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PENGARUH RIWAYAT PENGOBATAN AMLODIPIN PRASTROKE 

TERHADAP LUARAN FUNGSIONAL PASIEN STROKE ISKEMIK DI 

RUMAH SAKIT BETHESDA YOGYAKARTA 

Nickolas Enriyo Jayabrata1, Rizaldy Taslim Pinzon1 / 2, Kriswanto Widyo2, Esdras 

Ardi Pramudita3 

1 Fakultas Kedokteran Universitas Kristen Duta Wacana, 2 Rumah Sakit Bethesda 

Yogyakarta, 3 Rumah Sakit Panti Rapih Yogyakarta 

ABSTRAK 

Pendahuluan: Di Indonesia stroke merupakan penyumbang angka kematian dan 

kecacatan yang tinggi di pelayanan kesehatan. Hipertensi merupakan faktor risiko 

stroke yang utama. Calcium Channel Blocker subtipe dihydropyridine dapat 

memerbaiki luaran fungsional pasien apabila vasospasme serebral telah terjadi terkait 

dengan efek neuroprotektif. Amlodipin merupakan obat antihipertensi golongan 

CCB yang banyak digunakan di layanan kesehatan. Belum ada penelitian 

sebelumnya terkait pengobatan amlodipin prastroke dalam memerbaiki luaran 

fungsional pasien stroke iskemik. 

Tujuan: Mengukur pengaruh riwayat pengobatan amlodipin prastroke terhadap 

perbaikan luaran fungsional pasien stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda 

Yogyakarta. 

Metode: Penelitian observasional dengan menggunakan metode kohort retrospektif. 

Penelitian ini menggunakan data register dan rekam medis sebanyak 134 pasien 

stroke iskemik serangan pertama yang masuk RS Bethesda dengan onset kurang dari 

24 jam. Data yang diperoleh kemudian dianalisis univariat, dilanjutkan dengan 

analisis bivariat dengan uji chi-square dan multivariat dengan uji regresi logistik. 

Hasil: Pada 134 subjek penelitian, pasien stroke iskemik yang memiliki riwayat 

pengobatan amlodipin prastroke sebanyak 77 pasien (57,5%). Pasien dengan riwayat 

pengobatan amlodipin prastroke lebih banyak memiliki luaran fungsional yang baik 

(52,2%) dibandingkan dengan luaran fungsional yang buruk (5,2%). Hasil analisis 

bivariat dengan uji chi-square menunjukkan bahwa riwayat pengobatan amlodipin 

prastroke berhubungan dengan luaran fungsional pasien stroke iskemik (OR: 5,405, 

95%CI: 2,094-13,955, p: <0,001). Analisis multivariat dengan uji regresi logistik 

menunjukkan bahwa riwayat pengobatan amlodipin prastroke dapat memperbaiki 

luaran fungsional pasien stroke iskemik (OR: 4,866, 95%CI: 1,704-13,890, p: 0,003). 

Kesimpulan: Riwayat pengobatan amlodipin prastroke memperbaiki luaran 

fungsional pasien stroke iskemik di RS Bethesda Yogyakarta. 

Kata kunci: stroke iskemik, hipertensi, amlodipin, luaran fungsional, modified 

Rankin Scale (mRS) 
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THE CORRELATION BETWEEN PRE-STROKE AMLODIPINE 

TREATMENT AND THE FUNCTIONAL OUTCOMES OF ISCHEMIC 

STROKE PATIENTS IN BETHESDA HOSPITAL YOGYAKARTA 

Nickolas Enriyo Jayabrata1, Rizaldy Taslim Pinzon1 / 2, Kriswanto Widyo2, Esdras 

Ardi Pramudita3 

1 Faculty of Medicine Duta Wacana Christian University, 2 Bethesda Hospital, 

Yogyakarta, 3 Panti Rapih Hospital, Yogyakarta 

ABSTRACT 

Background: In Indonesia, stroke is among the most common case of mortality and 

morbidity rates in health facilities. Hypertension is a major risk factor of stroke. The 

Calcium Channel Blocker dihydropyridine subtype improve the patient's functional 

output if cerebral vasospasm has occurred, related to neuroprotective effects. 

