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Efficacy and safety of a ginger extract (Zingiber officinale plus Kaempferia
galanga) compare with acetaminophen on knee pain in the patients with
osteoatrthritis of the knee at Rheumatic polydinic Dr. Kariadi hospital

Semarang.

Kuncoro A A, Hadi S, Soenarto
Departement of medicine Medical Faculty Diponegoro University / Dr. Kariadi Hospitsl Semarang

Abstract

Objective. To evaluate the efficacy and safety of two ginger species extract, Zingiber

officinale and Kaempferia galanga compare to acetaminophen, in osteoartrthritis (OA) of the
knee patients.

Methods. Fourty-six patiens with OA of the knee by the Altman 1991 criteria and grade 1, |

grade 2, and grade 3 by the Kellgren-Lawrence criteria were enrolled in a randomized, double-
blind, controlled stndy for 14-days. After washout period, the patients were received ginger
exiract or acetaminophen three times daily. The outcome variable were reduction in knee pain
{on a visual analog scale / VAS) on resting, walking (10 m), sitting to standing, climbing up
and down the stairs, pressing on the knee, and the improvement stiffness of the joint, the range
‘of motion (ROM), diameter of the knee, Lequesne index. Statistic evaluated by student’s t test .
The adverse event were evaluated include simptoms and change of laboratory value. Efficacy
and safety assesments were performed at baseline and after days 7 and 14 of treatment.

Results. After 7 days of treatment, the parameters of the pain and the inflammation were

not significant difference between two groups, except in the improvement of pain of climbing -
up and down the stairs, the acetaminophen group was superior (P=0,003). After 14 days of -

treatment the ginger extract group was superior to improve the parameters of the inflammation ;
stiffness of the joint (P=0,018), ROM (P=0,002), diameter of the knee (P=0,002) and Lequesne
index (P=0,006). There was only one patient in the ginger extract group who complianced
nausea. No change significant the laboratory value on two groups.

Conduslon. The ginger exiract group was superior to improve the inflammation after 14
days of treatment. There was not significant difference in reducing of the knee pain between the
‘ginger extract and the acetaminophen group. There was a safety profile, with mostly mild
gastrointestinal adverse event in the ginger extract group.




BAB 1
PENDAHULUAN

L 1. Latar belakang penelitian

Osteoartritis (OA) merupakan penyakit sendi yang paling banyak dijumpai (60;%)
dibanding dengan penyakit sendi lainnya seperti gout atan artritis reumatoid. OA gemu
(sendl lutut) merupakan jenis OA yang paling sering ditemukan (60-70%) sehmgga pada
penelitian ini dipilih penderita OA genn. OA akan menyebabkan nyeri yang berstfat kronik
serta menimbulkan gangguan pada aktivitas sehari-hari, 3

Penatalaksanaan nyeri pada OA dapat dilakukan dengan obat konvensional yang
sudsh ada, dimulai dengan obat analgetik sederhana sampai obat antiinflamasi non steroid

(OAINS). Beberapa OAINS dilaporkan cukup efektif dalam mengatasi nyeri kronis

penderita OA lutut, akan tetapi OAINS dapat menyebabkan efek samping misalnya
perdarshan gastrointestinal atan gangguan pada ginjal. Asetaminofen merupakan obat
analgetik yang relatif aman Asetaminofen sering dipakai untuk mengatasi nyeri pada
. penderita OA. Efektivitas asetaminofen dilaporkan cukup baik untuk nyeri derajat ringan
sampai sedang, namun tidak memiliki efek antiinflamasi, !

Penggunaan fitofarmaka (tanamsn obat) untik pengobatan telsh lama
dipraktekikan, misalnya wedang jahe stmn beras kencur umtuk pegal-limu. Penggunaan
tanaman obat akhir-skhir ini kembali menjadi perhatian. Nanmmn efektivitas maupun
keamanannya belum banyak diteliti. '

Krisis moneter yang berkepanjangan menyebabkan harga obat membumbung tinggi
karena sebagian besar obat tersebut berasal dari obat impor. Untuk itulsh diperiukan
pengembangan obat fitofarmaka dimana babannya dapat diperoleh dengan mudah di dalam
negeri schingga harganyapun akan lebih terjangkan

Jahe (Zingiber officinale) termasuk dalam famili Zingiberaceae, mempakan salah
satu sumber daya tanaman obat . Jahe mengandung minyak atsiri yang berisi senyawa yang
sangat kompleks. Beberapa semyawa yuang diketahui misalnya : gingerole, shogaole dan
zZingerone dapat berkhasiat mengurangi rasa sakit dan mempunyai efek tiinﬂamgsi
melalui penghambatan sintesa. prostaglandin dan leukotrien® Altmen R.D dan Marcusen
melaporkan tentang efek analgetik dan keamanan ekstrak jahe dibanding plasebo dalam

UPT-PUSTAK-UNDIP




pengobatan selama 6 minggu pada penderita OA Ilutut. Dalam penelitian tersebut
dilaporkan adanya gangguan ringan saluran cerna (nausea, bersendawa) pada sebagian
kecil kelompok yang mendapat ekstrak jahe,*

Kencur (Kaempferia galanga) juga termasuk dalam famili Zingiberace;ae,
mengandung minyak atsiri yang dapat memberikan efek analgesik. Dilaporkan bshwa efek
analgesik dari kencur hampir sama dengan metampiron. Kandungan utama minyak atsiri
kencur adalsh trans-p-metoksi sinamat etil ester dan borneol. Dari petietapan toksisitas
akut (LDs) dengan cara Karber dan Wilcoxon diperoleh nilai LDy, sebesar 23,4 mg /10 g
bb mencit. Harga ini setelah diekstrapolasikan untuk mendapatkan hubungan dosis antar
spesies pada tikus putih diperoleh harga 163.800 mg/1.000 g bb, yang berarti jauh lebih
besar dari 15.000 mg/kgbb secara oral, sehingga bahan tersebut termasuk practically non
toxic. > Kencur juga dilaporkan memiliki efek sitoprotektif pada nukosa lambung ®

Dalam kapsul ramuan yang menggunakan ekstrak jahe dan ekstrak kencur, terjadi

penggabungan semyawa yang terkendung dalam minyak atsiri dari kedua ekstrak femili
Zingiberaceae tersebut. Diharapkan sken saling memperkuat efek analgesik den anti
inflamasi yang dimiliki. Atas dasar ini peneliti bermaksud meneliti efek analgesik ‘dan
keamanan dari kapsul ramusan tersebut dibandingkan dengan asetaminofen.

L2. RUMUSAN MASALAH

1. Apskah ekstrak jahe - kencur mempunyai efek analgetik dan antiinflamasi pada
penderita OA lutut? _ '
2. Bagaimanakah keamanan penggunaan ekstrak jahe - kencur?

L 3. HIPOTESIS

1. Efikasi ekstrak jahe-kencur berbeda bermakna dengan obat anslgetik standar
(asetaminofen) dalam mengurangi myeri pada OA Iutut, yaitu : nyeri istirahat, nyeri
tekan, nyeri duduk-berdiri, nyeri berjatan dan nyeri turun naik tangga. 7

2. Efikasi ekstrak jahe-kencur berbeda bermakna dibanding dengan asetaminofen dalam

| mengurangi tanda inflamasi OA lutut yang meliputi: kaku sendi, pembesaran ukuran
lingkar lutut (pembengkakan futut), dan keterbatasan lingkup gerak sendi.




