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KATA PENGANTAR

Dengan mengucapkan syukur kepada Allah SWT akhirnya tim penyusun
Panduan Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia telah menyelesaikan
tugasnya. Saya mengucapkan selamat dan terima kasih kepada tim
penyusun yang beranggotakan dokter spesialis dari berbagai disiplin ilmu
(Urologi, Penyakit Dalam Divisi Kardiovaskular, Penyakit Dalam Divisi Ginjal
dan Hipertensi, Penyakit Dalam Divisi Metabolik Endokrin, dan Telinga,
Hidung Tenggorokan serta Kepala dan Leher) dari berbagai pusat
pendidikan di Jakarta, Bandung, Malang, Surabaya, Jogjakarta, Medan, dan
Bali yang telah bekerja keras sejak satu tahun yang lalu.

Nokturia merupakan masalah yang cukup kompleks yang dapat berimbas
secara ekonomi dan sosial serta sangat memengaruhi Kkualitas hidup
seseorang. Penyebab penyakit ini sangat banyak sehingga tata laksananya
pun memerlukan penanganan multidisiplin. Buku Panduan Diagnosis dan
Tatalaksana Nokturia ini diharapkan dapat membantu dokter spesialis,
dokter umum dan tenaga kesehatan lain untuk melakukan pendekatan,
menegakkan diagnosis, dan merencanakan terapi nokturia dari berbagai
aspek sehingga dapat tercapai perbaikan gejala dan kualitas hidup.

Penyusun mengucapkan syukur kepada Allah SWT dan terima kasih kepada
pihak-pihak yang telah membantu dan seluruh Pengurus Pusat |katan Ahli
Urologi Indonesia dan anggota Indonesian Society of Female and Functional
Urology (INA-SFFU) yang telah berpartisipasi dan memberi kepercayaan
serta fasilitas untuk penyusunan panduan ini.

Jakarta, Desember 2020
dr. Harrina Erlianti Rahardjo, SpU (K), PhD
Ketua Tim Penyusun
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SAMBUTAN KETUA IAUI

Puji syukur kehadirat Allah SWT karena atas rahmat-Nya, akhirnya tim
penyusun dapat menyelesaikan buku Panduan Diagnosis Tatalaksana
Nokturia. Saya mengucapkan terima kasih dan selamat kepada tim
penyusun yang beranggotakan dokter spesialis urologi dari berbagai pusat
pendidikan antara lain Jakarta, Bandung, Malang, Surabaya, Jogjakarta,
Medan, dan Bali yang telah bekerja keras sejak satu tahun yang lalu.

Buku Panduan Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia ini merupakan
perwujudan dari upaya pemutakhiran ilmu pengetahuan dari lkatan Ahli
Urologi Indonesia (IAUl) terkait penatalaksanaan terkini tentang nokturia.
Panduan penatalaksanaan Kklinis di dalam suatu sistem pelayanan
kesehatan bertujuan untuk merasionalisasi diagnosis, pengobatan, dan
pemantauan berkala penyakit yang dapat diterapkan dalam pelayanan di
tingkat nasional.

Buku ini merupakan edisi pertama yang akan diterbitkan dan telah
disesuaikan dengan berbagai pedoman internasional, literatur, jurnal, dan
penelitian. Buku ini dapat dimanfaatkan dokter spesialis urologi, umum,
spesialis lain, serta pemberi jasa kesehatan lainnya yang bekerja di
Indonesia. Buku ini diharapkan dapat membantu dokter spesialis dan dokter
umum untuk melakukan pendekatan, menegakkan diagnosis, dan
merencanakan terapi untuk nokturia dari berbagai aspek.

Semoga buku ini dapat bermanfaat dan dapat digunakan sebaik-baiknya
dalam proses pelayanan pasien nokturia di Indonesia.

Jakarta, Desember 2020
Dr. dr. Nur Rasyid SpU (K)
Ketua PP |AUI
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BAB |
LATAR BELAKANG

Buku Panduan Tatalaksana Nokturia ini bertujuan untuk membantu dokter
umum, dokter spesialis, dan petugas kesehatan lainnya di Indonesia dalam
menangani pasien dengan nokturia. Pada tahun 2019 International
Continence Society (ICS) membarui terminologi nokturia, yakni berapa kali
seseorang berkemih dalam periode tidur utamanya, saat seseorang
terbangun dari tidurnya untuk berkemih pertama kali dan setiap berkemih
selanjutnya harus diikuti tidur atau keinginan untuk tidur." Semua harus
dicatat pada catatan harian berkemih. Nokturia diketahui memengaruhi
sebagian besar orang dewasa.?2 Namun, selama ini gejala tersebut hanya
menarik sedikit perhatian untuk diteliti karena dianggap hanya sebagai salah
satu gejala traktus urinarius bagian bawah (LUTS) yang disebabkan oleh
kandung kemih overaktif (OAB) atau obstruksi akibat pembesaran prostat
jinak (BPO).

