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ABSTRAK
Pendahuluan. Pada pasien kanker yang mendapat rejimen kemoterapi mengandung doksorubisin dapat mengalami efek 
samping kemoterapi pada jantung yang disebut kardiotoksisitas. Pemeriksaan NR-proBNP dapat dipakai sebagai parameter 
baru untuk mengidentifikasi secara dini dan memantau perkembangan efek samping kemoterapi pada jantung, selain 
pengukuran fraksi ejeksi ventrikel kiri. Tujuan dari penelitian ini untuk mendapatkan perubahan nilai konsentrasi NT-proBNP 
dan fraksi ejeksi ventrikel kiri pada pasien kanker yang diberi rejimen kemoterapi mengandung Doksorubisisn siklus I-IV.

Metode. Studi pre and post test design dilakukan untuk melihat perubahan konsentrasi NT-proBNP dan fraksi ejeksi ventrikel 
kiri pada pasien yang mendapat kemoterapi doksorubisin sebelum dan setelah kemoterapi siklus I sampai siklus IV di Rumah 
Sakit dr. Ciptomangunkusumo (RSCM), Jakarta. Dilakukan pengambilan sampel darah sebelum kemoterapi dan sesudah 
kemoterapi siklus I-IV. Analisis statistik dilakukan dengan uji two way Anova dan uji non parametrik Friedman.

Hasil. Selama periode bulan Oktober 2007-Juni 2008 terkumpul 29 pasien kemoterapi doksorubisin terdiri dari 16 pasien 
kemoterapi CHOP (Siklofosfamid, Doksorubisin, Vinkristin, Prednison) dan 13 pasien kemoterapi FAC (5 Fluorourasil, Doksorubsisin, 
Siklofosfamid). Didapatkan peningkatan nilai median konsentrasi NT-proBNP antara kemoterapi naïve dengan: pasca 
kemoterapi siklus I 32 pg/mL (12,5-124,6 pg/mL), pasca kemoterapi siklus II 135 pg/mL (44-275,2 pg/mL), pasca kemoterapi 
siklus III  275,1 pg/mL (97,8-907,2 pg/mL), dan pasca kemoterapi siklus IV 514,6 pg/mL (80,6-6458,2 pg/mL). Dengan uji Friedman, 
didapat nilai p<0,000. Dengan uji Anova two way, didapatkan penurunan rerata fraksi ejeksi ventrikel kiri dibandingkan fraksi 
ejeksi ventrikel naïve; pasca kemoterapi siklus I penurunan sebesar 5,1% (p 0,000), pasca kemoterapi siklus II 8,9% (p 0,000), 
pasca kemoterapi siklus III 11,2% (p 0,000), dan pasca kemoterapi siklus IV sebesar 12,5% (p 0,000). 

Simpulan. Didapatkan peningkatan nilai median konsentrasi NT-proBNP dan penurunan rerata fraksi ejeksi ventrikel kiri 
pada pasien yang mendapat rejimen kemoterapi mengandung doksorubisin.

Kata Kunci: doksorubisin, fraksi ejeksi, kardiotoksisitas, kemoterapi, NT-proBNP, ventrikel kiri

ABSTRACT
Introduction. Cancer patients who received chemotherapy regimen containing doxorubicin has been known to have serious 
side effect in heart, called as cardiotoxicity. The measurement of NT-proBNP proposed to be used as a new parameter to 
identify and evaluate cardiotoxicity in cancer patients earlier before it has been manifested, superior than measurement of 
left ventricle ejection fraction (LVEF). The aims of this study to examine the changes of NT-proBNP concentration and LVEF 
on patients with cancer who receive chemotherapy regimen containing doxorubicin.
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Methods. The study used pre and post test design to observe the changes of NT-proBNP concentration and LVEF on the patients 
who receive naïve doxorubicin chemotherapy and after chemotherapy-cycle I to cyce IV at the Ciptomangunkusumo 
hospital, Jakarta. Echocardiography and NT-proBNP were examined on naïve chemotherapy and after chemotherapy 
each cycle. Statistical analysis was performed by using two way Anova and Friedman nonparametric test.