3. Efikasi  ekstrak jahe-kencur berbeda bermakna dalam memperbaiki derajat klinig
menurut index Lequesne dibanding asetaminofen.

4. Efek samping ekstrak jahe-kencur relatif aman.

L4. TUJUAN PENELITIAN

TUJUAN UMUM : :

1. Mengetahui efek analgetik dan antiinflamasi ekstrak jahe - kencur dxbandmgkan
dengan analgetik standar asetaminofen. |

2. Mengetahui efek samping penggunaan ekstrak jahe — kencur.

TUJUAN KHUSUS :
1. Mengetahui efek pengurangan nyeri (nyeri istirahat, myeri tekan, nyeri duduk-berdiri,
 nyeri berjalen, dan nyeri naik-urun tengga) kelompok terapi { jahe-kencur )

dibandingkan dengan kelompok kontrol ( asetaminofen ), berdasarken skala VAS
(visual analoque scale),

2. Mengetalmi efek pengurangan tanda inflamasi ( kalu sendi, lingkup gerak sendi, dan
ukuran lingkar lutut ) kelompok jahe-kencur dibandingkan kelompok asetaminofen.

3. Mengetahui efek ekstrak jahe-kencur dalam memperbaiki derajat klinis OA lutut
memurut index Lequesne dibandingkan analgetik standar asetaminofen. |

4. Mengetahui efek samping secara klinis dan laboratorium ekstrak jahe-kencur.

LS. MANFAAT PENELITIAN
1. TimuPengetahusn : Menambah wawasan tentang efikasi ekstrak jahe kencur dalam

mengatasi nyeri penderita OA lutut,

2. Penelitian : Sebagai titik tolak penelitian lanjutan.

3. Pelayanan Kesehatan : Pengelolaan lebih baik dalam mengatasi keluhan nyeri
penderita OA lutut.



BAB I
TINJAUAN PUSTAKA

IL 1. Patogenesis Osteoartritis

Saat ini terdapat 2 teori patogenesig Osteoartritis, yaitu :

1. Teori Faktor Mekanik. | ‘
Awal kerusakan osteoartritis berupa micro fracture pada bone plate rawan sendi akibat
tekanan biomekanik Rawan sendi akan mengalami erosi diikuti proses akleros:s
subkondral yang berjalan progresif sehingga terjadi kekakuan jaringan tulang
subkondral.

2. Teori Faktor Endogen.

Rawan gendi normal akan mengalami perubahan selular dan biokimia secara geimbang, -

Perubshan tersebut berupa proses yang seimbang antara degradasi oleh sitokin
inflamasi dan proses repair oleh growth factors. Pada QA proses degradasi lebih begar
daripada proges repair.”®

Perubahan rawan sendi akan memacu kondrosit memproduksi sitokin pro inflamasi

IL-1¢ dan TNF-o. serta mediator inflamasi yang lain seperti leukotrien, prostaglandin, IL-6,

enzim proteolitik (matrix metallo protease) dan radikal bebas NO (mink oksida). Sitokin-
sitokin tersebut menyebabkan degradasi rawan sendi. *°

Komponen degradasi rawan sendi berupa sitokin, prostaglandin dan leukotrin

masuk ke cairan sendi. Akibatnya memacu membrana sinovia memproduksi sitokin pro

inflamasi, transforming growth factor (TGF-B) dan substansi P. TGF-f menginduksi
terbentuknya osteofit oleh tulang subkondral, sedangkan substansi P menyebabken
timbulnya nyeri dan juga dapat memacu pembentukan IL-1p. *

Penyebab nyeri pada osteoartritis terbagi 2 :
- Penyebab nyeri indirek (tidak langsung)

Rawan sendi, meniskus dan cairsn sendi tidak mempunyai sersbut saraf, nyeri yang
ferjadi buken berasal dari rawan sendi, tetapi akibat tekansn pada kapeula sendi.
Bertambahnya cairan sendi skibat proses inflamasi aken menyebabkan pembengkakan
dan menekan kapsula sendi sehingga menyebabkan nyeri. °




- Penyebab nyeri direk (langmmg)

Sinovia mengandung serabut saraf A delta begar yang bertanggung jawab terhadap
rangsang mekanik (mekanoseptor). Sedangkan serabut saraf A delta kecil dan ¢ tergolong
nosiseptor yang dapat mengefuarkan substansi P dan calsitonin gen related pept!de
(CGRP) yang dapat menstimuli nyeri den inflamasi. Bila terjadi iskemik subkondral atan
hipertensi intraartikuler, kedua peptida tersebut akan dilepas oleh ujung serabut saraf
yang berada di tulang, °

Osteofit menyebabkan nyeri akibat penekanan pada periosteum. Bursa penartllmlar
yang mengalami inflamasi dapat merupakan sumber nyeri. °

Stres mekanik dan kelainan biokimia yang terjadi pada sinovial sendi mempunyai -

penyebab yang multifaktorial, antara lain : faktor unmur, penggunasn séndi yang berlebihan,
defok anatomik, obesitas, genetik, umoral dan fuktor kebudayaan, 1!

IL 2. Gambaran Klinik

Keluhan khas penderita OA adalah rasa sakit dan kaku pada persendian dan
jaringan sekitarnya disertai dengan keterbatasan gerak sendi. Ada tiga tempat yang dapat
mmjﬂ sumber nyeri, yaitu : sinovium, jaringan lunak sekitar sendi, dan tulang Nyeri
sinovium terjadi akibat reaksi radang yang timbul akibat adanya debris dan kristal dalem
cairen sendi. Selain itu juga dapat terjadi akibat kontsk dengan rawan sendi pada waktu
sendi bergerak. 2

Kerusakan pada jaringan hmak sendi dapst menimbulkan nyeri, misalnya robekan
ligamen dan kapsul sendi, peradangan pada bursa atan kerugaken meniskus. Nyeri yang
berasal dari tulang skibat rangsangan pada periostoum kerena periosteum kaya akan
serabut-serabut penerima nyeri. 12

Nyeri sendi pada osteoartritis gemn (OA lmut), bissanya mempunyai irama diumal,
dimana nyeri akan menghebat pada waktu bangun tidur dan malam hari menjelang tidur.
Nyeri bertambsh bila banyak berjalan, naik turun tangga stau bergerak tiba-tiba. Nyeri
yang belum lanjut biasanya akan hilang dengan istirahat akan tetapi pada keadaan lan_;ut,
nyeri akan menetap walaupun penderita sudah istirahat 2. :

Krepitus dapat ditemuken tanpa disertai nyeri, tetapi kadang-kadang menyebabkan
nyeri yang tumpul. Pembengkakan sendi akibat efusi cairan sendi kadang dapat ditemukan,