Sebuah studi prevalensi dan faktor risiko nokturia di Indonesia yang
melibatkan 1555 subyek dari 7 kota di Indonesia menunjukkan prevalensi
nokturia sebesar 61,4%, dimana 61,4% dilaporkan pada laki-laki dan 38.6%
pada perempuan. Rerata usia pada penelitian tersebut adalah 57 (18-92)
tahun dan nokturia didapatkan terbanyak pada kelompok umur 55-65 tahun.?
Dalam beberapa tahun terakhir, terdapat perkembangan bahwa nokturia
merupakan gejala yang spesifik, dan memiliki dasar patofisiologi yang
meliputi banyak hal (termasuk perubahan tekanan darah, disfungsi jantung,
perpindahan cairan pada ekstremitas bawah, poliuria, sleep apnea, insomnia,
farmakoterapi dan polifarmasi). Namun, sampai saat ini belum ada panduan
di Indonesia mengenai cara mengidentifikasi dan menatalaksana pasien
nokturia. Mengingat hal tersebut di atas, panduan ini dibuat untuk
standardisasi penanganan nokturia mulai dari diagnostik sampai terapi
dengan pendekatan multidisiplin. Rumusan diagnostik dan terapi dari setiap
disiplin ilmu sangat membantu dalam melakukan pendekatan tatalaksana
nokturia pada praktik klinis. Panduan ini dibuat atas kerjasama |katan Ahli
Urologi Indonesia (lAUl) dengan Indonesian Society of Female and
Functional Urology (INA-SFFU) .

DAFTAR PUSTAKA

1. Hashim H et al. International Continence Society (ICS) report on the terminology for nocturia
and nocturnal lower urinary tract function. Neurourol Urodyn. 2019 Feb;38(2):499-508. doi:
10.1002/nau.23917.

2. LUTS survey and associated risk factors in Indonesia : A multicenter study (Unpublished

data)
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BAB Il
METODE PENYUSUNAN

Penilaian Acuan

Panduan diagnosis dan tata laksana nokturia ini dibuat berdasarkan Clinical
Practice Guidelines (CPG), yaitu konsensus ICS tahun 2019. CPG tersebut
sebelumnya telah melalui penilaian berdasarkan instrumen Appraisal of
Guidelines for Research and Evaluation Il (AGREE ll), mengingat saat ini
Pedoman Nasional Pelayanan Kedokteran (PNPK) tentang nokturia yang
sudah disahkan belum tersedia.’

Panduan Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia adalah konsensus tentang
pandangan para ahli terhadap penanganan nokturia yang diterima saat ini
dan disusun berdasarkan bukti ilmiah. Dokter yang akan menggunakan
pedoman ini diharapkan untuk tetap memperhatikan penilaian medis
masing-masing individu dalam penanganan penyakitnya karena panduan ini
tidak menetapkan standar hukum perawatan pasien. Penyusun akan
meninjau dan memperbarui kembali pedoman ini (jika diperlukan) sekurang-
kurangnya 4 (empat) tahun sejak disahkan.

Berdasarkan appraisal menggunakan AGREE |Il, /CS Concensus on
Nocturia 2019 mendapatkan total nilai 551. Nilai maksimal yang mungkin
didapatkan sebuah CPG adalah 644, dan nilai minimum adalah 92. Nilai
dihitung dengan rumus:

(Nilai CPG — nilai minimum CPG)

(nilai maksimal CPG — nilai minimal CPG)

Nilai CPG = (551-92) / (644-92) x 100% = 83%. Berdasarkan hasil appraisal
tersebut /CS Concensus on Nocturia 2019 dapat dijadikan sumber untuk
penyusunan Panduan Diganosis dan Tatalaksana Nokturia.

Appraisal menggunakan fools Glia v2.0 dan ADAPTE PIPOH juga
dilakukan. Berdasarkan hasil kedua tools tersebut, /CS Concensus on
Nocturia 2019 direkomendasi untuk menjadi sumber penyusunan Panduan
Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia.??
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BAB Ill
DIAGNOSIS NOKTURIA

Penyebab nokturia bersifat multifaktorial. Berbagai hal seperti kelainan
saluran kemih bagian bawah, gangguan ginjal, hormonal, tidur,
kardiovaskuler, psikologis dan diet dapat menjadi penyebab (gambar 1).
Menimbang hal tersebut, pendekatan diagnosis nokturia perlu dilakukan
secara komprehensif, mengingat etiologi yang melibatkan berbagai disiplin.
Beberapa kuesioner spesifik direkomendasikan sebagai alat diagnostik
untuk membantu penilaian klinis selain melakukan anamnesis dan
pemeriksaan  fisik. = European  Association of Urology (EAU)
merekomendasikan perlunya identifikasi pasien menggunakan skor gejala
dan melakukan wawancara langsung untuk menilai tingkat keparahan dan
gangguan pada pasien. Beberapa contoh kuesioner yang dapat digunakan,
yaitu [International Consultation on Incontinence Questionnaire Nocturia
(ICIQ-N), International Consultation on Incontinence Questionnaire Nocturia
Quailty of Life Module (ICIQ-Ngol), dan Nocturia Impact Diary (NI Diary)."
Selain itu, terdapat kuesioner yang dibuat dengan menyatukan berbagai
area terapeutik, yaitu kuesioner Targeting the individual's Aetiology of
Nocturia to Guide Outcomes (TANGO).2 Kuesioner ini dapat membantu
klinisi dalam melakukan penilaian klinis dan diagnosis terkait patofisiologi
yang mungkin berkaitan dengan nokturia. Beberapa domain dalam
kuesioner ini adalah kardio/metabolik, tidur, saluran kemih, dan kualitas
hidup.  Kuesioner tersebut belum tersedia dalam Bahasa Indonesia
sehingga membutuhkan validasi dalam Bahasa Indonesia.