Amlodipine is a CCB antihypertensive drug commonly found in health services. There 

has been no prior study of amlodipine treatment in improving functional outcomes of 

patients with ischemic stroke. 

Objective: To measure the correlation between pre-stroke amlodipine treatment and 

the functional outcomes of ischemic stroke patients in Bethesda Hospital. 

Methods: Observational studies using a retrospective cohort method. This study uses 

data registers and medical records as many as 134 ischemic stroke patients who 

admitted to Bethesda Hospital within less than 24 hours. The data were analyzed 

univariat, followed by bivariate analysis with chi-square and multivariate test with 

logistic regression test. 

Results:  In 134 patients, ischemic stroke patients who had a history of treatment of 

pre-stroke amlodipine were 77 patients (57.5%). Patients with a history of pre-stroke 

amlodipine treatment had more good functional outcomes (52.2%) than with poor 

functional outcomes (5.2%). The result of bivariate analysis with chi-square test 

showed that the history of pre-stroke amlodipine treatment was related to functional 

outcome of ischemic stroke patients (OR: 5.405, 95% CI: 2.094-13,955, p: <0.001). 

Multivariate analysis with logistic regression test showed that the use of pre-stroke 

amlodipine could improve functional outcomes of patients with ischemic stroke (OR: 

4,866, 95% CI: 1,704-13,890, p: 0.003). 

Conclusion: The use of pre-stroke amlodipine improves the functional outcome of 

ischemic stroke patients in Bethesda Hospital Yogyakarta. 

Keywords: Ischemic stroke, hypertension, amlodipine, functional outcomes, modified 

Rankin Scale (mRS)
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BAB 1 

PENDAHULUAN 

 

 

 

1.1 Latar Belakang 

Terjadinya transisi epidemiologi yang sejalan dengan transisi demografi dan 

transisi teknologi di Indonesia dewasa ini telah mengakibatkan perubahan pola 

penyakit dari penyakit infeksi ke Penyakit Tidak Menular (PTM) yang meliputi 

penyakit degeneratif dan man made diseases yang merupakan faktor utama masalah 

morbiditas dan mortalitas (Rahajeng & Tuminah, 2009). Menurut Organisasi 

Kesehatan Dunia (WHO), tahun 2015, sebanyak 68% kematian di seluruh dunia 

disebabkan oleh penyakit tidak menular. Empat penyakit tidak menular yang utama 

antara lain, penyakit kardiovaskular, kanker, penyakit paru kronik, dan diabetes yang 

berada pada sepuluh besar penyebab kematian tertinggi, salah satunya adalah stroke. 

Setiap tahun, lima belas juta orang di dunia menderita stroke. Dari jumlah 

tersebut, 6,7 juta diantaranya meninggal dunia sedangkan 5 juta lainnya mengalami 

disabilitas permanen (WHO, 2015). Pada tahun 2014, penyakit kardiovaskular dan 

stroke merupakan penyebab terbanyak kematian di Amerika. Lebih dari 750.000 orang 

di Amerika meninggal karena penyakit kardiovaskular dan stroke. Jumlahnya pun 

semakin bertambah dari tahun-tahun sebelumnya (Heron, 2016). 
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Jumlah penderita penyakit stroke di Indonesia tahun 2013 berdasarkan 

diagnosis tenaga kesehatan diperkirakan lebih dari 1,2 juta orang, sedangkan 

berdasarkan diagnosis atau gejala diperkirakan lebih dari 2,1 juta orang (Kemenkes RI, 

2013). Yayasan stroke Indonesia (2012) memperkirakan setiap tahunnya terdapat 

500.000 penduduk Indonesia terkena serangan stroke. 25% atau 125.000 orang dari 

jumlah kasus tersebut meninggal dunia. Sisanya diperkirakan sembuh atau mengalami 

cacat, baik yang ringan maupun berat. Data Dinas Kesehatan Daerah Istimewa 

Yogyakarta (2016) menunjukkan bahwa stroke merupakan penyebab kematian 

tertinggi dari seluruh kematian yang disebabkan oleh penyakit tidak menular di rumah 

sakit. 

