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RINGKASAN

PENDAHULUAN : Glaukoma merupakan penyebab utama kebutaan kedua setelah katarak.
Prosedur operasi filtrasi yang sering digunakan adalah trabekulektomi. Endotel kornea
merupakan kunci untuk mempertahankan deturgensi kornea, yang dibutuhkan untuk
mendapatkan penglihatan jernih. Operasi trabekulektomi dapat menyebabkan kehilangan sel
endotel. Penggunaan viskoelastik dalam prosedur operasi glaukoma telah dicoba dalam
beberapa penelitian karena sifatnya yang dapat menstabilkan jaringan, menghentikan
perdarahan dan melindungi jaringan dari kerusakan. Penelitian ini akan menilai perbedaan

densitas sel endotel kornea pada trabekulektomi dengan dan tanpa pemberian HPMC 2%.

METODA : Penelitian ini merupakan uji Klinis acak terkontrol. Subjek penelitian diambil
secara konsekutif dan dilakukan randomisasi kemudian dibagi menjadi dua kelompok
(kelompok trabekulektomi konvensional dan kelompok trabekulektomi dengan pemberian
HPMC 2%). Pasien diperiksa menggunakan mikroskop spekular (Topcon SP 3000P) sebelum

operasi dan satu bulan setelah tindakan operasi.

HASIL : Densitas sel endotel rata-rata sebelum operasi pada kelompok trabekulektomi
konvensional adalah 2130,06/mm? (SD 117,59) dan pada kelompok trabekulektomi dengan
HPMC 2% adalah 2466,65/mm?* (SD 79,73). Tidak ada perbedaan rata-rata selisih densitas
endotel antara sebelum dan sesudah operasi pada kelompok trabekulektomi konvensional (-
105,15/mm?, SD 54,65) dan kelompok trabekulektomi dengan HPMC 2% (-216,82/nm?, SD
126,01).

SIMPULAN : Tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara selisih densitas sel endotel
kornea sebelum dan sesudah tindakan operasi pada kelompok trabekulektomi konvensional
dan trabekulektomi dengan HPMC 2%.

Kata Kunci : trabekulektomi, densitas sel endotel, HPMC 2%
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1.  Latar Belakang Penelitian

Glaukoma merupakan penyebab utama kebutaan kedua setelah katarak,
sekitar 67 juta orang di seluruh dunia terkena glaukoma primer pada tahun 2000
dan sekitar 60,5 juta orang di seluruh dunia terkena dampak glaukoma sudut
terbuka dan glaukoma sudut tertutup di tahun 2010.%% Berdasarkan Survei
Kesehatan Indera Penglihatan tahun 1993-1996 yang dilakukan oleh Departemen
Kesehatan Republik Indonesia didapatkan bahwa glaukoma merupakan penyebab
kebutaan kedua setelah katarak di Indonesia dengan prevalensi sebesar 0,16%.°
Data RAAB (Rapid Assessment for Avoidable Blindness) yang dilakukan di Jawa
Barat tahun 2014 menunjukkan bahwa 2,2% kebutaan yang dialami pada
masyarakat berusia di atas 50 tahun diakibatkan oleh glaukoma.*

Glaukoma merupakan kelainan optik neuropati yang ditandai dengan
neuropati optik yang khas dan memiliki faktor risiko primer berupa kenaikan
tekanan intraokular (T10). Glaukoma dibagi menjadi glaukoma sudut terbuka atau
tertutup dan glaukoma primer atau sekunder.® Tujuan utama terapi glaukoma
adalah untuk mempertahankan fungsi visual dengan menurunkan TIO sampai
pada tahap yang dapat mencegah kerusakan lanjut saraf optik. Panduan keputusan
pengobatan dan seberapa agresif pengobatan pada pasien dengan glaukoma
berdasarkan kepada 3 faktor utama, yakni harapan hidup pasien, tahapan penyakit

pada saat pertama kali diperiksa, dan tingkat perkembangan penyakit. Faktor lain



yang perlu dipertimbangkan antara lain derajat peningkatan TIO, ada atau
tidaknya perdarahan pada diskus optik, dan riwayat keluarga.® Tindakan operasi
untuk glaukoma dilakukan apabila terapi medis tidak dapat mempertahankan T10
sehingga terjadi kerusakan saraf optik atau lapang pandang yang lebih lanjut.
Tujuan operasi filtrasi adalah untuk membentuk jalur baru (fistula) yang
membuka jalan bagi cairan akuous untuk keluar dari bilik mata depan melalui
jalur baru di sklera menuju daerah subkonjungtiva dan subtenon. Prosedur operasi
filtrasi yang sering digunakan adalah trabekulektomi.’

Endotel kornea merupakan satu lapisan yang dibentuk oleh sel poligonal,
terutama heksagonal, yang memiliki keseragaman ukuran dan bentuk dalam
kondisi normal.®2 Endotel kornea meregulasi pergerakan cairan dan ion antara
kornea dan lingkungannya. Sel tersebut merupakan kunci untuk mempertahankan
deturgensi kornea, yang dibutuhkan untuk mendapatkan penglihatan jernih.®®
Trauma, seperti tindakan operatif, atau cedera lain dapat menyebabkan kematian
sel endotel yang tidak dapat diperbaiki karena sel tersebut tidak memiliki
kapasitas untuk bereplikasi.>*! Sel endotel yang mengalami penurunan densitas
akan mengalami perubahan ukuran dan bentuk sel. Densitas sel endotel yang
menurun dibawah ambang batas 400-700 sel/mm® akan menyebabkan edema
kornea dan mengganggu penglihatan.® Sel endotel akan mengalami penurunan
jumlah sesuai dengan usia, namun kehilangan sel yang berat umumnya
disebabkan karena tindakan pembedahan intraokular.*?*3
Operasi trabekulektomi, combined dengan pemasangan lensa intraokular

dapat menyebabkan kehilangan sel endotel.? Sel endotel kornea dapat mengalami



kerusakan akibat kontak antara kornea dan iris atau kornea dan lensa ketika bilik
mata depan mengalami pendangkalan selama dan setelah tindakan operasi.
Kedalaman bilik mata depan merupakan hal yang harus diperhatikan selama dan
sesudah operasi untuk melindungi endotel kornea. Penelitian sebelumnya telah
melaporkan adanya hubungan positif antara penjahitan ketat flap sklera,
penggunaan tamponade di atas conjungtival filtering bleb, dan injeksi udara atau
materi viskoelastik pada bilik mata depan selama tindakan operasi dengan
mempertahankan kedalaman bilik mata depan selama dan setelah operasi untuk
melindungi endotel kornea.** Perkembangan tindakan operasi filtrasi telah
menurunkan angka kejadian komplikasi, namun komplikasi setelah tindakan
operasi masih dapat muncul, termasuk diantaranya kehilangan endotel kornea.
Glaukoma sendiri merupakan faktor predisposisi kehilangan sel endotel apabila
dibandingkan dengan kontrol age-matched, begitu juga dengan glaukoma sudut
tertutup. Mata yang pernah mengalami serangan glaukoma sudut tertutup dan
laser irideotomi memiliki risiko lebih tinggi terjadinya edema kornea.™
Ophthalmic viscosurgical devices, juga dikenal sebagai agen viskoelastik,
telah digunakan dalam operasi segmen anterior sejak tahun 1979 dan memiliki
pengaruh besar dalam evolusi operasi ekstrakapsular dan fakoemulsifikasi serta
telah menurunkan kejadian edema kornea sebagai komplikasi operasi.*
Viskoelastik yang ideal dapat memberikan kejernihan optik, non-toksik, tidak
menyebabkan inflamasi, dapat mempertahankan bentuk bilik mata depan, dapat
melindungi endotel kornea, mudah disuntikkan, mudah dikeluarkan dari bilik

mata depan, dan tidak menyebabkan peningkatan TIO jika tertinggal di dalam



bilik mata depan.!” Penggunaan viskoelastik dalam prosedur operasi glaukoma
telah dicoba dalam beberapa penelitian karena sifatnya yang dapat menstabilkan
jaringan, menghentikan perdarahan dan melindungi jaringan dari kerusakan.*®?
Penggunaan agen viskoelastik seperti sodium hialuronat sudah sering digunakan
sejak tahun 1982 untuk membentuk kembali bilik mata depan yang dangkal
setelah trabekulektomi.'*?°

Informasi kuantitatif dan kualitatif sel endotel saat ini dapat diperiksa
dengan perkembangan mikroskop spekular.” Mikroskop spekular saat ini menjadi
alat standar yang digunakan dalam penelitian maupun Klinis untuk memeriksa sel
endotel kornea secara in vivo.®® Teknik ini dapat membantu dalam meneliti
lapisan kornea, baik itu dalam kondisi normal maupun tidak.®