FAKTOR PENYEBAB NOKTURIA

SALURAN KEMIH GINJAL HORMONAL
OAB, BOO, Neurogenic ‘ DIU[-ESI-S a\r dan ga_rarrll,‘ H(?rmlmj seks‘_dlabetes
hiperkalsiuria, diabetes insipidus, insipidus, diabetes
Bladder )
nefrogenik mellitus
TIDUR KARDIOVASKULAR ASUPAN DIET
kOSA‘ '?;S iar;ggt;an daq Tekanan darah, sindrom Alir, protein, natrium,
e L:;n;a:r il metabolik, aktivitas fisik obesitas

Gambar 1. Faktor Penyebab Nokturia
BOO, bladder outlet obstruction, OAB, overactive bladder, OSAS, obslructive sleep apnea
syndrome; RLS, restless leg syndrome.
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3.1.1 | Saluran Kemih Bagian Bawah

Anamnesis, dengan atau tanpa penggunaan Kkuesioner yang sudah
tervalidasi, meliputi gejala fase pengisian (filing phase) dan fase
pengosongan (emptying phase) kandung kemih, hematuria, disuria, masalah
jantung (edema tungkai/mata kaki), masalah pernapasan (sesak), gangguan
persarafan, masalah ginekologi (prolaps organ panggul, menopause),
kebiasaan makan dan minum, obat-obatan, dan permasalahan psikologis.??
Pemeriksaan fisik berfokus pada status generalis, yaitu indeks massa tubuh
IMT), jantung, paru-paru, abdomen dan ekstremitas, sedangkan status
lokalis meliputi penilaian prostat, pemeriksaan pelvis, vagina, dan uretra
sesuai dengan panduan yang relevan.'?

European Association of Urology merekomendasikan pemeriksaan urinalisis,
PSA (jika diagnosis kanker prostat dapat mengubah tata laksana), fungsi
ginjal, elektrolit, gula darah, dan pengukuran residu urine.*

Catatan harian berkemih dalam 3 hari, termasuk pencatatan waktu tidur,
bangun, dan volume urine pertama kali saat bangun pagi hari,
direkomendasikan dengan mengingat reliabilitasnya dan kesanggupan
pasien. Catatan harian berkemih diperlukan untuk membuktikan adanya
poliuria nokturnal sebelum pemberian obat. Pada pasien dengan gangguan
kognitif atau gangguan fungsi eksekutif, catatan harian berkemih dapat
dibuat dengan durasi yang lebih pendek. Catatan ini juga harus
menggambarkan gejala utama yang dialami oleh pasien.’®

Volume berkemih maksimum (MVV), frekuensi berkemih, dan rasio produksi
urine nokturnal dibanding volume urine 24 jam adalah parameter yang paling
banyak digunakan untuk menilai nokturia. Saat produksi urine nokturnal
melebihi MVV, maka nokturia dapat diprediksi (indeks nokturia > 1,3 secara
umum diterima sebagai batas yang cukup tepat).® Indeks nokturia (Ni) dinilai
dengan rumus volume urine nokturnal dibagi dengan MMV."-8

Menurut definisi International Continence Society (ICS), poliuria nokturnal
merupakan produksi urin yang berlebihan selama individu berada dalam
periode tidur utama. Pengukuran poliuria nokturnal menggunakan nocturnal
polyuria index (NPi), terdiagnosis apabila lebih dari sepertiga (> 33%) dari
volume urine 24 jam diproduksi pada malam hari pada usia di atas 65 tahun
setelah eksklusi poliuria 24 jam (produksi urine > 40mL/kg/hari). Pada orang
yang lebih muda (21-35 tahun), batas untuk poliuria nokturnal adalah
produksi urine malam hari > 20% dari volume urine 24 jam.™®

Penyebab tersering berkurangnya wvolume berkemih adalah overactive
bladder (OAB) dan residu urine (akibat obstruksi atau defrusor underactivity).
Oleh karena itu, pengukuran residu urine merupakan bagian dari penilaian
awal nokturia. Pemeriksaan pencitraan, urodinamik, dan sistoskopi, tidak
dilakukan rutin pada tahap awal. 7°

3.1.2 Ginjal
Terdapat beberapa penyebab nokturia karena gangguan ginjal, yaitu
diabetes insipidus nefrogenik dan hilangnya ritme sirkadian ginjal karena

Panduan Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia | 5



penuaan. > Diabetes insipidus nefrogenik dapat disebabkan oleh obat-
obatan, misalnya lithium.

Penyebab poliuria nokturnal dapat dibedakan berdasarkan profil fungsi
ginjal.’® Profil fungsi ginjal dapat membedakan apakah kelebihan produksi
urine disebabkan oleh peningkatan diuresis air (terkait vasopressin), diuresis
osmotik (garam, urea), glukosa pada diabetes, kalsium pada hiperkalsiuria,
akibat obat seperti lithium atau kombinasi berbagai faktor tersebut.
Pemeriksaan profil fungsi ginjal hanya disarankan untuk pasien-pasien yang
gagal terapi desmopresin atau untuk tujuan penelitian. Penyebab poliuria
paling sering ialah peningkatan diuresis air terkait penuaan’

Gagal ginjal juga dapat menyebabkan edema tungkai dengan poliuria
nokturnal sebagai konsekuensinya.™

3.1.3 | Hormon

Pada orang dewasa tanpa nokturia, terdapat aktivitas ritme sirkadian dan
kadar vasopressin dalam plasma yang meningkat sampai 8 pg/ml pada laki-
laki dan 4 pg/ml pada wanita.'? Kadar tersebut menurun pada dewasa dan
semakin menurun pada lanjut usia.'>'® Perbedaan antar jenis kelamin
semakin terlihat pada dewasa.'? Salah satunya, akibat siklus menstruasi
perempuan yang dapat meningkatkan sensitivitas terhadap desmopresin.™
Jika dosis desmopresin diberikan dalam jumlah yang sama pada laki-laki
maupun perempuan, kita perlu lebih berhati-hati terhadap perempuan,
terutama yang telah lanjut usia. Copeptin merupakan produk sisa vasopresin
yang saat ini dieksplorasi untuk dijadikan biomarker kadar vasopresin. Hal
ini disebabkan vasopresin sendiri sulit untuk dijadikan pemeriksaan rutin.
Defesiensi atau resistensi vasopressin pada reseptornya menyebabkan
gangguan fungsi antidiuretik di dalam tubuh sehingga meningkatkan risiko
terjadinya diabetes insipidus.’

