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EFFECTIVENESS OF ALPHA LIPOIC ACID TO PHOTO
STRESS RECOVERY TIME IN PATTENTS WITH DIABETES MELLITUS

Dasrinal
Department of Ophthalmology

Faculty of Medicine Andalas University/DrM Djamil Hospital

ABSTRACT

Purpose:
To know the effectiveness of alpha lipoic acid to improve PhotoStress Recovery Time (PSRT) va
lue in patients with Diabetes Mellitus (DM)

Method:

Research method was experimental research on patients diagnosed with diabetes mellitus in
Department of Internal Medicine of Dr. M. Djamil Padang conducted during June to
December 2010. Research subjects were 47 eyes of 24 patients with a Photo Stress
Recovery Time (PSRT) value which longer than normal (> 2Oseconds). In the study, subjects
were given alpha lipoic acid 600 mg orally once daily for 45 days. Study subjects were
controlled every two weeks (15 days) and recorded their Photo Stress Recovery Time.

Results:

The subjects were 24 patients with DM that consisted ol17 women andT men with the majority
gofession of the subiects were civil servants (45olo). Average total value of the initial PSRT of all
subjects was 26.97 seconds, the average value of PSRT after administration of ALA 600
rg/day orally for 2 weeks was 23.77 seconds, after 4 weeks average PSRT value was 20.25
seconds and after 6 weeks average PSRT value was 19.68 seconds. lmprovement value of
PSRT were statistically significant with p = 0.000.

The average final value of PSRT after administration of ALA 600 mg/day orally for 45 days
according to age distribution as in the age group 4045 years with a value of PSRT 18.20
*conds, age group 46-50 years PSRT value 20.71 seconds, the group age 51-55 PSRT value
20.61 seconds, the 56-60 year age group PSRT values 19.61 seconds. Total average PSRT
ralue after administration ot AIA 600 mg/day for 45 days was 19.68 seconds p = 0.138
(not significant).

The average final PSRT value after administration of ALA 600 mg/day orally in relation to DM
duration distributed as follows. At DM known < 24 months, the average PRST value was 19.96
se@nds, 2548 months average PSRT value was 18.65 seconds, 49-72 months average PRST
value was 19.96 seconds, > 72 months average PSRT value is 18.92 seconds. The total
arerage PRST value in relation with diabetes mellitus duration was 19.68 seconds,
p = 0.644 (not significant).



Changes in blood sugar concentration after administration of ALA 600 mg/day from an average
initial blood sugar 256.43 i90.60 mg% after fourth week average bloodsugar concentration
dropped 164,13 t 35.76 mgo/o, p =.076 (not significant).

Conclusion:

Ackninistration of Al-A 600 mg / day orally for 45 days on 24 subjects (47 eyes) patients
wittl DM was significantly improves the Photo Stress Recovery Time value (p = 0.00O). The
relationship of DM patients' age, duration of diabetes mellitus and changes in blood sugar
concentration by improving the PSRT value afier administration of AtA 600 mg/day for 45
days was not statistically significant.

Keywords:
Diabetes Mellitus, Alpha Lipoic Acid, Photo Stress Recovery Time (PSRT)



EF'EKTIFITAS PEMBERI AI{ ALPHA LIPOIC ACID TERIIADAP PHOTO STRESS
RECOVERY TIME PADA PENDERITA DIABETES MELITUS

: I)asrinal
Bagian Ilmu Kesehatan Mata

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas / RS Dr M Djamil

ABSTRAK

Tujuan:
ldengetahui efektifitas pemberian Alpha Lipoic Acid terhadap perbaikan nila. Photo Stress
Recovery Time (PSRT) pada penderita Diabetes Mellitus (DM)

Metode:
Metode penelitian yang digunakan adalah penelitian eksperimental terhadap penderita
Diabetes Melitus yang sudah didiagnosa dibagian penyakit dalam RSUP Dr. M. Djamil
Padang yang dilakukan selama bulan Juni sampai Desember 2010. Subjek penelitian 47 mata
ffi 24 pasien dengan nilai Photo Sfress Recovery Time (PSRT) yang mern:anjang dari
normal (>20 detik). Pada subjek penelitian diberikan Alpha Lipoic Acid 600 mg secara oral
satu kali sehari selama 45 had. Subjek penelitian dikontrol setiap dua minggu (15 hari) dan
dihitung rulai Photo Stress Recovery Time- rrya

Hrsil:
Subjek penelitian adalah 24 orang penderita DM yang terdiri dan 17 orang wanita 7 orang
laki-laki dengan mayoritas pekerjaan subjek adalah PNS (45 %). Nilai total rata-rata PSRT
awal semua subjek adalah 26,97 detik, nilai rata-rata PSRT setelah diberikan ALA 600 mg/
hari oral selama 2 minggu adalah 23,77 detilq setelah 4 minggu nilai rata-rata PSRT adalah
m25 detik dan setelah 6 minggu nilai rata-rata PSRT adalah 19,68 detik. Perbaikan nilai
PSRT bermakna secara statistik dengan p:0$00.

Nilai akhir rata-rata PSRT setelah diberikan ALA 600 mg/hari secara oral selama 45 had'
menurut distribusi umur adalah pada kelompok umur 40-45 tahun dengan nilai PSRT 18,20
detik, kelompok umur 46-50 tahun nilai PSRT 20,71detih kelompok umur 51-55 nilai PSRT
20"61 detik, kelompok umur 56-60 tahun nilai PSRT 19,61 detik. Total nha-rata PSRT
stelah diberian ALA 600 mg/had selama 45 hari adalah 19,68 detik p:0,138 (tidak
btrmakna).

[Slai akhir rata-rata PSRT setelah pemberian ALA 600 mdhari secara oral jika dihubungkan

€an lama dikenal DM terdistribusi sebagai berikut. Pada lama dikenal DM < 24 bulan
dai rata-rata PSRT adalah 19,96 detih 25-48 bulan nlai rattrata PSRTnya adalah 18,65
detik, 49-72 bulan nilu rata-rata PSRT nya adalah 19,96 detik, > 72 bulan rulai rata-rata
PSRT adalah 18,92 detik. Nilai total rata-rata PSRT dihubungkan dengan lama dikenal DM
adalah 19,68 detik, p:A,644 (tidak bermakna)

Fernbaban gula darah setelah diberikan ALA 600 mg/hari dari rata-rata gula darah awal
?ffi,43+99,60 mg;a/o setelah minggu ke IV rata-mta gula darah menurun 164,13+35,76 mgYo,

fl ,07 6 (tidak bermakna).



Ifici4pulan :
i Femberian ALA 600 mg/hari oral selarna 45 had pada 24 subjek (47 nata) penderita DM

qengat bermakna nnempetbaiki nilw Photo,Sfress Recenery Time (gr},000). Hubungan utr1ur
pendgrita DM, larna dikenal DM dan perubahan gula darah dengan perbaikan nilai PSRT
sblrh pemberian ALA 600 mglhari selama 45 hari tidak bermakna secara statistik.

fifi Kunci: ,.

Xliabetes Melitus, Alpha Lipoic Acid, Phato Stress Reeovery ?ime (PSRT)
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BAB I

PENDAIIULUAl\[

l.l.Lntar Belakang

Diabetes Melitus merupakan salah satu penyakit metabolik yang berpengaruh

terhadap banyak organ didalam tubuh kita dan dapat menimbulkan kecacatan dan kematian(r).

Penyakit ini akibat dari berkurangnya sekresi insulin dan atau pengaruh insulig sehingga

menyebabkan gangguan metabolisme karbohidrat, lemak dan protein yang akan

menimbulkan komplikasi yang khronis.€'3)

Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) tahun 2004 melaporkan, 4,8 persen penduduk di

seluruh dunia menjadi buta akibat komplikasi kronis diabetes Mellitus (DM) yaitu retinopati

diabetik. Dalam urutan penyebab kebutaan seca"ra global, retinopati diabetik menempati

uutan ke-4 setelah kataralq glaukoma, dan degenerasi makula (AMD: age-related macular

degeneration).(a)

Prevalensi diabetes melitus (DM) di USA pada tahun 1995, l0 %o padausia diatas 60

$un dan 7,4Yo pada dewasa muda.(5'6)' Berbagai penelitian epidemiologis di Indonesiq

sekitar tahun 1980 menunjukkan sebaran prevalensi diabetes melitus antara 0,8 yo di Tanah

Toraja sampai 6,1 Yo yang didapatkan di Manado. Penelitian di Jakarta tahun 1982

mendapatkan prevalensi DM di daerah urban 1,7 yo, meningkat menjadi 5,7 yo pada tahun

1993, dan pada tahun 2001 menjadi 12,8 yo.Q) Asman Manaf, dkk(zoo5;tt) dalam

pnelitiannya mendapatkan prevalensi diabetes melitus di Sumatera Barat sebesar 5,2o/o.

Gangguan penglihatan pada penderita diabetes dapat disebabkan oleh karena kelainan

refraksi, kelainan lensa, glaukoma, kelainan pada retina, kelainan makul.a dan vitreus.

Penderita diabetes mempuyai kemungkinan 25 kali lebih sering untuk terjadinya kebutaan

Hmasuk karena katarak.0)



Patogenesis retinopati diabetikum belum seluruhnya diketahui, diduga berhubungan

erat dengan lamanya menderita diabetes dan kontrol metabolik penderita. Pada penderita

diabetes fype I (Insulin Dependent Diabetica Mellitus: IDDM) setelah 5 tahun menderita

diabetes, 25oh ditemukan retinopati diabetikum, setelah 10 tahun 60 % dan setelah 15 tahun

adalah 80 %. Untuk type II (Non Insulin Dependent Diabetica Mellitus: NIDDM) kurang

dari 5 tahun menderita diabetes, dilaporkan 40 oZ retinopati diabetikum bagi yang

mendapatkan insulin, 24 yo bagi yang tidak mendapatkan insulin. Angka kejadiannya

meningkat menjadi masing-masing 84 Yo dan53% setelah l9 tahun. (7,8)

Kelainan retina yang ditemukan adalah akibat komplikasi kronis DM yarta Non

Proliferatif Diabetik Retinopati (NPDR) dan Proliferatif Diabetik Retinopati (PDR).

Kelainan makula pada penderita DM disebut makulopati diabetik yakni pembengkakan

daerah makula retina yang bisa ditemukan pada stadium NPDR maupun PDR.(e,1O) Edema

makula dapat ditemukan pada l0% dari populasi diabetik, NPDR yang dalarn

perkembangannya disertai edema makula akan menyebabkan turunnya tajam penglihatan.(ll)

Turunnya tajam penglihatan merupakan gambaran penuriruul fungsi dari rnakula.

