TATALAKSANA TROMBOSIS DAN
GANGGUAN KOAGULASI PADA COVID-19

PERHIMPUNAN DOKTER SPESIALIS PENYAKIT DALAM
INDONESIA (PAPDI)



Gangguan Koagulasi dan Trombosis

e The International Society of Thrombosis Haemostas (ISTH)
merekomendasikan pemeriksaan D-dimer, masa prothrombin (PT) dan
hitung trombosit pada semua pasien dengan infeksi COVID-19 yang
dirawat.

* Interpretasi kadar D-dimer harus dilakukan dengan hati-hati pada pasien
usia lanjut atau yang mempunyai penyakit penyerta/komorbid (seperti
gangguan hati, pasien dengan penyakit kardiovaskular) yang dapat
menyebabkan peningkatan kadar D-dimer meski tanpa disertai infeksi.

e Pada pasien COVID-19 berat dengan risiko perburukan koagulopati dan
menjadi DIC, pemeriksaan laboratorium hemostasis dapat ditambahkan
fibrinogen untuk menilai perburukan atau diagnosis awal terjadinya DIC.



Tabel 2. Kriteria DIC berdasarkan The International Society
of Thrombosis Haemostasis (ISTH).
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Jumlah trombosit (/mm?3)

<50.000

1  >50.000, <100.000
D-dimer/FDP 3  Meningkat tinggi

2  Meningkat sedang
Pemanjangan PT 2 26detik

1 >3 detik, <6 detik
Fibrinogen (g/mL) 1 <100

Skor >5 = overt DIC



Tatalaksana

Tromboprofilaksis pada pasien dengan COVID-19

* Pada setiap pasien yang dirawat dengan COVID-19, dilakukan penilaian apakah
memerlukan tromboprofilaksis dan tidak terdapat kontra indikasi pemberian
antikoagulan. Pemberian antikoagulan profilaksis pada pasien COVID 19 derajat
ringan harus didasarkan pada penilaian dokter yang merawat dengan menimbang
faktor-faktor risiko trombosis pada pasien tersebut.

* Pada setiap pasien COVID-19 sedang hingga berat yang dirawat di rumah sakit
direkomendasikan untuk diberikan antikoagulan profilaksis, jika tidak terdapat
kontraindikasi antikoagulan (seperti perdarahan aktif atau trombositopenia berat).
Penilaian risiko perdarahan juga dapat menggunakan skor IMPROVE (Tabel 3).

* Sebelum memberikan antikoagulan harus dievaluasi kelainan sistem/organ dan
komorbiditas untuk menentukan jenis antikoagulan dan menilai risiko terjadinya
perdarahan.



Faktor Risiko

Tabel 3. Risiko Insufisiensi ginjal moderat (klirens kreatinin 30-50 mL/mnt) 1
Pria 1
Perdarahan Usia 40-84 tahun 1.5
/MPROVE Kanker aktif 2
Penyakit reumatik 2
Pemakaian kateter vena sentral 2
Admisi di ICU/CCU 2.5
Insufisiensi renal berat (klirens kreatinin < 30 mL/menit) 2.5
Insufisiensi liver (INR>1,5) 2.5
Usia > 85 tahun 3.5
Trombositopenia < 50.000/UlI 4
Riwayat perdarahan dalam 3 bulan terakhir 4
Usia > 85 tahun 3.5
Skor total : 30,5; interpretasi : < 7 risiko
terjadinya perdarahan rendah, > 7 Trombositopenia < 50.000/U| 4
peningkatan risiko terjadinya

perdarahan. LFG, laju filtrasi Riwayat perdarahan dalam 3 bulan terakhir 4
glomerulus; ICU, intensive care Unit;

CCU, Coronary Care Unit Ulkus gastro-intestinal aktif 4




Tromboprofilaksis pada pasien dengan COVID-19 (2)

* Jika tidak terdapat kontraindikasi (absolut/relatif) pada pasien (perdarahan aktif,
riwayat alergi heparin atau heparin-induced thrombocytopenia, riwayat
perdarahan sebelumnya, jumlah trombosit >25.000/mm3, gangguan hati berat),
pemberian antikoagulan profilaksis berupa heparin berat molekul rendah (low
molecular-weight heparin/LMWH) dosis standar 1 x 0,4 cc subkutan atau
unfractionated heparin (UFH) infus kontinyu 10.000 unit/24 jam atau 5.000 unit
2x sehari secara subkutan, atau fondaparinux 1 x 2,5 mg subkutan dapat
dipertimbangkan pada pasien COVID-19 sedang/berat yang dirawat di rumah
sakit. Pemberian fondaparinux dikontraindikasikan pada pasien dengan gangguan
fungsi ginjal dengan klirens kreatinin <30 ml/menit.