Diagnosis diabetes insipidus ditegakkan melalui catatan berkemih, serta
rendahnya osmolalitas serum dan urine pada pagi hari setelah puasa.
Penyebab lain adanya perbedaan diuresis antara laki-laki dan perempuan
adalah hormon seks. Defisiensi hormon seks, seperti estrogen dan
testosterone perlu dipastikan, baik melalui anamnesis, maupun pemeriksaan
darah. Pada poliuria nocturnal, terdapat gangguan ritme sirkadian
vasopressin, seperti halnya yang dilaporkan oleh Asplund.'5:18

3.1.4 | Tidur dan Sistem Saraf Pusat

Gangguan tidur dan insomnia merupakan salah satu penyebab poliuria
nokturnal dan nokturia,''® Oleh karena itu, perlu didiagnosis lebih
mendalam. %21 Anamnesis, pemeriksaan fisik, dan kuesioner, seperti
Indeks Kualitas Tidur Pittsburgh,?? dapat digunakan untuk skrining gejala
nokturnal dan diurnal yang berkaitan dengan gangguan tidur. Kuesioner
Berlin® dan kuesioner Snoring, Tiredness During Daytime, Observed Apnea,
And High Blood Pressure (STOP)* dapat menjadi alat pemeriksaan untuk
obstructive sleep apnea syndrome (OSAS). Polisomnografi dikerjakan
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apabila dicurigai adanya gangguan tidur. Bila ditemukan gejala OSAS pada
polisomnografi, maka pemeriksaan lebih lanjut untuk saluran napas atas
harus dilakukan (hidung, tenggorokan, dan rongga mulut) untuk
mengevaluasi ada atau tidaknya kelainan anatomi saluran napas atas yang
dapat menyebabkan obstruksi saluran napas atas.?®

Penyakit Parkinson dan restless leg syndrome (RLS) adalah kondisi yang
ditandai adanya defisiensi dopamin % yang berasosiasi dengan gangguan
dan kurang tidur.?” Penyakit Parkinson dan RLS dikaitkan dengan poliuria
nokturnal dan kapasitas kandung kemih yang berkurang.28-30

3.1.5 | Kardiovaskular

Poliuria nokturnal sering dijumpai pada penyakit kardiovaskular, terutama
hipertensi. Hipertensi telah terbukti menjadi faktor risiko yang signifikan (odd
ratio (OR) 1,64 untuk nokturia) dan terdapat hubungan antara poliuria
nokturnal dengan kadar brain natriuretic peptide (BNP).®' Feldstein et al.®?
melaporkan terdapat hubungan antara poliuria nokturnal dan hipertensi
arterial. Hipertensi memiliki hubungan dengan poliuria nokturnal karena efek
filtrasi glomerulus dan transpor tubular, yaitu mekanisme hiperfiltrasi renal
dan meningkatnya atrial natriuretic peptide (ANP).33

Pasien dengan nokturia juga dapat mengalami nondipping arteral
hypertension (NADH), yaitu kegagalan tekanan darah nokturnal turun lebih
rendah 10% dibandingkan tekanan darah siang hari. Beberapa studi
menyebutkan kegiatan malam hari yang meningkat akibat nokturia dapat
menjelaskan terjadinya NADH.*> NADH akan meningkatkan risiko
kardiovaskular dan merupakan faktor risiko kerusakan organ termasuk
hipertrofi ventrikel kiri, gagal jantung kongestif, mikroalbuminuria yang
kemudian dapat menyebabkan poliuria nokturnal sehingga menciptakan
lingkaran yang terus saling berkaitan antara nokturia, NADH dan poliuria
nokturnal.®*