Penelitian Shin dkk menilai efektivitas penggunaan sodium hialuronat
(Healon TM) untuk menetralkan efek sitotoksik mitomisin-C pada endotel kornea.
Penelitian tersebut mengukur densitas sel endotel kornea pada dua grup pasien
yang dilakukan operasi trabekulektomi dengan 0,2 mg/mL mitomisin-C.
Penelitian ini membagi menjadi dua grup, grup pertama (grup Healon) diberikan
0,05 ml sodium hialuronat (Healon®, Pharmacia, USA) ke dalam bilik mata
depan, dan grup kedua (grup kontrol) diberikan 0.05 ml cairan isotonis ke dalam
bilik mata depan. Persentasi hilangnya densitas sel endotel kornea secara
signifikan menurun pada grup Healon (2.5%), dibandingkan dengan kontrol
(7.7%), didapatkan kesimpulan bahwa injeksi viskoelastik dapat memberikan efek

protektif pada endotel kornea ketika menggunakan agen antiproliferatif.**

Agarwal meneliti efek penggunaan hidroksipropil metilselulosa (HPMC)



2% selama operasi trabekulektomi pada pasien glaukoma. Penelitian ini membagi
menjadi dua grup, pasien pada grup | diberikan 0.2 ml cairan isotonis dan pasien
pada grup Il diberikan 0.2 ml HPMC 2% ke dalam bilik mata depan melalui insisi
side port. Penelitian ini mendapatkan hasil TIO setelah tindakan operasi pada
grup trabekulektomi konvensional mengalami penurunan sebanyak 87%
dibandingkan TIO sebelum tindakan operasi, dan penurunan TIO pada grup
trabekulektomi dengan penambahan HPMC 2% sebesar 70%, namun tidak
terdapat perbedaan yang signifikan antara kedua grup tersebut.’® Penelitian
mengenai efek pemberian HPMC 2% intraoperatif intrakameral saat
trabekulektomi di PMN RS Mata Cicendo Bandung belum pernah dilakukan

sehingga penulis tertarik untuk meneliti hal tersebut.

Tema sentral :

Glaukoma merupakan penyebab utama kebutaan kedua setelah katarak.'?
Prosedur operasi filtrasi yang sering digunakan adalah trabekulektomi.” Endotel
kornea merupakan kunci untuk mempertahankan deturgensi kornea, yang
dibutuhkan untuk mendapatkan penglihatan jernih.° Operasi trabekulektomi
dapat menyebabkan kehilangan sel endotel.® Penggunaan viskoelastik dalam
prosedur operasi glaukoma telah dicoba dalam beberapa penelitian karena sifatnya
yang dapat menstabilkan jaringan, menghentikan perdarahan dan melindungi
jaringan dari kerusakan.'®?! Penelitian ini akan menilai perbedaan densitasl sel
endotel kornea pada trabekulektomi dengan dan tanpa pemberian HPMC 2%.

1.2 Rumusan Masalah
Apakah terdapat perbedaan densitas sel endotel kornea pada trabekulektomi

dengan dan tanpa pemberian HPMC 2%?



1.3 Tujuan Penelitian
Untuk mengetahui adanya perbedaan densitas sel endotel kornea pada

trabekulektomi dengan dan tanpa pemberian HPMC 2%.

1.4  Kegunaan Penelitian

1.4.1 Kegunaan limiah
Kegunaan ilmiah dari penelitian ini yakni dapat menjadi masukan bagi
perkembangan ilmu kesehatan mata mengenai alternatif prosedur tindakan

trabekulektomi dengan pemberian HPMC 2% intraoperatif intrakameral.

1.4.2 Kegunaan Praktis

Kegunaan praktis dari penelitian ini yakni apabila terdapat efek protektif
terhadap hilangnya densitas sel endotel kornea pada pasien yang diberikan HPMC
2% intraoperatif intrakameral saat trabekulektomi maka tindakan trabekulektomi
secara rutin dapat menggunakan tambahan agen viskoelastik HPMC 2%
intraoperatif intrakameral agar sel endotel kornea dapat dipertahankan densitasnya

dan mengurangi komplikasi seperti edema kornea.



BAB 11
KAJIAN PUSTAKA, KERANGKA PEMIKIRAN, PREMIS DAN
HIPOTESIS

2.1  Kajian Pustaka

2.1.1 Anatomi dan Fisiologi Kornea

Kornea merupakan jaringan transparan dan avaskular yang berukuran 11-
12 mm secara horizontal dan 10-11 mm secara vertikal. Radius kurvatura kornea
rata-rata 7.8 mm.??> Permukaan posterior kornea lebih melengkung daripada
permukaan anterior, karena itu daerah kornea tengah lebih tipis (0.5 mm) daripada
kornea perifer (1 .0 mm).2 Kornea memiliki persarafan yang berasal dari saraf
siliaris longus posterior yang memasuki kornea melalui sklera, episklera dan
konjungtiva. Kurang lebih 70-80 cabang dari saraf siliaris longus posterior
memasuki kornea secara perifer dan kehilangan selubung mielin 1-2 mm dari
limbus. Pleksus yang terletak posterior dari lapisan Bowman memberikan cabang
ke arah anterior menuju epitel.?*

Kornea mendapatkan oksigen dari lapisan air mata preokular, vaskularisasi
kelopak mata, dan cairan akuous. Glukosa merupakan bahan utama metabolisme
sel epitel, keratosit stromal dan endotel.** Kornea merupakan bagian tubuh yang
memiliki kepadatan akhiran saraf terbanyak dan sensitivitas kornea 100 kali lebih
besar dibandingkan konjungtiva.?

Kornea terdiri dari beberapa lapisan histologi (gambar 2.1) : epitel, lapisan

24
l.

Bowman, stroma, membrana Descemet, dan endotel.”” Epitel kornea tersusun oleh

lapisan sel epitel gepeng berlapis tidak berkeratin dan menyusun 5-10% ketebalan



kornea.?** Lapisan Bowman memiliki ketebalan 8-12 um, terdiri dari kolagen
tipe | dan V yang menyebar secara acak.?*** Stroma menyusun kurang lebih 90%
ketebalan kornea, terdiri dari keratosit yang memproduksi kolagen, ground
substance, dan kolagen lamelar.”® Membran Descemet merupakan lamina basalis
dari endotel kornea, ketebalannya meningkat sesuai dengan usia, terletak diantara

endotel dan stroma posterior.*2*

Epitel "

Lapisan Bowman

Stroma | —

Membran Descemet >
Endotel

Gambar 2.1 Kornea normal
Dikutip dari : AAO.?

Endotel kornea mayoritas terdiri dari satu lapis sel heksagonal yang
berasal dari neuroektodermal. Endotel memiliki kurang lebih 500.000 sel, dengan
kepadatan antara 2000-3000/mm?. Densitas sel endotel bervariasi di seluruh
permukaan endotel, konsentrasi lebih tinggi di bagian perifer dalam kondisi

normal. Bentuk, ukuran dan morfologi sel endotel dapat dilihat dari mikroskop



lampu celah. Permukaan apikal sel endotel menghadap bilik mata depan,
sementara permukaan basal berada dekat membran Descemet.?**

Endotel berfungsi sebagai permeability barrier antara cairan akuous dan
stroma kornea dan sebagai pompa untuk mempertahankan kornea dalam kondisi
dehidrasi dengan membentuk tekanan hidrostatik negatif, kedua mekanisme
tersebut berfungsi untuk mempertahankan kejernihan kornea. Endotel mengambil
oksigen yang diperlukan dari cairan akuous untuk mempertahankan fungsi pompa
yang normal. Meningkatnya permeabilitas dan daerah pompa yang tidak memadai
akan muncul bila kepadatan sel endotel menurun, meskipun menurunnya
kepadatan sel endotel bukan kondisi absolut dalam keadaan edema kornea yang
tampak secara klinis. Perubahan kornea dapat reversibel (contoh pseudoguttata)
atau permanen (contoh guttata kornea).?***

Sel endotel muda memiliki nukleus yang besar serta jumlah mitokondria
yang banyak. Mitosis endotel manusia jarang terjadi dan jumlah sel endotel
berkurang sesuai usia. Sel endotel yang berdekatan akan saling berikatan secara
kompleks dan membentuk tautan kuat. Disfungsi dan kehilangan sel endotel yang
diakibatkan oleh luka akibat pembedahan, inflamasi, atau kelainan bawaan
(contoh, distrofi endotel Fuchs) dapat menyebabkan dekompensasi endotel,
edema stroma, dan gangguan penglihatan. Sel endotel yang mengalami luka akan
mengalami perbaikan dengan migrasi sel, pengaturan kembali dan pembesaran sel
sisa. Kerusakan sel endotel akan menyebabkan kepadatan sel endotel menurun

dan sel yang masih berfungsi akan menyebar dan membesar. Kehilangan atau

kerusakan sel endotel akan menyebabkan edema yang tidak dapat kembali normal
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karena sel endotel kornea manusia memiliki kemampuan membelah yang terbatas
setelah lahir. Infiltrasi leukosit polimorfonuklear sebagai akibat cedera kornea
berat menyebabkan sel endotel menjadi fibroblas dan mengeluarkan retrocorneal
fibrous membrane (RCFM). RCFM terbentuk antara membran Descemet dan
endotel kornea kemudian menyebabkan penurunan tajam penglihatan yang
signifikan. Sel fibroblastik yang terisolasi dari RCFM secara dominan akan
menghasilkan kolagen tipe I, hal ini berbeda pada sel endotel kornea normal yang
menghasilkan sedikit kolagen tipe 1.22%*