Tromboprofilaksis pada pasien dengan COVID-19 (3)

* Dosis profilaksis intermediate (enoxaparin 2 x 0,4 cc, atau heparin
infus 15.000 unit/24 jam) dapat dipertimbangkan pada pasien kritis
(critically-ill patient) dengan penilaian per individual.



Tromboprofilaksis pada pasien dengan COVID-19 (4)

 Pemberian Direct Oral Anticoagulant Oral (DOAC) tidak disarankan pada
kondisi infeksi akut berat yang potensial memerlukan tindakan invasif
atau pada pasien COVID-19 yang mendapatkan obat-obat dengan potensi
interaksi dengan DOAC seperti lopinavir/ritonavir atau obat-obat lain
yvang dimetabolisme melalui jalur cytochrome P450 atau P-glycoprotein.

* Pemberian DOAC dapat dipertimbangkan pada pasien COVID-19 yang
stabil dan tidak mendapatkan obat yang potensial berinteraksi dengan
DOAC atau pasca perawatan dan masih memerlukan antikoagulan lebih

lanjut.



Terapi antikoagulan pada kasus tromboemboli vena
(emboli paru atau deep vein thrombosis/ DVT)

* Pada pasien dengan infeksi COVID-19 yang mengalami komplikasi
tromboemboli vena seperti emboli paru atau DVT, diberikan
antikoagulan dengan dosis terapeutik sesuai panduan/guidelines

standar, dengan mempertimbangkan fungsi ginjal dan komorbid
lainnya. (lihat BAB VI)



BAB VI
TATALAKSANA KOMORBID
ATAU KOMPLIKASI PADA PASIEN COVID-19

Tromboemboli vena (emboli paru atau trombosis vena dalam/DVT)

* Pada pasien dengan infeksi COVID-19 yang mengalami komplikasi
tromboemboli vena seperti emboli paru atau DVT, diberikan
antikoagulan dengan dosis terapeutik sesuai panduan/guidelines

standar, dengan mempertimbangkan fungsi ginjal dan komorbid
lainnya.



Antikoagulan pada tromboemboli vena (emboli paru atau DVT)

LMWH Enoxaparine 1 mg/kgBB 2x sehari subkutan Penyesuaian dosis pada pasien dengan
penurunan fungsi ginjal, obesitas (lihat
panduan terapi antikoagulan)

Unfractionated Bolus 80 u/kgBB dilanjutkan drip 18 Monitor dengan APTT dengan target 1,5 —
heparin (UFH) unit/kgBB/jam 2,5 x kontrol,atau sesuai tabel *
Fondaparinux 1 x5 mg (BB <50kg) Kontraindikasi pada gangguan ginjal
1x7,5mg (BB 50-100 kg) dengan eGFR < 30 ml/menit
1x 10 mg (BB >100 kg)
Rivaroxaban Dosis 2x 15 mg po selama 3 minggu Jika tidak ada risiko interaksi dengan
dilanjutkan dengan 1x20 mg po obat2 COVID-19
Perhatian pada fungsi ginjal (penyesuaian
dosis)
Apixaban Dosis 2x10 mg po selama 7 hari dilanjutkan Jika tidak ada risiko interaksi dengan
dengan 2x5 mg po obat2 COVID-19

Perhatian pada fungsi ginjal (penyesuaian
dosis)



Antikoagulan pada tromboemboli vena (emboli paru atau DVT)

Jenis _____lDosis ___________________|Perhatiankhusus

Edoxaban

Antagonis
vitamin K (VKA)

Dabigatran

Diawali dengan LMWH/UFH/fondaparinux Jika tidak ada risiko interaksi dengan

selama minimal 5 hari dan dilanjutkan obat2 COVID-19

dengan dosis 1 x 60 mg po Perhatian pada fungsi ginjal
(penyesuaian dosis)

VKA (warfarin) diberikan setelah Target INR 2,0-3,0. Perhatian

overlapping dengan terhadap obat2 yang berinteraksi

LMWH/UFH/fondaparinux selama 5-7 hari dengan warfarin.