Orang sehat memiliki ritme sikardian dalam sekresi katekolamin berupa
peningkatan kadar katekolamin siang hari dan penurunan kadar katekolamin
saat tidur/malam hari. Kadar katekolamin pada orang tua dengan nokturia
cenderung lebih meningkat pada malam hari dibandingkan siang hari.®
Meningkatnya kadar katekolamin berakibat menurunnya aliran darah ke
ginjal sehingga terjadi peningkatan sirkulasi volume darah pada siang hari
dan menurunkan produksi urine. Ketika tidur, posisi terlentang (supine) dan
kadar katekolamin yang menurun menyebabkan meningkatnya aliran darah
ke ginjal. Perubahan ini dengan efek diuretik yang disebabkan oleh ANP dan
BNP menyebabkan produksi urine malam hari dan poliuria.®® Kadar BNP
secara umum digunakan sebagai penanda biologis untuk gagal jantung®
yang dapat memicu diuresis, vasodilatasi, dan mengantagonis fungsi
sistem renin-angiotensin-aldosteron untuk menjaga homeostasis.3"*8
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Hipertensi arterial dan penggunaan antagonis kalsium (seperti amlodipin)
dapat berhubungan dengan kejadian edema perifer. Reabsorbsi edema
perifer pada malam hari dapat meningkatkan volume urine.®* Mary et al.®
juga menunjukkan hubungan nokturia dengan penyakit jantung, kenaikan
indeks massa tubuh (IMT), diabetes, dan penggunaan obat diuretik. Beta
blockers juga dapat mengurangi kapasitas kandung kemih dan
menyebabkan nokturia jika obat diminum sebelum tidur** Loop diuretic,
seperti furosemide merupakan obat yang sering diberikan untuk mengurangi
beban jantung dan memiliki efek penurunan tekanan darah. Jika pasien
meminum obat pada malam hari, maka efek antihipertensi obat pada siang
hari tidak bekerja namun menimbulkan poliuria nokturnal karena waktu
paruh obat sekitar 6 jam. Pemberian furosemid secara oral dengan dosis 40
mg, 6 sampai 8 jam sebelum waktu tidur dilaporkan dapat memperbaiki
poliuria nokturnal dan natriuresis.* Penggunaan kalsium antagonis pada
pasien dengan nokturia harus diperhatikan karena obat tersebut
meningkatkan laju filtrasi glomerulus dan efek inhibisi terhadap sekresi
arginine vasopressin (AVP) yang merupakan hormon antidiuretik *!

Hubungan lain antara hipertensi arterial dan poliuria nokturnal adalah sfeep
apnea. OSAS berhubungan dengan obesitas, peningkatan aktivitas sistem
saraf simpatis dan hipertensi arterial. Rendahnya produksi hormon
antidiuretik yang abnormal juga terlibat sebagai salah satu mekanisme
poliuria nokturnal pada OSAS. Pemeriksaan fisik untuk mengevaluasi
nokturia penting untuk dilakukan, salah satunya yaitu pemeriksaan jantung
dan paru untuk melihat adanya bukti retensi cairan atau gagal jantung
kongestif serta mengevaluasi edema pada ekstremitas bawah.*!

3.1.6 | Diet

Asupan air, garam, atau protein yang tinggi akan menghasilkan peningkatan
ekskresi ginjal dan dapat menyebabkan poliuria nokturnal dan nokturia.
Asupan kalori yang berlebihan akan mengakibatkan obesitas yang dapat
menyebabkan  poliuria  nokturnal karena  meningkatnya tekanan
intraabdomen, terutama ketika pasien pada posisi telentang, sebagai akibat
obstruksi saluran pernapasan.*? Ananmesis, pemeriksaan fisik, pencatatan
asupan cairan dan makanan pada catatan harian berkemih, dan profil
fungsi ginjal dapat mendiagnosis kelebihan asupan natrium (garam) dan
protein. 4344
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3.1.7 | Obat-obatan

Nokturia dapat disebabkan oleh obat-obat yang memengaruhi diuresis,
perubahan fungsi berkemih, atau gangguan tidur. Faktor yang dapat
memengaruhi timbulnya efek tersebut mencakup waktu pemberian,
formulasi, dan sediaan obat. 4546

Obat-obatan yang umumnya meningkatkan diuresis adalah golongan
diuretik, semua obat antihipertensi, progesteron, lithium, melatonin, dan
penghambat sodium-glucose cotransporter-2 (SGLT-2) pada pasien
diabetes.*” Penurunan diuresis dapat disebabkan oleh antidepresan,
antiepilepsi, NSAID, estrogen, testosterone, dan kortikosteroid.

Banyak obat yang efek diuresisnya belum jelas. Beberapa jenis obat
memiliki efek diuresis yang kontradiktif. Sebagai contoh, desmopresin dapat
memengaruhi eksresi air dan retensi air. Obat-obat golongan penghambat
kanal kalsium meningkatkan ekskresi garam untuk menurunkan tekanan
darah, namun juga memiliki efek samping edema tungkai yang dapat
memperberat nokturia ketika cairan edema diresorpsi di malam hari.*® Obat-
obatan yang umumnya menyebabkan edema tungkai adalah antidepresan
(monoamine oxidase inhibitor, trazodone), antihipertensi (beta blocker,
clonidine, hidralazine, methyldopa, minoxidil, dll), NSAID (celecoxib,
ibuprofen), hormon seks, antivirus (asiklovir), serta beberapa obat
kemoterapi dan sitokin.*

Terdapat panduan yang menyatakan kontraindikasi terapi desmopresin pada
pasien gagal jantung kongestif, polidipsia, serta penggunaan obat-obatan
yang memiliki risiko tinggi hiponatremia. Tidak ada panduan yang mengatur
terapi desmopresin pada edema perifer, penggunaan steroid oral, diabetes
tidak terkontrol, dan hipertensi tidak terkontrol .4
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BAB IV
TATALAKSANA NOKTURIA

4.1 | Tatalaksana Nokturia
4.1.1 Intervensi Gaya Hidup dan Terapi Fisik

Intervensi gaya hidup dan terapi fisik dengan pendekatan pada etiologi
nokturia, yaitu'?:

1. Latihan kandung kemih dan otot dasar panggul untuk disfungsi
kandung kemih dan prostat (OAB dan BPOQ).

2. Restriksi garam, protein, dan kalori serta pencegahan terhadap
obesitas dan diabetes.

3. Membatasi asupan cairan di sore dan malam hari (terutama antara
makan malam dan waktu tidur), serta membatasi asupan yang
mengandung alkohol dan kafein.