Sel endotel akan mengalami penurunan jumlah sesuai dengan usia.
Penelitian Niederer dkk mendapatkan hasil bahwa densitas keratosit di daerah
stroma anterior menurun sebesar 0,9% per tahun (Korelasi Pearson P<0,001),
0,3% per tahun di daerah stroma tengah (Korelasi Pearson P 0,029), dan 0,3% di
daerah posterior stroma (Korelasi Pearson P 0,021). Penelitian tersebut juga
mendapatkan hasil bahwa densitas sel endotel menurun sebesar 0,5% per tahun
(Korelasi Pearson P <0,001). Densitas serabut saraf di daerah sub-basal menurun
+ 0,9% per tahun (Korelasi Pearson P<0,001).*2

Sel endotel kornea akan membengkak di sitoplasma dan nukleus setelah
tindakan operasi. Densitas sel endotel kemudian menurun segera setelah tindakan
operasi dan meningkat perlahan-lahan mulai dari tujuh hari setelah tindakan
operasi. Morfologi sel endotel kornea akan pulih pada bulan keenam, tetapi
densitas sel endotel tetap menurun secara signifikan dibandingkan dengan

sebelum tindakan operasi.”® Penelitian Kim dkk mendapatkan hasil variasi ukuran
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sel dan heksagonalitas endotel satu minggu dan satu bulan setelah tindakan

operasi tidak menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan.?

2.1.2 Tindakan Pembedahan pada Glaukoma

Glaukoma merupakan kelainan optik neuropati yang ditandai dengan
neuropati optik yang khas dan memiliki faktor risiko primer berupa kenaikan TIO.
Glaukoma dibagi menjadi glaukoma sudut terbuka atau tertutup dan glaukoma
primer atau sekunder.” Tindakan operasi pada glaukoma dilakukan apabila target
TIO tidak tercapai, kerusakan progresif dengan terapi medikamentosa yang
maksimal, dan pasien tidak dapat mentolerir atau mematuhi aturan terapi
medikamentosa.?’ Perbaikan tindakan operasi glaukoma dan penggunaan obat
antiproliferatif menyebabkan kontrol TIO yang lebih baik setelah operasi

glaukoma.®

2.1.2.1 Trabekulektomi

Trabekulektomi adalah tindakan operasi filtrasi yang paling umum
digunakan. Efek utama dari tindakan ini disebabkan dari filtrasi cairan akuous
melalui daerah subkonjungtiva. Trabekulektomi merupakan prosedur standar
operasi glaukoma dengan hasil yang memuaskan untuk kasus glaukoma sudut
terbuka dan glaukoma sudut tertutup.?®

Prosedur trabekulektomi biasanya dilakukan pada daerah superior dan
sedikit ke daerah nasal agar mempertahankan daerah superotemporal untuk

tindakan trabekulektomi ulang jika diperlukan. Jahitan tarikan kornea dilakukan
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untuk meminimalisir perforasi konjungtiva superior. Kauterisasi perlahan
dilakukan pada daerah permukaan sklera untuk mengurangi perdarahan. Flap
sklera dilakukan dengan ketebalan sepertiga sampai setengah sklera, dapat
berbentuk segiempat atau segitiga, dan dilakukan diseksi ke arah anterior limbus.
Penempatan daerah parasintesa di daerah perifer limbus setelah mempersiapkan
flap sklera namun sebelum memasuki daerah globe merupakan hal yang penting.
Daerah parasintesa digunakan untuk mengisi bilik mata saat prosedur tindakan
(contoh dengan cairan miostat atau cairan isotonis) atau untuk membentuk
kembali bilik mata yang dangkal dengan cairan isotonis atau viskoelastik. Flap
sklera kemudian diperluas melewati sklera menuju kornea, kemudian bilik mata
depan ditembus melalui dari bawah flap lalu jaringan berukuran 1,5-2,5 mm
diambil di bagian anterior dari scleral spur. Flap sklera ditutup kembali dengan
jahitan nilon 9-0 atau 10-0 sehingga bilik mata depan dapat dipertahankan dengan
cairan isotonis, dengan kebocoran sedikit cairan melalui luka sklera menandakan

aliran filtrasi yang cukup.?

2.1.3 Komplikasi Tindakan Pembedahan Glaukoma pada Kornea

Perbaikan manajemen tindakan operasi glaukoma dan penggunaan obat
antiproliferatif meningkatkan kontrol TIO yang lebih baik setelah operasi
glaukoma. Kemajuan terakhir dalam prosedur filtrasi menurunkan insidensi
komplikasi, namun walaupun terdapat kemajuan, masih terdapat komplikasi
setelah tindakan operasi dan yang paling sering adalah kehilangan sel endotel.

Glaukoma merupakan faktor predisposisi kehilangan sel endotel ketika
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dibandingkan dengan kontrol age-matched dan juga glaukoma sudut tertutup
akut.”

Soro-Martinez dkk meneliti mengenai kehilangan densitas sel endotel
kornea pada pasien yang dilakukan tindakan trabekulektomi tunggal, tindakan
combined dengan satu langkah dan tindakan combined dengan dua langkah pada
pasien glaukoma di Spanyol. Penelitian tersebut mendapatkan hasil bahwa
kehilangan densitas sel endotel sentral pada grup yang dilakukan trabekulektomi
(2,447 sel/mm?+425, 6,35% kehilangan sel endotel) lebih sedikit dibandingkan
dengan grup yang dilakukan tindakan combined dengan satu langkah (1,968
sel/mm?+342, 24,85% kehilangan sel endotel), dan tindakan combined dengan dua
langkah (1,551 sel/mm?+323, 40,78% kehilangan sel endotel).?

Penggunaan 5-fluorourasil (5-FU) dan mitomisin C (MMC) telah
meningkatkan hasil pembedahan filtrasi. Tingginya kehilangan sel endotel kornea
juga ditemukan pada trabekulektomi dengan agen antiproliferatif dibandingkan
dengan trabekulektomi standar.”® Shin dkk melaporkan efektivitas penggunaan
sodium hialuronat (Healon TM; Advanced Medical Optics, Santa Ana, AS) untuk
menyeimbangkan efek sitotoksik dari MMC pada endotel kornea. Pengukuran sel
endotel kornea dilakukan pada dua grup yang menjalani operasi trabekulektomi
dengan 0,2 mg/mL MMC, satu grup menggunakan Healon yang disuntikkan ke
bilik mata depan, sementara grup yang lain diberikan cairan isotonis (kontrol).
Persentasi kehilangan sel endotel kornea secara signifikan menurun pada grup
yang diberikan Healon (2,5%) bila dibandingkan dengan kontrol (7,7%), dan

didapatkan kesimpulan bahwa injeksi cairan viskoelastik memiliki fungsi
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protektif pada endotel kornea ketika agen antiproliferatif digunakan pada operasi
trabekulektomi.™*

Pasien yang dilakukan tindakan operasi combined dapat dilakukan
prosedur pada satu sisi atau sisi yang berbeda. Data yang membandingkan derajat
kehilangan densitas sel endotel antara pendekatan satu-sisi dan dua-sisi masih
terbatas.’® Buys dkk meneliti antara kehilangan sel endotel kornea dan penurunan
TIO dalam rentang waktu 2 tahun dengan penelitian klinis acak terkontrol
prospektif. Kehilangan sel endotel kornea secara signifikan menurun pada bulan
ke-3 dan ke-12 pada grup dua-sisi dibandingkan dengan grup satu-sisi, hamun
menjadi tidak signifikan pada bulan ke-24, walaupun hitung sel endotel masih
lebih rendah pada grup dua-sisi (1947 + 471 sel/mm?) dibandingkan dengan grup
satu-sisi (2147 + 477 sel/mm?) (P=0,08). Penulis mendapatkan kesimpulan bahwa
insisi temporal pada pendekatan dua-sisi mungkin berhubungan dengan trauma
endotel yang lebih besar, sementara insisi ke arah posterior dari tunnel sklera yang
digunakan pada pendekatan satu-sisi mungkin menyebabkan kerusakan endotel
yang lebih sedikit.”®

Penelitian Arnavielle dkk membandingkan kehilangan sel endotel kornea
setelah trabekulektomi dengan sklerektomi dalam. Densitas sel diukur di daerah
kornea sentral dan superior dengan mikroskopi spekular non-kontak sebelum
tindakan operasi dan pada waktu 3 bulan serta 1 tahun setelah operasi. Kasus yang
didapat dilakukan pengelompokan dalam trabekulektomi tunggal (n=18),
sklerektomi tunggal (n=14), prosedur combined (n=11) dan fakoemulsifikasi

dengan sklerektomi (n=19). Hasil signifikan kehilangan sel endotel kornea
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didapatkan pada trabekulektomi tunggal (9,6%) dibandingkan dengan sklerektomi
tunggal (4,5%) setelah satu tahun. Derajat kehilangan sel endotel kornea juga
lebih  besar pada prosedur combined (12,3%) dibandingkan dengan
fakoemulsifikasi dengan sklerektomi (7,8%). Peneliti mengambil kesimpulan
bahwa kehilangan sel endotel kornea terjadi lebih besar pada tindakan operasi
trabekulektomi dibandingkan dengan sklerektomi, namun dibutuhkan penelitian

klinis dengan pemeriksaan lebih lama.’