Results. During the period of October 2007 to June 2008, a total of 29 consecutive patiets receiving doxorubicin 
chemotherapy regimen CHOP (Cyclophosphamide, doxorubicin, Vincristine, Prednisone and FAC-5 Fluorouracil, 
doxorubicin, Cyclophosphamide) were collected. The increase of median NT-proBNP concentration between naïve 
chemotherapy and: post chemotherapy cycle I was 32 pg/mL (12,5-124,6 pg/mL), post chemotherapy cycle II was 135 
pg/mL (44-275,2 pg/mL), post chemotherapy cycle III was 275,1 pg/mL (97,8-907,2 pg/mL), post chemotherapy cycle IV 
was 514,6 pg/mL (80,6-6458,2 pg/mL). With Friedman test, p< 0,000. With Anova two way test, it was found the difference 
between naïve LVEF and LVEF: post chemotherapy cycle I was 5,1% (p 0,000), post chemotherapy cycle II 8,9% (p 0,000), 
post chemotherapy cycle III 11,2% (p 0,000), post chemotherapy cycle IV 12,5% (p 0,000).

Conclusions. Elevated NT-proBNP concentration and LVEF reduction had been observed in doxorubicin chemotherapy 
patients. 

Keywords: cardiotoxicity, chemotherapy, doxorubicin, LVEF, NT-proBNP

kinerja jantung pada penderita keganasan yang diberi 
kemoterapi doksorubisin. Nainggolan, dkk.15 melaporkan 
bahwa terjadi penurunan fraksi ejeksi ventrikel kiri yang 
dipengaruhi oleh dosis kumulatif doksorubisin pada 
subjek.

Pada pusat pelayanan kesehatan yang tidak 
mempunyai ekokadiografi, dapat digunakan penanda 
biokimia NT-proBNP yang merupakan penanda kerusakan 
otot jantung. Dengan demikian, kemoterapi doksorubisin 
dapat dihentikan sebelum terjadi kerusakan jantung 
lebih parah seperti gagal jantung kongestif yang dapat 
menurunkan kualitas hidup serta meningkatkan angka 
kematian.6-13,16 Namun, sampai saat ini di Indonesia belum 
pernah dilaporkan mengenai penggunaan NT-proBNP 
sebagai pemeriksaan peunjang untuk pemantauan 
kardiotoksisitas akibat kemoterapi doksorubisin. Selain 
itu, baik di Indonesia maupun di luar negeri belum ada 
penilaian NT-proBNP untuk pemantauan kardiotoksisitas 
doksorubisin pada dosis baku pada orang dewasa. 
Penelitian ini dilakukan untuk mengukur perubahan 
nilai konsentrasi NT-proBNP dan fraksi ejeksi ventrikel 
kiri pada pasien kanker yang diberi rejimen kemoterapi 
mengandung doksorubisisn siklus I-IV.

METODE
Penelitian ini merupakan penelitian before and after 

design untuk melihat perubahan konsentrasi NT-proBNP 
dan fraksi ejeksi ventrikel kiri pada pasien yang mendapat 
kemoterapi doksorubisin sebelum dan setelah kemoterapi 
siklus I sampai IV di RS. Penelitian dilakukan di Poliklonik 
Hematologi Onkologi Medik, Departemen Ilmu Penyakit 
Dalam Fakultas Kedokteran Universutas Indonesia/Rumah 
Sakit dr. Cipto Mangunkusumo (FKUI/RSCM), poliklinik 
Bedah Tumor Departemen Ilmu Bedah FKUI/RSCM, Divisi 
Kardiovaskuler Departemen Ilmu Penyakit Dalam FKUI/
RSCM, serta laboratorium Patologi Klinik FKUI/RSCM 

