR 
Lama sakit DAS28-CRP DAS28-LED HAQ-DI 

p r p r p r p r 

E 0,669 -0,061 0,393 -0,121 0,952 0,009 0,263 -0,158 
A 0,449 0,107 0,041 -0,28 0,172 -0,194 0,487 -0,099 
DT 0,104 0,228 0,448 -0, 107 0,239 -0,168 0,751 -0,045 
IVRT 0,651 -0,065 0,730 0,050 0,706 -0,055 0,919 -0,015 
E/A 0,250 -0,162 0,443 0,109 0,189 0,187 0,933 0,12 
E/E’ 0,759 0,44 0,317 - 0,143 0,433 -0,133 0,059 -0,266 

Tabel 5. Korelasi kelompok lama sakit dengan disfungsi diastolik pada 
pasien AR

Parameter 
disfungsi diastolik 
(N=52) 

Faktor risiko non tradisional pasien AR
Lama sakit ≤ 60 bulan 

(N=39)* 
Lama sakit > 60 bulan 

(N= 13)**
p r p r 

E 0,417 0,134 0,374 0,269 
A 0,169 0,225 0,761 -0,094 
DT 0,392 0,141 0,407 -0,252 
IVRT 0,526 -0,106 0,535 0,189 
E/A 0,724 -0,058 0,321 0,299 
E/E’ 0,341 0,159 0,154 -0,419 

* Pearson 
** Spearman

Tabel 6. Korelasi lama sakit, DAS28-CRP/LE dan skor HAQ-DI dengan 
disfungsi diastolik pada subgrup tanpa riwayat hipertensi dan DM
Parameter 
disfungsi 
diastolik 
(N=35) 

Faktor Risiko Non Tradisional pasien AR
Lama sakit DAS28-CRP DAS28-LED HAQ-DI 

p r p r p r p r 

E 0,937 -0,014 0,688 -0,070 0,716 -0,065 0,504 -0,117 
A 0,759 0,054 0,281 -0,188 0,250 -0,203 0,320 -0,173 
DT 0,552 0,104 0,242 -0,203 0,328 -0,173 0,511 -0,115 
IVRT 0,911 -0,020 0,587 0,096 0,558 0,106 0,457 0,132 
E/A 0,469 -0,127 0,613 0,088 0,774 0,051 0,676 0,073 
E/E’ 0,708 -0,067 0,130 -0,265 0,131 -0,268 0,04 -0,482

DISKUSI
Usia subjek pada penelitian ini berkisar pada 19-67 

tahun dengan rata-rata usia 53,5 tahum. Pada penelitian 
cross sectional community based study oleh Liang, dkk.5 
dilaporkan bahwa rerata usia subjek adalah 48,18 tahun. 
Pasien AR yang juga menderita DM pada penelitian 
tersebut memiliki prevalensi sebesar 11%, sementara 
pada penelitian ini didapatkan prevalensi sebesar 13,5%.

Derajat beratnya penyakit yang dinyatakan dalam 
DAS pada penelitian ini memperlihatkan aktivitas penyakit 
yang tidak tinggi (<5,1) bahkan cenderung lemah (<3,2). 
Penelitian di University Kebangsaan Malaysia Medical 
Centre (UKMMC) memperlihatkan hasil yang sedikit 
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berbeda klasifikasinya, yaitu didapatkan sebanyak 70% 
pasien dengan DAS >3,2. Selain itu, nilai HAQ-DI pada 
penelitian ini menggambarkan bahwa hampit tidak ada 
kendala bagi pasien untuk menjalankan aktivitas sehari-
hari. Hasil tersebut juga memperlihatkan hal yang sama 
dengan hasil penelitian di UKMMC, yaitu HAQ-DI <1 
(disabilitas ringan) dijumpai pada 80% pasien.8

DM dan hipertensi adalah dua penyakit yang sering 
dijumpai bersamaan dengan AR. Garza-Garcia, dkk.9 
dalam penelitiannya memperlihatkan prevalensi DM 
dan hipertensi masing-masing sebesar 26% dan 57% 
pada pasien AR dengan disfungsi ventrikel. Sedangkan 
pada penelitian ini didapatkan prevalensi masing-masing 
sebesar 13,5% dan 26,9%.

Peningkatan pertanda inflamasi (CRP, IL-6, dan 
TNF-α) dihubungkan dengan peningkatan risiko hipertrofi 
ventrikel kiri, disfungsi diastolik, dan terjadinya gagal 
jantung pada populasi umum.9-11 Pada penelitian ini, 
didapatkan rerata nilai CRP 5,25 masih dalam rentang 
normal, yaitu <10 mg/dL. Studi menunjukkan bahwa 
inflamasi sistemik yang dibuktikan dengan peningkatan 
LED yang bersifat menetap pada AR memperlihatkan 
peningkatan risiko kematian akibat penyakit sebanyak dua 
kali lipat (HR 2,03; IK 95% 1,45–2,83). Artinya, semakin 
tinggi nilai LED maka risiko akan semakin meningkat.8,12 
Nilai LED pada penelitian ini didapatkan sebesar 49,05 
(±23,58).