2.1.4 Cairan Viskoelastik

Viskoelastik sangat membantu untuk melindungi endotel kornea dari
trauma operasi, efek turbulensi cairan, serta sekaligus memberi kedalaman pada
bilik mata depan, sehingga memudahkan manuver instrumen operasi. Materi
viskoelastik yang tersedia sekarang sudah sangat bervariasi, nukan hanya bahan
yang mengandung sodium hialuronat, namun juga bahan lain seperti
metilselulosa, HPMC, dan kondroitin sulfat.*

Sodium hialuronat (NaHa) merupakan molekul polisakarida yang besar,
dengan berat molekul 50.000 Da (Dalton) dan panjang rantai molekul 10.000 nm.
Metilselulosa merupakan molekul glukosa dengan rantai panjang dan
mengandung cellubiose sebagai molekul utama. HPMC mempunyai sifat yang
lebih hidrofilik dibanding metilselulosa. HPMC bersifat dispersif sehingga cukup
baik melindungi endotel kornea. Kondroitin sulfat adalah materi viskoelastik yang
mengandung bahan dasar proteoglikan dengan berat molekul 20.000 Da dan

panjang rantai molekul 50 nm. Viskositas kondroitin sulfat yang rendah ini
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membuatnya sangat mudah dikeluarkan melalui jaringan trabekulum jika
tertinggal dalam jaringan mata pascaoperasi. Penggunaan kondroitin sulfat tidak
berdiri sendiri, tetapi selalu sebagai bahan yang ditambahkan pada sodium
hialuronat karena sifatnya yang dispersif akan sangat membantu untuk melindungi
kornea.*

Steve Arshinoff membagi berbagai materi viskoelastik dalam 2 kategori
umum, Yyaitu cohesive high viscosity dan dispersive low viscosity. Materi
viskoelastik dalam kelompok cohesive adalah yang mengandung berat molekul
yang tinggi dengan konsentrasi yang tinggi pula.*® Materi viskoelastik cohesive
merupakan materi terbaik untuk menjaga ruang intraokular juga untuk menggeser
dan menstabilisasi jaringan.®* Materi viskoelastik dengan viskositas yang lebih
rendah dari jenis supecohesive akan lebih mudah dikeluarkan dari bilik mata
depan sewaktu melakukan aspirasi. Viskoelastik dengan dispersive low viscosity
paling baik untuk melindungi endotel kornea karena ikatan antar molekulnya tidak
erat dan dengan viskositas yang rendah akan memudahkan penyebaran dan
berfungsi seperti pada lapisan pada permukaan endotel kornea. Sifat materi
viskoelastik ini membuat viskoelastik lebih sulit dikeluarkan sehingga
membutuhkan waktu untuk mengeluarkannya sampai bersih dari bilik depan

mata.*°

2.1.4.1 Penggunaan Agen Viskoelastik dalam Operasi Glaukoma
Tindakan trabekulektomi merupakan tindakan operasi glaukoma yang

paling sering digunakan sebagai terapi glaukoma sejak diperkenalkan pada tahun
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1968 oleh Cairns.’*?! Komplikasi yang sering terjadi pada trabekulektomi adalah
bilik mata depan yang dangkal, hipotoni setelah tindakan operasi, choroidal
detachment, hipotoni makulopati, dan progresivitas katarak.'® Agen viskoelastik
telah digunakan dalam tindakan pembedahan mata karena memiliki keuntungan
dapat menstabilkan jaringan, menghentikan perdarahan dan melindungi jaringan
terhadap kerusakan.®

Penelitian Hosoda dkk yang menggunakan agen viskoelastik untuk
mengobati  pendangkalan bilik mata depan setelah tindakan operasi
trabekulektomi yang dilakukan pada 25 pasien mendapatkan hasil 84% pasien
tidak mengalami pendangkalan bilik mata depan kembali setelah dilakukan injeksi
agen viskoelastik sebanyak satu kali. TIO setelah tindakan operasi secara
signifikan menurun dibandingkan T10 sebelum tindakan operasi.?

Papaconstantinou dkk meneliti penggunaan agen viskoelastik baru,
Healaflow, yang diberikan intraoperatif untuk menilai efek hipotensif sesudah
tindakan operasi bila dibandingkan dengan metode trabekulektomi konvensional.
Penelitian ini mendapatkan hasil TIO setelah tindakan operasi secara signifikan
lebih rendah dibandingkan dengan sebelum tindakan operasi, namun tidak ada
hasil penurunan TIO yang signifikan antara grup yang dilakukan trabekulektomi
dengan penambahan agen viskoelastik dan grup trabekulektomi konvensional.?!
Penelitian Tamcelik pada glaukoma kongenital mendapatkan hasil yang sama
dengan Papaconstantinou, yakni terdapat penurunan TIO yang signifikan antara
sebelum dan sesudah tindakan operasi, namun tidak ada nilai yang signifikan

antara kedua grup.™®
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Sodium hialuronat menyebabkan peningkatan TIO yang lebih tinggi
dibandingkan dengan HPMC.** Agarwal meneliti efek penggunaan HPMC 2%
selama operasi trabekulektomi pada pasien glaukoma. Penelitian ini mendapatkan
hasil TIO setelah tindakan operasi pada grup trabekulektomi konvensional
mengalami penurunan sebanyak 87% dibandingkan TIO sesudah tindakan
operasi, dan penurunan TIO pada grup trabekulektomi dengan penambahan
HPMC sebesar 70%, namun tidak mendapatkan hasil yang signifikan antara

kedua kelompok.*®

2.1.5 Penilaian Morfologi dan Densitas Sel Endotel Kornea

Morfologi endotel kornea meliputi area sel (um?). Mikroskop spekular
masih mempunyai beberapa keterbatasan dalam menangkap gambar endotel
kornea. Mikroskop spekular menganalisis morfologi lapisan sel endotel korena
secara non-invasif dalam percobaan klinis, menilai kesehatan sel endotel kornea
secara umum dan cadangan sel endotel kornea setelah prosedur tindakan
operasi.'’

Mikroskop spekular yang digunakan di PMN RS Mata Cicendo Bandung
adalah merk Topcon SP 3000P, merupakan alat baru dengan perangkat lunak yang
mudah digunakan.’” Topcon SP 3000P dapat digunakan untuk menghitung
densitas sel endotel dan ketebalan kornea sentral (pachymetry). Alat ini juga
berguna dalam pengukuran edema kornea pada pengguna lensa kontak.* Alat ini
memiliki beberapa keistimewaan: perangkat lunak pada alat ini dapat

menganalisis sel secara komplit (kepadatan sel endotel, ukuran sel, ketebalan
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kornea, presentasi atau rasio sel heksagonal, standar deviasi, dan koefisien variasi
secara bersamaan), tiga dimensi auto-alignment, lima target fiksasi (sentral, nasal,
temporal, superior, dan inferior kornea pasien), sistem pemeriksaan non-kontak,
luas area fotografik 0,2x0,5 mm, perangkat lunak memiliki akurasi tinggi dalam

menganalisis, cost effective, data dapat dicetak.**

3 -g‘\ﬂ;}lﬂ B

Gambar 2.2 Alat Topcon SP 3000P
Dikutip dari : Topcon.®*

2.2  Kerangka Pemikiran

Tindakan operasi untuk glaukoma dilakukan apabila terapi medis tidak
dapat mempertahankan TIO sehingga kerusakan saraf optik atau lapang pandang
dapat dihindari.” Tindakan trabekulektomi merupakan pembedahan insisi
glaukoma yang paling sering digunakan.'**" Komplikasi yang sering terjadi pada
trabekulektomi adalah bilik mata depan yang dangkal, hipotoni pascaoperasi,
choroidal detachment, hipotoni makulopati, dan progresivitas katarak."

