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Assalamualaikum Warahmatullahi Wabarakatuh

Dengan memanjatkan puji syukur kehadirat Allah SWT kita sangat
berbahagia dengan terbitnya Proceeding Book Kongres Nasional Perkumpulan
Endokrinologi Indonesia (KONAS PERKENI) Xl 2018, yang diselenggarakan
oleh Perkumpulan Endokrinologi Indonesia bekerjasama dengan Bagian limu
Penyakit Dalam FK Unand/ RSUP M Djamil Padang.

Kongres Nasional Perkumpulan Endokrinologi Indonesia pada tahun 2018
ini merupakan event Nasional dari Perkumpulan Endokrinologi Indonesia yang
diadakan untuk ke 11 kalinya. Kongres Nasional tahun ini juga berkolaborasi
dengan Forum Endokrin dan Diabetes Sumatera yang ke 10. KONAS PERKENI
ini adalah salah satu usaha untuk meningkatkan muiu pelayanan, keahlian
kedokteran, dan mutu pendidikan serta untuk bertukar pengalaman dan
kemampuan dengan pakar endokrin, metabolik dan diabetes Indonesia.

Kepada para pembicara dan penulis kami haturkan penghargaan dan terima
kasih karena telah dapat meluangkan wakiu, tenaga serta pikiran sehingga
dapat memberikan kontribusi dalam penyusunan Proceeding Book Kongres
Nasional Perkumpulan Endokrinologi Indonesia X12018.

Ucapan terima kasih dan penghargaan khusus saya berikan kepada panitia
pelaksana dan tim editor Proceeding Book Kongres Nasional Perkumpulan
Endokrinologi Indonesia XI 2018 yang telah bekerja keras dalam penerbitan
buku ini.

Diharapkan kiranya Proceeding Book Kongres Nasional Perkumpulan
Endokrinologi Indonesia XI 2018 ini akan dapat bermanfaat, khususnya dalam
peningkatan mutu pelayanan kesehatan dalam bidang lImu Penyakit Dalam,
terutama untuk lingkup endokrin, metabolik dan diabetes.

Terima kasih kami sampaikan kepada semua pihak yang telah membantu
dan mendukung Kongres Nasional Perkumpulan Endokrinologi Indonesia Xl
sehingga dapat berlangsung dengan baik. Semoga Allah SWT meridhai
kegiatan ini.

Ketua Tim Editor

Dr. dr. Eva Decroli, SpPD, KEMD, FINASIM
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Peripheral Arterial Disease in Diabeles

glifozin in Daily Clinical Practice : Case Study Eva Decroli
Em Yunir =

k N, Willke A, Sacar S, Tunccan 0OG, et al. h
prospective, multi-center study: Fz-.lctors. related tc:) the m.anégeTenstz
diabetic foot infections. EurJ Clin Microbiol Infect Dis. 2012;31:2345— .‘

8. Norgren L, Hiatt WR, Dormandy JA, Nehler MR, Harris KA, Fovyk:a:' FG
Intersociety consensus forthe management of peripheral arterial diseas
(TASC ). J Vasc Surg. 2007;45:1-67. 2

7. Ertugrul BM, Oncul O, Tule

p glifozin in Daily Clinical Practice :
Study

roli

gian Endokrinologi Metabolik

3 limu Penyakit Dalam Fak.Kedokteran Unand/
Dr. M. Djamil Padang

dahuluan

sentrasi glukosa darah harus dipertahankan dalam batas
Proses mempertahankan glukosa darah pada tingkat yang
ini disebut homeostasis glukosa. Untuk menghindari kejadian
emia dan hipoglikemia, tubuh dapat menyesuaikan kadar
dengan mengeluarkan dua hormon utama, yaitu insulin dan
igon. Selama periode hiperglikemia, sel B pankreas mensekresikan
tuk menurunkan glukosa darah yang memiliki peranan penting
gulasi metabolisme glukosa dengan cara menurunkan hepatic
roduction, memfasilitasi transport glukosa ke otot dan jaringan
serta menghambat sekresi glukagon. Selama periode
glikemia, sel a pankreas mensekresikan glukagon dengan
nulasi hepatic glucose production melalui glikogenolisis dan
neogenesis yang menyebabkan terjadinya pelepasan glukosa ke