Gambaran pasien AR lebih sering mengalami 
perubahan geometri left ventricle (LV) (massa LV lebih 
besar dan hipertrofi LV) dibanding orang sehat tanpa AR. 
Abnormalitas ini dihubungkan dengan peningkatan risiko 
penyakit kardiovaskular. Beberapa studi menilai bahwa 
terdapat korelasi antara peningkatan massa LV pada pasien 
AR dan insiden gagal jantung (HR 1,4 per peningkatan 10%, 
p <0,001).10-13 Dibanding dengan populasi umum, pasien 
gagal jantung dengan AR lebih sering berkaitan dengan 
disfungsi diastolik.14-17 

Setalah dilakukan adjusting terhadap usia, jenis 
kelamin, dan riwayat penyakit jantung iskemia, didapatkan 
rerata besarnya fraksi ejeksi dalam penelitian ini adalah 
sebesar 66,70 (± 5,76%). Besaran ini tidak jauh berbeda 
dengan fraksi ejeksi dalam beberapa peneltian lain, seperti 
penelitian di Mexico yaitu sebesar 60 (±12)% dan pada 
penelitian di Madras Medical College and General Hospital 
yaitu sebesar 70,72% (2,26%).12,18 Selain itu, penelitian di 
UKMMC mendapatkan fraksi ejeksi sebesar 66,57 (62,00 
– 70,00).8

Faktor risiko non-tradisional seperti lama sakit, 
tingkat disabilitas pasien, dan derajat aktivitas penyakit 
tidak menunjukkan adanya korelasi yang bermakna secara 

statistik terhadap disfungsi diastolik pada penelitian ini. 
Faktor risiko aktivitas penyakit yang dinyatakan dengan 
DAS-28-CRP memang menunjukkan adanya korelasi yang 
bermakna terhadap parameter disfungsi diastolik, yaitu 
atrial velocity (A). Namun, oleh karena korelasinya yang 
sangat lemah dan A semata-mata tidak bisa mewakili 
disfungsi diastolik, maka korelasi yang bermakna 
secara statistik ini dianggap tidak bernilai. Korelasi yang 
diperoleh dari beberapa penelitian yang ada kebanyakan 
memperlihatkan korelasi yang lemah-sedang. Studi yang 
menggunakan E/A dan E/E’ sebagai parameter disfungsi 
diastolik memperlihatkan tidak adanya korelasi yang 
bermakna dengan aktivitas penyakit (DAS28) maupun 
dengan tingkat disabilitas pasien (skor HAQ-DI).

Profil penelitian yang hampir sama dengan 
penelitian kami ini adalah penelitian yang dilakukan 
oleh Muizz, dkk.8 tahun 2011 di Malaysia. Muizz, dkk.8 

melakukan studi potong lintang menggunakan kontrol 
non AR masing-masing 53 orang dengan median lama 
menderita AR 5 (3-16) tahun. Derajat aktivitas penyakit 
dan tingkat disabilitas subjek penelitian yang hampir mirip 
juga menghasilkan hasil penelitian yang sama, yaitu tidak 
dijumpai adanya korelasi faktor risiko non-tradisional 
dengan disfungsi diastolik, baik dengan menggunakan 
parameter E/A ataupun E/E’. Faktor risiko non-tradisional 
tersebut terdiri dari lama menderita AR, derajat aktivitas 
penyakit, dan tingkat disabilitas pasien. Kemiripan hasil 
penelitian ini juga dapat saja dikaitkan dengan faktor 
genetik yang dimiliki oleh subjek. Pada kedua bangsa ini, 
dijumpai faktor genetik dengan allel yang bersifat protektif 
terhadap AR, sehingga dikatakan dijumpai balancing 
selection dalam evolusi molekular pasien AR di Indonesia 
dan Malaysia.19,20

Oleh karena rentang waktu lama menderita AR yang 
sangat lebar pada pasien-pasien yang ikut penelitian, maka 
pada penelitian dilakukan pengelompokan subjek ke dalam 
dua kelompok besar, yaitu lama menderita ≤60 bulan dan 
>60 bulan. Namun demikian, uji korelasi yang dilakukan 
tidak memperlihatkan korelasi yang bermakna secara 
statistik. Penelitian yang dilakukan oleh Garca-Garzia, dkk.9 
pada 105 pasien rawat jalan AR dengan menggunakan 
kontrol pasien non-AR melaporkan adanya korelasi 
disfungsi diastolik dengan lama menderita AR. Namun, 
penelitian tersebut memiliki perbedaan dengan penelitian 
ini, baik dari segi jumlah pasien, lama menderita AR (rerata 
26,5 bulan), dan tingkat aktifitas penyakit yang berada 
pada tingkatan ringan. Namun demikian, kondisi disabilitas 
penelitian Garca-Garzia, dkk.9 sama dengan penelitian ini. 
Studi potong lintang lain dengan jumlah sampel penelitian 
32 pasien dengan kontrol pasien non-AR dengan rerata 
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lama menderita AR 9 tahun (SB 6 tahun), memperlihatkan 
adanya korelasi disfungsi diastolik (E/a) dengan lama 
menderita AR. Dengan demikian, penulis berasumsi bahwa 
lama menderita AR berperan penting dalam menjadi faktor 
risiko non-tradisional. Sebab, hal tersebut menunjukkan 
lamanya terpapar dengan mediator inflamasi, sehingga 
akan lebih cepat terjadi aterosklerosis dini. 

SIMPULAN
Sebagai kesimpulan, tidak didapatkan korelasi 

yang bermakna antara faktor risiko non-tradisional yang 
terdiri dari lama menderita AR, derajat aktivitas penyakit 
dan tingkat disabilitas pasien dengan terjadinya disfungsi 
diastolik pada pasien AR. 
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