Kerusakan endotel kornea disebabkan karena kontak antara kornea dan iris atau
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kornea dan lensa pada keadaan bilik mata depan yang dangkal selama dan sesudah
tindakan operasi.**

Disfungsi dan kehilangan sel endotel yang diakibatkan oleh luka akibat
pembedahan, inflamasi, atau kelainan bawaan (contoh, distrofi endotel Fuchs)
dapat menyebabkan dekompensasi endotel, edema stroma, dan gangguan
penglihatan. Sel endotel yang mengalami luka akan mengalami perbaikan dengan
migrasi sel, pengaturan kembali dan pembesaran sel sisa. Kerusakan sel endotel
akan menyebabkan densitas sel endotel menurun dan sel yang masih berfungsi
akan menyebar dan membesar. Kehilangan atau kerusakan sel endotel akan
menyebabkan edema yang tidak dapat kembali normal karena sel endotel kornea
manusia memiliki kemampuan membelah yang terbatas setelah lahir.2%%*

Bilik mata depan yang dangkal berhubungan dengan dekompensasi
kornea, progresifitas katarak, pembentukan sinekia anterior perifer, dan kegagalan
bleb.!* Mempertahankan bilik mata depan selama dan sesudah tindakan operasi
saat ini menjadi hal yang penting untuk menjaga endotel kornea. Tindakan
memperkuat jahitan flap sklera, penggunaan tamponade di atas bleb konjungtiva,
dan injeksi udara atau materi viskoelastik ke dalam bilik mata depan selama
operasi telah diteliti dan memiliki hasil yang baik dalam mempertahankan bilik
mata depan.™*

Viskoelastik sangat membantu untuk melindungi endotel kornea dari
trauma operasi, efek turbulensi cairan, serta sekaligus memberi kedalaman pada
bilik mata depan, sehingga memudahkan manuver instrumen operasi.®

Viskoelastik yang ideal dapat memberikan kejernihan optik, non-toksik, tidak
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menyebabkan inflamasi, dapat mempertahankan bentuk bilik mata depan, dapat
melindungi endotel kornea, mudah disuntikkan, mudah dikeluarkan dari bilik
mata depan, dan tidak menyebabkan peningkatan TIO jika tertinggal di dalam
bilik mata depan.’

HPMC tidak terjadi secara alami dalam jaringan hewan, namun terdapat di
serat tanaman seperti kapas dan kayu. Produk komersial yang beredar adalah
polimer selulosa yang dimodifikasi dengan penambahan hidroksipropil dan
kelompok metil untuk meningkatkan properti hidrofilik dari materi tersebut.
Metilselulosa adalah senyawa non-fisiologis yang tidak dimetabolisme intraokular
sehingga senyawa tersebut pada akhirnya akan dikeluarkan dalam cairan akuous

tetapi dapat dengan mudah teririgasi dari mata.*®

Glaukoma

|

Indikasi Trabekulektomi

. 4 v
Tanpa HPMC 2% Dengan HPMC 2%

Mempertahankan kedalaman COA

v

Mencegah | densitas sel endotel kornea

Gambar 2.3 Skema alur pemikiran
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2.3 Premis

Premis 1

Premis 2

Premis 3

Premis 4

Premis 5

Premis 6

Tindakan operasi glaukoma dilakukan apabila terapi medis tidak
dapat mencegah kerusakan saraf optik atau lapang pandang lebih
lanjut yang disebabkan karena TI1O tidak terkontrol.”

Komplikasi yang sering terjadi pada trabekulektomi adalah bilik
mata depan yang dangkal, hipotoni pascaoperasi, choroidal
detachment, hipotoni makulopati, dan progresivitas katarak.****
Endotel kornea mengalami kerusakan karena kontak antara kornea
dan iris atau kornea dan lensa pada keadaan bilik mata depan yang
dangkal selama dan sesudah tindakan operasi.**

Kerusakan sel endotel akan menyebabkan densitas sel endotel
menurun dan sel yang masih berfungsi akan menyebar dan
membesar.?2 %

Viskoelastik sangat membantu untuk melindungi endotel kornea
dari trauma operasi, efek turbulensi cairan, serta sekaligus memberi
kedalaman pada bilik mata depan, sehingga memudahkan manuver
instrumen operasi.*

Metilselulosa adalah senyawa non-fisiologis yang tidak
dimetabolisme intraokular sehingga senyawa tersebut pada

akhirnya akan dikeluarkan dalam cairan akuous tetapi dapat dengan

mudah teririgasi dari mata.’®
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2.4  Hipotesis

1. Penurunan sel endotel setelah tindakan operasi pada trabekulektomi
dengan HPMC 2% lebih sedikit dibandingkan dengan trabekulektomi

konvensional. (premis 1-5)
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METODE PENELITIAN

3.1  Subjek Penelitian

Populasi target pada penelitian ini adalah pasien glaukoma yang akan
menjalani tindakan trabekulektomi. Populasi terjangkau pada penelitian ini adalah
pasien glaukoma yang akan menjalani tindakan trabekulektomi yang berkunjung

ke unit glaukoma PMN RS Mata Cicendo.

3.1.1 Pemilihan Sampel
Pemilihan sampel dilakukan secara konsekutif pada pasien yang datang ke
unit glaukoma di PMN RS.Mata Cicendo yang bersedia untuk mengikuti

penelitian dan memenuhi kriteria inklusi dan tidak termasuk kriteria eksklusi.

3.1.2 Penentuan Ukuran Sampel
Penetapan ukuran sampel disesuaikan dengan tujuan utama penelitian,
yaitu menganalisis densitas sel endotel kornea sebelum dan sesudah tindakan
operasi trabekulektomi konvensional dan trabekulektomi dengan penambahan
HPMC 2%, dengan demikian rumus ukuran sampel minimal yang relevan adalah
rumus untuk menguji perbedaan rata-rata pada dua sampel yang independen.*®
Penelitian oleh Shin dkk melaporkan perubahan densitas sel endotel

kornea pada grup yang diberikan Healon adalah sebesar u;=2,5% dengan standar

24
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deviasi Sd; = 1,6. Sementara perubahan densitas sel endotel kornea pada grup
kontrol sebesar p,=7,7% dengan standar deviasi Sd, = 6,0.**
Penghitungan standar deviasi gabungan menggunakan rumus sebagai

berikut:

d gabungan — n, + n, — 2

Atau untuk n, = n, menggunakan rumus sebagai berikut:

Sd? + Sd3
Sq gabungan — T
1,62 + 6,02
Sa gabungan = T

Sa gabungan — 19,28

Sa gabungan — 4,391
Berdasarkan tujuan penelitian dan hasil penelitian sebelumnya, ukuran

sampel minimal dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:

20%(Zy + Z5)"
n =
(11 — U2)?

_2(4,391)%(1,96 + 1,282)?
B (2,5 —7,7)2

n= 15
Perhitungan di atas menunjukkan diperlukan jumlah sampel minimal 15
orang pada masing-masing kelompok perlakuan, dengan perkiraan drop out 10%,

maka diperlukan sampel minimal 17 pada masing-masing kelompok.*



Keterangan :

n

sd,

Sd,

Za \ Zp

H1

M2

M1-H2
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Jumlah sampel

Standar deviasi rerata perubahan densitas endotel kornea
pada trabekulektomi dengan Healon (1,6)

Standar deviasi rerata perubahan densitas endotel kornea
pada trabekulektomi standar (6,0)

Varians (4,391)?

Nilai Z yang diperoleh dari tabel distribusi normal

Untuk menghitung besar kemaknaan 1% (Z,=1,96)

Untuk menghitung power test 90% (Z = 1,28)

Rerata perubahan densitas endotel kornea pada
trabekulektomi dengan Healon (2,5)

Rerata perubahan densitas endotel kornea pada
trabekulektomi standar (7,7)

Nilai rata-rata

3.1.3 Kiriteria Inklusi

v Vv V VvV VY V¥V

Pasien berumur 40-70 tahun

Pasien dengan diagnosis glaukoma sudut terbuka

Pasien dengan diagnosis glaukoma sudut tertutup

Pasien direncanakan untuk dilakukan tindakan operasi trabekulektomi
Pasien tidak pernah menjalani tindakan operasi intraokular

Pasien tidak memiliki kondisi diabetes melitus
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» Pasien tidak dengan kelainan endotel kornea

» Pasien tidak dengan riwayat trauma okular

3.1.4 Kriteria Eksklusi
» Pasien yang tidak kooperatif saat dilakukan pemeriksaan sel endotel

» Pasien dengan serangan akut glaukoma

3.1.5 Kriteria Drop Out
» Pasien yang mengalami komplikasi saat tindakan operasi seperti
subchoroidal hemorrhage dan glaukoma maligna
» Pasien tidak datang saat follow up
» Pasien dengan kondisi TIO tinggi (>30 mmHg) dalam rentang waktu <7

hari setelah operasi

3.1.6 Bahan dan alat penelitian

Alat-alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah :
Snellen chart
Tonometri Aplanasi Goldmann (TAG)

Lampu celah biomikroskopi

Lensa1l0/78 D

>

>

>

» Goniolens sussman
>

» Mikroskop spekular Topcon SP 3000P
>

Mikroskop operasi



>
>
>
>
>
>
>
>
>
>
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Spekulum mata

Pisau crescent

Pisau sideport

Gunting vannas

Forsep anatomis, chirrurgis, dan tying
Benang nilon 10-0

Benang silk 7-0

Needle holder

Gunting konjungtiva

Cauter

Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah :

>

vV Vv V¥V V VYV V

Viskoelastik HPMC 2% (Rohtovisc®, The Mentholatum Company LTD,
Scotland)

Balanced salt solution (Ocusol®, A.N.B. Laboratories Co. LTD, Thailand)
Anestesi: tetrakain hidroksiklorida 2%, lidokain 2% tetes mata
Povidon-iodin 5%

Tetes mata kombinasi antibiotik dan steroid

Analgetik oral

Salep antibiotik
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3.2  Metode Penelitian
3.2.1 Rancangan Penelitian

Penelitian ini merupakan uji klinis acak terkontrol (randomized controlled
trial) untuk membandingkan densitas sel endotel kornea sebelum dan sesudah

tindakan operasi trabekulektomi dengan dan tanpa HPMC 2%.