PENDAHULUAN
Doksorubisin merupakan suatu antibiotik antitumor 

golongan antrasiklin yang sering digunakan sebagai 
salah satu bagian dari rejimen kemoterapi untuk kanker 
payudara (Ca Mammae) dan kanker kelenjar getah bening 
(Limfoma Malignum non Hodgkin).1,2 Selain sifat antitumor 
yang dimiliki, ternyata Doksorubsisin juga mempunyai 
efek toksik yang sering dilaporkan, diantaranya alopesia, 
depresi sumsum tulang belakang, demam, nausea, dan 
flebitis.2 Efek toksik yang dianggap lebih serius, karena 
dapat membatasi pemakaian obat jangka panjang, yaitu 
efek kardiotoksisitas.1,3

Penelitian mengenai kardiotoksisitas telah 
dilaporkan, diantaranya penelitian  Singal dan Iliskovic1 
yang melaporkan adanya hubungan antara kardiomiopati 
dan gagal jantung kongestif dengan pemberian 
doksroubisin yang tergantung dosis. Meski ada variasi 
toleransi terhadap doksorubisisn doiantara pasien-pasien 
yang mendapat kemoterapi doksorubisin, dosis empirik 
dibatasi sampai 500 mg/m2 untuk menurunkan resiko 
kardiomiopati. Daugaard, dkk.4 meneliti fraksi ejeksi 
ventrikel kiri pada pasien yang menerima kemoterapi 
golongan antrasiklin, dari 48 pasien yang diperiksa, 19% 
pasien menunjukkan penurunan fraksi ejeksi ventrikel.

Saat ini, terdapat parameter baru yang dapat 
memantau adanya kejadian kardiotoksisitas pada pasien 
kemoterapi doksorubisin yaitu amino terminal pro B-type 
natriuretic peptide (NT-proBNP).5 BNP adalah hormon 
yang secara struktural termasuk dalam kelompok hormon 
natriuretic peptide.6-13 Penelitian yang menghubungkan 
NT-proBNP dengan kardiotoksisitas kemoterapi 
diantaranya telah dilakukan oleh Ekstein, dkk.14 Pada 
penelitian tersebut dilaporkan bahwa terjadi peningkatan 
konsentrasi NT-proBNP pasca kemoterapi siklus pertama 
sebesar 218% dari sebelum kemoterapi degan p 0,02.15 Di 
Indonesia, Nainggolan, dkk.15 meneliti mengenai gambaran 
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selama Oktober 2007 sampai dengan Juni 2008. Subjek 
adalah penderita yang mendapat rejimen kemoterapi 
mengandung doksorubisin di RSCM, yaitu rejimen 
Cyclophosphamide, Doksorubisin, Vincristin, Prednisone 
(CHOP) untuk pasien kanker kelenjar getah bening dan 
rejimen 5 Fluorouracil, Doksorubisin, Cyclophosphamide 
(FAC) untuk pasien kanker payudara. Subjek dipilih dengan 
menggunakan metode consecutive sampling. Kriteria 
inklusi subjek yaitu pasien yang terindikasi pemberian 
rejimen kemoterapi mengandung doksorubisin. 
Sedangkan, kriteria eksklusi subjek adalah pasien dengan 
gagal jantug, memiliki kelainan EKG, terdapat asites karena 
sirosis, belum pernah mendapat kemoterapi doksorubisin, 
belum pernah mendapat terapi radiasi di mediastinum, 
dan kreatinin ≤2 mg/dL.

Pada subjek dilakukan pemeriksaan ekokardiografi 
dan diambil pasien dengan fungsi ejeksi ventrikel kiri 
>55% yang kemudian diperiksa konsentrasi NT-proBNP 
dari darah vena. Dilakukan pencatatan nilai fraksi ejeksi 
ventrikel kiri dan konsentrasi NT-proBNP sebelum 
kemoterapi doksorubisin. Pasien diberikan kemoterapi 
doksorubisin dan dilakukan pemeriksaan ekokardiografi 
dan kadar NT-proBNP ulang sesudah kemoterapi siklus 
I-IV. Pemeriksaan NT-proBNP menggunakan metode 
sandwich electro semiluminescence immunoassay (ECLIA). 
Sedangkan, pemeriksaan ekokardiografi untuk menilai 
fraksi ejeksi ventrikel kiri menggunakan alat ekokardiografi 
ESAOTE MyLab30 dan dilakukan di UPF Jantung RSCM. 