Jarah sehingga meningkatkan glukosa darah. Selain pankreas,
sis glukosa juga diperankan oleh ginjal.

njal umumnya mempunyai peranan kecil dalam homeostasis
Ginjal memainkan peranan penting dalam pemenuhan energi
eriode puasa melalui reabsorbsi semua glukosa hasil dari
lomerulus. Di ginjal, jumlah reabsorbsi glukosa melalui SGLT2
1sama dengan jumlah glukosa yang difiltrasi oleh glomerulus.
ah mengembangkan sistem adaptif yang efisien melibatkan
an SGLT1 dalam mereabsorbsi semua glukosa yang difiltrasi.®®

Kongres Nasional PERKENI X120 onal PERKENI X1 2018 195

124



Empaglifozin in Daily Clinical Practice : Case Study

Eva Decroli

Terapi farmakologis yang telah ada berperan dalam mengontrol
hiperglikemia pada pasien dengan DM tipe 2. Peningkatan prevalensi
DM tipe 2 dan ditambah dengan komorbid menyebabkan dibutuhkannya
modalitas terapiyang sesuai. Sodium glucose contransporter2 (SGLT2)
inhibitor merupakan dasar strategi penanganan hiperglikemia pada
diabetes terkini dengan cara menghambat reabsorpsi glukosa dari

filtrasi glomerulus.’

Salah satu SGLT2 inhibitor yang digunakan adalah empaglifozin.
Pemberian empagliflozin sebagai monoterapi atau terapi tambahan
dilaporkan dapat menurunkan HbA1c pada pasien DM tipe 2, termasuk
pasien dengan penyakit ginjal kronik stadium 2 atau 3. Selanjutnya,
empagliflozin berhubungan dengan penurunan berat badan dan
penurunan tekanan darah tanpa peningkatan denyut jantung.
Empaglifiozin juga memiliki efek pada penanda kekakuan arteri dan
resistensi vaskuler, lemak viseral, albuminuria dan urat plasma. Selain
itu, empagliflozin berhubungan dengan peningkatan kolesterol LDL dan
HDL.*®

Empaglifozin memiliki efek penurunan tekanan darah. Efek tersebut
dijumpai pada seluruh studi dengan SGLT2 inhibitor, dengan penurunan
lebih besar pada tekanan darah sistolik (1,66 —6,9 mmHg) dibandingkan
diastolik (0,88 — 3,5 mmHg). Efek penurunan tekanan darah ini tidak
bergantung dosis dan tidak disertai perubahan denyut jantung atau
peningkatan kejadian hipotensi dan/atau sinkop. Efek penurunan
tekanan darah diperkirakan berasal dari induksi glukosa terhadap
diuresis osmotik akibat inhibisi SGLT2, dan penurunan yang lama dari
tekanan darah dihubungkan dengan inhibisi lokal sistem renin-
angiotensin (RAS). Inhibisi SGLT2 pada tubulus proksimal
menyebabkan peningkatan kadar sodium melewati tubulus distal. Sel-
sel makula densa dalam tubulus distal pada apparatus jukstaglomerulus
mendeteksi peningkatan kadar sodium dan menghambat pelepasan
renin dari sel jukstaglomerulus. Inhibisi RAS ini tidak hanya
menghasilkan penurunan tekanan darah, namun juga memberikan efek

nefroproteksi karena penurunan tekanan intraglomeruler dan

hiperfiltrasi. ***”
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Case Study

Berikut beberapa kasus DM ti
tipe 2 i
pada praktis klinik sehari-hari : R RSP TS TR T

1. Kasus 1

tipesze:;e.lns pasien laki-laki usia 66 tahun sudah dikenal menderita DM

dimi”kin;/z :dtaalf;;:nhyang lalu dan infark miokard. Faktor risiko lain yang
_ ipertensi, riwayat merokok, dan dislipi i

o . : s“ .