Fungsi makutra dapat diperiksa salah satu drantarunya dengan Photo Stress Recovery

7i*t.(12'13'ra) Pemeriksaan Photo Stress Recovery Time (PSRT) adalah merupakan salah satu

perneriksaan sederhana dan mudah rmtuk deteksi dini fungsi proses reaksi fotokirnia

(bleaching) dan proses regenerasi dari Retinal Pigmen Epithelial (RPE) retina.(r5'r6)

Boedy W dkk tahun 2005 melakukan penelitian test photostress di RSU Dr Soetomo

Surab4ya didapatkan perbedaan yang bermakna secma statistik dengan p< 0,05 dimana waktu

rccovery kelompok NPDR lebih panjang (22,56 detik) dengan Standar Deviasi (SD) 9,92

dibandingkan mata normal (11,09 detik;.(tzl Hafid Ardy dkk dalam penelitian di RS M

Dja.qrl Padang melaporkan Photo,sfress Recovery Time nta-rata diatas norrnal (20 detik)

pada kelompok diabetes melitus didapatkan 27,75 detik dengan Standar Deviasi (SD) 13,16



dan pada kelompok kontrol didapatkan 12,4 detikdengan SD 8,92. O"rrg* spesifitas dan

sensifitas dari photo stress recovery time cttkup tinggi untuk menentukan kelainan reaksi

fotokirnia pada penderita DM walaupun belum terdapat retinopati diabetikum pada

funduskopi.(r8)

Komplikasi DM mengakibatkan terjadi peningkatan stress oksidatif dimana

konsekuensinya juga meningkatkan produksi radikal bebas atau berkurangnya pertahanan

anti oksidan. Stres olaidatif ini merupakan salah satu yang berperan terjadinya kerusakan

jaringan dan sel, melalui beberapa proses jalur biomekanik(I8) Antisipasi proses

biomekanik adalah dengan menambahkan anti oksidan untuk meryaga fungsi sel tidak

terganggu seperti Atpha Lipoid Acid (AtA;. rtel

ALA adalah anti oksidan yang merupakan ko-faktor multi enzim yang bekerja

merubah acetyl-CoA dan Succinyl-CoA dari piruvat dan ketoglutarate yang merupakan

komponen penting dalam Siklus Kreb. Secara fisiologis ALA disintesa dihati dan jaringan

lain yang berfungsi sebagai komponen essensial generasi ATP pada mitokondria. Keadaan

hiperglikemia pada DM akan menimbulkan pembentukan Reactive Oxygen Speeies (ROS)

melalui proses glycoxidatior. ROS dapatmerusak komponen sel seperti lemak pada rnembran

sel, protein dan DNA. Pada pankreas ROS juga dapat merusak sel p sehingga menggangu

sekresi insulin alami.(le20)

12. Rumusan Masalah

Bagainnana efektlfitas pemberian Alpha Lipoic Acid terhadap Photo Stress Recwery

Time (PSRT) pada penderita Diabetes Mellitus.



I

13. Tujuan Penelitian

I a. Tujuan ulnum :

- Mengetatrui efektifitas pernberian Alpha Lipoic Acid (AL/t) terhadap Photo

,Srress Recovery Tiae (PSRT) padapenderita diabetes mellitus (DM)

b. Tujuan khusus :

- Melihat efektifitas penrberian ALA pada Penderita DM terhadap PSRT

dihubungkan dengan Distribusi Umur

- Melihat efektifitas pemberian ALA pada Penderita DM terhadap PSRT

dihubungkan dengan Larna rnenderita DM

- Melihat efektifitas pemberian ALA pada Penderita DM terhadap PSRT

dihubungkan dengan perubahan Gula Darah

penderita DM

1.4. Menfaet Penelitiau

Dari penelitian ini diharapkan:

- Dapat mengetahui efek pernberian ALA terhadap PSRT pada penderita

DM nnenunrt distribusi umur

- Dapat mengetahui efek pemberian ALA terhadap FSRT pada penderita

DM terhadap lama dikenal menderita DM

- Dapat rnengetahui efek pemberian ALA terhadap PSRT pada penderita

DM terhadap perubahan gula darah

- Dapat mengetahui efek pemberian ALA terhadap PSRT penderita DM

- Management pernberiarrAlplw Lipoic Acid pada pederita DM

4



BAB II

TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Diabetes Melitus

Diabetes melitus (DIO merupakan kelainan metabolik yang bersifat kronik ditandai

danya gangguan metabolisme karbohidrat, lemak dan protein. Pada keadaan lanjut dengan

kontrol yang kurang baik disertai adanya berbagai faktor yang berpengaruh dapat terjadi

kerusakan pembuluh darah besar (macrovasculer) dan pembuluh darah halus

(microvasculer). Komplikasi mikrovaskuler ini menyebabkan gangguan pada retina yang

dikenal sebagai retinopati diabetikum (diabetic retinopatthy: DR), ini dapat rnenyebabkan

kebutaan yang bersifat permanen.(2'2 I )

Secara klinis retinopati diabetikum dapat berupa aneurisma, rnelebarnya vena,

pedarahan dan eksudat lemak. Komplikasi diabetes lain pada matajuga meliputi kelainan

komea, glaukom4 neovaskularisasi iris, katarak maupun neuropati, akan tetapi retinopati

diabetikum merupakan komplikasi yang paling umum dengan prognosis yang kurang baik

bagi pengli 6u1^n.Q1'n'n)

2.1.1. Klasilikasi Retinopati Diabetikum

Klasifrkasi retinopati diabetikum berdasmkao stadium atau perjalanan penyakitnya

adalah : Retinopati diabetikum diklasifikasikan menjadi tahap awal, Non-Proliferatif

Diabeticum Retinopathy (NPDR), dan tahap lanjut, Proliferatif Diabeticum Retinopatthy

(PDR1. tz+l



3.

4.

I

Klasifikasi Non proliferatif Diabeticum Retinopaty (NpDR) :

l. Retinopati non-proliferatif minimal: terdapat > I tanda berupa dilatasi vena,
mikroaneurism4 perdarahan intraretina yang kecil atau eksudat keras

2' Retinopati non-proliferatif ringan sampai sedang: terdapat > I tanda berupa d'atasi
vena derajat ringan' perdarahan, eksudat keras, eksudat lunak atau IRMA (intraretinal
mi cr ovas cular abnormal iti e s)

Retinopati non-proliferatif berat: terdapat

mikroaneurisma pada 4 kuadran retina, dilatasi vena pada 2 rruadran, atau Intra
Retinal Microvasculer Abnormality(IRMA) pada 1 kuadran

Retinopati non-proriferatif sangat berat: ditemukan > 2 hndapada retinopati non_
Proliferatif berat. Q4'2s,26)

Klassifikas i pr o liferatif Diabe tic Re tinapathy(pDR)

1. FDR dini

Sudah mulai terlihat adarry aneovaskularisasi

2. PDR resiko tinggi

o Neovascurarization of theDrsc (NVD)> r/3 _ r/2 daerahdiskus atau
o NVD dan perdarahan preretina/ vitreuos, atau

o Neovascularization Elsewhere (NvE) > r/2 daerah diskus dan perdarahan
preretina/vitreous. Q4'26'27'28)

2.1.2. Patogenesis

Gangguan vaskurer pada retinopati diabetikum berupa gangguan aliran, terganggunya
penneabilitas kapiler' dan sumbatan kapiler. Pada awalnya retinopati diabetikum ditandai
oleh perubahan struktur dan komposisi sel pembuluh darah mikro. sel ser endotel merniliki



peran penting sebagai blood retinal barrier. Kerusakan sel-sel ,naot"t tersebut dapat

menyebabkan peningkatan permeabilitas vaskuler. Pada fase awal terjadinya edema makula

diabetik terjadi kerusakan dan kebocoran blood retinal barier yang mengakibatkan

menumpuknya cairan ekstra sel di makula.Qs'26'27'28'2e)

Perisit merupakan sel yang penting dalam pengaturan perfirsi kapiler retina-

Kerusakan perisit pada penderita diabetes akan meimbulkan perubahan hemodinamik di

retina berupa gangguan autoregulasi aliran darah retina. Hilangnya sel-sel perisit retina ini

merupakan gambaran pada retinopati diabetikum yang berakibat timbulnya mikroaneurisma

@a penderita DM. Gambaran lainnya yang bisa ditemukan pada retinopati diabetik adalah

penipisan membran basement kapiler dan penumpukan deposit matriks ekstra sel yang akan

remperberat timbulnya gangguan hemodinamik pada retrw.Qs'27'28'2e'30'3r)

Ada penelitian yang membuktikan bahwa proses leukostasis pada rotina ikut

berperanan dalam patogenesis retinopati diabetikum. Sel leukosit memiliki ukuran lebih

besar, sitoplasma yang lebih kaku, memiliki kecenderung untuk melengket ke endotel

mskuler dan merniliki kapasitas yang besar rnenghasilkan toksik superoxide dan enzim

poteolitik. Pada penderita diabetes terjadi leukotasis retina, yang berpengaruh terhadap

fugsi endotel retina, perfusi retina, angiogenesis retina dan permeabilitas vaskuler.

Fenelitian pada hewan percobaan menrmjukan bahwa kebocoran vaskuler dan daerah perfusi

berkaitan dengan leukostasis retina. Q7'282e'30'3t)

Sumbatan pada kapiler menimbulkan iskemik padarettna dan menstimulasi Vasculer

Motelial Growth Factor {VEGF) untuk rnembentuk neovaskuler. Proses ini terjadi pada

Prolferatf Diabeticum Retinopathy (PDR). Pertumbuhan fibrovaskuler kearah vitreus bisa

meniqbulkan ablatio retina. . Q6'27'2e 30'3t)



I 
Mekanisme patologi yang mendasar komplikasi mikrovaskuler pada diabetes yaitu

I 
kelemahan endotel kapiler retin4 renal glomeruli mesangiar dan jaringan saraf. pada tahun

t 
1966 penemuan polyol pathway menjelaskan mekanisme patologi yang ditimbulkan DM.