IL3

Pada keadaan lanjut, dapat terjadi deformitas sendi lutut, misalnya genn varum maupun
gem valgus. Bila sudah ditermln instabilitas ligamentum, akan menyebabkan Kerusakan
yang progesif dan prognosis yang buruk. 12
Pada awalnya rasa sakit timbul secara intermiten dan sembuh dengan sendirinya,
Pada stadium yang lebih lanjut rasa sakit dapat menetap baik pada wakin sktivitas manpun
istirshat terutama malam hari. Rasa sakit karena mekenisme yang berbeda akan
memberikan perbedaan rasa sekit yang khas, misalnya : sakit wakt bergerak berasal dari
emtesopati dan faktor mekanis, sakit seat istirshat berasal dari inflamasi sinovial, sakit
malam hari karena hipertensi intraosgeus, ' |
 Ksku sendi pagi hari merupakan keluhan yang sering terjadi pada osteoartritis,
biasanya berlangsung kurang dari 30 menit. Fenomena gel, yaity kekalosan setelah periode

istirshat, merupakan hal yang sering terjadi pada osteoartritis dan aksn berakhir dalam ‘

beberapa menit saja. Kebanyaken penderita mengeluh nyeri dan kaku berhubungen dengan
cuaca kimsusnyn kesdaan lembab, dingin atay htjan. Perasasn nyeri ini tentu akan sangéi
mengganggu bagi penderita dalam beraktivitas sehari-hari dan dapat pula menyebabkan
pemmunan produktivitas kerja bagi penderita tersebut Penderita osteoartritis sendi lutut
seringkali mengelub sendi tidak stabil atan timpang pada wakm turun tanggs **

. Gambaran radiolo

Gambaran radiologik osteoartritis pertama kali diperkenalkan oleh Kellgren dan
Lawrence pada tahn 1957 den akhimya ditetapken oleh. WHO pada tabum  1961.
Berdasarkan kriteria tersebut, maka gambaran radiologik osteoartritis dapat benmg
bentukan osteofit pada tepi sendi, periarticular ossicles terutama pada sendi interfalang
distal dan proksimal, penyempitan celah sendi akibat penipisan rawen sendi, pseudottsta
subkondral dengan dinding yang sklerotik, dan perubahan bentuk ufung tulang. ¥

‘Dari lima kriteria radiologi di atas, dibuat klasifikesi radiologi yaitu :
- derajat 0 : tidak ada osteoartritis
- derajat 1 : meragukan (1 kriteria)
- derajat 2 : minimal (2 kriteria)
- derajat 3 : sedang (3 kriteria)
- derajat 4 : berat (4-5 kriteria).




Ada hubungan yang positif antara gambaran klinik OA gendi [Iutut dengan
ggmbaran radiologinya. Tetapi penslitian lain méndapaﬂmn bahwa pada evaluasi setelah 1
tahun pengobatan walaupun secara klinik terdapat perbaikan, mamum secara radiologi

didapatkan perburukan. Juga didapatkan bahwa obesitas temyata berbubungan
perburukan gambaran radiologis. ¢ |

dengan

IL 4. Kriteria Diagnosis
Diagnosis Klinis OA lutut ditetapkan bila pada seorang penderita ditemukan nyeri
lutut ditambah 3 kriteria dari 6 kriteria berikut ;
- Unnur > 50 tahwm
- kaku sendi < 30 menit
- nyeri tekan pada tulang
- terdengar krepitus pada gerakan sendi lutut
- pembesaran tulang _
- perabaan sendi lutut tidak panas
Kriteria klinik ini memiliki sensitivitas 89 % dan spesifigitas 88 %. Kriteria klinik tidak
disnjurkan sebagai kriteria baku dalam penelition Unhik suaty penelitian dianjurken
menggunakan kriteria klinik dan radiologik ( Altman 1991 ) , yaitu :
1. Nyeri lutut dan
2. Gambaran osteofit pada foto Ro sendi lutut, atay
3. Jika gambaran osteofit tidak ada, minimal terdapat 2 dari 3 tanda berikut:
- Cairan sendi jernih, viskous
- Lekosit PMN cairan sendi < 2000 / mm3
- Umur > 40 tahun
4. Kakn sendi lutut pagi hari < 30 menit
5. Krepitus pada gerak aktif
Kriteria ini memiliki sensitivitas 94% dan spesifisitas 88%. 7
Untuk menilai beratnya OA Ilutut secara klinis sering menggumakan metoda stan cara tertentu,
yaitu dengan menilai ekor index menurut Lequesne.seperti yang terlihat pada tal_;\el 1.1




TabeL1.Index berat ringannya osteoartritis send! Intut menurut Leguesre,

1. Nveri Skor
A. Nyeti selama tidur malam
- tidak ada 0
- hanya bila bergerak / posisi tertentu 1
- tanpa bergerak 5
B. Kaku sendi pada pagi hari / setelah bangkit dari berbaring
- < 1 menit ' 0
- 1-15 menit 1
- 2 15 menit
C. Selama berjalan 0 atau 1
- tidak ada o 0
- setelah berjalan beberapa Iangkah 1
- segera setelah berjalan dan makin sakit 12
D. Ketika berdiri dari posisi duduk tanpa bagtuan lengan Oataul |
2. Jarak maksimum yang dapat ditempuh dengan berjalan (dengan nyeri)
- tidak terbatas 0
- > 1 km, tapi terbatas 1
- sampai dengan 1 km (kira-kira 15 menit) 2
- 500-900 m (kira-kira 8-15 menit) 3
- 300-500 m - 1
\ -100-300 m 5
-<100m 6
- dengan 1 tongkat / penyangga 1
- dengan 2 tongkat / penyangga 2
3. Aktifitas sehari-hari
- Apakah mdadapatmenaikitanggayangtegak 0 atau 2
-Apakahandadapatmemnmitmggaymgtegak _ 0 atau 2
- Apakah anda dapat jongkok 0 atay 2
- Apakah anda dapat berjalan di jalan yang tidak rata - 0 atan 2

bila indexnya > 14, maka derajat osteoartritienya ekstrim berat,
11-13 : sangat berat, 8-10: berat, 5-7: sedang, dan 14 : ringan. '®

IL 5. Ponatalaksanaan .
Sampai saaf ini pengobatan pada penderita OA lutut ditujukan pada simtomatig saja,
yaitu : umtuk mengurangi nyeri dan peradangan. Belum ada obat yang dapat
menyembubkan gejala klinik dan mdioiogik OA lutut . Obat anti inflamasi nonsteroid
(OAINS) dapat menghilangkan rasa nyeri den inflamasi dengan menckan produksi




IL 6.

prostaglandin pada metabolisme asem arakidonat dengen cara penghambaten
siklooksigenase dan lipoksigenase pada kaskade inflamasi. Namun penggunaan OANS
jangka panjang dapat menyebabkan efek samping yang kurang menguntungkan, seperti
gangguan ginjal, perdarshan gastrointestinal. Asetaminofen termasuk OAINS dari
golongan obat derifat para-aminofenol. Asetsminofen dalam menghilangkan rasa nyeri
melalui penghambatan siklooksigenase dan efek sentral (talamus), sedangkan lipoksigenaée
tidak terpengsruh, sechingga asetaminofen tidak mempumyai efek antiinflamasi.
Asetaminofen tidak menyebabkan erosi lambung, namun dosis besar bersifat hepatotoksik.
Dosis toksik terjadi pada pemberian 10 gr sampai 15 gr sehari, |

Terapi alternatif dengan ekstrak jahe-kencur

Jahe ( Zingeber officinale) suatu tanaman obat yang telah lama dikenal dan amat .