Stroke adalah penyakit yang disebabkan karena terganggunya suplai darah 

menuju otak. Terganggunya suplai darah tersebut dapat disebabkan karena pecahnya 

pembuluh darah atau adanya penyumbatan. Hal ini menyebabkan berkurangnya suplai 

oksigen serta nutrisi lainnya sehingga terjadi kerusakan pada jaringan otak. (WHO, 

2016). 

Faktor risiko terjadinya stroke dibedakan menjadi dua yaitu yang dapat diubah 

dan yang tidak dapat diubah. Faktor risiko yang tidak dapat diubah antara lain, usia, 

jenis kelamin, ras dan keturunan, serta riwayat serangan stroke. Faktor risiko yang 

dapat diubah adalah hipertensi, gaya hidup seperti merokok dan konsumsi alkohol 

berlebih, obesitas, kurangnya aktivitas fisik, serta asupan makanan seperti makanan 

yang tinggi lemak (American Stroke Association, 2016). Penelitian O’Donnell et al., 

(2010) pada 2.337 pasien stroke iskemik dan 663 pasien stroke perdarahan di 22 negara 
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menunjukkan bahwa hipertensi merupakan faktor risiko stroke yang utama. Profil 

faktor risiko pasien stroke di Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta tahun 2011 hingga 

2015 juga menunjukkan hal yang sama bahwa hipertensi dan dislipidemia merupakan 

faktor risiko stroke yang utama (Pinzon et al., 2016). 

Berdasarkan penelitian Grassi et al., (2007), terdapat bukti yang kuat terkait 

penurunan tekanan darah yang tinggi terhadap pencegahan stroke, tanpa memerhatikan 

usia, jenis kelamin, maupun etnis. Studi meta-analisis dari sembilan uji komparatif 

acak yang dilakukan oleh Staessen et al. pada tahun 2001 menemukan bahwa 

penurunan 1 sampai 3 mmHg tekanan darah sistolik akan mengurangi risiko stroke 

sebanyak 20-30%. Selain itu, berdasarkan usia pada tahun 2002 dan 2003 telah 

dianalisis oleh Prospective Studies Collaboration dan juga Asia Pasific Cohort Studies 

Collaboration, menunjukkan bahwa penurunan 10 mmHg tekanan darah sistolik 

berkaitan dengan 35% pengurangan risiko stroke pada subjek usia 60-69 tahun (Lawes 

et al., 2003; Lawes et al., 2004). 

Eighth Joint National Committee (JNC 8) pada tahun 2014 memaparkan 

beberapa golongan obat anti hipertensi pada orang dewasa, antara lain Thiazide-type 

diuretic, Calcium Channel Blocker (CCB), Angiotensin-Converting Enzym inhibitor 

(ACEI), Angiotensin Receptor Blocker (ARB), dan β-Blocker. Pada keadaan serangan 

stroke akut, Calcium Channel Blocker (nimodipin) telah diakui dalam berbagai 

panduan dapat memerbaiki keluaran fungsional pasien apabila vasospasme serebral 

telah terjadi. Pandangan akhir-akhir ini menyatakan bahwa hal ini terkait dengan efek 

neuroprotektif dari nimodipin (PERDOSSI, 2011). 
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Hasil dari studi meta-analisis oleh Angeli et al. (2004) terhadap 13 penelitian 

dengan subjek sebanyak 103.793 orang menunjukkan bahwa CCBs lebih efisien 

mengurangi risiko stroke pada pasien dengan hipertensi esensial dibandingkan dengan 

penggunaan obat lain, walaupun tidak dijelaskan bagaimana proses yang 

melatarbelakangi hal tersebut. Dengan metode placebo-controlled trials, CCBs secara 

signifikan mengurangi insidensi stroke dan risiko stroke berkurang karena penggunaan 