3.2.2 ldentifikasi Variabel

Variabel bebas pada penelitian ini adalah trabekulektomi konvensional dan
trabekulektomi dengan penambahan HPMC 2%. Variabel tergantung pada
penelitian ini adalah densitas sel endotel kornea. Variabel perancu adalah jenis

kelamin, usia, dan diagnosis.



3.2.3 Definisi Operasional Variabel

Tabel 3.1. Definisi Operasional Variabel Penelitian

No Variabel Definisi Alat Ukur Cara Ukur Hasil Ukur %ﬁ:?
1 Trabekulektomi Teknik operasi filtrasi glaukoma tanpa 0:Ya Nominal
konvensional penambahan cairan viskoelastik sesudah 1: Tidak
melakukan parasintesis
2 Trabekulektomi Teknik operasi filtrasi glaukoma dengan 0:Ya Nominal
dengan tambahan  penambahan HPMC 2% sebanyak 0.2 mL 1: Tidak
HPMC 2% sesudah melakukan parasintesis
3  Usia Usia pasien saat dilakukan penelitian Berdasarkan ~ Mengurangi 0 : <40 tahun Numerik
tahun lahir tahun 1 : > 40 tahun
dilakukan
penelitian
dengan tahun
kelahiran
pasien
4 Jenis kelamin Jenis kelamin pasien yang mengikuti Berdasarkan 0 : Laki-Laki Nominal
penelitian kartu 1: Perempuan
identitas
pasien
5 Diagnosis Diagnosis pasien sebelum dilakukan Berdasarkan ~ Pemeriksaan 0 : Glaukoma sudut Nominal
tindakan operasi rekam medis oftalmologis terbuka
pasien 1 : Glaukoma sudut
tertutup
6 Densitas sel Kepadatan sel endotel pasien sebelum dan  Mikroskop Pengukuran Numerik
endotel sesudah tindakan operasi. Dikatakan sel spekular
endotel rendah apabila <700 sel/mm? Topcon

3000SP
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No Variabel Definisi Alat Ukur Cara Ukur Hasil Ukur ?Jﬁ:?
7  Perubahan Kepadatan sel endotel sebelum operasi Mikroskop Pengukuran Numerik
densitas sel dikurangi kepadatan sel endotel kornea spekular
endotel sesudah operasi Topcon

3000SP
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3.2.4 Cara Kerja dan Teknik Pengumpulan Data
3.2.4.1 Cara Kerja

Rancangan penelitian diajukan ke Komite Etik Penetilian Kesehatan
(ethical clearance). Pasien baru / lama dilakukan pemeriksaan oftalmologi
lengkap di unit glaukoma PMN RS Mata Cicendo Bandung.

Pasien yang baru pertama kali datang dilakukan anamnesa mengenai
kondisi mata, riwayat operasi, riwayat pengobatan, kondisi sistemik, dan riwayat
alergi obat. Pasien kemudian diperiksa menggunakan biomikroskop lampu celah,
TIO, gonioskopi dan funduskopi oleh dokter yang bertugas di unit glaukoma
PMN RS Mata Cicendo Bandung. Pasien dilakukan pemeriksaan lapang pandang,
foto fundus, dan foto lapisan serabut saraf retina apabila diperlukan. Pasien yang
sesuai dengan kriteria penelitian kemudian dikonsulkan ke konsultan glaukoma
untuk persetujuan dilakukan tindakan operasi trabekulektomi. Pasien dilakukan
pemeriksaan laboratorium darah dan urin serta rekam jantung kemudian
dikonsulkan kepada dokter spesialis penyakit dalam serta dokter anestesi untuk
persetujuan operasi.

Pasien yang sesuai dengan kriteria penelitian dijelaskan mengenai tujuan
penelitian dan menandatangani lembar informed consent. Pasien dilakukan
pemeriksaan dengan mikroskop spekular (Topcon SP 3000P) oleh satu orang

petugas yang berpengalaman.
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3.2.4.2 Perlakuan Terhadap Pasien

Subjek penelitian diambil secara konsekutif dan dilakukan randomisasi
kemudian dibagi menjadi dua kelompok (kelompok trabekulektomi konvensional
dan kelompok trabekulektomi dengan pemberian HPMC 2%).

Sel endotel kornea pasien diperiksa sebelum operasi menggunakan
mikroskop spekular (Topcon SP 3000P) dengan satu orang perawat terlatih. TIO
diperiksa pada pagi hari sebelum operasi. Pasien dengan TIO preoperasi >30
mmHg diberikan obat manitol 20% intravena (5 cc/kgBB) yang harus habis dalam
waktu setengah jam sebelum tindakan operasi. Pasien kemudian diminta untuk
berkemih terlebih dahulu sebelum diperiksa kembali tekanan bola matanya.
Pasien kelompok trabekulektomi konvensional dan trabekulektomi dengan
penambahan HPMC 2% sebanyak 0,2 mL kemudian dilakukan tindakan operasi
dengan operator dokter spesialis mata subdivisi glaukoma.

Pasien akan dinilai tajam penglihatan, TIO, dan kondisi mata dengan
biomikroskop lampu celah pada hari ke-1, hari ke-7 dan satu bulan setelah
tindakan operasi. Pasien diperiksa menggunakan mikroskop spekular (Topcon SP
3000P) pada satu bulan setelah tindakan operasi. Setelah penelitian selesai, pasien
akan diperlakukan seperti pasien kontrol lain, dan akan diberikan terapi sesuai

dengan prosedur standar yang berlaku di PMN RS Mata Cicendo.

3.2.4.3 Prosedur Operasi

Teknik trabekulektomi yang dilakukan pada penelitian ini adalah :



10.

11.

12.

13.

14.
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Dilakukan tindakan aseptik dan antiseptik, serta anestesi topikal pada mata
yang akan dilakukan operasi,

Dilakukan pemasangan drape steril,

Dilakukan pemasangan spekulum palpebra,

Dilakukan jahitan traksi kornea dengan silk 7-0,

Dilakukan peritomi pada daerah yang akan dilakukan trabekulektomi,
Dilakukan kauterisasi untuk mengurangi perdarahan di daerah tersebut,
Dilakukan diseksi flap sklera ukuran 4x3 mm dengan setengah ketebalan
sklera,

Dilakukan parasintesa dengan pisau side port, lalu dikeluarkan cairan akuous
sebanyak +0.2 mL melalui insisi tersebut,

Kelompok pasien yang dipilih secara randomisasi akan diinjeksikan 0,2 mL
HPMC 2% ke dalam bilik mata depan, sementara kelompok pasien
trabekulektomi konvensional akan diinjeksikan 0,2 mL BSS ke dalam bilik
mata depan,

Dilakukan insisi jaringan korneo-sklera berukuran 3x1 mm untuk membuka
bilik mata depan,

Iridektomi perifer dilakukan dengan gunting vannas dan forsep,

Flap sklera direposisikan dengan dua jahitan menggunakan nilon 10-0,
Apabila terlihat cairan akuous banyak keluar melalui luka operasi, dilakukan
penjahitan tambahan pada daerah flap sklera,

Dilakukan jahitan konjungtiva sebanyak dua buah,
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15. Dilakukan aspirasi irigasi HPMC 2% pada kelompok pasien yang
sebelumnya sudah diberikan 0,2 mL HPMC 2% ke dalam bilik mata depan,

16. Diberikan salep mata antibiotik,

17. Spekulum mata dilepaskan dan drape steril dibuka,

18. Operasi selesai.

3.2.4.4 Penilaian Pascaoperasi

Pasien dilakukan pemeriksaan tajam penglihatan, TIO, dan kondisi mata
dengan biomikroskop lampu celah pada hari pertama, hari ke-7 dan satu bulan
setelah tindakan operasi. Pemeriksaan endotel kornea diperiksa pada satu bulan

sesudah tindakan operasi menggunakan mikroskop spekular (Topcon SP 3000P).