7 populer terutama gering digunakan untuk mengatasi gangguan muskuloskeletal, artritis, dan

gangenan saluran cerna > * ® Mekanisme aksi dari jahe dalam hal menanggnlangi nyeri
gendi dan peradangan masih belum banyak diketabui. Beberapa penelitian memmjukkan
bahwa jahe terbukti dapat menghambat proses inflamasi datam percobaan binatang. Diduga
zat yang terkandung pada jahe (amkumin, gingerole) dapat menghambat proses inflamasi
dan nyeri melalui penekanan sintesa prostaglandin (enzim siklooksigenase) dan levkotrien
(enzim lipoksigenase). >% ‘ | -

Kencur ( Kaempferia galanga ) mengandung kurkumin dan minysk atsiri yang
berisi beberapa senyawa terutama trans-p- metokst :inm eti] ester dan borneol. Minyak
atsiri kencur pada suatu percobaan dapat memberikan efek analgesik setara metampiron.*?!
Bomeol yang terkandung dalam kencur juga memiliki efok analgesik dan anti inflamasi.”
Disamping itu ekstrak metano! kencur menunjukkan efek sitoprotektif terhadap lambung,
dimana kencur skan meningkatkan mekanisme pertahanan endogen untuk melindungi
lambung. #

Jahe dan kencur termasuk dalam keluarga Zingeberaceae. Keduanya diketabui
mengandung kurkumin dan minyak atsiri yang dapat digmnakan untuk mengatasi keluhan
pada penderita rematik termasuk penderita osteoartritis karena efek anti nyeri dan efek anti

radangnya. Z




Kurlumin diduga mempunyai efek inhibisi terhadap :
- enzim siklooksigenase dan lipoksigenase
- interleukin-1
- NO
- produksi TNF-o, 2%

IL 7. Cara Pembuatan Ekstrak Jahe-Kem

IL8

Ekstrak jahe-kencur yang digmmaksn merupakan ramuan yang dikemas dalem
bentuk granul yang dimasukkan dalam kepsul. Ramuan tersebut berasal dari isi kapsul
Remago produksi PT Sidomuncul-Semarang Dalam 1 kapsul Remago 500 mg mumi
mengandung 300 mg ckstrak jahe merah danm 65 mg ekstrak kencur, serta tidak

mengandung obat-obat OAINS. seperti yang telah diuji oleh Balai POM Semarang
Proses Pembuatan Kapsul Remago :

Rimpang Jahe merah dan kencur yang telah disortasi, dicuci dan. dikeringkan

kemudian digiling Lalu dilalukan ékstraksi masernsi alkohol 70% terhadap bahan
gilingan tersebut. Setelah it dilakukan proses evaporasi sehingga dihasilken suatu ekstrak
yang‘ kental. Kemudian ditambahkan amylum, lactose, strarch, serosil untuk proses
granulasi sehingga skan berbentuk gramul. Granul-gramul ini kemudisn dimasukken ke
dalam kapsul. 2

. Uji Toksisitas ekstrak jahe-kencur (Remago

Telah dilakukan uji toksisitas terhadap ekstrak Jahe-kencur (Remago) yang skan
digunakan dalam penelitian ini. Uji toksisitas dilakukan pada 50 ekor tikus putih yang
dibagi dalam 5 kelompok. Kelompok I sebagai kontrol diberi CMC (carboxy methy!
cellulose) 0,5%, kelompok II diberi 2520mg /kgbb Remago, kelompok I diberi 4030
mg/kgbb Remago, kelonipok IV diberi 6450 mg/kgbb Remago, kelompok V diberi 10080
mg/kgbb Remago. Gejala keracunan diamati selama 24 jam sesudah pemberian bahan uji

dan dilanjutkan sampai 7 hari kemudisn Selama pengamatan tidak dijumpai gejala

keracunan dan kematian pada tikus putih tersebut. Sehinggn hasil penelitian disimpulkan
bahwa harga LDs yaitu 10080 mg/kgbb (setara 16 kapsul sekali mimum). >
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IL 9. KERANGKA TEORI

OSTEOARTRITIS

—p

Degradasi rawan sendi

T

KONDROSIT MEMBRAN SINOVIA
Enzim Proteolitik NO Sitokin proinflamasi Substansi P
—7L—P IL-1p .‘-““-:;;:;‘
——{ Prostaglandin (PGE2) | |
+> Leukofrien
Reagptor : Taléimxs'
Inflamasi nyen

=] |

Bengkak :—]
Fungsi Nyeri

el

Gambar.1. Titik tangkap ckstrak jahe-kencur dan asetaminofen dalam mengatasi nyeri

Keterangan Gambar : _
/ : Hambatan oleh ekstrak jahe-kencur

e

. Hambatan oleh Asetaminofen

1




IL 10. KERANGKA KONSEP

OA Lutst

- Berat badan (status gizi)
- aktivitas / pekerjaan
4 . lama sakit

- derajat sakit

l

* |

Nyeri  [q¢—]

Bengkak —

‘

| - niyeri istirahat

1 - nyeri tekan

- nyeri duduk-berdiri

- niyeri turun naik tangga

Gangguan fimgei

- pembesgaran
lingkar futut
- kaku sendi

k

- index
lequesne
- ROM

Gambar.2. Kerangka Konsep

Jahe-kencur

asetaminofen

Perbaikan

Keterangan : ROM = range of motion (lingkup gerak sendi)




BAB IIL
METODOLOGI PENELITIAN

IIL. 1. Ruang lingkup Penelitian

Pepelitian dilakukan pada pasien rawat jalan poliklinik Reumatologi bagian Timu Penyakit
Dalam RS Dr. Kariadi Semarang, selama 4 bulan (Oktober 2003 — Januari 2004).

III. 2. Desain Penelitian

Desam penelitian adalah eksperimental, yaitu uji klinis acak terkontrol (randomized
controled trial). Populasi aken dibagi menjadi dua kelompok yaitu kelompok perlalman
dan kelompok kontrol, kemudian dibandingkan efek terapi kedua kelompok tersebut,

IIL 3. Populasi penclitian.
Populasi penelitian adalah penderita osteoartritin lutut derajat 1, derajat 2 dan
- derajat 3 meminut kriteria Kellgren-Lawrence, yang rawat jalan di poliklinik Penyakit
Dalam subbagizn Reumatologi RS Dr. Kariadi Semarang.

ITL. 4. Sampel Penelitian
IIL 4. a. Kriteria inklusi :

¢ Memenuhi kriteria klinik dan radiologik osteoartritis lutut memrut Altman 1991,
o Osteoertritis lutut derajat 1, derajat 2, atau dersjat 3 menurut kriteria Kellgren-
Lawrence.
¢ Tidak dalam masa pengobatan dengan analgetik dan anti inflamasi, minimal 7 hari
terakhir,

o Bersedia menjadi peserta penelitian

IL 4. b. Kriteria eksklusi :

e Memenuhi kriteria klinik rematik lain, misalnya : artritis reumatoid, fibromialgia,
gout, pseudogout.

e Osteoartritis lutut derajat 4 menvrut kriteria Kellgren-Lawrence

¢ Terdapat tanda dan riwayat gagal hati atau gagal ginjal.

i3




o Alergi terhadap jahe atau kencur .
¢ Alergi terhadap asetaminofen

111 4. c. Estimasi Sampel :

'(z@\!'ﬁéﬁr ZB NP IQ +P,Q; )

Romus: nj=m =

(P=-P )’
o = 005; f =015
Za = 1,645
Zp = 1,036
Py =proporsi efek ter;api obat asetaminofen = 55%. '

&
[

proporsi efek terapi jehe-kencur = 65%
P =%(P:+P;)=0,423

Q = (1-P)=0,577

Q =1P=045 ; Q =1-P;=0,35

Dari perhitmgan rumus tersebut diperoleh hasil 186,3 per kelompok.
Namun karena keterbatasan biaya, jumiah sampel total yang didapatkan 46 orang.