4. Penyesuaian waktu konsumsi obat diuretik kerja pendek menjadi
siang hari.

5.  Meninggikan ekstremitas bawah setelah makan sampai waktu tidur
dan menggunakan stoking kompresi untuk mengurangi edema
perifer.

6. Diet dengan kalori seimbang.

7. Terapi kondisi dasar yang menyebabkan nokturia seperti;. OAB,
pembesaran prostat, menopause, OSAS (terapi non operatif
dengan CPAP atau operatif), RLS, Penyakit Parkinson.

4.1.2 Terapi Desmopresin

Desmopresin  (dDAVP) atau  1-desamino-8-D-arginin  vasopressin
monoasestat, trihidrat, merupakan analog sintetik dari 8-arginine
vasopressin (AVP), yakni hormon antidiuretik alami yang berfungsi untuk
meningkatkan konsentrasi air pada renal dengan bekerja pada reseptor V2-
akuaporin pada ginjal dan mempromosikan reabsorpsi osmotik di tubulus
kolektivus. Hal ini menyebabkan volume urine berkurang dan peningkatan
osmolalitas urine. Desmopresin diindikasikan untuk pengobatan enuresis
nokturnal, nokturia, dan diabeter insipidus.®+

Poliuria nokturnal karena berkurangnya vasopresin nokturnal adalah target
utama desmopresin. Poluria nokturnal terkait dengan garam berkaitan
dengan penyebab lain seperti sleep apnea (target utama untuk CPAP),
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edema, obesitas, hipertensi, gagal jantung, dan asupan garam yang tinggi.
56

Keputusan pemberian desmopresin mempertimbangkan usia, jenis kelamin
fungsi ginjal, gagal jantung, kelemahan (frailness), edema, kadar natrium
serum, kebiasaan minum, dan pengobatan.”

Hiponatremia dilusional merupakan efek samping yang harus diperhatikan
pada pemberian desmopresin.® Perempuan diketahui lebih rentan
mengalami hiponatremia dan hal tersebut dapat memiliki implikasi untuk
terapi desmopresin dan tindak lanjutnya.’

Pengawasan pemberian dengan dosis yang stabil dan komorbiditas pasien
perlu dilakukan karena peningkatan konsumsi cairan dapat meningkatkan
risiko hiponatremia. Oleh karena itu, informasi yang jelas dan keterlibatan
pasien secara aktif sangat penting dalam keamanan pemberian
desmopresin. Selain itu, perubahan kondisi akut pada komorbiditas yang
dimiliki pasien harus dinilai potensinya karena dapat memengaruhi kadar
natrium.®

Pada pasien usia muda (< 65 tahun), laki-laki, tanpa penyakit penyerta,
kadar natrium serum > 135 mmol/L dan tidak mengkonsumsi obat-obatan
yang dapat menyebabkan hiponatremia dapat diobati dengan formulasi
desmopresin yang sudah terdaftar. Pada formularium nasional di Indonesia,
terdapat formulasi desmopresin oral 0,1 mg dan 0,2 mg.

Untuk pasien dengan usia lebih dari 65 tahun, perempuan, kadar natrium
serum sebelum terapi desmopresin 130-135 mmol/L, eGFR 50-60, konsumsi
obat-obatan yang secara ringan atau sedang menyebabkan hyponatremia,
edema tungkai ringan atau sedang, gagal jantung (NYHA kelas |), diabetes
dan hipertensi yang terkontrol direkomendasikan pemberian desmopresin
dosis rendah.”

Kontraindikasi pemberian desmopresin:’

1. Usia lanjut dalam kondisi frai/

2. Natrium serum sebelum terapi desmopresin < 130 mmol/L

3. eGFR <50

4. Konsumsi obat-obatan yang memiliki pengaruh kuat terhadap
hiponatremia

5. Edema tungkai berat

6. Gagal jantung (NYHA kelas Il atau lebih)

7. Diabetes dan hipertensi yang tidak terkontrol

8. Polidipsia psikogenik (> 3L/24 jam)
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Pada berbagai keadaan tersebut harus terlebih dahulu mendapatkan
tatalaksana untuk masalah kesehatan dan komorbiditas yang ada, sebelum
dapat diberikan desmopresin dengan pemantauan.

4.1.3 Evaluasi dan Tindak lanjut Setelah Terapi Desmopresin

Pembatasan cairan perlu disarankan kepada semua pasien dengan
menyarankan pasien untuk minum mengikuti rasa hausnya atau
diberlakukan pembatasan cairan yang ketat.°

Jika respon terhadap desmopresin tidak adekuat dengan dosis rendah,
terdapat konsensus yang menyatakan bahwa dosis dapat ditingkatkan
dengan titrasi, tergantung pada kerentanan pasien. Pemeriksaan natrium
serum harus dilakukan sebelum titrasi dilakukan dan bergantung pada
kondisi pasien. Jika dosisnya dititrasi dan pemeriksaan natrium lebih lanjut
diperlukan, maka dapat dilakukan dalam 7 hari.”

Pemeriksaan natrium serum dapat dilakukan antara hari ke 3 sampai 7 dan
1 bulan sejak pengobatan dimulai. Jika hiponatremia (natrium <130 mmol/L)
ditemukan setelah memulai terapi desmopresin, maka pengobatan harus
dihentikan terlepas dari ada atau tidaknya gejala hiponatremia. Jika kadar
natrium serum antara 130 — 135 mmol/L serta pasien tidak menunjukkan
gejala, pengobatan tidak perlu dihentikan, tetapi pemeriksaan lebih lanjut
atau pemberian interval bebas obat atau penurunan dosis harus dilakukan.
Gejala hiponatremia meliputi: mual, muntah, sakit kepala, kebingungan,
kehilangan energi, kantuk dan kelelahan, gelisah dan mudah tersinggung,
kelemahan otot, kejang atau kram otot, dan koma.”