I 
Melalui potyol pathway ini dihasilk an Advanced Grycation End products(AGEps), pratein

I 
Kinsse c- p (PKc -B)' hexosanine pathway dan gabungan produks i superoxida. Hasil akhir

I 

dari mekanisme jalur diatas adalah timbulnya "Reactive oxygen species,,(Ros). .(27,2.s,2s[1)

I 
2.l.2.l.Atdose Reductose Inhibitor dan polyol pathway

I 
Polyol pathway mengurangi toksik aldehid yang disebabkan oleh RoS untuk

J 
nensin-aktifkan alkohol (Gambar.l). Aldose reducrase (AR) bertanggung jawab rerhadap

I 
nroses awal dari rate-limiting step ' Glukosa direduksi menjadi sorbitol dan fruktosa merarui

[ '"* 
ini' namun AR mempuyai affinitas rendah terhadap glukosa pada konsenhasi normal.

I Peninskatan glukosa intraseluler akan meningkatkan afinitas AR dan menimbulkan
penunman Nicotinamid Adenine Dinucleotide Phosphoryrated Hidrasi (NADpH) yang
signifikan' Aktifitas gluthatione reductase mereduksi GSH beke{a sebagai mekanisme
utama merusak RoS unfuk menurunkan stres oksidatif intra sel. penurunan NADpH dan
peningkatan hasil aktifitas GSH reduktiase, mengakibatkan peningkatkan stress oksidatif yang
akan menyebabkan terganggunya fungsi dari sel. . @,2s,30,31)

Aldose reductase inhibition (ARD menyerupai target ideal untuk menurunkan efek
yang merugikan dari hasil aktifitas polyot pathway. Namun dari penelitian klinis, ARI
menunfukan kurang bermanfaat serta mempuyai efek samping.



NAS+ FJADH

Gambar.l : Aldose reduktiase dan jalur polysl.(a)

L1.2.2. Inhibifor AGEPs

Advanced Glycation End Producls (AGEPs) adalah kelompok heterogen dari protein

yang mengalami modifikasi protein, lipid, asam nukleat yang terlibat dalam proses penuiuul

rlen penderita diabetes. Pada hiperglikemia intra seluler produk-produk ini terutama dibentuk

melalui reaksi non enzyrnatik ( Maillard reaction) arfiaragroup asan amino dan glukosa atau

derivat glukosa reaktif yang dikenal sebagai dicarbonyl (Gambar. 2). Hiperglikemia juga

menghasilkan AGEPs melalui polyol pathttay yang berasal dad stres oksidatif. AGEps

rerubah protein intra dan extra seluler serta fungsi dari sel. Reseptor AGEP (RAGE) juga

berikatan dengan AGEPs menimbulkan aktifasi Nuclear transcriptional Factor- kB (NF-kB)

dari berbagai sitokinin, pro koagulator dan faktor pro inflamasi dan 'peningkatan

permeabilitas vaskuler. 
g'30'31'32)
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Gambar. 2 : Mekanisme intra seluler produksi advanced glycation end-product (AGE)(4)

Penelitian pada populasi diabetes menunjukan AGEPs berhubungan dengan terjadinya

retinopati dan beratnya retinopati,neuropati, nefropati juga komplikasi makrovaskuler. RAGE

juga terdapat dalam bentuk soluble (sRAGE) dalam sirkulasi dan diduga berperan

membersihkan AGEPs dari sirkulasi oleh karena mencegah ikatan dengan target seluler.

Diabetes tipe II mempuyai kadar sRAGE lebih rendah dibandingkan non diabetik yang

menunjukan regulasi sRAGE yang menunrn pada hiperglikemia. Strategi untuk mencegah

efek AGEPs disamping kontrol terhadap glikemia, juga penurunan intake AGEPs eksogen.

Inhibisi pembentukan AGEPs mencegah prosling AGEPs memperkuat pemindahan AGEP

dan penurunan stress oksidatif. G'30'3r'32)
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Ll23.Inhibisi Diacylglycerol Protein Kinase C (PKC)

PKC terdiri dari kelompok T2 seronine/threonine kinase yang terlibat dalarn sinyal

fuaseluler yang berhubungan dengan berbagai fungsi vaskuler, kardia, immunologi dan

tr*gsi sistemik lainnya. Diacylglycerol (DAG) adalah aktifator sebahagian besar bentuk

FKC. Pembentukan DAG de novo meningkat dengan peningkatan glukose intra sel yang

hmudian menimbulkan peningkatan aktifitas PKC-gllP2 dan PKC-6 (Gambar. 3). PKC juga

daktifasi oleh growth factor dan super oxyde yang dirangsang oleh hiperglikemia dan

pembentukan AGE. PKC-pl-2 terutama bertanggung jawab terhadap efek merusak pada

Etin4 neural dan jaringan renal. PKC meningkatkan produksi matrix extra seluler dan

ryulasi berbagai sitokinin inflamasi yang lebih jauh merusak makro dan mikro vaskuler.

11rSJ)31,32,33)

f eeucn'!**n WFidi

Gambar.3 : Mekanisme potensial over produksi mitokodria superoxide yang dinduksi oleh

hiperglikemia.(a)
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2.1.2.4. Inhibisi vas c ulor Endoth elium Growth Factor (VEGF)

VEGF merupakan glikoprotein yang produksinya mengalami peningkatan pada

keadaan hiperglikemia terutama melalui PKC pathway. VEGF menimbulkan efek pada retina

melalui reseptor tyrosine kinase VEGFR-I dan VEGFR-2 (Shen et al 1993; Ferrara

2004;0itutip dari pustaka a. Kemudian terjadi stimulasi angiogenesis dan permeabilitas kapiler dan

peningkatan kebocoran. Kadar VEGF vitreus rnenunjukan beratnya neovaskularisasi pada

retinopati dibetikum dan penurunan photokoagulasi. Terapi sistemik VEGF tidak praktis oleh

karena VEGF merupakan hal vital dalam proses angiogenesis pada miokard dan waund

healing .g'27'2e'30)

2.2. Pemeriksaan Fungsi Makula

Makula merupakan area sentral retina dengan diameter sekitar 5 mm yang berwarna

kekuningan. Dibagian tengah terdapat cekungan yang diseb $ dengarrfovea dengarrdiameter

1,5 mm yang banyak mengandung sel cone berfungsi pada penglihatan sentral yang terletak

kira-kira 4,0 mm temporal dan 0,8 mm inferior dari optik disk. Bagian luar daifovea yaitu

prafovea dengan lebarnya 0,5 mrn yang terdiri dari lapisan ganglion, inner nuclear danauter

plexiform. Bagian terluar dari fovea yaitu peri fovea dengan lebarnya 1,5 mm. Makula

terlihat berwarna kuning karena mengandung lutein dan zeanthin. Kerusakan daerah makula

akan nnengakibatkan gangguan penglihatan sentral @7)

a. Photostress Recovery Time (PSRT)

Photostres test adalah suatu tes yang menggambarkan fungsi adaptasi retina setelah

mendapat cahaya secara mendadak. Test ini merupakan pemeriksaan yang praktis, murah dan

sederhana yang dapat dipakai menilai fungsi makula. Hasil pemeriksaan photostress test

berupa pengukuran waktu pemulihan makula setelah di sinari cahaya. Fungsi pemulihan

t2



ditetapkan dalam periode waktu yang akurat. Dasar mekanisme t", irri adalah reaksi

fotokimia yang dihubungkan dengan perubahan ambang penglihatan dan kembalinya ke

tingkat preadaptasi yang di korelasikan dengan resintesis pigmen penglihatan pada Retina

Pigmen Epithelium (RPE). G7,18'33)

b. Mekanisme Kerja Photostress Recovery Time

Cahaya yang sampai ke retina akan menimbulkan reaksi pada segmen luar rod dan

Gone. Disisni cahaya akan diabsorbsi oleh molekul-molekul rhodopsin suatu pigmen

fotoreseptor peka cahaya. Dalam organel-organel fotoreseptor yang utuh, terdapat dua

kejadian penting untuk terjadinya mekanisme reaksi yaitu respon elektrik (earty receptor

potential) dan siklus light-struc molekul-molekul pigrnen dalam membran. Mekanismenya

adalah sebagai berikut ' (18'33'34.3s)

Di dalam diskus mernbran segmen luar fotoreseptor yang mengandung rhodopsin

terdapat suatu signal kimia akibat perubahan permeabilitas yang dikenal dengan

internql transmiter yang diperankan terutama oleh ion Ca*2 Menurut Hagins, absorpsi

cahaya oleh rhodopsin memicu pelepasan ion-ion kalsium kedalam ruang eksterna

diskus yang kemudian melekat ke membran plasma fotoreseptor dengan menutup

sodium channels- Aliran sodium berkurang kedalam fotoreseptor dan timbul

hiperpolarisasi relatif membran plasma segmen luar fotoreseptor. Melalui mekanisme

yang belum diketahui, timbul impuls-impuls neuronal yang kemudian ditransmisikan

melewati sinap sel bipolar fotoreseptor ke sepanjang jalur visual. (1s,34'3s)

Ketika rctina (dark-adapted retina) terpapar aleh cahay4 pigmen-pigmen visual

(rhodopsin) dari sel-sel rod dan cone mengabsorysi cahaya tersebut dan kernudian

terjadi dekompensasi yang cepat dari rhodopsin dengan melepaskan isomer all-trans

1.
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retinal dari apoprotein, opsin Penguraian ini melalui suatu tahap-tahap atau short-

lived intermediate (eambar. 4)

1I-CIS RETINAL
+

Opsin

t+

l1-cis vit A
t+

11-cis vit A ester

RHODOPSIN

TSOMERASE

Alkohol dehydrogenase DPN

Enzim Esterifikasi

4ALL.TRANS RETINAL
+

Opsin

t*
All-trans vit A(retinol)

t+
all-tranwit A ester (retinyl ester)

Rhodopsin yang terkonsentrasi di dalam segmen luar membran sel rod akan

mengabsorpsi cahaya. Rhodopsin yang terkena cahaya akan mengalami penguraian

yang sangat cepat ke dalam bentuk aktif rhodopsin yaitu meta-rhodopsin II.

Rhodopsin aktif ini memulai reaksi rnengontrol inflow kation kedalam segmen luar

sel rod. Target reaksi ini adalah suatu pintu saluran kation, cyclic Guanosine

Monophosphate ( cGMP) yang berlokasi di membran luar segmen lum sel rod.