CCBs namun tidak pada penggunaan ACEi yang dikombinasikan dengan diuretics atau 

β-Blockers (Verdecchia et al., 2005). Baines (2004) dengan studi meta-analisisnya 

terhadap 13 percobaan terkait insidensi stroke pada pasien dengan pengobatan calcium 

channel blockers dan obat anti hipertensi lainnya menyatakan bahwa pasien yang 

mengonsumsi CCB berisiko 10% lebih rendah terkena stroke dibandingkan dengan 

obat anti hipertensi lain. Calcium channel blockers berkaitan dengan 24% risiko stroke 

setelah rata-rata periode pengobatan selama 4 tahun, sedangkan obat anti hipertensi 

lainnya berkaitan dengan 27% risiko stroke (Baines, 2004). Penelitian Chen et al., 

(2013) memberikan analisis bahwa CCBs menurunkan risiko stroke lebih baik 

dibandingkan plasebo maupun β-blockers, namun tidak memberikan efek yang berbeda 

dibanding ACEi dan diuretics. 

Beberapa studi menyatakan bahwa penggunaan calcium channel blocker akan 

meningkatkan luaran fungsional setelah mendapat serangan stroke. Calcium channel 

antagonist menjadi strategi yang potensial dalam penanganan stroke. Hal tersebut 

dikarenakan efek dari CCBs yang dapat meningkatkan aliran darah otak sebagai akibat 

dari vasodilatasi yang ditimbulkan serta efek neuroproteksi yang dimiliki oleh CCBs 
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(Kobayashi, 1998). Penelitian Gelmers et al. (1988) menunjukkan bahwa pasien 

dengan stroke iskemik akut mendapat manfaat yang lebih banyak dari pemberian 

nimodipine dibandingkan dengan yang tidak diberikan nimodipine. Studi Heeley, et 

al., (2014) di China memberikan kesimpulan bahwa pemberian calcium channel 

blockers sedini mungkin akan meningkatkan outcome paska stroke, dalam hal ini 

mengurangi risiko kematian serta ketergantungan pada orang lain. Penggunaan CCB 

dan β-blockers sebelum seseorang terkena stroke tidak berhubungan dengan kematian 

yang terjadi 30 hari setelah terkena stroke (Sundboll et al., 2015). Pada penelitian yang 

berbeda, penggunaan calcium channel blockers saat setelah pulang dari rumah sakit 

tidak menghambat pemulihan, menurunkan risiko kematian, serta meningkatkan 

kemampuan fungsional (Dowlatshahi et al., 2006).  

Berbeda dengan penelitian yang sudah disebutkan diatas, beberapa studi berikut 

tidak mendukung pernyataan bahwa CCB akan memberikan efek yang menguntungkan 

terhadap luaran stroke. VENUS mengemukakan hasil penelitiannya terhadap 454 

pasien stroke bahwa setelah 3 bulan follow-up pasien dengan pengobatan nimodipine 

memiliki outcome yang lebih buruk dibandingkan dengan plasebo (Horn et al., 2001). 

Review yang juga dilakukan oleh Horn pada tahun 2001 terhadap 47 penelitian 

menyatakan bahwa tidak ada efek antara calcium antagonists dengan outcome yang 

buruk dan juga dengan kematian, bahkan pada grup penelitian-penelitian yang tidak di 

publish Horn menyatakan secara statistik ditemukan efek negatif yang signifikan 

ditimbulkan oleh penggunaan calcium antagonists. 
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Banyaknya kontroversi terhadap penggunaan CCBs menjadi latar belakang 

peneliti melakukan penelitian lebih lanjut tentang pengaruh riwayat pengobatan 

amlodipin prastroke terhadap luaran fungsional pasien stroke iskemik di Rumah Sakit 

Bethesda Yogyakarta. 