1. 4. 4. Teknik Pengambilan Sampel (Randomisasi)

Teknik pengambilan sampel dengan metode Random permutted blockyaitu dengan
memskai tabel nomer random. Nomer yang digunakan setengah dari jumlah sampel. Misal
jumlah sampel adalah 40, maka digunakan nomer 1 sampai 20. Kemudian angka-angka
tersebut kita cocokkan dengan digit yang telah kita sepakati, misalnya :

A B :untukdigit 1-10
B A :untuk digit 11 —20

No. Random Perlakuan No.urut perlakuan
1. 19 B A 1B 2A
2. 15 B A 3B 4A
3. 6 A B SA 6B
A, 11 B A B 8A
5. 13 B A 9B 10A
6. 10 A B T—> 1A 1B
7. 14 B A 13B  14A
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8. 12 B A ISB  16A
9, 7 A B 17A  18B
10. 9 A B 194  20B
1. 3 A B 21A 2B
12, 20 B A 3B 24A
13. 1 A B 25A 26B
14. 17 B A 27B  28A
15, 18 B A 29B 304
16. 5 A B [C——> ja 328
17. 2 A B 33A  34B

“ 18. 4 A B 35A  36B
19. 16 B A 37B  38A
20. 8 A B 39A  40B

IIL 4. ¢. Teknik Perlakuan Sampel
Jenis perlakuan sampel yang dilakukan secara double blind, sehingga baik penelm _

pembantu peneliti, maupun pasien tidak mengetalmi termasuk kelompok manakah pasien
tersebut (kelompok perlakuan atau kelompok kontrol). Untuk itu maka obat (ekstrak jahe-
kencur) unfuk kelompok perlakugn, dan obat (asetaminofen) untuk kelompok kontro]
dimasukkan ke dalam kapsul yang ukuran, bentuk dan warnanya sama persis. Cara
pemberiammyapun dibuat sama. ‘

IIL 5. Dosis dan cara pemberian obat

Untuk kelompok perlakuan diberikan obat ekstrak jahe kenéur dengan dosis sesuai
aturan yang dianjurkan dalam aturan pakai kapsul Remago, yailu 2000 mg Remago per hari
terbagi dalam dua kali pemberian. Untuk kelompok kontrol diberikan agetaminofen dengan
dosis 1500 mg per hari terbagi dalam tiga kali pemberian. Supays memenuhi aturan
blinding, obat yang diberikan untuk kelompok perlakuan maupun kelompok kontrol
dimasukkan kedalam kapsul dua macam warna yaitu : kapsul hijau den kapsul laming
dengan bentuk dan ukuran yang sama ( ukuran 500 mg) gerta cara pemberian yang sams
pula, yaitu :

Kelompok perlakuan
- Pagi (jam 07.00) minum 2 kapsul hijan uluran 500 mg masmg-masmg
berisi 500 mg ekstrak jahe-kencur (isi Remago).
- Siang (jam 13.00) mimm 1 kapsul kuning ukuran 500 mg berisi 500 mg
tepung amitum. '
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- Malam (jam 19.00) mimm 2 kapsul hijau ukuran 500 mg masmg-masmg

berisi 500 mg ekstrak jahe-kencur (isi Remago).
Kelompok kontrol

- Pagi (jam 07.00) minum 2 kapsul hijau ukuran 500 mg, masing-masilhg-n

berisi 250 mg asetaminofen

- Siang (jam 13.00) minum 1 kepsul luning wuran 500 mg berisi 500 mg
asetaminofen. ‘

- Malam (jam 19.00) misum 2 kapsul hijau ukuran 500 mg, masing-masing
berisi 250 mg asetaminofen, ;

Kedua kelompok minum obat selama 14 hari berturut-turut.

IIL 6. Pemeriksaan klinik, laboratorium dan pemeriksasn radiologi
Gejala Klinik (subyektif} digali dengan pengisian knesioner yang mencakup keluhan;

nyeri lutut (saat istirahat, duduk-berdiri, berjalan, naik-turun tangga), riwayat penyskit -

sekarang, riwayat penyakit dahulu, dan penilaian klinis OA lutut menurut Index Lequesne.
Tanda klinik dengan memeriksa lutt dan dicatat dalam bentuk tabel, meliputi : tanda
kemerahan, deformitas sendi lutut, perabasn panas, lutt bengkak, nyeri tekan, krepitus,
ROM (range of motion), kestabilan sendi. Selain itu juga dicatat data dasar, yaitu : umr,
jenis kelamin, indek massa tubuh, jenis pekerjaan, lama sakit, dem;at OA lutut aecam
radiologis, dan penyakit lain yang diderita |

Pemeriksaan laboratorium meliputi : Hb, lekosit, trombosit, gula darah sewalctu,
ureum, kreatinin, SGOT, SGPT, dan asam urat. Hasil pemeriksaan laboratorium dlcatat
dalam bentuk tabel. Pemeriksaan laboratorium dilalarken sebetum dan sesudsh pengobatan.

Pemeriksaan radiologi yang dilakukan adalah foto gemu 2 posisi (AP dan latera.l)
Pemeriksaan radiologis dilakukan dalam posisi berdiri.

IL 7. Evaluasi respon terapi '
Respon terapi dinilai berdasarkan pengurangan ketuhan nyeri futut, yaitu : i
- nyeri istirahat / ayeri tekan
- nyeri duduk- berdiri, yaitu nyeri yang timbul bila penderita berubah posisi dari poslsx
duduk ke posisi berdiri.

- nyeri sast berjalan 10 m
= nyeri naik turon tangga
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1L 8. Skala Pengukuran Nyeri
' Pengukuran nyeri dengan metode Visual Analogue Scale (VAS). Untuk mencatat
perkiraan intensitas nyeri yang bersifat subyektif dibuat obyektif dengan membuat angka
skala Skala ini berupa garis furus sepanjang 100 mm (10 cm), kedua ujungnya
menunjukican perasaan tanpa nyeri dan rasa nyeri terhebat.
; Pada penelitian ini pengukuran nyeri dengan metode VAS sebagai berikut :
1. Nyeri istirahat / tekan

—
0 1 2 3 4 5 6 17 8 o 10
Tidek nyeri Nyeri gekali
| 2. Duduk-berdiri
e

0 1 2 3 4 5 ¢ 7 8 9 10

Tidak nyeri Nyeri sekali
3. Berjalan 10 m
- ! f— 1 ! J } ! } — !
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Tidak nyeri Nyeri gekalj
, 4. Naik turun-tangga

! ! ! ] ! | ! ) —
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Tidak nyeri Nyeri sekali

Penderita diminta menandai salah satu tempat pada garis tersebut sesuai derajat nyerinya.