Saluran ini mengontrol aliran ion Na dan Ca ke dalam sel rod. (I8'34'3s)

3. Dalam keadaan gelap, saluran cGMP ini dalam keadaan terbuk4sehingga aliran ion

Na dan Ca melalui saluran ini dipertahankan keseimbangannya oleh pompa NqK-

ATPse dalam segmen dalam dan Na/trk-Ca exchanger dalam segmen luar rnembran,

dimana keduanya membutuhkan energi. Depolarisasi sel rod minyebabkan

l4



I 
'transmitter glutamate' dilepaskan dari terminal sinapnya, ,"hnggu memulai signal

I 
neural penglihatan. (rs'34,3s)

I 
secara biokimiawi proses yang terjadi setelah rhodopsin diaktifasi oleh cahaya

I 
adalah molekul kedua 'transducin' menjadi aktif yang selanjutnya menyebabkan

I 
perubahan 'guanosine diphosphate (GDP), menjadi 'guanosine hiphosphate (GTp).

I 
Satu molekul rhodopsin dapat mengaktifkan seratus molekul 'transducin, yang dapat

I 
meningkatkan reaksi. Transducin kemudian mengaktifkan protein ketiga, rod

I 
phosphodiesterase (rod PDE) yang menghidrolisa cGMP menjadi S-nonsiklik GMp.

I 
Jumlah cGMP yang berkurang akan menutup pintu saluran ioq sehingga menghambat

I 
masuknya ion Na dan Ca dan menimbulkan hiperpolarisasi sel rod. Hiperpolarisasi

I 
akan menghambat pelepasan glutamate's dari terminal sinap. (18'34'35)

I 
4- Sebaliknya , bila cahayadihilangkan, sel rod kembali dalann kondisi gelap dengan

I 
tilangnya kaskade reaksi. Rhodopsin tidak diaktifkan oleh fosforilasi C-terminal oleh

I 
*odopsinkinase dibantu oleh ikatan arrestin. 'Transducin' dinonalctifkan oleh

I 
hidrolisa GTP menjadi GDP oleh akdfitas transducin intrisic GTpase, yang

I 
*lanjutnya meng-inaktifkan PDE. Guanylate cyclase suatu enzim yang mensintesa

I "oMP 
dari GTP, diaktifkan karena berkurangnya jumlah Ca intrasel akibat saluran

I *enutup. Aksi enzim ini dibanhr oleh guanylate cyclase-assisting proteins (GCAps).
I

I Level cGMP meningkat, pintu saluran menutup dan sel rod rnengalami re-
I

I a.Polarisasi. (r8'34'3s)

I

Waktu pemulihan dari photostress test ini terganfung dari nilai resynthesis

fintopigment danfungsi antaruphotoreceptors dan Retinal Pigment Epithelium(RpE). pada

tasus makulopati yang mengenai lapisan retina bagian luar (outer retinal) dan lthoroid akan

trlihat photostress recovery /lrae (PSRT) yang memanjang. Apabila penyebab penunrrum

l5



risus yang berasal dari lapisan retinal ganglion sel atau pusat visual yang lebih tinggi akan

didapat PSRT dalam batas normal.(I7'l8'35)

z3.Anti oksidan

Zat arfii oksidan adalah substansi yang dapat menetralisir atau menghancurkan radikal

bebas. Radikal bebas merupakan jenis oksigen yang memiliki tingkat reaktif yang tinggi dan

secara alami ada didalam tubuh sebagai hasil dari reaksi biokimia di dalam tubuh. Radikal

bebas dapat merusak sel tubuh apabila tubuh kekurangan zat anti oksidan atau saat tubuh

telebihan radikal bebas. Radikal bebas dapat merusak membran sel , merusak dan merubah

DNA. (36)

Dasarmekanisme ket'anya antioksidan dapat dibedakan menjadi3 yaitu ; (36)

a- Antioksidan primer

Antioksidan ini berfungsi untuk mencegah terbentuknya radikal bebas baru karena

d4pat merubah radikal bebas menjadi molekul yang berkurang dampak negatifnya sebelum

mpat bereaksi (Winarsi, 2005). Tubuh dapat rnenghasilkan antioksidan berupa enzim yang

oktif bila didukung oleh nutrisi pendukung atau mineral yang disebut juga ko-faktor.

Antioksidan primer yang berperan sebagai kofaktor yaitu :

l- Superolrsids dismutase (SOD)

Antioksidan ini merupakan enzim yang bekerja bila ada mineral-mineral seperti

tembaga, mangan yang bersumber pada kacang-kacanguul, padi-padian.

7 - Glutathione peroksidase

Enzim tersebut mendukung aktivitas enzim SOD bersama-sama dengan enzim

katalPqe dan menjaga konsentrasi oksigen akhir agar stabil dan tidak berubah menjadi pro-

oksida+. Glutathione sangat penting sekali melindungi selaput-selaput sel.

T6



L Kqtalase

Erzim katalase di samping mendukung aktivitas enzim SOD juga dapat mengkatalisa

puUanan berbagai rnacam peroksida dan radikal bebas menjadi oksigen dan air (Arulselvan

fu Subramarian,2007).

f,. Antioksidan sekunder

Antioksidan sekunder merupakan senyawa yang berfungsi menangkap radikal bebas

fu mencegah terjadinya reaksi berantai sehingga tidak terjadi kerusakan yang lebih besar.

NUffioh antioksidan sekunder fralah vitarnin E,vitamin C, dan betakaroten yang dapat

freroleh dari buah-buahan.

r* Antioksidan tersier

Antioksidan tersier rnerupakan senyawa yang memperbaiki sel-sel dan jaringan yang

nak karena serangan radikal bebas. Biasanya yang termasuk kelompok ini adalah enzim

i" 2005). Stres oksidatif menyebabkan ketidakseimbangan dalam sistem pembentukan

fu penangkapan radikal bebas sehingga menurunkan aktivitas antioksidan (Kaleem dkk.,

Pari dan Latha,2005). Secara umum reaktivitas oksigen pada sel ditangkap oleh enzim

idan. Penyakit diabetes melitus dapat menginduksi perubahan jaringan dan aktivitas

antioksidan. Agen hipoglikemik herbal beraksi pada penangkapan rnetabolit oksigen

ttu meningkatkan sintesis molekul antioksidan (Mahdi dkk., 2003;. (36)

ltrikut ini beberapa anti oksidan yang sering dipakai :

LAfiho Lipoic Acid (ALA)

*Alpha Lipoic Acid'(AtA) rnerupakan antioksidan yang berperan terhadap reaksi

ffiifuogenase mitochondria. Lipoat atau turunannya seperti dihydrolipoat, bereaksi dengan

lhigen reaktif seperti radikal superoxide, hydroxyl, asam hypochlprous, peroxyl dan oksigen

ggal (O,1. (:z:sl
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! 
Antioksidan harus mengandung beberapa aspeft ; (3s)

I 
- Spesifik mengikat radikatbebas

I 
- Akrif mengikat metal

I 
- Berinteraksi dangan antioksidan lain

I 

- Mempunyai efek terhadap tampitan gen

I 
Dalam mempertimbangkan pemakaian antioksidan sebagai preventif dan terapi harus

I mmperhatikan:

I - Absorbsi dan bioavailabiliry
I
| * Konsentrasi di jaringan, sel dan cairan extraseluler
I

J 
- Lokasi ( kerja di aqueous dan atau membran )

I n"lam beberapa penelitian, ALA rnerupunyai efek terhadap uptake glukosa pada

| *** DM tipe II dan DM tipe I. Komplikasi diabetes seperti katarak dan polineuropati,

&lbat adarrya radikal bebas oksigen, pada pasien diabetes terdapatpeningkatan serurn asam

bdbiturat dibandingkan pasien non diabetes. sejak terbukti ALA dan DHLA dapat

menghambat reaksi biologi yang diinduksi diabetes, hubungan antara stress oksidatif pada

tomplikasi diabetes dan antioksidan ALA dan asam dihidrofilik sangat msrarik.(37.3s)

Efek ALA padadiabetes adalah . Q7.3e)

1. Uptake glukosapada DM tipe II

Salah satu patogenesis utama pada DM tipe II adalah resistensi terhadap insulin.

Umumnya DM tipe II hiperinsulinemia ini tidak dianjurkan terapi insulin.

Meningkatnya aksi insulin pada transport aktif glukosa pada otol tubuh

merupakan dasar beberapa penelitian dalam menilai keberhasilan terapi.

Henriksen dkKl994) (diL:utip dri kepustakaan 3e ) dahm penelitiannya rnendapatkan

dengan pengobatan ALA meningkatkan uptake glukosa ( 2-deoxyglukosa) pada

l8



pasien dengan atau tanpa adarrya insulin. Pengobatan akut dengan ALA 100

mglkgbb selama I hari, dan kronik 30 mg&gbb selarna l0 hari meningkatkan

insulin dengan menstimulasi 2 -deoxyglukosa pada otot epitrochlearis lebih dari

50 % pada kedua terapi. Pada penelitian ini diduga suplai ALA eksogen dapat

meningkatkan ALA endogen menjadi normal. Disamping itu ALA bereaksi

dengan sulfhydryl seluler, yang terlibat dalam pengaturan stimulasi transport

glukosa- insulin.

2. Reaksi glycation dan Ateroslerosis

Glycation dari protein merupakan dasar dari kelainan diabetes dan radikal bebas

terlibat dalam proses ini. walaupun beberapa mekanisme diduga sebagai

patogenesis terjadinya komplikasi diabetes kronis, glycation protein dan oksidasi

glukosa( glycooxidation) merupakan hipotesa yang paringmungkin.

3' Pada polineuropati diabetes, ALA bekerja menurunkan aliran darilt endoneural

dan tekanan oksigen. Hipoksia endoneural berhubungan dengan peningkatan

stress oksidatif dan berpengaruh terhadap terganggunya kecepatan hantaran

syaraf' Antioksidan seperti glutation dapat mencegah neuropati pada binatang

percobaan dan ALA menginduksi penyebaran neurit pada kultur. penelitian klinis

terhadap suplemen ALA pada neuropati DM dan penggunaffnya pada keadaan ini

telah disetujui di Jerman. Satu penelitian double blind kontrol plasebo dengan

pemberian ALA 200 mg/hari selama 2l han menyebabkan berkurangnya gejala

klinis, sebelum pengobatan terdapat 6 pasien dengan nyeri sedang dan 4 pasien

dengan nyeri berat. Setelah pengobatan 5 pasien tanpa nyeri, 4 pasien. dengan

nyeri sedang dan hanya r pasien nyeri berat. Disamping perbaikan klinis yang

nyata, pengukuran neurofisiologi, seperti sensasi getar dan kecepatan harfiamn

syaraf.
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t 
"Alpha Lipoic Acid"mempunyai efek terhadap pencegahan o* o"nuouatan diabetes.