3.2.5 Pengolahan dan Analisis Data

Perbandingan densitas sel endotel kornea sebelum dan sesudah tindakan
operasi trabekulektomi dengan dan tanpa HPMC 2% dianalisis melalui uji
perbedaan rata-rata antar dua sampel independen dengan menggunakan
independent T test. Jika asumsi kenormalan distribusi data tidak terpenuhi, maka
teknik analisis akan digantikan dengan statistik non parametrik, yaitu Mann-
Whitney Test. Uji normalitas dilakukan dengan Shapiro Wilks Test. Jika asumsi
kesamaan variasi (homogenitas) terpenuhi, tipe uji t independen yang digunakan
adalah independent T test untuk kondisi homogen. Sedangkan jika asumsi
homogenitas tidak terpenuhi, digunakan independent T test untuk kondisi
heterogen. Kemaknaan hasil uji ditentukan berdasarkan nilai p<0,05. Seluruh

analisis dilakukan dengan menggunakan program statistik SPSS.%
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3.2.6 Tempat dan Waktu Penelitian
Penelitian dilakukan di unit glaukoma PMN RS Mata Cicendo Bandung.
Waktu penelitian dilakukan setelah ada persetujuan dari bagian llmu Kesehatan

Mata Fakultas Kedokteran Universitas Padjadjaran dan Komite Etik.

3.2.7 Implikasi/Aspek Klinik Penelitian

Subjek penelitian akan menjalani operasi trabekulektomi, terbagi menjadi
dua kelompok trabekulektomi konvensional dan trabekulektomi dengan HPMC
2% yang ditentukan secara acak. Subjek penelitian diberikan penjelasan mengenai
prosedur yang akan dilakukan, mulai dari indikasi, tujuan tindakan, risiko dan
komplikasi. Risiko dan komplikasi operatif diminimalisir dengan cara melakukan
pemilihan pasien yang ketat, sesuai dengan kriteria inklusi dan eksklusi. Pasien
juga dikonsulkan ke bagian spesialis penyakit dalam dan anestesi untuk

pemeriksaan kondisi sistemik dan persetujuan operasi.

3.2.8 Aspek Etik Penelitian

Pasien yang memenuhi kriteria inklusi dan tidak memenuhi eksklusi akan
diperiksa pada penelitian ini. Pemeriksaan yang dilakukan berupa pemeriksaan
biomikroskop spekular dan dilakukan tindakan trabekulektomi yang terbagi secara
randomisasi menjadi grup trabekulektomi konvensional dan grup trabekulektomi
dengan penambahan HPMC 2%. Pemeriksaan dan tindakan tersebut memiliki
keuntungan dan kerugian bagi pasien. Keuntungan bagi pasien adalah mengetahui

kondisi densitas sel endotel pasien serta dapat dilakukan tindakan bedah filtrasi
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yang bertujuan untuk menurunkan tekanan bola mata. Kerugian pada pasien

adalah waktu pemeriksaan lebih lama bagi pasien sebelum dan sesudah dilakukan

tindakan pembedahan serta risiko terjadinya komplikasi pascaoperasi. Pasien dan

keluarga pasien akan diberikan penjelasan dan diberikan pilihan untuk

berpartisipasi atau tidak dalam penelitian ini.

Penelitian ini berpedoman pada 3 prinsip dasar penelitian terhadap manusia

dengan memperhatikan hal-hal sebagai berikut :

A. Prinsip menghormati harkat dan martabat manusia (respect for person)

1.

Pasien memiliki hak untuk bertanya dan berkonsultasi mengenai berbagai
hal yang berkaitan dengan penelitian dengan jelas.

Keikutsertaan dalam penelitian ini dilakukan secara sukarela dan sadar.
Sewaktu-waktu pasien dapat mempergunakan haknya untuk

menghentikan keikutsertaan dalam penelitian tanpa paksaan.

B. Prinsip bermanfaat dan tidak merugikan (beneficience and non-maleficience)

1.

Penelitian yang dilakukan akan memberikan manfaat pada
perkembangan ilmu pengetahuan terutama yang berkaitan dengan
penggunaan viskoelastik HPMC 2% pada trabekulektomi.

Penelitian ini diharapkan mampu memberikan keuntungan bagi pasien
agar mendapatkan efek protektif pada sel endotel kornea selama dan

pascaoperasi trabekulektomi.

C. Prinsip keadilan (justice)

Penelitian ini dilakukan pada dua kelompok dan seluruh peserta penelitian

mengikuti pemeriksaan yang sama. Pemeriksaan pada pasien penelitian ini
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dilakukan dan merupakan tanggung jawab peneliti. Pencatatan hasil penelitian
akan tersimpan dalam bentuk digital di komputer yang dijaga kerahasiaannya.
Komplikasi yang terjadi pada penelitian ini akan dicatat dan dilaporkan ke komite

etik dalam waktu kurang dari 1 x 24 jam.
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3.3 Skema Alur Penelitian

Pasien glaukoma yang memenuhi indikasi trabekulektomi

—>

Kriteria eksklusi

Y

Memenuhi kriteria inklusi

v

Informed consent

v
Pemeriksaan sel endotel kornea
|
RANDOMISASI
Kelompok | Kelompok I1

Drop Out Trabekulektomi Trabekulektomi dengan Drop Out

(komplikasi) konvensional agen viskoelastik (komplikasi)
HPMC 2%

Drop Out Pemeriksaan : Pemeriksaan : Drop Out
(pasien tidak - T1O 1 hari, 1 minggu - TIO 1 hari, 1 (pasien tidak
datang, TIO dan 1 bulan minggu dan 1 bulan datang, TIO

tinggi pascaoperasi pascaoperasi tinggi
selama <7 - Mikroskop spekular - Mikroskop spekular selama <7
hari setelah 1 bulan pascaoperasi 1 bulan pascaoperasi hari setelah
operasi) J/ ¢ operasi)

v

Uji statistik

Analisis data dan kesimpulan

Gambar 3.1 Skema Alur Penelitian
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3.4 Instrumen Penelitian

Instrumen yang digunakan untuk mengumpulkan data pada penelitian ini

adalah lembar observasi pasien yang mencantumkan data pasien. Lembar tersebut

berisi data mengenai:

1.

no

Nomor urut pasien.

Identitas pasien, yang meliputi nama, no. medrek, tanggal lahir, umur, jenis
kelamin, alamat, no. telp, dan diagnosis pasien

Keterangan operasi, yang meliputi identifikasi mata yang dioperasi (mata
kanan atau mata kiri), komplikasi operasi (ya atau tidak), dan grup perlakuan
(A : trabekulektomi konvensional atau B : trabekulektomi dengan HPMC 2%).
Variabel densitas sel endotel diperiksa sebelum dan satu minggu sesudah
operasi, dan dilakukan perhitungan perubahan densitas sel endotel dengan
mengurangi densitas sel endotel sebelum operasi dengan sesudah operasi.
Variabel TIO diperiksa sebelum operasi, satu hari sesudah operasi dan satu

minggu sesudah operasi.

3.5 Dummy Table Penelitian

3.5.1 Karakteristik Pasien

Tabel 3.2 Dummy Table Karakteristik Pasien Penelitian

Karakteristik Tindakan Trabekulektomi P
Pasien Tanpa HPMC 2%  Dengan HPMC
Intrakameral 2% Intrakameral
Umur
Diagnosis

Jenis Kelamin
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3.5.2 Densitas Sel Endotel Kornea pada Operasi Trabekulektomi dengan dan

tanpa HPMC 2%

Tabel 3.3 Dummy Table Densitas Sel Endotel Kornea pada Operasi Trabekulektomi
dengan dan tanpa HPMC 2%

Tindakan Trabekulektomi P
. Tanpa HPMC Dengan HPMC
Variabel 204 20
Intrakameral Intrakameral

Densitas Sel Endotel

Sebelum operasi

Sesudah operasi

Sebelum operasi — Sesudah operasi




BAB IV

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

Selama kurun waktu 2 bulan didapatkan 17 sampel dengan tindakan
trabekulektomi yang sesuai dengan kriteria inklusi dan tidak termasuk kriteria
eksklusi di Poliklinik Glaukoma Pusat Mata Nasional Rumah Sakit mata Cicendo
Bandung. Pasien kemudian dilakukan randomisasi pada dua kelompok, dan
didapatkan 8 sampel termasuk ke dalam kelompok trabekulektomi konvensional

dan 9 sampel termasuk ke dalam kelompok trabekulektomi dengan HPMC 2%.