Data yang terkumpul selanjutnya dinalisis dengan 
menggunakan SPSS for Windows versi 17. Uji statistic pada 
beberapa variabel pada kelompk berpasangan dilakukan 
dengan uji non-parametrik Friedman dan uji two way 
ANOVA sesuai karakterstik data. 

HASIL
Selama periode bulan Oktober 2007-Juni 2008 

didapatkan sebanyak 29 pasien kemoterapi doksorubisin 
yang terdiri dari 16 pasien kemoterapi CHOP dan 13 
pasien kemoterapi FAC. Dalam kurun waktu tersebut, 
semua pasien telah dilakukan pemeriksaan ekokardiografi 
sebelum kemoterapi dengan hasil nilai fraksi ejeksi 
ventrikel kiri ≥55%. Pasien juga menjalani pemeriksaan 
ekokardiografi secara berkala sesudah kemoterapi 
berbagai siklus mulai dari siklus I sampai IV. Hasil analisis 
data disajikan dalam tabel berikut.

Tabel 1. Karakteristik subjek penelitian
Variabel
Jenis Kelamin, n (%)

Laki-laki 10 (34,5%)
Perempuan 19 (65,5%)

Rejimen Kemoterapi, n (%)
CHOP 16 (55,2%)
FAC 13 (44,8%)

Penurunan EF, n (%)

>50% 28 (96,6%)
≤50% 1 (3,4%)

Dosis kumulatif, n (%)
50 mg/m2 28 (96,6%)
100 mg/m2 28 (96,6%)
150 mg/m2 26 (89,7%)
200 mg/m2 25 (86,2%)

Meninggal, n (%) 5 (17,2%)
Usia (tahun), rerata (SB) 46,17 (12,3)
Berat badan (kg), median (rentang) 55 (27-98)
Tinggi badan (cm), rerata (SB) 158 (9)
BMI, rerata (SB) 22(5)
BSA, rerata (SB) 1,51(0,0)

Tabel 2. Distribusi penderita berdasarkan penyakit dan stadium
Stadium Kanker N (%)
Ca mammae 

Stadium 2B 7 (17,2)
Stadium 3B 5 (24,1)
Stadium 4 1 (3,4)

LMNH 
Stadium 1BE 1 (3,4)
Stadium 2AE 2 (6,9)
Stadium 2B 2 (6,9)
Stadium 2BE 7 (24,1)
Stadium 3BE 3 (10,3)
Stadium 4BE 1 (3,4)

Tabel 3. Konsentrasi NT-proBNP sebelum kemoterapi dan pasca 
kemoterapi setiap siklus
Variabel N Median (rentang) p
Sebelum kemoterapi 29 46,6 (17,8-86,8) <0,000
Pasca kemoterapi I 28 91,3 (39,8-193,9)
Pasca kemoterapi II 28 181,5 (74,2-356,6)
Pasca kemoterapi III 26 360,3 (140,2-947,0)
Pasca kemoterapi IV 25 833,4 (120,8-6.498,0)

*sebelum kemoterapi: kemoterapi naive

Tabel 4. Rerata dan perbedaan rerata nilai fraksi ejeksi ventrikel kiri 
sebelum kemoterapi dan pasca kemoterapi setiap siklus I-IV

Fraksi ejeksi awal 
dengan N Rerata (SB)

Perbedaan 
rerata (%) (95% 

IK)
p

sebelum kemoterapi 29 72,8 (5,8)
pasca kemoterapi I 28 67,6 (5,0) 5,1 (3,2-6,9) <0,001
pasca kemoterapi II 28 64,7 (5,3) 8,9 (6,3-11,4)
pasca kemoterapi III 26 61,9 (5,6) 11,2 (8,4-14,0)
pasca kemoterapi IV 25 60,8 (5,3) 12,5 (9,5-15,4)
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DISKUSI