Jadwal Pemeriksaan Natrium Serum Hari 3-7 atau Dalam 7 Hari Setelah
Pemberian Desmopresin

_ [ 130-135 mmol/L || >135mmon |

l \ Gejala Hiponatremia ? \ l

‘ STOP ‘ ‘ YA | | TIDAK ‘ ‘ Tindak lanjut selama 1 bulan
sesuai saran klinisi

1 1 1

Lanjutkan, atau mencoba Tindak lanjut pada tahun ke-1/
interval bebas obat setiap tahun (tanpa konsensus)

Pemeriksaan natrium
serum

Gambar 2. Evaluasi Kadar Natrium Serum dan Tindak Lanjut Setelah Pemberian Desmopresin.

STOP
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ALUR TATALAKSANA NOKTURIA

Anamnesis :

Gangguan saluran kemih bagian bawah (BOO, OAB, BPS), hematuria, disuria, masalah jantung
(edema tungkai atau mata kaki), masalah pemapasan (sesak), gangguan persarafan (sklerosis
multipel, Penyakit Parkinson), masalah ginekologi (prolaps organ panggul, hot flushes), kebiasaan
makan dan minum (jenis dan kuantitas), obat-obatan yang memengaruhi diuresis (diuretik),
permasalahan psikis (kecemasan,depresi), catatan harian bekemih, dan kuesioner nokturia

Pemeriksaan fisik :

IMT, tanda vital, jantung, paru, abdomen (pembesaran hepar, kandung kemih penuh), prostat,
prolaps organ panggul, tanda defesiensi estrogen, edema tungkail mata kaki

I

Pemeriksaan penunjang :

PSA, GFR, elektrolit, glukosa darah, urinalisis.
Bila diperlukan : pemeriksaan hormon seks, osmolalitas urine, fungsi tiroid, BNP, PVR, EKG.

&

Diagnosis nokturia dan penyebab

Gangguan saluran kemih bagian bawah, gangguan ginjal, hormon, gangguan tidur, kardiovaskular,
diet atau obat-obatan

! !

Tatalaksana
Intervensi gaya hidup
Latihan kandung kemih dan otot dasar panggul
Terapi penyakit yang menjadi penyebab nokturia
Terapi farmakologis : Desmopresin apabila tidak ada kontraindikasi

J

Evaluasi berkala gejala klinis dan pemeriksaan penunjang

Gambar 3. Alur tatalaksana Nokturia. BNP, brain-derived natriuretic peptide; BOO, bladder outlet
obstruction (obstruksi kandung kemih); BPS; bladder pain syndrome (sindrom nyeri kandung
kemih). EKG. elektrokardioaram: GFR. alomerular filtration rate. IMT. indeks massa tubuh: OAB.
overactive bladder (kandung kemih overaktif); PSA, protein specific antigen, PVR, post-void
residual urinee (urine residu pasca berkemih).
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LAMPIRAN 1: CATATAN HARIAN
BERKEMIH

WAKTU

MINUMAN

POLA
KENCING

MENGOMPOL

Apa
Minumanya?

Berapa
Banyak?
(ml)

Berapa
kali?

Berapa
Banyak
(ml)

Adaitid
ak

Kira-kira
Berapa
Banyak

06.00 — 07.00

07.00 — 08.00

08.00 — 09.00

09.00 — 10.00

10.00 — 11.00

11.00 - 12.00

12.00 - 13.00

13.00 — 14.00

14.00 — 15.00

15.00 - 16.00

16.00 — 17.00

17.00 — 18.00

18.00 — 19.00

19.00 — 20.00

20.00 - 21.00

| 21.00-22.00

22.00 - 23.00

23.00 — 24.00

24.00-01.00

01.00 — 02.00

02.00 - 03.00

03.00 — 04.00

04.00 — 05.00

05.00 — 06.00

Total
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LAMPIRAN 2: IPSS

Kadang-
kadang
(kira-
kira
50%)

Hampir
selahu

- |efekf

M

Pada

a puas

n antara

puas dan
tidak

Ty
a tidak

Tidak
bahagia

e
seperti saat i, bagaimana
perasaan Anda?
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LAMPIRAN 3: TANGO

TANGO SF SCREENING QUESTIONNAIRE

Place a tick E next to each statement which is TRUE for you.
If the statement does not apply, leave the box blank O

| | My ankles, feet or legs swell during the day.

I | I take fluid tablets (e.g. Lasix).

| | | have kidney disease.

| | | take tablets to control my blood pressure.

| | | often get dizzy when standing up.

| | | have high blood sugar OR diabetes.

CARDIIO / METABOLIC

| I | have 5 hours or less sleep per night.

| | | would describe my sleep quality as bad.

| | It takes me longer than 30 minutes to fall asleep at night.

| | | have difficulty staying asleep at night.

| | | have difficulty staying asleep at night, but only because of my bladder.

| | | often experience pain at night.

[
l
I
[
l
[
[ ] [ My blood sugar levels are difficult to keep stable.
l
I
I
l
I
l
|

| | | have been told | snore loudly OR stop breathing at night.

SLEEP

| need to get up to pass urine within 3 hours of going to sleep.

| experience a sudden urge to urinate on most days.

| often need to strain or push to start urinating.

| [1
][t
I have a bladder urgency accident once a week or more.
mi

| have an enlarged prostate gland. (MALES ONLY)

URINARY TRACT

‘ I In general, | would say that my health is not good.