IIL 9. Parameter Peradangan ,
Selain itu juga dievaluasi perbaikan peradangan dengan mengukur lingkup gerek sendi,
ukuran lingkar lutut, dan lama kaku sendi. Juga dievaluasi indeks klinik Lequesne. Evaluasi
dicatat pada hari ke-7 dan hari ke-14 pengobatun.
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IIL. 10. Evaluasi efek samping
1. Bfek Klinis -

Kulit : gatal-gatal. Kepala pusing, nyeri. Mata : ikterus, Kardiovaskuler - berdebar-
debar, sesak nafas, keringat dingin. Pencernaan : mulut terasa kering, naftu makan
menurun, mual, muntah darsh, nyeri perut berak darah, diare, konstipasi. Saluran
kemih : kencing sei)erti teh, kencing berdarah,

Efek samping klinis dismati dan dicatat getiap hari sampai peﬁelitian selesai.

Apabila terjadi efek samping yang membahayakan maka penelitian untuk penderita

| tersebut akan distop, dan akan mendapat perawatan akibat efok samping tersebut.

2. Laboratorium :

Nilai laboratorium sebelum pengobatan dibandingkan dengan nilai laboratorium

pada hari ke-14 pengobatan, vaitu nilai dari : Hb, lekosit, trombosit, gula darah

sewaktu, ureum, kreatinin, SGOT, SGPT, dan asam urat.

IL 11. Alur Penclitian
Penderita OA Lutut
Informed Consent
Peradangan dan nyeri sebelum pengobatan.
Pengobatan selama 14 hari

Peradangan, nyeri, dan efek samping

l

Kesimpulan 41 Analisa data

Gambar3. Alur kerja penclitian
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L 12. Desain Studi

7! hr 114 hr
Ekstrak jahe | [ | Efikasi
dan kencur
OA Lutut
Asetaminofen ! !H’ Rfikasi
Thr 14hr

Gambar.4. Desain Studi Paralel
Keterangan : R = pemberian obat ; 7 hr = evaluasi hari ke 7 ; 14 br = evaluasi hari ke 14

IIL. 13. Analisa hasil penelitian : - .

Data akan dimasukkan ke dalam program SPSS versi 10.05. Analisa statigktik untuk
uji beda data karakteristik pasien yang meliputi : umr, jenis kelamin, indek massa tubuh,
Jenis pekerjaan, lama sakit, derajat OA lutut, dan nilai laboratorium menggunakan student s
t test atau fisher’s exact test. Uji ¢ berpasangan atau tak berpaséngan digunakan untuk
analisa beda respon terapi, dengan perkiraan confidence interval adalah 95 %.. Sf:d.'«.lﬂgkﬂné
gejala klinis yang dicurigai sebagai efek samping akan dicatat sebagai laporan.

IIL 14. Etika Penelitian ’

Penelitien ini dijalankan setelah mendapatkan perijinan dari komisi etika penelitian
fakultas kedoktersm Undip / RS Dr Kariadi Semarang, Para relawan sebelum menjalani
penelitian diminta untuk menandatangani informed consent setelah  dijelaskan dan
memshami mengenai tujuan dan prosedur penelitian serta kemmmgkinan efek samping yang
terjadi.

Obat Remago (ekstrak jahe-kencur) yang digunakan dalam penelitian ini telah diuji
oleh Balai POM dengan hasil : tidak mengandung jenis obat anti analgetik maupun obat
anti inflamast non streroid (asetaminofen, asam mefenamat, fenilbutason, phoksm
predanison, deksametason).
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BAB 1V
HASIL PENELITIAN

Selama 4 bulan (Oktober 2003 /d Januari 2004) diperoleh 46 penderita OA hitut yang
memenuhi kriteria penelitian. Penderita didapat dari poliklinik Penyakit dalam. Penderita dibagi
dalam kedua kelompok perlakuan melalui proses randomisasi. Kelompok pertama mendapat
terapi dengan asetaminofen dosis 1500 mg perhari, sedangkan kelompok kedua mendapat
ekstrak jahe-kencur (capsul Remago) dengan dosis 2000 mg perhari dalam tiga kali pemberian.
Kedua kelompok mimm obat selama 14 hari berturut-turst. Kemmudian dibandingkan antara
sebelum terapi, setelah pengobatan 7 hari, dan setelah pengobatan 14 hari. Semusa penderita
dapat menjalani penelitian sesuai aturan, tidak ada yang drop out.

1IV. 1. Data dasar populasi penelitian

Tabel 2. Data dasar klinlk dan laboratoriam populasi penelitian

Variabel Jahe-kencur Asetaminofen P
(n=23) (=23) .
Unurr (mearn + SD tahum) 49664 514+68 0,38
Jenis kelamig :
Wanita 23 23 1,00
Pria ' - -
BMI (mean + SD kg/m®) 259+3,2 27,1+3,8 10,23
Pekerjaan : : ;
Ibu rumah tanggs 6 g 0,75
Buruh pabrik 11 10
Guru / dosen 4 2
Pedagang 2 3
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Lama Sakit (mean + SD) 3,26 £ 2,53 2,91%235 0,63
Derajat OA radiologis :

Derajat 1 4 2 0,75
Derajat 2 12 13
Derajat 3 7 8

Laboratorium (mean + SD ):

Hemoglobin 11,93 + 0,87 12,16 1,13 0,45

Lekosit 7161,30 + 1656,52 7773,91 £ 1664,02 0,22

Trombosit 287695,65 + 70344,89  290347,83 £ 67169,80 0,89

Gula darah sewaktu 101,08 £ 10,34 99,13 £ 19,31 0,67

Ureum 27,13 £8,04 26,13+731 0,66

Kreatinin 1,05+ 0,27 1,03 +£0,23 0,85

SGOT 23,08 £ 7,12 23,13 £ 5,61 0,98

SGPT 27,43+ 7,64 25,00 % 7,53 0,28

Asam urat 4,97 0,89 5,09 +1,01 0,668

Keterangan : BMI = Body Mass Index, SD = Standar Deviasi.

Data karakteristik meliputi varian : umor, jenis kelamin, status gizi, jenis pekerjaan, lama
menderita sakit OA lutut, dan derajat sakit OA lutut menurut radiologis. Dalam uji homogenitas
kedua kelompok secara statistik homogen pada semmua varian yang diuji dimana nilai P masing-
masing adalah > 0,05. Usia terbanyak pada kelompok Jahe-kencur adalah 41-50 tahun yaitu
sebanysk 13 orang (57%). sedangkan pada kelompok asetaminofen usia terbanyak adalah 51-60

talun yaitu gebanyak 12 orang (52%). Pada kelompok jahe kencur ugia termuda adalah 36 tahun, -

usia tertua 66 tahun Kelompok asetaminofen usia termuda 39 tahun, usia tertua 67 tahun. Jenis
kelamin pada kedua kelompok semuanya wanita Status gizi, kelompok Jahe- kencur yang
obesitas berjumlah 6 orang (26%) sedangkan pada asetaminofen ysng obesitas berjumlah 12
orang. Dengan demikian kelompok asetaminofen jumlsh yang obesitas 2 kali lebih banyak dari
kelompok jahe-kencur yang obesitas.