Karakteristik Subjek Penelitian
Konsentrasi NT-proBNP bervariasi, tergantung pada 

jenis kelamin dan usia pada individu yang sehat tanpa 
penyakit kardiovaskuler. Pada laki-laki, konsentrasi NT-
proBNP tidak berbeda jauh dengan penelitian Hoffmann-
LaRoche dan Roche Diagnostics17, yaitu konsentrasinya 
meningkat sesuai dengan usia. Pada perempuan, 
konsentrasi plasma NT-proBNP relatif meningkat sesuai 
dengan usia. Hasil tersebut juga tidak berbeda dengan 
penelitian Hoffmann-LaRoche dan Roche Diagnostics17, 
kecuali pada usia 65-74 tahun. Hal ini disebabkan karena 
kecilnya jumlah subjek pada usia tersebut, yaitu hanya 
satu orang.

Hasil analisis menunjukkan bahwa perempuan 
dan laki-laki memiliki konsentrasi NT-proBNP yang 
relatif sama. Hasil tersebut berbeda dengan penelitian 
Hoffmann-LaRoche dan Roche Diagnostics17 yang mana 
perempuan memiliki konsentrasi NT-proBNP yang lebih 
tinggi dibandingkan laki-laki. Hal ini disebabkan jumlah 
subjek yang berbeda. Penelitian Hoffmann-LaRoche dan 
Roche Diagnostics17 mempunyai jumlah subjek 1.323 
orang, sedangkan penelitian ini hanya 29 orang.

Rejimen doksorubisin yang diberikan pada 
penelitian ini ada dua rejimen, yaiu rejimen CHOP dan 
FAC. Obat-obat kemoterapi lain seperti Siklofosfamid dan 
5 Fluorourasil yang diberikan kepada pasien kemoterapi 
mempunyai pengaruh toksik yang sangat kecil pada 
jantung. Doksorubisin memiliki efek kardiotoksik paling 
kuat diantara obat kemoterapi, sehingga pengaruh 
obat lain pada jantung yang diberikan bersama-sama 
doksorubisin diabaikan.

Perubahan Konsentrasi NT-proBNP pada Pasien 
Kemoterapi Doksorubisin

Kardiotoksisitas kemoterapi doksorubisin dapat 
menyebabkan komplikasi jantung seperti aritmia, bahkan 
gagal jantung. Deteksi dini dan terapi yang tepat untuk 
efek toksik kemoterapi doksorubisin pada jantung dapat 
menurunkan morbiditas dan mortalitas penyakit jantung 
karena kemoterapi doksorubisin. 

NT-proBNP disekresi oleh miosit ventrikel sebagai 
respons terhadap peningkatan tekanan dinding ventrikel 
dan dihubungkan dengan tekanan pengisian ventrikel 
kiri. Peningkatan tekanan (stres) dinding jantung tersebut 
disebabkan oleh kerusakan miokardium. Kerusakan 
miokardium itu sendiri terjadi karena ada stres oksidatif 
yang berasal dari pemberian kemoterapi doksorubisin. 
Mekanisme pelepasan hormon NT-proBNP pada kerusakan 

miokardium yang disebabkan oleh pemberian kemoterapi 
doksorubisin terjadi melalui: (1) kerusakan miokardium 
akan meningkatkan ekspresi mRNA NT-proBNP; (2) pada 
kondisi adanya kerusakan miokardium, terjadi penurunan 
simpanan BNP dan NT-proBNP di miokardium; (3) pada 
keadaan apoptosis dan nekrosis karena kerusakan 
miokardium, NT-proBNP yang baru disintesis dilepas ke 
sirkulasi secara cepat.6-13