I | have trouble staying awake while driving, eating or during social activities.

D l | have had a fall in the last 3 months.

I | don't look forward to things with as much enjoyment as | used to.

WELLBEING

Panduan Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia |
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LAMPIRAN 4: ICIQ N

‘ ‘ H | ] | ] | ICIQ-N {US English) 12/06 D: DD DD

Initial number CONFIDENTIAL AY MONTH YEAR
Today's date

Nocturia
Many people experience urinary symptoms some of the time. We are trying to find out how many people
experience urinary symptoms, and how much they bother them. We would be grateful if you could

answer the following questions, thinking about how you have been, on average, over the PAST FOUR
WEEKS.

1. Please write in your date of birth: I: D |: I:‘ I:‘ l:'

DAY MONTH YEAR

2 Are you (check ong): Female [ |  Male[ |

3a.  How often do you pass urine during the day?

1to 6 times |:| 0

7 to 8 times |:| 1
910 10 times |:| 2
11tu12mmes|:| 3

13 or more times |:| 4
3b. How much does this bother you?
Please circle a number between 0 {not at all) and 10 (a great deal)
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
not at all a great deal

4a.  During the night, how many times do you have 1o get up to urinate, on the average?

none I:' o

one I:l 1

wo[ | 2

three [ | s
fourormore [ | «

4b.  How much does this bother you?
Please circle a number between 0 (not at all) and 10 (a greal deal)

o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
not at all a great deal

©@BFLUTS

Thank you very much for answering these guestions.

Copyright ® "ICIQ Group” : the ICIQ-N is based on lhe ICSmale and BFLUTS
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LAMPIRAN 5: ICIQ Nqol

| ‘ | H | [ | ICIQ-Ngol (US English) 01/07 |:|:| |::| D
DA

Subject number CONFIDENTIAL Y MONTH YEAR
Today's date

Quality of life

The following statements are about the impact of ‘having to get up at night to urinate’. For each item,
please mark an (X) in the box next o the response that best describes how you have feli. Please mark
only one box for each statement.

1. Please write in your date of birth: I:‘ I:‘ I:‘ |: :| :|

DAY MONTH YEAR
2. Are you (tick one): Female [ | Male [ |

OVER THE PAST FOUR WEEKS, HAVING TO GET UP AT NIGHT TO URINATE ...

3. Has made it difficult for me to concentrate the next day

every day l:' 4
mostdays | 3
some days l:l 2
rarely | 1
never I:I 1]

4. Has made me feel generally low in energy the next day

every day l:' 4
mostdays || =
somedays [ | 2
rarely | 1
never I:I (1]

5. Has required me to nap during the day

everyday [ | 4
most days l:' 3
some days I:l 2
rarely l:l 1
never [ | o

6. Has made me less productive the next day

every day El 4
mostdays [ | s
some days I:l 2
rarely D 1
never D 0

Copyright ©*“ICIQ Group” : the ICIQ-Ngol is based on the N-QoL
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ICIQ-Ngol (US English) 01/07

7.  Has caused me to participate less in activities | enjoy

extremely [ |
quite a bit |:|
moderately [__|
a little bit [__|
notatall [__|

8. Has caused me {o be careful about when or how much | drink

allthe time [_|

maost of the time |:|
some of the time |:|
rarely |:|
never I:l

9.  Has made it difficult for me to get enough sleep at night

every night [__|
most nights [
some nighls |:|
rarely I:l
never [ |

OVER THE PAST FOUR WEEKS, | HAVE BEEN............

to urinate

10. Concerned that | am disturbing others in the house because of having to get up at night

extremely [ |
quite abit ||
moderately [ |
alittle bit ||
notatall [__|

11. Preoccupied about having to get up at night to urinate

all the time |:|
most of the time |:|
some of the time [__|
rarely |

never |

Copyright © “ICIQ Group™ : the ICIQ-Nqol is based on the N-QoL
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ICIQ-Ngol (US English) 01/07

12, Worried that this condition will get worse in the future

extremely | 4
quiteabit[_| 3
moderately |:| 2
alitlebit || 1
notatall [ | o

13. Worried that there is no effective treatment for this condition (having to get up at night to

NS extremely |:| 4
quiteabit| | s

moderale\y[] 2

alitlebit [ | 1

notatall | o

14. Overall, how bothersome has having to get up at night to urinate been during the past

four weeks?
extremely I:l 4
quite a bit I:I 3
moderately [ | 2
alittebit | | 1
not at all |:| 0

15. Overall, how much does having to get up at night to urinate interfere with your everyday
life?
Please ring a number between 0 (not at all) and 10 (a great deal)

a 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
not at all a great deal

B N-QoL

Thank you very much for answering these questions.

Copyright © “ICIQ Group” : the ICIQ-Nqol is based on the N-Qol.

0-52 overall score with greater values indicating increased impact on quality of ife
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NOTES

24 | Panduan Diagnosis dan Tatalaksana Nokturia






	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4
	Page 5
	Page 6
	Page 7
	Page 8
	Page 9
	Page 10
	Page 11
	Page 12
	Page 13
	Page 14
	Page 15
	Page 16
	Page 17
	Page 18
	Page 19
	Page 20
	Page 21
	Page 22
	Page 23
	Page 24
	Page 25
	Page 26
	Page 27
	Page 28
	Page 29
	Page 30
	Page 31
	Page 32
	Page 33
	Page 34