 

1.2 Masalah Penelitian 

1.2.1 Stroke merupakan salah satu penyebab kematian tertinggi dan penyebab 

utama kecacatan fisik. 

1.2.2 Tingginya angka ketergantungan pasien paska stroke membuat penyedia 

layanan kesehatan berusaha untuk memperbaiki luaran fungsional yang 

sangat menentukan tingkat ketergantungan dengan memberikan obat yang 

tepat terhadap faktor predileksi stroke. 

1.2.3 Hipertensi merupakan faktor risiko stroke yang utama dan termasuk dalam 

faktor risiko yang dapat dikendalikan. 

1.2.4 Terdapat beberapa golongan obat anti-hipertensi dan beberapa diantaranya 

diduga memberikan efek yang positif terhadap luaran fungsional stroke, 

salah satunya adalah obat amlodipin. 

1.2.5 Sejauh ini masih banyak kontroversi terkait pengaruh pengobatan 

amlodipin terhadap luaran fungsional pasien stroke. 
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1.3 Pertanyaan Penelitian 

 Apakah riwayat pengobatan amlodipin prastroke dapat memperbaiki luaran 

fungsional pasien stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta? 

 

1.4.  Tujuan Penelitian 

 Mengetahui pengaruh riwayat pengobatan amlodipin prastroke terhadap 

perbaikan luaran fungsional pasien stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda 

Yogyakarta. 

 

1.5  Manfaat Penelitian 

1.5.1 Manfaat bagi pengembangan ilmu pengetahuan 

  Penelitian ini diharapkan dapat berkontribusi bagi perkembangan ilmu 

kedokteran klinis di bidang neurologi, karena penelitian terkait riwayat 

pengobatan amlodipin prastroke terhadap luaran fungsional pasien stroke 

iskemik masih kontroversial. 

1.5.2 Manfaat bagi pasien 

  Penelitian ini diharapkan dapat bermanfaat bagi pasien serta masyarakat 

awam untuk memperluas wawasan ilmu kesehatan terkait obat anti-

hipertensi yang dapat memengaruhi prognosis stroke iskemik. 
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1.5.3 Manfaat bagi institusi pendidikan 

  Penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat bagi institusi 

pendidikan dalam memperkaya sumber penelitian melalui topik penelitian 

yang baru serta publikasi penelitian. 

1.5.4 Manfaat bagi rumah sakit dan tenaga kesehatan 

 Penelitian ini dimaksudkan untuk menjadi studi prognostik yang 

diharapkan dapat menjadi kajian dalam penanganan sekaligus pencegahan 

stroke. 

 

1.6  Keaslian Penelitian 

Tabel 1. Keaslian Penelitian 

Penelitian Metode Subjek Hasil 

Gelmers, 

1988 

Prospektif 186 Analisis dari kelompok pasien dengan skor 

base-line Mathew antara 35-65 

menunjukkan respons yang sangat baik 

terhadap pengobatan nimodipine. (p = 

0,003) 

Horn, 2001 Prospektif 454 Dengan metode randomized, double-blind, 

placebo-controlled trials tidak ada efek 

dari nimodipine yang ditimbulkan. Setelah 

3 bulan follow up, sebanyak 32% (n=71) 

pasien dari kelompok pengobatan dengan 

nimodipine justru memperlihatkan luaran 

yang buruk dibandingkan dengan placebo 

yang hanya 27% (n=62) (OR = 1,2; 95% 

CI 0,9-1,6). 