I 
-Alpha Lipoic Acid" mencegah kerusakan sel B pada DM tipe l. Ini meningkatkan up take

I 
dt'kosa pada DM tipe 2, menglrarrrbat reaksi glycation pada beberapa pasien Efek

I 
mtioksidannya secara khusus bermanfaat memperlambat neuropati diabetes dan

f 
::-x;:*.vi,aminA,

I 
Karotenoid berinteraksi dengan vitamin c, vitamin E, dan selenium sebagai zat anti

t 
oksidan' Karoten berperan dalam meningkatkan sistem immunitas tubuh melalui eftk anti

I 
oksidan- vitamin A juga menjamin perkembangan kulit yang sehat, rnembran mukosa,

I :ffi tr,ll '*t"** 
lvmphoid' dan semua hal vang berhubungan dengan sistem

I
I 3. vitamin C

I
I

I "itamin 
c bersama dengan vitamin E dapat melindungi sel dari perlawanan

I peroksidasi lemak didalam sel. vitamin c juga dapat berfungsi sebagai pencegah kanker. (3e)

I

I r. vi**io n
I

I

sebagai anti oksidan yang sangat kuat, Vitamin E bekerja dengan eara mencan,

bereaksi, dan merusak rantai reaksi radikal bebas. Beberapa manfaat penggabungan fungsi

anti oksidan vitamin E antara lain dapat mencegah kanker, penyakit hati, dan memperbaiki

sistem kekebalan tubuh.(3e).

5. Selenium

untuk mempertahankan

anti oksidan, Selenium

Selenium merupakan mineral penting yang berfungsi

kesehatan dan mencegah penyakit. sebagai bagian dari enzim



I 
*** dalam sistem pertahanan tubuh. Dalam kapasitas anti oksidannru, ,"l"rri* bekerja

I *u dengan vitamin E untuk mencegah terladinyakerusakan sel tubuh .(3e)I
I
a zA.Terapi antioksidan dan ROS
I
I nos merupakan produk akhir jalur patogenik hexosamine pathway danI
I nnenvebabkan kerusakan mikrovaskuler. RoS menjadi target terapi pada komplikasi
I
J mikrovaskuler pada diabetik' Penelitian klinis pada pasien diabetik yang diberi suplemen anti
I

I oksidan tradisional (vitamin c, E) menunjukan marker stres oksidatif dapat menurunkan
I

I tomplikasi mikrovaskuler. RoS berperan dalam menginduksi jalur utama dari komplikasi
N

I diabetik dan terdiri dari produk akhir jalur yang dapat menerangkan mengapa anti oksidan

nadisional mengalami kegagalan. vitamin E dan antioksidan lainnya terutama berperan cara

non enzimatik terhadap produk akhir RoS oleh karena itu efek terbatas hanya pada bahagian

produk akhirnya yang mengalami kerusakan. (a)

ALA dapat mereduksi marker oksidasi pada pasien diabetes dengan kontrol yang

jelek dan pasien sindroma metabolik. Suatu meta analisis pada pasien diabetes menunjukan

bahwa 600 mg ALA signifikan memperbaiki diabetic peripheral neuropathy (DpN) (Ziegler

€f al 2006). Penelitian terbaru pada pasien DM tipe ldan 2 yang diterapi dengan ALA (600-

1800) selama 5 minggu dilakukan evaluasi terhadap efek pada DpN menunjukan perbaikan

terha{ap hal nyeri dan neuropati yang dinilai dengan total sympton score (TSS), score

perbaif5an neuropati (NCS;. t+l
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BAB III
KERANGKA KONSEP, DEFINISI OPERASTONAL DAN I{IPOTESA

3.1. Kerangka Konsep

t1

DM @Aa4itc,qv ksl€rdsn

Gartgguaa reakri fotokinlia dan gangguae r€ge.ne{asi
pigrren epiret retinn (RpF)

Gambar.5. Kerangka Konsep penelitian
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32. Definisi Operasional

Diabetes Melitus : Pasien sudah didiagnosa Diabetes melitus pada poliklinik

Penyakit Dalam yang dikonsulkan ke poli mata.

Photo stress Recovery : Suatu tes yang menggambarkan fungsi adaptasi retina

Time (PSRT) setelah mendapat cahaya sec:ra mendadak.

waktu pemulihan makula : waktu yang diperlukan bagi penderita (dalam detik) untuk dapat

membaca angka pada Snellen chart pada baris yang dicapai

sebelum disinari dengan cahaya dari pen light( melihat jeras 2

dari 3 huruf karnr snellen setelah diberikan cahaya) (N < 20

detik). Mernanjang > 20 detik dicatatwaktu yang didapat.

33.Ilipotesa

o H0 : tidak terdapat pengaruh pemberian Alpha Lipoic Acid terhadap

photo stress recovery time padapenderita diabetes mellitus

o lll : terdapat pengaruh pernberian Atpha Lipoic acid terhadap photo

stress recovery time padapenderita diabetes melitus
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BAB IV

II{ETODE PENELITIAN

4.1. Desain Penelitian

Penelitian ini merupakan eksperimental prospektif dengan photostress recovery time

memanjang pada penderita diabetes melitus sebelum diberi *Alpha Lipoic Acid, dan setelah

diberi "Alpha Lipoic Acid' .

4.2. Tempat dan Waktu penelitian

Penelitian dilalrukan pada Bagian Ilmu Kesehatan Mata RSUP Dr M Djamil padang

dan Poli Ilmu Penyakit Dalam Sub Bagian Endokrinologi. waktu penelitian bulan Juni -

Desember 2010.

4.3. Popmlasi dan Sampel penelitian

a. Populasi

Populasi penelitian adalah semua penderita Diabetes Melitus

b. Sampel

Sampel penelitian adalah semua penderita Diabetes Melitus yang datang berobat ke

poliklinik Ilmu KesehatanMatayang didiagnosa dan dikonsulkan dari Ilmu penyakit Dalam

RS Dr M Djamil Padang dengan photostress recovery time yang memaqiang pada bulan

Agustus - September 2010 (Minimal 34 subjek penelitian)

Jumlah sampel dalam penelitian ini ditentukan berdasarkan rumus

Nr: Nz : t\a+Zll2xs;fl
(",lr)t
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N : Besar subjek

Za : Tingkat kemaknaan (ditetapkan peneliti) : 1,64

ZB = Power penelitian (ditetapkan peneliti) : I,2g

Xr-Xz = selisih minimal rerata yang dianggap berrnakna : puataka: J

sa : standar deviasi (dari penelitian sebelumnya/pustaka) :9.92

(1,64 + 1,28)2 x9,92 2

N1: N2 : : 33,56:34
1

5'

4.4. Kriteria Inklusi dan Ekslusi

a. Kriteria inklusi

- Bersedia dan setuju ikut serta dalam penelitian dan menyanggupi untuk

mematuhi aturan pemeriksaan yang akan dilakukan

- Penderita yang sudah didiagnosa Diabetes Melitus dengan funduskopi

belum ditemukan tanda-tanda retinopati DM dengan photostress recovery

time memanjang

- Tajam penglihatan dengan koreksi terbaik mencapai 20/20 atau BCVA

20/2A dengan Snellen chart.

- Mata yang diambil sebagai subjek penelitian adalah photostres recovery

time yang memanjang e 20 detik)

- Usia 40 40 tahun

b. Kriteria eksklusi

- Terdapat kelainan pada segmen anterior (proses inflamasi,infeksi dlt)

- Terdapat kelaianan saraf nervus optikus dengan pemeriksaan

funduskopi
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4.5,Alur Penelitian

Terdapat kekeruhan pada

dengan funduskopi

Kelainan makula.

media optik yang rnempersulit diagnosa

-?--'L-----r------------J

m r:+

a. Bahan dan AIat

l.

2.

J.

4.

5.

Gambar. 6. AIur Penelitian

Slit Lamp merk top con

Snelen chart

Oftalmoskop Direct merk Welch Allyn

Pen light

Stop watch

Catat hasil masing- masing



6. Alpha lipoic acid (Alanox 600 mg@Darya varya)

4.6. Cara dan Prosedur Kerja

a. Sebelum dilakukan pemeriksaan terhadap sampel yang memenuhi kriteria,

diterangkan terlebih dahulu tentang tujuan dari penelitian ini dan secara lisan

dirninta persetujuannya menjadi subyek dalam penelitian ini.

b. Setelah mendapat persetujuan, maka data-datapasien dan hasil pemeriksaan

yang sudah dilalflrkan, dicatat dalam status khusus penelitian

c. Dilalarkan pemeriksaan rnata: segrnen anterior

d- Lakukan pemeriksaan taiarnpenglihatan kemudian lakukan photo stress recovery

time padakedua mata subjek penelitian

e. Mata dengan pemanjangan photo stress recovery time ambil sebagai subjek

penelitian, catat hasil yang didapat sesuai pada status penelitian

f. Diberikan obat ALA 600 mglhari selama 45 hai^, makan obat dianjurkan pagi

sesudah makan pagi

g. Pasien diberi tahu supayadatangkontrol setiap 2 minggu

h. Lakukan kembali pemeriksaan setiap kontrol dari (e)

i. Pemeriksaan dilakukan pada ruangan yang sama

j. Lakukan pencatatan.

4.7. Teknik pemeriksaan Photo stress

Pasien duduk dikursi, periksa tajam penglihatan dengan snelen chart padajarak 6 m

dengp4 atautarrpakoreksi berikan cahayadengan pen light dengan jarak 2-3 mmdari komea

selam4 10 detik- Setelah lampu pen light dimatikan segera pasien membaca huruf pada kartu

snelen satu tingkat lebih tinggi dari penglihatan terbaik sebelum diperiksa minimal 3 huruf.
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4. S.Pencatatan dan pelaporan.

Data-data pasien dan hasil pemeriksaan yang sudah dilalarkan, dicatatdalam status

khusus penelitian' Hasil secara statistik dievaluasi dengan menggunakan T test (parametric

dan Nonpmanetric)
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BAB. V

I{ASIL PENELITIAN DAII PEMBAIIASANT

Penelitian dilakukan di Bagian Ilmu Kesehatan Mata RSUP Dr M Djamil padang dan

Poli Ilmu Penyakit Dalam sub Bagian Endokrinologi, dengan subjek penelitian penderita

Diabetes Melitus yang datang berobat ke poliklinik Ilmu Kesehatan Mata yang didiagnosa

dan dikonsulkan dari Ilmu Penyakit Dalam RS Dr M Djamil padang yang memenuhi kriteria

inklusi dengan Photo-sress Recovery zrze @sRT) yang memanjang, Kemudian diberikan

obat ALA 600 mg/trari selama 45 hari, dilakukan pengontrolan sebanyak 3 kali yaitu pada

minggu ke II, [v dan ke vI. Pada penelitian ini ditemukan pada penderita DM no 23

(lampiran Data Dasar) mata kanannya dengan PSRT 18,24 detrk(< 20 detik) dan mata kiri

dengan PSRT 29,64 detik. Sesuai dengan kriteria eksklusi mata kanan tidak diikutkan dalam

penelitian sehingga jumlah mata (subjek) yang diikuti 47 mata.