Pada penelitian ini, didapatkan peningkatan 
konsentrasi NT-proBNP pasca siklus pertama, kedua, 
ketiga, dan keempat dibandingkan dengan  konsentrasi 
sebelum kemoterapi secara berturut-turut masing-masing 
sebesar 196%, 389%, 773%, dan 1.788%. Hasil penelitian ini 
sesuai dengan penelitian Ekstein, dkk.14 yang menjadikan 
NT-proBNP sebagai penanda kardiotoksisitas akut pada 23 
pasien kanker anak yang diberi kemoterapi mengandung 
antrasiklin. Pada penelitian tersebut didapatkan perubahan 
konsentrasi NT-proBNP yang sebelumnya normal menjadi 
meningkat bermakna sebesar 218% setelah pasien 
mendapat kemoterapi siklus pertama dengan nilai p= 0,02. 
Sementara itu, Horacek, dkk.18 yang melakukan studi pada 
26 pasien leukemia akut yang diberi kemoterapi golongan 
antrasiklin melaporkan adanya peningkatan konsentrasi 
NT-proBNP sebesar 255% pasca kemoterapi siklus pertama 
(p<0,001). Germanakis, dkk.19 juga melaporkan adanya 
peningkatan konsentrasi NT-proBNP yang bermakna pada 
19 pasien kanker anak yang mendapat rejimen kemoterapi 
mengandung golongan antrasiklin sebesar 186% setelah 
kemoterapi siklus pertama (p= 0,003). Selain itu, Dodos, 
dkk.20 yang meneliti 100 pasien yang mendapat rejimen 
kemoterapi mengandung golongan antrasiklin dengan dan 
tanpa faktor risiko penyakit jantung. Penelitian tersebut 
menunjukkan adanya peningkatan konsentrasi NT-proBNP 
pasca siklus pertama sebesar 154% dibandingakn sebelum 
kemoterapi. 

Perubahan Fraksi Ejeksi Ventrikel Kiri pada Pasien 
Kemoterapi Doksorubisin

Uji Friedman digunakan untuk membandingkan 
nilai median penurunan rerata fraksi ejeksi ventrikel kiri 
sebelum kemoterapi dan sesudah kemoterapi masing-
masing siklus I-IV dengan p <0,001. Hasil penelitian ini 
memperlihatkan penurunan fungsi sistolik ventrikel kiri 
yang semakin besar sesuai dengan semakin lamanya 
pemberian kemoterapi doksorubisin (Tabel 4). Hal ini 
sesuai dengan penelitian Mangina, dkk.21 Pada penelitian 
tersebut, didapatkan hasil pemeriksaan ekokardiografi 
pada pasien kemoterapi doksorubisin sebelum kemoterapi 
dengan rerata nilai fraksi ejeksi ventrikel kiri/left ventricle 
ejection fraction (LVEF) yang sama yakni 72% (SB 6%). 
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Sedangkan, penurunan rerata nilai LVEF sesudah 1-3 
bulan kemoterapi yaitu 71% (SB 8%) dengan penurunan 
LVEF sebesar 1%, serta penurunan rerata nilai fraksi ejeksi 
ventrikel kiri setelah 3,5 tahun kemoterapi selesai yakni 
56% (SB 8%) dengan penurunan LVEF sebesar 16%. 

Penelitian oleh Poutanen, dkk.22 yang mengevaluasi 
fungsi jantung pada anak-anak dan remaja juga 
mendapatkan hasil yang tidak jauh berbeda dengan 
penelitian ini. Pada penelitian tersebut didapatkan 
penurunan rerata nilai LVEF sebesar 52,9% (SB 5,2%) 
dibandingkan dengan kontrol sebesar 58,8% (SB 3,1%) 
(p<0,001) dengan penurunan LVEF sebesar 5,9%. Rerata 
masa pengamatan pada penelitian tersebut yaitu selama 
4 tahun. Pemberian doksorubisin dalam waktu yang 
semakin lama dinilai akan meningkatkan terjadinya 
disfungsi jantung dan akan meperbesar risiko terjadinya 
kardiomiopati akibat doksorubisin.