21




Jenis pekerjaan yang terbanyak pada kedua kelompok adalsh buruh pabrik, masing-masing
11 orang pada kelompok jahe-kencur dan 10 orang pada kelompok asetaminofen. Lama sakit
yang diderita pada keduz kelompok terbanyak 1-5 tshun, masing-masing 20 orang pada
kelompok jahe kencur dan 22 orang pada kelompok asetaminofen. OA lutut derajat 2 terbanyak
pada .kelompok jehe-kencur maupun kelompok asetsminofen yaitu 12 orang pada kelompok
jahe-kencur dan 13 orang pada kelompok asetaminofen,

Penyakit lain yang ditemukan pada kedua kelompok adalah :

- hipertensi : 1 orang pada kelompok jahe-kencur dan 3 orang pada kelompok asetaminofen.
- dislipidemi : 1 orang pada kelompok jahe-kencur dan 1 orang pada kelompok asetaminofen
- anemia : 2 orang pada kelompok jahe-kencur dan 3 orang pada kelompok asetaminofen.
- asma bronkial : 2 orang pada kelompok jahe-kencur dan tidak ditemmukan padn kelompok
asetaminofen.
- gastritis : 5 orang pada kelompok jahe-kencur dan 2 orang pada kelompok asetaminofen.
- vertigo : 1 orang pada kelompok jahe-kencur dan tidak ditemuken pada kelompok
asetaminofen.
Sedangkan yang tidak ditemmkan penyakit lain 11 orang pada kelompok jshe-kencur dan 14
orang pada kelompok asetaminofen. Dalam uji homogenitas berdasarkan penyskit lain yang
diderita pada kedua kelompok, nilai P yang diperoleh adalah 0,44.

Data dasar pemeriksaan laboratorium pada kedua kelompok meliputi pemeriksaan kadar
hemoglobin, lekosit, trombosit, gula darah sewaktu, ureum, kreatinin, SGOT, SGPT, dan asam
urat. Semua penderita telah diperiksa oleh suati metode pemeriksaan yang sama dan oleh
laboratorium klinik yang sama pula.

Pemeriksaan laboratorium ini dilaksanakan sesaat sebelum diberikan terapi. Semua
pemeriksaan laboratorium dilaksanaken di lokasi penelitian ( poliklinik penyakit dalam). Darah
penderita yang akan diperiksa diambil dari darsh vena.

Hasil uji homogenitas data faboratorium menunjukkan tidak ada perbedaan yang betmakna
antara dua kelompok. Masing-masing mempunyai nilai P > 0,05.
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IV. 2. Efikasi pengurangan nyeri

Pengurangan nyeri istirahat
BS =

55 +

5.0

.

2 45 4

,,E i bl Jahe-kencur

o 40 _{ " asetaminofan
0 7 14

lama pengobatan (hari)
Gambar.5. Pengurangan nyeri istirahat

‘ Kete'rangaﬁ : Pengurangan nyeri istirahat hari ke 7 : P= 0,843 ; hari ke 14 : P=0,372

Pengurangan hyeri tekan
6.0

55

5.0

A5
40
2,
> -
.E 35 = Jahe-kencut
& 4
@ 30 - asalaminofan
0 7 14
lama pengobatan (hari)

Gambar.8. Pengurangan nyeri tekan

Keterangan : Pengurangan nyeri tekan hari ke 7 : P=0,623 ; hari ke 14 : P=0,424
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Gambar.7. Pengurangan nyeri duduk-berdiri

Keterangan : Pengurangan nyeri duduk-berdiri harike 7 : P =0,512 ; hari ke 14 : P =0,170
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Gambar.8. Pengurangan nyeri berjalan

Pengurangan nyeri berjalan hari ke 7 : P=0,311 ; hari ke 14 : P=10,157
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Pengurangan nyeri turun-naik tangga
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Gambar.9. Pengurangan nyeri turun-naik tangga

Keterangan : Pengurangan nyeri turun-naik tangga hari ke 7 : P = 0,003 ; hari ke 14 : P =0,874

Iv.3. Ha;il terapi terhadap parameter peradangan penderita O A lutut

Pengurangan kaku sendi

o
% %// %/

1

Lama Pengobatan (harj)

Gambar.10. Pengurangan kaku sendi
Keaferangan : Pengurangan kaku sendi harike 7: P=0,691 ; hari ke 14 : P= 0,018

({IPT-PUSTAK-UNDIP

25




: %// % %% ——
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Gambar.11. Pengurangan lingkar lutul
Keterangan : Pengurangan lingkar lutut hari ke 7 : P = 0,164 ;harike 14 : P = 0,002

Penambahan lingkup gerak sendi
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lama pengobatan ¢hari)
Gambar.12. Penambahan lingkup gerak sendi
Keterangan : Penambahan lingkup gerak sendi harike 7 : P=0,419 ; hari ke 14 : P = 6,002
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Perbaikan Indek Lequesne

T
" % w
N 1 ™ L

Gambar.13. Perbaikan Indek Lequesne .
Keterangan : Perbaiksn Indek Lequesne hari ke 7 : P=0,111 ;harike 14 : P= 0,006

IV.4. Efck samping klinis ‘
Tabel3. Efek samping klinis yang timbul pada hari ke 14

Efek samping Jahe — kencur Asetaminofen
(r=23) (n=23)

Gatal-gatal - -

Pusing berputar - -

Nyeri kepala

Mata kekuningan

Mulut kering

Berdebar-debar

Sesak nafas

Nafsu makan memmrun

Mual

* ] b | g
]

Mimntah darah

Nyeri perut

Kencing seperti teh - -

Kencing berdargh - -

Diare. - -

konstipasi - -
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Pada kelompok jahe-kencur dijumpa; 1 orang yang mengeluh mual setelah menjalang
pengobatan hari ke 2. dag ke 3, namun gejala mual me;

Pengobatan diteruskan hari ke 4 sampat hari ke 14. P
efek samping klinis selama pengobatan

nghilang dengan sendirinya seteiah
ada kelompok asetaminofon tidak dijumpai

IV.5. Efek samping laboratorium setelah terapi

Tabel 4. Nilai laboratorium setelah terapi hiri.ke 14

Laboratorium Jahe — kencur Asetaminofen P
setelah terapi (mean + SD) (mean + SD)
- Hemoglobin 11,89+ 1,07 12,06 + 0,98 0,580
- Lekosit 7071,30 + 1735,10 7559,57 + 1564,69 0,322
- Trombosit 299130,43 + 61580,92 267004,35 + 49675,59 0,058
- Gula darah gewakty 101,17 + 15,61 101,26 + 13,93 0,984
- Ureum 25,82+581 27,211852 0,521
= Kreatinin 0,92 + 0,21 0,92 + 0,24 0,917
- SGOT 20,78 +£ 524 21,04 £ 687 0,885
- SGPT 24,08+ 830 25,78+ 9,22 0,516
- Asam urat 4,79 % 0,97 4,69 +1,27 0,756

Sehari setelah selesai pengobatan, dilakuken pemeriksasn Isboratorium. Ternyata pada
kelompok jahe-kencur mavpun kelompok asetaminofen nilaj rata-rata jenis

diperiksa semuanya masih dalam batas normal dan tidak berbeda bermakna,

laboratorium yang
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BAB V
PEMBAHASAN

4]

V.1. Karakteristik populasi penelitian.

Rerata umur populasi penelitian pada kelompok jahe-kencur adalah 49,9 tahun
simpang baku 6,4, kelompok asetaminofon rerata umur 51,4 tahun gimpang baku 6,8,
dalam uji homogenitas tidak berbeda bermakng ( P = 0,38 ). Secara proporsional, umur
kelompok asetaminofen lebih banysk yang berusia di atas S0 tahug yaitn berjumlsh 12
orang (52%), dibanding kelompok jahe-kencur berjumlah 7 orang (30%). Populasi
benelitian, baik kelompok jahe-kencur maupun kelompok asetaminofen semuanya berjenis
kelamin wanita.