5.1. Karakteristik Sampel

5.1.1. Umur dan Jenis Kelamin

Tabel.l. Umur dan Jenis Kelamin

Umur

4045
46-50
51-55
5G60

Laki-Iaki
aJ
I
0
J

Perempuan
J
5
4
5

Sampel Jumlah

6
6
4
8

Jumlah

Pada penelitian ini disfibusi umur yang terbanyak yaitu antara 56-60 (g orang) dan

mayoritas pasien adalah wanita (17 orang) dengan umur rata-rata 50,3g + 6,16 tahun.

24t7
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5.1.2 Pekerjaan

Tabel.2. Distribusi Sampel Menurut pekerjaan

JumlahNo Persentase
45.8
33.3
16.7
4.2

PNSI
2
3
4

Ibu Rumah Tangga
Swasta
Polri

ll
I
4
1

Total 24 100
Pada tabel terlihat pekerjaan penderita DM mayoritas adatatr pNS I l(45,8%)

5.2. Perubahan Photo 
^Stress Recovery Timc Setelah Pemberian ALA pada penderita

DM Pada Minggu Awal, Minggu ke II, IV dan ke VI Pada Berbagai Distribusi
KelompokUmur

Umur subjek yang sudah dimasukan dalam kriteria inklusi pada penelitian ini berkisar

antara 40 sampai 60 tahun kemudian dikelompokkan menjadi 4 kelompok.

Tabel.3. Perubahan Nilai Rata-rata PSRT Setelah Pemberian ALA Pada penderita DM
dihubungkan dengan Berbagai Kategori Umur

Kategori Umur
Awal il lV Vt

,O45

46{0

51S5

56{0

23.3400 18.7742 18.2033 oito
12 12 12 12

29.4167 25.3725 22.2075 20.71'17 0,064
12 12 12 12

28.0000 24.9929 21.6743 20.6057 0,159
7777

25.8150 22.3612 19.2681 19.6't12 0,211
16 16 16

Total 26.9738 23.7719 20.2500@

Pada tabel terlihat nilai rata-rata PSRT awal yang paling memanjang adalah pada

kelompok umur 46-50 dan 51-55 tahun, demikian juga setelah pemberian ALA pada minggu

ke-II, IV dan VI, terlihat perbaikan nilai PSRT walaupun nilai rata-ratanya ini tetap

memanjang dari normal, dibandingkan kelompok umur lainnya. Ternyata dengan pengujian
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statistik" pada kelompok umur 46-50, p= 0,064 dan pada

p=0, I 59. ( p > 0,005), tidak bermakna.

kelompok umur 5l-55 tahun,

Pada kelompok umur lebih muda (40-45) nilai rata-rata psRT awal25,4gdetik dan

menjadi 18,20 detik setelah pemberian ALA minggu ke-vl terlihat pemendekan psRT.

Pengujiaan statistik nilai p: 0,129 artinya p > 0,05 dimana ALA setelah pemberian selama 6

minggu tidak signifrkan dalam memperbaiki nilai PSRT penderita DM pada kelompok ini.

Pada kelompok umur 56-60 nilai rata-rata PSRT awal didap atkan 26,97 detik

kemudian memendek menjadi 19,68 detik setelah pemberian ALA, dan normal,tetapi jika

diuji secara statistik didapatkan p:0,211, juga tidak bermakna.

Pada penelitian ini pengujian nilai rata-rata PSRT awal padasemua kelompok umur

dibandingkan PSRT akhir minggu ke-VI setelah pemberian ALA didapatkan nilai p:0,13g

( P 0'05). Berarti secara statitistik pemberian ALA pada penderita DM untuk menilai

perbaikan nilai PSRT bila dihubungkan dengan umur penderita hasilnya tidak bermakna.

Hasil ini sesuai dengan penelitian Gloria Wu (19S1)(a0) dengan menguji hubungan

umur dengan PSRT didapatkan tidak adanya hubungan umur dengan pSRT. Sedangkan

menurut Severin dkk dan Glaser dkk melaporkan bahwa PSRT meningkat (mernanjang) pada

subjek umur lebih 40 dan 60 tahun dibandingkan subjek umur < JQ 14r*(rtikutipdaripusaka3s)

Berkemungkinan fluktuasi nilai rata-rata PSRT ini yang kurang sesuai dengan

pertambahan umur banyak faktor yang mempengaruhinya seperti:

1' Kadar gula darah penderita yang bervariasi, misal seperti pada sampel no I umur 40

tahun dengan gula darah sewaktunya 471 mg Yo dengan PSRT 27,17 detik setelah

diberi ALA sampai minggu keVI PSRT 14,10 detik dengan gula darah sewaktu l7g

mg yo. Pada sampel no 4 umur 59 tahun gula darah sewaktu 252 mg o/o dengan

PSRT 26,57 detik setelah diberi ALA psRT memendek (lg,27detik)
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2- Cara minum obat yang tidak beraturan pagi, siang ataupun malam. pada penelitian ini

pasien dianjurkan minum obat pagi setelah sarapan pagi.

Lupa minum obat

Adanya overlap dari makan obat lain selain obat OAD yang tidak diketahui oleh

peneliti sehingga mungkin bisa menurun atau meningkatkan efektifitas dari ALA

Penyakit penyakit lain yang menyertai.

Faktor - faktor resiko lain yang mempengaruhi nilai PSRT seperti faktor sistemik

seperti konffol gula darah, penyakit ginjal, hipertensi sistemik, kebiasaan merokok

dan serum lipid darah yang tidak terobservasi pada penelitian ini.(4o)

Rata rata PSRT

Katagori Umur
*{0 {5

-{&fl}51.55
* 5610

3.

4.

5.

6.

Pemeriksaan PSRTAwaI dan Minggu II, [V, VI

Grafik l.Hubungan Kelompok Umur dengan Nilai Rata-nata PSRT Awal, Minggu ke-II, fV, Vl
setelah Pemberian ALA



5.3. Perubahnn Photo Sfress Recovery Time Srltelnh Pemberian ALA Pada Penderita

DM Pada Minggu Awal, Minggu keII' fV dan ke VI dihubungkan dengan Lama

Dikenal Sebagai Penderita DIVL

Pada penelitian ini dikelompokkan lama dikenal DM, dibagi atas 4 kelompolg kecil

atau sama dengan 24bulan, antta2548 bulan, 49-72 bulan dan lebih dari T2bulan seperti

tabel4.

Tabel.4. Perubahan nilai Rata-rata PSRT Setelah Pemberian ALA Pada Penderita DM
Berbagai Kategori Lama Dikenal Sebagai Penderita DM

Kategori lama
DU

PSRT PSRT ttc PSRT llc PSRT ilG Nilai p
Awal ll lV Vl

<=24 bulan

2518

49-72 bulan

>72

Mean

N

Mean

N

Mean

N

Mean

N

27.7542 24.0813 20.5796 19.9592 0,197

24 24 24 24

24.3750 22.2650 18.7083 18.6467 0,963

6666
27.0850 23.9742 20.7783 19.9592 0,241

12 12 12 12

26.0800 23.6100 19.2580 18.9180 Aj4s
5555

Total %.9738 23,7719 20.2W9 19.6809

-__---}l
Dan 47 subjek penelitian dikelompokkan menurut lama dikenal menderita DM

didapatkan 24 subjek yang menderita dikenal DM dibawah atau sama 24 bulan (nilai rata

rata PSRT Awal: 27,7542 detik), 6 subjek dikenal menderita DM antara 2548 bulan (nilai

tuta-rataPsRT awal: 24,3750 detik), 12 subjek 49-72 (nilai rata-rata PSRT awal:27.0850

detik) dan lebih 72 balan lama dikenal DM 5 subjek (nilai rata-rata PSRT awal : 26'0800

detik)

Dari data tabel 4 terlihat nilai rata-rata PSRT awal dan setelah pemberian ALA

minggu k9-II,W,VI , jika dihubungkan dengan lama dikenal DM pada kelompok menderita

< 24 bvlan dan 49-72 bulan didapatkan nilai rata-rata PSRT awal lebih memanjang jika

dibandingkan dengan kelompok lainnya. Nilai PSRT pada kedua kelompok ini setelah

pemberian ALA minggu ke II, IV dan VI tetap menurun bahkan sampai kecil dari 20 detik
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(19'9582 detik: normal). Jika dilakukan uji statistik pada kelompok ini didapatkan p:0,197

ternyata tidak bermakna lama dikenal DM dengan perubahan nilai pSRT setelah pemberian

ALA 6 minggu.

Pada kelompok lainny4 lama dikenal DM 25-48 bulan nilai PSRT awal 24,3750

detik dan PSRT setelah ALA 6 minggu membaik menjadi 18,G467 detik dengan p: 0,963

(tidak bermakna) walaupun nilai pSRT menjadi normal.

Pada kelompok > T2bulannilai rata-rata PSRT awal26,0800 detik juga memendek

meqiadi 18,9180 detik setelah pemberian ALA pada minggu ke VI tetapi dengan uji statistik

nilai p:0,149 (tidak bermakna).

Nilai rata-rata PSRT awal yang paling panjang adalah pada kelompok lama dikenal

DM < 24 bulan yaitu 27,75 detik dan nilai PSRT yang paling baik (memendek ) setelah

pemberian ALA adalah pada kelompok 25-48 bulan yaitu It,6467 detik (< dari normal).