Diawali dengan LMWH/UFH/fondaparinux Kontraindikasi pada gangguan ginjal
selama minimal 5 hari dan dilanjutkan dengan eGFR <30 ml/menit
dengan dosis 2 x150 mg po



Dosis Modifikasi Heparin Berdasarkan Nilai APTT

<35 detik (1,2x normal) 80 unit/kg (bolus), naik drip 4
unit/kg/jam dari sebelumnya
35-45 (1,2-1,5% normal) 40 unit/kg (bolus), naik drip 2
unit/kg/jam dari sebelumnya
46-70 (1,5-2,3x normal) TIDAK ADA PENYESUAIAN DOSIS

71-90 (2,3-3x normal) Turun drip 4 unit/kg/jam

>90 (>3x normal) Hentikan drip 1-2 jam. Mulai drip 3
unit/kg/jam




Tromboemboli vena (emboli paru atau trombosis vena
dalam/DVT)

* Durasi pemberian antikoagulan pada tromboemboli vena minimal 3 - 6
bulan, tergantung faktor risiko dan dinilai per individual. Pemberian
untuk jangka waktu lebih lama berdasarkan faktor risiko pasien tersebut
dengan mempertimbangkan risk-benefit dan penilaian secara berkala.



Kondisi lain

d.

Jika terdapat komplikasi DIC, berbagai terapi suportif harus diberikan seperti
cairan yang adekuat untuk mempertahankan hemodinamik dan menjaga
perfusi jaringan, antibiotika untuk mengatasi infeksi bakteri sekunder dan lain-
lain. Disarankan untuk merawat bersama intensivis (KIC), dokter SpPD/-SpPD
KHOM dan SpPD-KPTI atau tim lain yang terkait dengan kondisi pasien.

Bila terjadi komplikasi DVT, emboli paru, stroke, Acute Coronary Syndrome
atau DIC, pasien harus dirujuk atau dikonsulkan kepada dokter ahli/subspesialis
terkait dalam tim multidisiplin (seperti dokter SpPD/SpPD-KHOM atau dokter
jantung dan pembuluh darah (SpJP/SpPD-KKV). Jika mengalami emboli paru,
pasien dapat dikonsulkan kepada dokter SpPD-KHOM, Dokter Spesialis Paru
(SpP)/Dokter Spesialis Penyakit Dalam Konsultan Pulmonologi (SpPD-KP), atau
konsultan lain yang terkait seperti radiologi intervensi. Untuk pasien COVID 19
dengan komplikasi stroke dikonsulkan kepada dokter Spesialis Saraf (SpS).



Kondisi lain (2)

c. Bila terjadi emboli paru berat yang disertai gangguan respirasi dan sirkulasi,
pasien harus dirawat di ruang perawatan intensif bersama dokter spesialis
anestesi (SpAn) atau perawatan intensif/intensivis bersama tim dokter lain
yang terkait.

d. Jika pasien COVID-19 dengan gangguan koagulasi tersebut merupakan pasien
dengan komorbid khusus seperti CAD dalam dual antiplatelet therapy, fibrilasi
atrial yang sudah dalam terapi warfarin, gangguan ginjal, hamil, penderita
autoimun, atau mengalami penyulit yang bersifat kompleks, disarankan untuk
konsultasi dan penatalaksanaan dalam tim bersama dokter ahli/subspesialis
terkait, sehingga pemberian antikoagulan dan terapi lain dapat diberikan
dengan pertimbangan yang baik dan aman. Pasien COVID 19 dalam keadaan
kritis perlu dikonsulkan pada dokter spesialis anestesi dan perawatan intensif.