Eezlnezlkstaan fisik didapatkan berat badan pasien 97 kg dgrgzr:lﬁl\)lggn

g/m’, tekanan darah 143/88 mmHg. Dari hasil pemeriksaai

laboratorium didapatkan ; Hb
; HbaA1c 7,99
6GFR 73 ml/menit/1 73me. ,9%, kolesterol LDL 104,4 mg/dl dan

Ta :

manajre?r:;np:;EObkatah pada pasien ini adalah pengoptimalan
e ko ardiovaskular yaitu HbA1c 7,0%, tekanan darah
B met?c; qlesterol LDI._ 77,3 mg/dl dan IMT 25 kg/m®. Pasien
o iy 2x1gr, glimepiride 1 x4 mg, atorvastatin 1 x 20 mg
Wik Optimalisazs!' e 1x2,5mg, ramipril 1 x 10 mg dan aspirin 1 x 75 mg’
menghentik S| pengobatan pada pasien ini maka dianjurkan itk

ikan glimepiride, memulai SGLT2 inhibitor, pertimbangkan

2. Kasus2

tipeSzor:;\j% lE)a;;letn 'Xvanlta usia 62 tahun sudah dikenal menderita DM
hiperosmolar. Pa anun yang lalu, datang dengan keluhan gejala
bagus sejak didi sien berusaha untuk mencapai kontrol glikemik yang
Selama pen oblaatQHOSlS'.Pasﬁ'en mengalami peningkatan berat badan
o e kga . dZ:—]', zasuen tldak. patuh dalam memperbaiki gaya hidup;
et 1081 . okter. Dari pemeriksaan fisik didapatkan berat
mmHg. Dari hasil pemgridkzggi?atlaMT 5 kg’".‘z’ tekanan darah 125/70
kolesterol LDL 92,8 mg/dl dan eG Fgg?;llj/rrnn Sﬁ;i)a?tg;rl ; HbaA1c 8,9%,
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Target pengobatan pada pasien ini adalah perbaikan kepatuhan
gaya hidup dan terapi obat serta penurunan berat badan. Pasien
diberikan metformin 2 x 1 gr, pioglitazone 1 x 45 mg, dan simvastatin 1 x
40 mg. Untuk optimalisasi pengobatan pada pasien ini maka yang harus
dilakukan adalah meningkatkan kepatuhan dalam gaya hidup dan obat,
menghentikan pioglitazone, dan mempertimbangkan pemberian obat
yang bertindak melalui alur ginjal (SGLT2inhibitor).

3. Kasus3

Seorang pasien wanita usia 64 tahun menderita DM tipe 2 sejak
tahun 2001. Pasien sudah diketahui menderita neuropati dan retinopati.
Pasien tidak dapat mengkonsumsi metformin karena efek samping
gastrointestinal. Pasien mengubah pengobatan dari glimepiride dan
rosiglitaone menjadi insulin pada tahun 2007 karena buruknya kontrol

glikemik. Saat ini pasien menggunakan insulin dosis tinggi dan berat
badannya meningkat. Mobilitas pasien terbatas akibat osteoartritis di
kedua lutut. Dari pemeriksaan fisik didapatkan berat badan pasien 87
kg dengan IMT 29 kg/m®, tekanan darah 135/78 mmHg. Dari hasil =
pemeriksaan laboratorium didapatkan ; HbaAlc 8,7%, kolesterol LDL

92,8 mg/dl dan eGFR 88 ml/menit/1 ,73m’.

Target pengobatan pada pasien ini adalah perbaikan kontrol y

glikemik, mengurangi dosis insulin, serta penurunan berat badan.

Pasien diberikan Humalog Mix25 2 x 68 unit sc dan artovastatin 1 x 2088
mg. Pada resistensiinsulin, peningkatan dosis insulin tidaklah menolong
dan malah meningkatkan berat badan. Untuk optimalisasi pengobatan
pada pasien ini, maka yang harus dilakukan adalah perubahan diet,
aktivitas fisik, menurunkan dosis insulin, menambahkan pengobatan
oral (SGLT2 inhibitor) dan mempertimbangkan GLP-agonis pada

stadium akhir.