Pada penelitian ini walaupun pada semua kelompok terlihat pemendekan nilai pSRT

dari awal sampai minggu ke VI pemberian ALA terlihat membailg tetapi secara statistik p:
0,644 Gt> 0,05) artinya lama dikenal DM tidak dapat sebagai acuan untuk menilai

memanjangnya PSRT.
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Rata rata PSRT

Kategori lamz Atl/l
* ..24 b|&rl
F 2${8

aS-72 lddl
_ >72

Grank2. perubahan 
triilr^HltlllilT'Jil#"ill","n 

pemberian ALA pada

kategori lama dikenal DM

GloriaWu(1990f40)melakukanpenelitianphotostress terhadap berbagai

kelainan dimakula seperti Back Diabetic Retirnpathy (BDR) , Age-Related macular

Degeneration (ARMD) dan Clinically Significant Macula Edema (CSME). Laporan

penelitiannya tidak terdapatnya hubungan antara lamanya menderita diabetes dengan tes

Recovery Time (RT), dan juga tidak ada hubungan RT dengan lJmur, tetapi dia menemukan

hubungan nilai RT pada pasien dengan atau tanpa Hipertensi.

penelitian lain membandingkan nilai PSRT penderita DM dengan orang normal

adalah, penelitian Boedy dkk (2005)t7 di RSU Dr Soetomo didapatkannya nilai PSRT

memanjang pada kelompok NPDR (22,56 detik) dibandingkan dengan mata normal (11,09

detik). Hafid Ardy melaporkan di RS M Djamil Padang nilai rata-rata PSRT yang

memanjang Q7,75 detik) pada kelompok diabetes melitus dan kelompok kontrol nilai rata-

rata PSRT (12,4 detik).(l8)

Banyak faktor resiko yang mempengaruhi retinopati akibat komplikasi DM salah

satunya yaitu lamanya menderita DM. Yanko dan kawan-kawan menemukan bahwa



prevalensi dari NPDR setelah menderita 13 tahun yaiat 23%o, prevalensi ini meningkat

menjadi 60To setelah 16 tahun. Klein dalam penelitiannya mendapatkan 6TTo pasiendengan

retinopati DM setelah l0 tahundidiagnosis NIDDM. (dikurip dari pustaka e)

5'4' Perubahan GuIa Darah setelah pemberian ALA pada penderita DM pada minggu
awal dan keIV

Pada penelitian ini pemeriksaan gula darahhanyadua kali dilakukan yaitu gula darah

sewaktu awal dan gula darah minggu ke-rv setelah pemberian ALA. untuk mengetahui

hubungan perubahan nilai PSRT dengan perbedaan gula darahawal dan gula darah minggu

ke Matadianalisis dengan menggunakan t_test paired

Tabel .5. Perubahan Rata Rata Gula Darah setelah pemberian ALA 600 mg

Gula Darah Nilai p

Nilai rata-rata
N

Awal
2s6.43

47

Minggu IV
t64.t3 a.a76

47
90.60r 35.764

Pada tabel 5 menjelaskan nta-rata perbedaan gula darah awal 2s6.43+ 90.60 mgo/o

dan gula darah minggu ke IV rata-rata 164.13 * 35.76 mg yo dari hasil uji statistik

didapatkan nilai 50.076 (>0-05) dapat disimpulkan tidak terdapar p€nurunan gula darah

yang signifikan setelah pemberian ALA 600 mg. Meskipun pada pengamatan terjadi

penurunan kadar gula darah setelah pemberian ALA 600 mglhariselama 4 minggu tersebut.

Ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh sang Rok Lee (2005) (+r) yaitu

membandingkan pemberian ALA 600 mg dan ALA 1200 mg selama 4 minggu. Hasil

penelitiannya pemberian ALA pada pasien DM tidak signifikan menurunkan kadar gula 
"

darah.

SD
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Penelitian menurut Gawovskai et al dan Winiarska et al (200g)Qs) padatikus, glukosa

senrm menurun setelah terapi dengan ALA dimana penumnan ini signifikan pada2 bulan,

namun tidak tampak lagi setelah 4 bulan terapi.

Henriksen, Q006) dan Packer et al (2001)(a2) menyatakan bahwa penurunan kadar

gula darah setelah pemberian ALA disebabkan oleh karena kemampuan dari ALA dalam

meningkatkan uptake seluler terhadap glukosa dengan diambilnya glukosa transpoerter-4 ke

membran sel.

Joseph L Evans (2009;ttel mehkukan penelitian dengan memberikan ALA per oral

600'1200 atau 1800 mg /hari pada 74 pasien DM tipe 2 selama 4 mingggu. pada hasil

penelitiannya didapat sensitif insulin meningkat pada kelompok ALA dibandingkan

kelompok kontrol tetapi tidak ada perbedaan signifikan pada setiap jumlah dosis yang

diberikan.

Pada penelitian ini dosis ALA yang diberikan 600 mgltrari setelah di uji secara

statistik tidak signifikan menurunkan gula darah, mungkin disebabkan ada faklor lain yang

mempengaruhi peningkatan gula darah seperti inter-aksi dari obat yang diminum, asupan

makanan yang mempengaruhi mekanisme dari ALA, baik yang menghambat maupun yang

menstimulasi dari kerja ALA. Faklor lain ini yang tidak terobservasi dalam penelitian ini,

merupakan kelemahan penelitian.

5-5. Perubahan Photo ^Slress Recovery Time futelah Pemberian ALA selama II, W dan

VI minggu Pada Penderita DM

Nilai rata rata PSRT awal semua subjek penelitian adalah 26,9738 detilg setelah

pemberian ALA 600 mg4rari didapatkan 23,77 detik pada minggu ke-II, 20,25 detrk pada

minggu ke-IV dan 19,68 detik setelah minggu ke-VI
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Tabel .6. Rata Rata Nilai PSRT Awal dan Setelah pemberian ALA pada penderita DM
selama II minggu, fV dan VI minggu.

PSRT PSRT MG PSRT MG PSRT MG Nilai p
Awal tI ry VI

Mean 26.9738 23.7719 20.2509 19.6809 0.000
47 47 4747

Pada tabel 5 terlihat nilai rata-rata PSRT awa126,9738 detik kemudian memendek

menjadi 19,6809 detik minggu ke-VI setelah diberikan ALA 600 mg/hari.

30

25

20

15

10

5

0

r PSRT awal

I PSRT Mg2

r PSRT Mg4

r PSRT Mg6

Rata-Rata

Grafilc3.Perubahan Nilai Rata-rata PSRT selama Pemberian ALA

Pada uji statistik (t test nonparametric)h*sil penelitian terdapat perbedaanphotostress

recovery time setnlah pemberian Alpha Lipoic Acid pada penderita DM antara minggu awal

dengan minggu ke II p0,000, minggu ke tr dan ke IV p:0,000, minggu ke IV dan ke VI

p0,000, dan nilai awal dengan minggu ke VI, semua nilai nilai p=0.000 (< 0,005) , sangat

bermakna. Pada penelitian ini terlihat efek pemberian ALA setelah VI minggu pada penderita

DM, sangat bermanfaat dalam memperbaiki nilai rata-rata PSRT tanpa menghubungkan

dengan umur dan lama dikenal DM secara ananuresa. Pada semua subjek penelitian walaupun

dalam perjalananya nilai PSRT berfluktuasi, tetapi nilai PSRT minggu ke VI tetap rendah

dari PSRT awal.



Dari semua subjek penelitian nilai mean PSRT awal lebih > 20 detilq kecuali plda

satu mata kanan subjek no 23 dengan PSRT 18,24 , gula darah awal 306 mg,a/o, lana

menderita DM 8 tahun. Seharusnya pada subjek ini akan terjadi pemanjangan nilai PSRT,

walaupun setelah pemberian ALA terjadi perbaikan nilai PSRT.

Penilaian hasil PSRT pada sebagian besar subjek memendek (42) secara signifftan

pada minggu ke-II setelah pemberian ALA ( p : 0,000), dan yang menjadi normal < 20 detik

terlihat pada 9 subjek. Pada pengamatan minggu ke II ini juga terlihat nilai PSRT yang

memanjang pada 5 subjek, kemungkinan ini bisa disebabkan saat pembacaan huruf di snelen

chart sudah jelas terlihat terlambat mengucapkan saat pemeriksaan, atau saat menekan tombol

stop wach terlambat. Kemungkinan ini bisa di lihat pada minggu ke-IV ternyata 3 dari 5

subjek nilai PSRT yang memaqiang terlihat perbaikan nilai PSRT sampai dalam batas

normal (<20 detik )

Nilai PSRT minggu ko-II ke minggu ke-IV didapatkan 8 subjek mengalami

pemanjangan walaupun secara statistilg nilai rata-rata PSRT minggu ke IV signifikan

mengalami perbaikan dimana 5 0,00. Jika dievaluasi setelah pemberian ALA terdapat 23

subjek nilai PSRT-nya dalam batas normal (<20 detik).

Pengamatan dari minggu ke-IV ke minggu ke-M didapatkan 22 subjek mengalami

pemanjangan nilai PSRT jika dibandingkan dengan nilai PSRT sebelumnya, tetapi dari 22

subjek tersebut 16 subjek nilai PSRT-nya dalam batas normal. Secara keseluruhan

pengamatan setelah minggu ke-VI nilai PSRT yang mengalami perbaikan sampai dalam

batas normal ada 3l subjek.

Penurunan terbesar didapatkan pada minggu ke-2 sampai ke 4. Yang dilihat dari

perubahan partial eta square lebih besar dibandingkan yang lain.
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Tests of Within€ubjects Gontrasts

Measure: ohotostress

Snrramd
factor{ Minggu ke ll vs. Minggu awal .000 .6i0

Minggu ke lV vs. Minggu ll .000 .785

'\fls.
aC using alpha = .05

Pemberian ALA 600 mg/hari pada penderita DM pada penelitian ini terlihat sangat

efektif setelah minggu ke-VI (45 hari ) dengan penurunan nilai rata-rata PSRT yang

signifikan (F0,000). Menurut Joseph L Evans (2006;ttrl pemberian ALA per oral 600,1200

atau 1800 mg /hari pada 74 pasien DM tipe 2 selama 4 mingggu didapatkan sensitif insulin

meningkat dibandingkan kelompok konffol.

40



BAB.VI

KESIMPT]LAII DAN SARAN

6.1. Kesimpulan

1. Hubungan umur penderita DM dengan perbaikan nilai Photostress Recovery Time

setelah pemberian ALA 600 mg selama 45 hari tidak bermakna (p=0,13g).

2. Hubungan lama dikenal menderita DM dengan perbaikan nilai Photostress Recovery

Time *telahpemberian ALA 600 mg selama 45haritidak bermakna (FF0,644)

3. Hubungan penumnan gula darah pada penderita DM setelah pemberian ALA 600 mg

pada penelitian ini tidak signifikan (lF 0,076)

4. Pemberian ALA 600 mg selama 45 hari dapat memperbaiki nilai PSRT pada

penderita DM sampai normal dan penurunan nilai PSRT itu sangat bermakna (p:

0,000).