4.1 Hasil Penelitian
4.1.1 Karakteristik Objek Penelitian

Karakteristik pasien ditampilkan pada tabel 4.1 dan 4.2. Pasien yang
dilakukan tindakan trabekulektomi mayoritas adalah laki-laki (58,8%) dengan
diagnosis terbanyak adalah glaukoma sudut terbuka (52,9%). Pasien berusia rata-
rata 57,87 tahun (SD 1,41) pada kelompok trabekulektomi konvensional dan
59,55 tahun (SD 2,08) pada kelompok trabekulektomi dengan HPMC 2%.
Densitas sel endotel rata-rata sebelum operasi pada kelompok trabekulektomi
konvensional adalah 2130,06/mm® (SD 117,59) dan pada kelompok

trabekulektomi dengan HPMC 2% adalah 2466,65/mm? (SD 79,73).
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Tabel 4.1 Karakteristik Demografi Sampel Penelitian

Karakteristik (n=17) Jumlah (%)

Jenis kelamin
Laki-laki 10 (58,8%)
Perempuan 7 (41,2%)

Diagnosis pasien
Glaukoma sudut terbuka 9 (52,9%)
Glaukoma sudut tertutup 8 (47,1%)

Tabel 4.2 Karakteristik Klinis Sampel Penelitian

43

Tindakan Trabekulektomi P
Karakteristik Pasien Tanpa HPMC 2% Dengan HPMC 2%
Intrakameral Intrakameral

Umur Rata-Rata 57,87 tahun 59,55 tahun 0,526

SD (1,41) SD (2,08)
Densitas Sel Endotel Rata- ~ 2130,06/mm? 2466,65/mm? 0,029*
Rata Sebelum Operasi (SD 117,59) (SD 79,73)
Ketebalan Kornea Rata-Rata  0,5113 mm 0,5293 mm 0,523
Sebelum Operasi (SD 0,02) (SD 0,01)
TIO Rata-Rata Sebelum 32,25 mmHg 37,88 mmHg 0,465
Operasi SD (4,87) SD (5,61)

4.1.2 Uji Normalitas

Uji normalitas densitas sel endotel kornea sebelum operasi pada 2

kelompok menggunakan uji Kolmogorov-Smirnov berdistribusi normal dengan

Z=0,750. Perbandingan densitas sel endotel kornea antara kedua kelompok dapat

diuji dengan uji T independen karena data terdistribusi normal.

Tabel 4.3 Tes One-Sample Kolmogorov-Smirnov

Densitas Sel Endotel Kornea Sebelum Operasi

N 17
Parameter Normal ®° Mean 2308,25
Std. Deviasi 327,11
Most extreme Differences Absolut ,182
Positif ,110
Negatif -,182
Kolmogorov- Smirnov Z , 750
Asymp. Sig. (2-tailed) ,627

 Distribusi tes normal
® Dihitung dari data
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4.2 Pengujian Hipotesis

Perhitungan statistik mendapatkan hasil bahwa distribusi data normal,
sehingga perbandingan densitas sel endotel kornea sebelum dan sesudah tindakan
operasi trabekulektomi dengan dan tanpa HPMC 2% dianalisis melalui uji
perbedaan rata-rata antar dua sampel independen dengan independent T test. Hasil
akhir didapatkan kesimpulan bahwa tidak ada perbedaan rata-rata selisih densitas
endotel antara sebelum dan sesudah operasi pada kelompok trabekulektomi
konvensional dan kelompok trabekulektomi dengan HPMC 2% (Tabel 4.3).
Perhitungan akhir juga menunjukkan tidak ada perbedaan TIO rata-rata sesudah
operasi (hari pertama, satu minggu, dan tiga minggu sesudah operasi) diantara

kedua kelompok.

Tabel 4.4 Kondisi Klinis Pasien Sesudah Tindakan Trabekulektomi

Tindakan Trabekulektomi P
Karakteristik Pasien Tanpa HPMC 2%  Dengan HPMC 2%
Intrakameral Intrakameral
Densitas Sel Endotel Rata-Rata 2372,15/mm’ 2552,15/mm’ 0,512
Sesudah Operasi (SD 134,35) (SD 157,87)
Selisih Densitas Sel Endotel Rata-  -105,15/mm? -216,82/mm? 0,592
Rata (Sebelum Operasi-Sesudah (SD 54,65) (SD 126,01)
Operasi)
T10 Rata-Rata 1 Hari Sesudah 23,12 mmHg 21,33 mmHg 0,757
Operasi (SD 3,87) (SD 4,11)
TIO Rata-Rata 1 Minggu Sesudah 19,85 mmHg 16,37 mmHg 0,442
Operasi (SD 3,34) (SD 2,88)
T10 Rata-Rata 3 Minggu Sesudah 20,00 mmHg 17,75 mmHg 0,710
Operasi (SD 6,00) (SD 2,84)

4.3 Pembahasan

Hasil penelitian ini menunjukkan tidak adanya perbedaan densitas sel

endotel yang signifikan antara kelompok trabekulektomi konvensional dengan
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trabekulektomi dengan HPMC 2%. Namun didapatkan hasil bahwa densitas sel
endotel setelah operasi pada kelompok trabekulektomi dengan HPMC 2%
memiliki nilai rata-rata yang lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok
trabekulektomi konvensional, meskipun hasilnya tidak signifikan secara statistik.
Hasil penelitian ini tidak sesuai dengan penelitian Shin dkk yang mendapatkan
hasil persentasi hilangnya densitas sel endotel kornea secara signifikan menurun
pada grup Healon (2.5%), dibandingkan dengan kontrol (7.7%).}* Namun hasil
penelitian ini mendapatkan hasil yang sama dengan penelitian Agarwal dkk yang
menyatakan tidak ada perbedaan signifikan diantara kedua grup.*

Penelitian ini juga menunjukkan hasil yang tidak signifikan antara
perbedaan TIO sesudah operasi antara kelompok trabekulektomi konvensional
dan trabekulektomi dengan HPMC 2%. Hal ini sesuai dengan penelitian Agarwal
dkk yang mendapatkan hasil TIO setelah tindakan operasi pada grup
trabekulektomi konvensional mengalami penurunan sebanyak 87% dibandingkan
TIO sebelum tindakan operasi, dan penurunan TIO pada grup trabekulektomi
dengan penambahan HPMC 2% sebesar 70%, namun tidak terdapat perbedaan
yang signifikan antara kedua grup tersebut.’® Penelitian Shin dkk juga
mendapatkan hasil tidak ada perbedaan yang signifikan antara TIO sesudah
operasi pada kelompok dengan Healon dan pada kelompok trabekulektomi
konvensional.**

Selama kurun waktu 2 bulan, mayoritas pasien adalah pasien secondary
glaucoma et causa lens induced, pasien dengan visus no light perception, dan

glaukoma sudut tertutup dengan kondisi kornea yang edema. Hal ini
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menyebabkan hanya didapatkan 17 sampel yang termasuk pada kriteria inklusi
dan tidak termasuk Kkriteria eksklusi, yang tidak memenuhi jumlah sampel

minimal. Hal ini dapat menyebabkan hasil perhitungan yang tidak signifikan.



BAB V

SIMPULAN

5.1 Simpulan
5.1.1 Simpulan Utama

Tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara selisih densitas sel
endotel kornea sebelum dan sesudah tindakan operasi pada kelompok
trabekulektomi konvensional dan trabekulektomi dengan HPMC 2%. Densitas sel
endotel kornea rata-rata lebih tinggi pada kelompok trabekulektomi dengan
HPMC 2% dibandingkan dengan kelompok trabekulektomi konvensional, namun

tidak signifikan secara statistik.

5.1.2 Simpulan Tambahan
Tidak terdapat perbedaan yang signifikan pada TIO sesudah operasi (satu
hari, satu minggu dan tiga minggu sesudah operasi) antara kelompok

trabekulektomi konvensional dan trabekulektomi dengan HPMC 2%.

5.2 Saran

Perlu dilakukan penelitian lanjutan untuk menilai perbedaan densitas sel
endotel kornea serta keberhasilan trabekulektomi (TIO dan morfologi bleb) pada
trabekulektomi konvensional dan trabekulektomi dengan HPMC 2% dengan

jumlah sampel yang mencukupi.
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Lampiran 1
Lembar Observasi Pasien

NO. PASIEN 1 ettt
Nama PP PPPPRP PP
NO. MEAIEK bbb
Tangal Lahir & .o
Umur TP PRP PP
Jenis Kelamin : L/P
Alamat SRRSO
No. Telp TP O ST URUR PR OPPPI
Diagnosis ettt e ee—e e eeetee—eeeeitee et ot eite e —eaeeate e te et e ate e te e e ateeteareenteenreareenreens
Trabekulektomi: OD / OS Komplikasi : Ya/ Tidak
Grup Perlakuan: A (Konvensional) / B (HPMC 2%)
Sebelum —
Variabel Sebelum Operasi  Sesudah Operasi Sesudah
Operasi
Densitas Sel
Endotel
Pagi 1 Hari 1 Minggu
Variabel Sebelum Sebelum Sesudah Sesudah
Operasi . . .
Operasi Operasi Operasi

TIO

51



Lampiran 2

Hasil Pemeriksaan Endotel Kornea

SP-3000P CellCount Report

PatientIlD

Shooting Date  2015/11/10
Shooting Time  08:09:02
Eye(Position) R(C)
Cornea Thick 0.545 (mm)
Number of Cells 71
Minimum Size 1983 (um?
Maximum Size  1188.1 (um?)
Average Size 461.0 (um?
S D. of Size 1781 (pm?)
C.V. of Size 386 (%)
Cell Density 21693 (/mm?)
Hexagonality 41 (%)
30% 40% 50%
| 0.0%
| 1.4%
11.3%
26.8%
31.0%
11.3%
9.9%
5.6%
0.0%
0.0%
1000~ 0.0%
1100~ 1l 2.8%
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