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Shear stresstinggi terbukti berkaitan dengan penglepasan dan peningkatan sintesa EDRF, khususnya
nitrogen monoksida (NO). Telah diketahui bahwa konsep respon endotil terhadap shear stress mendasari
perbaikan fungsi endotil pada penelitian in vitro maupun in vivo. Penelitian mengenai efek olah raga
terhadap fungsi endotil pada binatang percobaan maupun penderita gagal jantung, menjelaskan dugaan
bahwa stimulus peningkatan aliran darah yang berlangsung lama, dapat merangsang pemulihan disfungsi
endotil. Adanya peningkatan aliran darah (shear stress) jugatelah dibuktikan pada penderita yang menjalani
enhanced external counterpulsation (EECP), sehingga diduga akan menimbulkan respon yang mirip dengan
aktivitas olah raga, yaitu pelepasan NO oleh sel endotil. Tujuan penelitian ini adalah untuk membuktikan
apakah terdapat peningkatan kadar NO plasma pada penderita penyakit jantung koroner yang mendapat
perlakuan EECP. Dilakukan penelitian eksperimental dengan desain pra-pasca pada 20 penderita penyakit
jantung koroner (PJK), di Rumah Sakit Jantung Harapan Kita selama periode Mei - Juli 1999. Seluruh
penderita berjenis kelamin laki koronerangiografi dengan hasil 9 (47,4%) penderita dengan penyempitan di
tiga pembuluh koroner utama, 5 (26,3%) penderita dengan penyempitan laki, dengan rerata umur 58,1 +
7,72 tahun, telah menjalani pemeriksaan dua pembuluh koroner utama dan 5 (26,3%) penderita dengan
penyempitan pada satu pembuluh koroner utama. Satu orang penderita dikeluarkan dari penelitian karena
akan operasi tumor paru. Seluruh penderita tersebut mendapat perlakuan EECP satu jam perhari sampal tiga
puluh enam kali, minimal limakali seminggu. Setelah puasa 12 jam, pengambilan sampel darah dari vena
kubiti dilakukan sesaat sebelum EECP pertama dimulai dan sesaat sesudah EECP pertama selesal.
Pengambilan sampel darah berikutnya dilakukan sesaat sebelum dan sesudah EECP ke tiga puluh enam.
Kadar NO plasma diukur secaratidak langsung memakai reagen Griess. Analisa statistik dilakukan dengan
uji non parametrik Wilcoxon sign rank test untuk distribusi tidak normal atau paired t test bila distribusi
sampel normal, menggunakan perangkat Sigma Stat Jandel Scientific Software 1994. Hasil penelitian
menunjukkan terdapat perbedaan bermakna antara kadar NO sebelum dan sesudah EECP ke-1 (p-0,046),
sebelum EECP ke-1 dan sebelum EECP ke-36 (p=0,003) dan kadar NO sesudah EECP ke-36 dan sebelum
EECP ke-1 (p=0,002). Sedangkan efek langsung peningkatan kadar NO pada EECP ke-36 tidak signifikan
(p=0,181). Dari analisa statistik, kelompok umur < 60 tahun, memiliki peningkatan signifikan kadar NO3
dibanding dengan NO (p= 0,043) dibanding dengan kelompok umur 60 tahun (p= 0,077). Data tersebut
memperlihatkan bahwa pada kelompok usia < 60 tahun memiliki respon lebih baik terhadap perlakuan
EECP kumulatif dibandingkan dengan kelompok usia> 60 tahun. Keadaan ini sgjaan dengan konsep bahwa
proses penuaan berpengaruh terhadap fungsi endotil. Pengel ompokan berdasar jumlah vessel disease
memperlihatkan adanya peningkatan signifikan rerata kadar NO3 dibandingkan dengan NO (p=0,04) dan
NO4 dengan NO1 (p=0,015) pada kelompok 1-2 vessel disease, sedangkan kelompok 3 vessel disease hanya
terjadi peningkatan signifikan kadar NO4 dibandingkan dengan NO, (p=0,021). Peningkatan kadar NO yang
belum signifikan, sekalipun telah mendapat perlakuan EECP 35 kali, mencerminkan bahwa perlakuan
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tersebut belum cukup adekuat untuk meningkatkan kemampuan memproduksi NO. Hal ini sesuai dengan
penelitian Neunteufl dkk, yang mengatakan bahwa luasnya stenosis arteri koroner sebanding dengan luasnya
disfungs endotil sistemik. Seperti halnya pada organ lain, proses pemulihan fungsi akan sangat dipengaruhi
oleh seberapa berat gangguan fungsi yang dihadapi. Secara umum hasil penelitian ini sesuai dengan
penelitian yang dilaporkan oleh Daisuke Masuda, dkk. Mereka, menggunakan tehnik pemeriksaan kadar NO
dengan reagen Griess, melaporkan bahwa pada 11 pasien PJK yang dilakukan EECP selama 35 kali
mengalami kenaikan rerata kadar NO dari 50 £ 26 menjadi 108 £ 9 uMolar/ L. Penelitian yang dilakukan
oleh Giu-Fu Wu dkk, juga melaporkan terjadinya kenaikan rerata kadar NO secara signifikan pada 43 pasien
PJK sgjak jam pertama (1,26 +0,06 menjadi 1,48 0,06 mg/ L, (1 pg/ul = 1M)) dan kenaikan kadar NO
tertinggi terjadi setelah EECP ke-36 (2,11 + 0,20 mg/l). Kenaikan kadar NO diikuti penurunan kadar
endotelin-1 sehingga rasio endotelin-1/ NO turun bermaknadari 96,37 5,95 menjadi 35,15 + 4,39. Pada
populasi penelitian kami, kadar basal NO lebih rendah. Populasi penelitian Masuda memiliki rerata kadar
basal NO praEECP 50 £ 26 Mol/L, sedangkan populasi penelitian kami 12,30 + 6,82 uMol/L. Kadar NO
basal yang lebih rendah mungkin menggambarkan kondis disfungsi endotil yang lebih berat. Penelitian ini
memiliki beberapa keterbatasan diantaranyaiaah; 1. Jumlah sampel kecil. 2. Tidak dilakukan pemeriksaan
pada beberapa hal yang dapat mempengaruhi respon endotil terhadap stimulus shear stress seperti kadar gula
darah dankadar kolesterol. KESIMPULAN:

1. Terjadi peningkatan kadar NO pada penderita PJK yang diberi perlakuan EECP

2. Pada kelompok usia kurang dari 60 tahun terjadi peningkatan kadar NO yang lebih tinggi daripada
kelompok usia lebih dari 60 tahun.

3. Pada kelompok 2 vessel disease terjadi peningkatan kadar NO yang lebih tinggi daripada kelompok 3
vessel disease.