6.2. Saran

l. Alpha lipoic acid dapt digunakan sebagai terapi tambahan pada pendenta diahetes

mellitus untuk memperbaiki fungsi Photo Stress Recovery Time.

2. Pemeriksaan PSRT dapat digunakan untuk menilai kelainan fungsi makula pada

penderita DM tanpa ada kelainan funduskopi retinopati DM

3. Jika ingin melihat pengaruh pemberian ALA pada penderita DM menurut distribusi

umur, perubahan gula darah, dan larra menderita DM perlu penelitian lebih lanjut

dengan memperhatikan faktor - fakf,or resiko lain dari DM
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6.3. Kelemahan Penelitian

l- Subjek penelitian hanya 47 matadengan tidak memperhatikan kelainan sistemik dan

obat-obatan yang dikomsumsinya

2. Pencatatan lama menderita DM dihubungkan dengan peninggian kadar glukosa darah

3. Pada penelitian ini pemeriksaan glukosa darah dilakukan hanya 2 kali (minggu awal

dan minggu ke4
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L*npiran II
$TATUS PENELITIAII{ EFISKTITTTA$ PEMBERIAN ALPEA LIPAIC ACID

rHrIrADAP PEOTOSTkESS RECOVERY TTME PAJ;A PENDERTTA DTABETES
MNLXTUS

L trdsmims

N,mm

Urrrp

Jeqis kelamin

Pekerjaaa

Alarnd

RT: RW:

Kecamatan:

Kabupaten:

BB:

TB:

TD:

KadarGulaDarah:

II" Riuayat matffinobat :

III. Riwayat Pe.nyakit Diabetes Melitus :

l. Sudah berapatahun menderita DM :

2. Berobat kemana

3" Sdsng makan oha#tidak

IV. Riwayat Penyakit l"ain (bita ada lingkari no)

1. Hipertensi

t Anemia



3. Kekurangan vitamin A

Pemeriksaan Mata

St.Oftalmoloci OD os
- Visus tanpa koreksi
- Visus koreksi
Segmen anterior

Pupil
Lensa
Funduskopi

Media

Papil

Pemb darah

Retina

Makula

TIO
Posisi
Gerak

Tanggal Pemeriksaan AwaI :

No PI{OTOSTRESS
RECOVERY
TIME

WAKTU VISUS GULA
DARAH
(me/dD

KETERANGAN

2U25
(detik)

26-30
(detik)

>3,0

(detik)

AWAL

MINGGUII

MINGGU TV

MINGGU VI

Padang 2010

Catatan:
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IAMF]RAN III

LEMBAR INFORMASI

PENELITI : Dr. DASRINAL

JUDUL PENELTTIAN : EFEKTIFITAS PEMBERIAN ALPHA LIPOIC ACID TERHADAP PHOTOSTRESS

RECOVERYTIME PADA PENDERITA DIABETES MELITUS

PRAKATA

Bapak/ ibu yang terhormat

Bapak / ibu akan dimintai persetujuan untuk mengikutsertakan anda dalam suatu penelitian.

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui EFEKTIFITAS PEMBERIAN ALPHA LIPOIC ACID

TERHADAP PHOTOSTRESS RECOVERY TIME PADA PENDERITA DIABETES MELITUS

Bapak / ibu dapat ikut dalam penelitian ini hanya bila bapak/ ibu menghendaki untuk ikut serta.

Peneliti akan menerangkan kepada bapak/ibu tentang penelitian ini dan menjawab pertanyaan-

pertanyaan bapak/ibu.

Penelitian ini dilakukan di poliklinik mata dan ilmu penyakit dalam RS DR M Djamil Padang.

Jumlah pasien yang diikutsertakan dalam penelitian inisebanyak 34 mata.

TUJUAfII PENETITIAN

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efektifitas pemberian Alpha Lipoic Acid-

terhadap Photo stress Recovery Time (PSRT) pada penderita diabetes melitus (DM)



CARA PENETITIAN

Sebelum bapaklbu turut dalam penelitian ini, terlebih dahulu bapak/ibu diperiksa

apakah memenuhi persyaratan untuk ikut dalam penelitian. Bila memenuhi syarat / kriteria

penelitian, maka dilakukan pemeriksaan tajam penglihatan (visus) dan dilakukan photostress

recovery time (PSRT) pada mata yang diperiksa jika terjadi pemanjangan (> 20 detik) diambil

se'bagai sampel setelah itu bapak/ ibu diberikan resep obat untuk L4hari, yang diambil di apotik

yang ditunjuk dan memakan obat tersebut satu kalisehari. Hari ke 14 (minggu ke ll) bapak/ibu

kontrol kembali ke poliklinik mata dan diperiksa ulang visus dan PSRT. Setelah itu diberikan lagi

reseB obat untuk 14 hari lagi. Hari ke 28 {minggu ke lV) bapak/ibu kontrol kembalike poliklinik

mata dan diperiksa ulang visus dan PSRT. Pada minggu ke Vl (hari ke 42) dilakukan pemeriksaan

seperti minggu ll, lV.

Pada kunjungan pertama bapak/ibu akan diberi penjelasan tentang tujuan penelitian dan

besarnya dosis obat yang diberikan serta kemungkinan timbulnya efek samping.

MANFAAT I(EIKUTSERTAAN DALAM PENELMAN

Penelitian inijuga bermanfaat bagi bapaklibu yaitu:

Untuk dapat mendeteksi dini kelainan fungsi makula penderita DM dan efektifitas

pemberian Alpha lipoic acid pada penderita DM

KFFAHASTAAN

Catatan medik yang berkaitan dengan penelitian ini rnerupakan rahasia dan hukum

menyatakan hanya orang tertentu Vang bisa melihatnya. Dokter dan perawat Vang



menanganinya, pejabat kesehatan yang berwenang dan komite etik penelitian bisa melihat dan

membuat duplikat catatan tersebut sehubungan dengan penelitian ini selama mereka butuhkan

untuk menjalankan tugasnya dan bila dipedukan oleh pihak yang berwenang. Bapak/ibu tidak

akan dilacak dengan menggunakan nama atau identitas lainnya dengan segala cara dalam

laporan-laporan atau publikasi yang berhubungan dengan penelitian ini.

PEilIGGANTIAN BIAYA ATAS KECELAKAAN YANG TERJADI AKIBAT PEN ETITIAN

Penelitian ini menggunakan antioksidan alpha lipoic acid, yang mana antioksidan ini

mempunyai banyak manfaat. Saat ini pemakaian alpha lipoic acid mulai banyak dipakai pada

penderita diabetes. Ka,rena antioksidan ini sudah digunakan secara luas dan cukup aman

dikonsumsi setiap harinya, maka kemungkinan terjadinya efek samping sangat kecil. Dengan

penggunaan obat ini sudah bukan hal yang baru lagi terutama pada pasien diabetes, maka

tidak perlu rnerasa khawatir atau was-was dengan resiko yang merugikan dalarn mengkonsumsi

antioksidan ini selama dipakai sesuai dengan aturan yang telah diberikan.

KETERANGAN

Apabila bapak/ibu ingin mengetahui masalah penelitian dan ingin mengajukan

pertanyaan dapat menghubungi :

Dr. DASRINAL HP.085263311992

KEIKUTSERTAAN SU KARETA

Keikutsertaan bapaklibu dalam penelitian ini secara sukarela tidak ada paksaan dari

pihak manapun.



LAMPIRAN IV

FORMUTIR PERSETUJUAN TERTUIIS

Penelitian: Efektifitas pemberian alpha lipoic acid terhadap photostress recovery time pada penderita

DM

Tempat

Saya

Alamat

: Poliklinik mata dan ilmu penyakit dalam RS Dr M. Djamil Padang

: .-.-.-..-----.-.-- { nama subyek, huruf cetak )

Sudah dipahami dan dimengerti semua informasi yang diberikan kepada saya mengenai

partisipasi saya dalam penelitian ini, dan saya sudah diberi kesempatan untuk berdiskusi dan

mengajukan pertanyaan. Semua pertanyaan sudah dijawab dengan mernuaskan dan saya

dengan sukarela setuju untuk ikut dalam penelitian ini. Saya akan menerima satu kopi formulir

persetujuan tertulis yang sudah ditanda tangani. Saya mengizinkan pemeriksaan catatan medis

saya kepada peneliti. Saya mengerti bahwa informasi yang diberikan akan d.iproses dan

dianalisa seperti yang dibutuhkan oleh penelitian klinis ini dan berdasarkan pada kode etik

kedokteran.

Selama mengikuti penelitian ini, saya akan dikenakan biaya atas obat dan pemeriksaan

yang dilakukan dengan sistem cost shering sehubungan dengan penelitian.

Partisipasi saya dalam penelitian ini adalah sukarela tanpa ada paksaan dari pihak

manapun.



Nama.6n Taada tasgan subyek

{-"-.".--".,.".".."".."...,...".""....".}

Tpngal

$ayq syean menlelaskan sitat dan tuiuan penelltian ini ke@a subyek dengan narna tersebut diatas

fiarn daa l€nda tarypn penetiti

(..........................................)

l@rna dan tanda tangan saksi * Tanggal

{"',*-'r'*'-'-.-'""'""""""""'l

n $S;qOertut"n apabftapasi,en tridak dapat mertbaca {Suta fiuru0
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SMUKN'R PftrET^tTlAN

Pelin{ung : Dekan Fakultas Kedokteran Unand

@a4gsrq lnwgb : tetua Program Studi PPDS llrnu Kesehatan Mata

FK Unand / RS Dr M Djamil

Pem&imbing : :Ldr.ffGetrySukmawati,SpM(Kl

, 2. dr. Heksan, SpMtKl

. Fppeflti ,] : dr. Das{roat
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TAMPIRANVI

RENCANA ANGGARAN BIAYA PENELITIAN

!" Obat Alpha lipoic acid { alanox 6OO rng @ Darya-Varya} : {sarnpel minimal + 19%

kemungkinan DO ) untuk 42 pasien, pemakaian 1 kali sehari selama 42hari:

42x42 =t764tablet

t754xRp 4732

Bahan dan alat :

1. Pen tight

Rp. 8.347.248,-

Rp. 95.000,-

2. Baterai Alkaline AZ @ Rp 90OOx 30 Rp. 27A.W,-

3. Stop Wacth

4. Kertas HVS 2 rim @35.0OO

5. Alat tu{is

TOTAL Rp. 8.932.24E -

{I}elapan juta sembilan ratus tfiga puluh dua ribu dua ratus empat ruldl

delapan rupiah)

Rp. 100.000,-

Rp. 70.000,-

Rp. 50.O0O,-