Diskusi

Berdasarkan kasus-kasus di atas, salah satu hal yang menjadi kunci
pertimbangan dalam pemilihan pengobatan pasien DM tipe 2 adalah
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~ komplikasi dari DM, baik makrovaskuler maupun mikrovaskuler. Salah
satu komplikasi yang sering adalah komplikasi kardiovaskuler.
4 Pedpman klinik menekankan pentingnya penurunan risiko
kardiovaskular pada pasien DM tipe 2. Update terkini merekomendasi-
~ kan .penggunaan empagliflozin untuk menurunkan risiko mortalitas
- kardiovaskular pada pasien DM tipe 2 dan penyakit kardiovaskular. *°

T M.epurut ESC 2016 guidelines on cardiovascular disease prevention
1 in clinical practice, pada pasien DM dengan penyakit kardiovaskular,
E ’pen-ggunaan SGLT2 inhibitor dapat mengurangi penyakit
"kardlgvaskular, total mortalitas dan rawatan gagal jantung tanpa efek
;_‘sampmg mayor. SGLT2 inhibitor sebaiknya dianjurkan lebih awal untuk
L pengobatan pasien DM tersebut. Hal tersebut ditambahkan oleh
;_ : Pemyataan pada ESC 2016 guidelines for diagnosis and treatment of
: ;_acute and chronic heart failure bahwa empagliflozin saat ini telah
,:‘ menunjukkan perbaikan hasil akhir (termasuk penurunan mortalitas dan
- rawatan gagal jantung) pada pasien DM tipe 2.*”

 Diabetes Canada pharmacologic management of T2D 2016 interim
update menyatakan bahwa obat antihiperglikemik yang menunjukkan
faat hasil akhir kardiovaskular, seperti empagliflozin atau liraglutide
: baiknya ditambahkan jika target glikemia tidak tercapai pada pasier;
__ﬂenggn klinis penyakit kardiovaskular. Hal tersebut didukung oleh

American Diabetes Association standards of medical care in diabetes
: 17 y.ang menyatakan bahwa pada pasien DM tipe 2 dengan kontrol
suboptimal yang lama dan mengalami arterosklerosis kardiovaskular
pagliflozin atau liraglutide sebaiknya dipertimbangkan karena dapa%
A urunkan mortalitas kardiovaskular dan penyebab lainnya ketika
- ditambahkan pada pengobatan standar.*’

Ll(esimpulan

E Penggunaan empagliﬂozin direkomendasikan untuk kontrol glikemik
‘dan menurunkan risiko mortalitas kardiovaskular pada pasien DM tipe 2.
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Sub Bagian Endokrin dan Metabolik Bagian llmu Penyakit Dalam
FK UNDIP/ RS dr. Kariadi Semarang

Diabetes melitus tipe 2 adalah penyakit progresif dengan komplek
patofisiologi. Peningkatan resistensi insulin, penurunan progresif fungsi
sel beta, disfungsional adiposit, defek inkretin gastrointestinal,
peningkatan reabsorpsi glukosa dari ginjal, hiperglukagonemia dan
disfungsi neurotransmitter yang berperan dalam perkembangan

. diabetes. Kontrol glukosa merupakan fokus sentraldalam manajemen
~ diabetes tipe 2 dan penurunan hiperglikemia menunjukan penurunan

. komplikasi mikrovaskuler. Ginjal berperan penting dalam homeostasis

 glukosa, sebgaian melalui reabsorpsi glukosa dari filtrasi glomerulus.

- Reabsorpsi glukosa aktif pada ginjal diperantarai dua protein SGLT
" (sodium glucose cotransporter), yakni SGLT-1 dan SGLT-2. "

Penghambat SGLT dikembangkan dengan efek glukosuria dan
enurunkan konsentrasi glukosa plasma. Molekul glukosa bersifat
lar, dan tidak melewati membran plasma semua sel hidup yang terdiri
membran lipid.Ada dua glucose transporter yang ada pada
usia. Pertama adalah GLUT (memfasilitasi secara pasif
indahan glukosa dari ekstraseluler ke dalam intraseluler dengan
gradien kimiawi dan tidak membutuhkan energi, sedangkan yang
ua adalah SGLT yang memfasilitasi transport glukosa aktif melalui
Dran sel melawan gradien konsentrasi, yang tentunya akan
Ibutuhkan sumber energi untuk mekanisme aksinya. Paling sedikit
14 GLUT dan 7 SGLT yang teridentifikasi. SGLT berpasangan
glukosa bersama transport sodium masuk ke dalam sel. Sodium
litransport selama ada gradien elektrokimiawi, hal ini akan
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