Status gizi pada kedua kelompok secara statistik rerata BMI ( body mass index ) -

tidak beda bermakna, dengsn uji homogenitas nilai P = 0,23. Secara proporsi, kelompok
asetaminofen yang obesitas jumlahnya dua kali lebih banyak dibandingkan kelompok jahe-
kencur. Kelompok asetaminofen jumlah yang obesitas 12 orang ( 52% ), sedangkan
kelompok jahe-kencur yang obesitas berjumlah 6 orang ( 26% ). :

| Jenig pekerjasn pada kedua kelompok yang terbanyak berprofesi sebagai buruh
pabrik, 11 orang ( 48% ) pada kelompok jahe-kencur dan 10 orang ( 43% ) pada kelompok
asetaminofen. Buruh pabrik banyak aktivites angkat junjung dan berjalan kaki, sehingga
sendi lutut sebagai sendi pemunpu akan mendapat tekanan yang besar, dengau.demildan
faktor mekanik berperan sebagai predisposisi terjadinya OA lutut.

Lama gakit OA lutut pada populasi penelitian, kelompok asetaminofen terbanyak 1-
5 talnm yaita 20 orang ( 87% ), kelompok jahe-kencur terbanyak juga 1-5 tahun yaita 22
orang ( 97% ).

Stadium penyakit secara radiologis, pada kedua kelompok yang terbanyak
menderita OA lutut derajat II, masing-masing 12 orang ( 52 % ) pada kelompok jahe-
kencur dan 13 orang ( 57% ) pada kelompok asetaminofen. \

Semua populasi penelitian yang didapatkan mampu mengitati penelitian sampai
selesai, tidak ada yang drop out.
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Va, Perbandingan efikasi terapi terhadap pengurangan nyeri.

V.3,

Hasil terapi terhadap pengurangan nyeri pada evaluas; hari ke 7, tidak berbeda
bermakna ( P > 0,05 ) antara kelompok Jahe-kencur dengan kelompok asetaminofen untuk
ayert istirahat ( P = 0,813 ), nyeri tekan ( P = 0,623 ) nyeri duduk-berdiri (P = 0,512 ), dag
nyeri berjalen (P = 0,311 )- Namun pada nyeri turun-paik tangga didapatkan beda yang
bermakna ( P = 6,03 ), dimana kelompok asetaminofen Jobik unggul dibandingkan dengan
kelompok jahe-kencur. ( lihat gambar 5, 6, 7, 8, dan 9 ). s

Pada evaluasi hari ke 14, tidak didapatican beda yang bermakna antara kelompok
jahe-kencur dengan kelompok asetaminofen untuk nyeri istirahat ( P = 0,372 ), nyeri tekan
(P=0,424), nyeri duduk-berdiri ( P = 0,170 ), nyeri berjalan (P =0,311), maupun nyeri
turun-naik tangga (P = 0,874 ), seperti yang terlihat pada gambar S, 6, 7, 8, dan 9.

Dari hasil tersebut di atas, dapat disimpulkan bahwa tidak ada perbedasn bermakns

pengurangan paremeter nyeri OA lufut antara kelompok jahe-kencur dibandingkan dengan
kelompok asetaminofen.

Perbandingan hasil terapi terhadap parameter peradangan OA lutut
 Evaluasi pada hari ke 7 terhadap parameter peradangan pada OA luut tidak
didapatkan perbedaan yang bermakna untuk pengurangan kaku gendi ( P = 0,691 ),

pengurangan ukuran lingkar lutut ( P = 0,164 ), maupun perbaikan’lingluip gerak gendi
(P =0,419 ). Untuk perbaikan derajat OA lutut secara klinis menurut index Lequgsne juga

tidak didapatkan perbedasn yang bermakna (P = 0,111 ). (lihat gambar 10, 11, 12, dan 13).

Evaluasi pada minggu kedua, diperoleh perbedasn yang bermakna pada
pengurangan kaku sendi ( P = 0,018 ), pengurangan ukuren lingkar lutut ( P = 0,002),
perbaikan linglarp gerak gendi ( P = 0,002 ). Perbaikan dersjat OA lutt secara klinig
menurut index Lequesne juga terdapat perbedaan yang bermakna ( P = 0,006 ). (lihat
gambar 10, 11, 12, dan 13).

Dengan demikian, ternyata kelompok jahe-kencur lebih unggul dalam mengirangi
gejala peradangan pada penderita OA lutut dibandingken kelompok asetaminofen setelah
menjalani terapi hari ke 14.
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V4. Efek samping

Secara klinis pada kelompok asetaminofen tidak dijumpai keluhan. Pada kelompok
Jjahe-kencur didapatkan 1 orang yang mengeluh mual setelsh minum obat hari kedua dan
ketiga, namun hari keempat sampai hari ke empatbelas mual menghilang dan tidak
dijumpai keluhan lain Pada orang yang mengeluh mual tersebut mempunyai riwayat
gangguan sakit maag ringan.

Hasil perbandingan nilai laboratorium sebelum maupun sesudah terapi hari ke 14,
antara  kelompok jahe-kencur dibanding kelompok asetaminofen tidak didapatkan
perbedaan yang bermakna secara statistik untuk pemertksaan hemoglobin, lekosit,
trombosit, gula darah sewaktu, ureum, kreatinin, SGOT, SGPT, dan asam Urat,
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BAB VI
PENUTUP

VL1. Kesimpulan

1. Untuk pengurangan nyeri penderita OA lutut:
- Evaluasi pengobatan hari ke 7:
~ untuk nyeri turun- nmk tangga kelompok asetaminofen lebih baik dibanding
kelompok jahe-kencur.
~ untuk nyeri istirshat, nyeri tekan, myeri duduk-berdiri dan oyeri berjalan
kelompok jahe-kencur tidak beda bermakna dengan kelompok asetaminofen.
= Evaluasi pengobatan hari ke 14, kelompok jahe-kencur tidak beda bermakna dengan
kelompok asetaminofen. ‘
. Untuk pengurangan gejala peradangan penderita OA lutut
- Evaluasi pengobatan hari ke 7 pada kedua kelompok tidak ada perbedaan yang
bermakna,
- Evaluasi pengobatan hari ke 14, kelompok jahe-kencur lebih baik dibanding
' kelompok asetaminofen.
. Terdapat efek pada sistem saluran pencernasn berupa mual pada kelompok jahe-kencur
Q1 orang), namun efek tersebut dapat ditoleransi dengan baik.
. Pada kelompok asetaminofen tidak ditemukan efek samping. |
. Pada kedna kelompok, hasil pemeriksaan laboratorium hemoglobin, lekosit, trombaosit,
gula darah sewaktu, ureum, kreatinin, SGOT, SGPT, dan asam urat menunjukkan nilai
yang normal setelah menjalani pengobatan.

VL2. Saran

1. Perlu adanya penelitian lebih lanjut dengan sampel yang lebih banyak dan dilakukan di

beberapa tempat sehingga diharapkan kesimpulan yang diperoleh lebih dapat

digeneralisasikan.

. Waktu pengobatan lebih lama lagi, sehingga efek terapi dan efek samping dapat diamati‘
lebih lanjut.

.- Dosis dan cara pemberian ekstrak jahe yang lebih variatif
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