Verdecchia, 

2005 

Meta-

analisis 

179.122 Melalui percobaan kontrol plasebo, CCBs 

mengurangi insidensi stroke (P<0,001) dan 

risiko stroke berkurang oleh penggunaan 

CCBs (p = 0,041). 
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Dowlatshahi, 

2006 

Kohort 

retrospektif 

1545 Pasien yang menggunakan CCB saat 

setelah pulang dari rumah sakit memiliki 

tingkat mortalitas 6 bulan selanjutnya 

sebesar 2,5%, sedangkan tanpa CCB 

sebesar 5,5% (OR 0,38; 95% CI 0,17-

0,88). Pasien yang menggunakan CCB 

hingga 6 bulan berikutnya juga 

meningkatkan angka Stroke Impact Scale-

16  dibandingkan dengan pasien yang tidak 

meneruskan pengobatan CCB (p = 0,032). 

Chen, 2013 Meta-

analisis 

273.543 CCBs secara signifikan menurunkan 

insidensi stroke dibandingkan dengan 

plasebo (OR = 0,68; 95% CI 0,61–0,75; p 

< 0,00001), dan CCBs yang dibandingkan 

dengan β-Blockers kombinasi diuretics 

(OR = 0,89; CI 0,83-0,95; p = 0,00007). 

Heeley, 2014 Prospektif 6.414 Seiring dengan berjalannya terapi, 3 

hingga 12 bulan tidak ada perbedaan 

luaran antara beberapa obat anti-

hipertensi, namun pada bulan ke-12 

calcium channel blockers mengurangi 

risiko ketergantungan (OR = 0,78; p = 

0,001) serta kematian (OR = 0,66; p < 

0,001).  

 

 Berdasarkan tabel yang ditampilkan di atas terlihat bahwa hasilnya bervariasi. 

Penelitian-penelitian yang sudah dilakukan sebelumnya pun lebih terfokus kepada 

pengaruh calcium channel blocker terhadap insidensi stroke, bukan terhadap luaran 

setelah stroke terjadi. Penelitian ini berbeda dari penelitian-penelitian yang sudah ada 

sebelumnya karena penelitian ini terfokus pada pengaruh riwayat pengobatan 

amlodipin prastroke terhadap luaran fungsional, ras yang berbeda (mongoloid) dan 

pengamatan dilakukan pada pasien stroke iskemik di RS Bethesda Yogyakarta. 
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BAB V 

KESIMPULAN DAN SARAN 

 

 

5.1. Kesimpulan 

 Riwayat pengobatan amlodipin prastroke memperbaiki luaran fungsional 

pasien stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta. 

5.2. Saran  

5.2.1. Praktik klinik 

 Diharapkan para klinisi dan tenaga kesehatan lainnya dapat menentukan obat 

untuk seorang pasien sesuai dengan pertimbangan yang menyeluruh, mulai dari 

kebutuhan pasien, kemampuan pasien, studi klinis, studi praklinis, hingga efek yang 

akan ditimbulkan terkait prognosis dan outcome. 

 Pengembangan lebih lanjut untuk register stroke karena akan sangat bermanfaat 

untuk kepentingan studi bahkan operasional rumah sakit karena dapat digunakan 

dengan mudah sesuai dengan keperluannya. 

 Pencatatan data rekam medis perlu dievaluasi lebih lanjut guna kepentingan 

studi, karena tidak semua data yang seharusnya tercatat dapat dibaca dengan jelas di 

rekam medis. 
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5.2.2. Penelitian selanjutnya 

 Penelitian selanjutnya disarankan membandingkan dosis amlodipin, antara 5 

mg dan 10 mg terkait hubungannya dengan luaran fungsional pasien stroke iskemik. 

Penelitin selanjutnya juga disarankan agar menggunakan studi eksperimental untuk 

melihat efek obat secara langsung atau paling tidak menggunakan metode kohort 

prospektif, agar dapat dilakukan follow-up secara langsung kepada pasien, serta dapat 

menilai secara langsung perkembangan luaran fungsional yang dinilai menggunakan 

skala lain selain mRS karena mRS sudah sangat sering digunakan dalam penelitian 

di RS Bethesda Yogyakarta. 
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