Penelitian yang menunjukkan adanya penurunan 
nilai fraksi ejeksi ventrikel kiri pada pasien kemoterapi 
doksorubisin diantaranya oleh Daugaard, dkk.4 pada 
tahun 2005 yang meneliti pasien yang diberi kemoterapi 
golongan antrasiklin (Doksorubin dan Epirubisin). 
Penelitian tersebut mendapati bahwa terjadi penurunan 
rerata nilai LVEF dari 59% (SB 3%) sebelum kemoterapi 
menjadi 56% (SB 2%) sesudah selesai kemoterapi enam 
siklus dengan penurunan LVEF sebbesar 3%. Pada 
penelitian Daugaard, dkk.5 didapatkan 19% pasien yang 
memperlihatkan penurunan LVEF >10% dari LVEF awal 
dengan nilai LVEF akhir sebesar <50%. Pada penelitian ini, 
hanya satu orang subjek penelitian yang menunjukkan 
penurunan LVEF >10% dari LVEF awal dengan nilai LVEF 
akhir sebesar <50% dan menderita gagal jantung kongestif 
kelas fungsional III (NYHA III).

Penelitian yang sama juga dilakukan Neilan, dkk.23 
yang melakukan kemoterapi doksorubisin pada tikus. Pada 
penelitian tersebut didapatkan penuruan rerata nilai LVEF 
dari 57% (SB 2%) sebelum diberi doksorubisin menjadi 47% 
(SB 1%) sesudah diberi doksorubisin dengan penurunan 
LVEF sebesar 10%. Nousiainen, dkk.24 juga mendapatkan 
hasil yang sama, yakni terjadi penurunan rerata nilai 
fraksi ejeksi ventrikel kiri dari 581% (SB 1,4%) sebelum 
pemberian rejimen kemoterapi yang mengandung 
doksorubisin (CHOP) menjadi 52,3% (SB 1,1%) sesudah 
kemoterapi25. Nousiainen, dkk.25 mengulangi penelitian 
mengenai LVEF dan peptide natriuretic (NTproANP dan 
BNP) dan mendapatkan penurunan nilai LVEF dari 58 
(SB 1,7%) menjadi 52,5 (SB 1,3%) (p= 0,036) dengan 
penurunan LVEF sebesar 5,5%. Hasil penelitian yang 
sama didapat oleh Dodos, dkk.21 yang melaporkan adanya 
penurunan nilai LVEF dari 65,9% (SB 0,6%) menjadi 61,6 

(SB 07%) (p<0,001), dengan penurunan LVEF sebesar 
4,3%. Penurunan nilai LVEF tersebut didapatkan pada 
pasien kanker dengan faktor risiko penyakit jantung, darah 
tinggi, maupun yang tidak mempunyai faktor risiko yang 
mendapat rejimen kemoterapi mengandung antrasiklin 
yang diukur sebelum kemoterapi (naïve) dan sesudah satu 
tahun kemoterapi siklus terakhir diberikan.

Berbeda dengan penelitian di atas, Nakame, dkk.25 
mendapatkan penurunan rerata nilai LVEF dari 64,8% (SB 
5,4%) menjadi 63,7% (SB 6,7%) (p= 0,07) pada pasien 
Limfoma Malignum non Hodgkin (LMNH) yang diberi 
kemoterapi CHOP sesudah 7 hari dengan penurunan 
LVEF sebesar 1,1%. Penurunan rerata nilai fraksi ejeksi 
ventrikel kiri yang tidak bermakna ini disebabkan oleh 
pemeriksaan ekokardiografi yang lebih cepat (7 hari 
setelah kemoterapi) dibandingkan dengan penelitian ini 
(21 hari sesudah kemoterapi). Waktu yang paling tepat 
untuk menunjukkan adanya disfungsi sistolik maupun 
diastolik pasca pemberian kemoterapi yang kardiotoksik 
dengan pemeriksaan ekokardiografi adalah 3 minggu.

SIMPULAN
Diperoleh peningkatan median konsentrasi NT-

proBNP pada pasien yang mendapat rejimen kemoterapi 
mengandung Doksroubisin dan penurunan rerata nilai 
fraksi ejeksi ventrikel kiri pada pasien yang mendapat 
rejimen kemoterapi mengandung doksorubisin.
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