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ABSTRAK

Latar Belakang : Stroke masih menjadi salah satu penyakit utama di Indonesia.
Gangguan kognitif sering terjadi pasca serangan stroke dan:diperlukan prediktor sebagai
acuan untuk mengidentifikasi pasien dengan risiko gangguan kognitif tinggi. Studi
mengenai faktor prediktor gangguan kognitif pasca stroke di Indonesia menunjukan hasil
yang masih sangat bervariasi.

Tujuan : Menentukan faktor prediktor gangguan kognitif pasien pasca stroke iskemik.
Metode : Penelitian ini merupakan penelitian kohort retrospektif yang menggunakan 236
rekam medis pasien stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta. Gangguan
kognitif diukur menggunakan MMSE dan CDT, didefinisikan dengan hasil MMSE <20
untuk riwayat pendidikan 1-6 tahun serta <24 untuk riwayat pendidikan >6 tahun dan/
atau CDT <4. Analisis data menggunakan uji univariat, Chi-square dan regresi logistik.
Hasil : Dari 236 subjek didapatkan/67,4% pasien dengan gangguan kognitif dan 32,6%
pasien tanpa gangguan-kognitif. Uji regresi logistik menunjukan bahwa usia >80 tahun
(RR: 1,545; 95% CI: 0,136-17,542; p: 0,026), status pendidikan <6 tahun (RR: 20,016;
95% CI: 1,951-222,120,p: 0,012), lokasi lesi temporal (RR: 4,238; 95% CI: 2,266-7,926,
p: 0,009), lokasi lesi multipel (RR: 7,522; 95% CI: 3,522-17,532, p: 0,047), jumlah lesi
infark multipel (RR: 1,819; 95% CI: 0,822-4,022, p: 0,040) merupakan faktor signifikan
terhadap gangguan kognitif pasca stroke iskemik.

Kesimpulan : Faktor prediktor gangguan kognitif pasca stroke adalah usia >80 tahun,
status pendidikan <6 tahun, lokasi lesi temporal, lokasi lesi multipel dan jumlah lesi >1.
Kata Kunci : Stroke iskemik, gangguan kognitif, faktor prediktor, Mini Mental State
Examination, Clock Drawing Test
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ANALYSIS ON CLINICAL AND RADIOLOGICAL PREDICTIVE
FACTORS OF COGNITIVE IMPAIRMENT IN POST ISCHEMIC
STROKE PATIENT AT BETHESDA HOSPITAL YOGYAKARTA
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ABSTRACT

Background : Stroke still remarks as one of the major ailments in Indonesia. Cognitive
impairment occurs frequently after stroke events and its predictive factors are needed to
identify patients with high risk of cognitive impairment. However, the researches done in
Indonesia still varies in results.

Objective : To determine the predictive factors of post stroke cognitive impairment.
Method : This cohort study retrospectively evaluated 236 ischemic stroke patients’
medical records in Bethesda Hospital Yogyakarta. Cognitive impairment was measured
by MMSE and CDT, defined as. MMSE score <20 for patients with educational
attainment of 1-6 years; <24 for educational attainment of >6 years and/ or CDT <4. All
data were analyzed with-univariate test, Chi-square test and logistic regression test.
Result : Of 236 subjects, frequency of cognitive impairment was 67,4% and 32,6%
appear cognitively intact. Logistic regression test showed the significant factors leading
to cognitive impairment post ischemic stroke comprises of age >80 years (RR: 1,545;
95% CI: 0,136-17,542; p: 0,026), educational attainment <6 years (RR: 20,016; 95% CI:
1,951-222,120, p: 0,012), temporal lesion (RR: 4,238; 95% CI: 2,266-7,926, p: 0,009),
lesion in multiple sites (RR: 7,522; 95% CI: 3,522-17,532, p: 0,047), multiple lesions
(RR: 1,819; 95% CI: 0,822-4,022, p: 0,040).

Conclusion : The predictive factors of post stroke cognitive impairment are age >80
years, educational attainment <6 years, temporal lesion, lesion in multiple sites and
multiple (>1) lesions.

Keywords : Ischemic stroke, cognitive impairment, predictive factors, Mini Mental State
Examination, Clock Drawing Test
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BAB I. PENDAHULUAN

1.1 LATAR BELAKANG

Sebagian besar populasi di dunia mengidap penyakit stroke. Diprediksi 1
di antara 4 penduduk dunia yang berusia di atas 25 tahun akan mengalami
serangan stroke setidaknya sekali selama hidupnya (WSO, 2016). Hal ini menjadi
masalah yang serius dikarenakan stroke merupakan penyakit dengan angka
mortalitas dan morbiditas yang tinggi, sedangkan angka kejadiannya semakin
bertambah tiap tahunnya. Menurut WHO, terdapat 13,7 juta kasus stroke baru per
tahun di seluruh dunia dan sekitar 5,5 juta di antaranya meninggal (WSO, 2016).
Di Indonesia, pada tahun 2018 prevalensi penderita stroke mencapai 10,9%o0 dari
seluruh penduduk-Indonesia. dan DI Yogyakarta merupakan provinsi dengan
prevalensi tertinggi kedua (14,6 %o) dibandingkan provinsi - provinsi lain. Angka
mortalitas dan morbiditas diprediksi akan semakin meningkat. Pencegahan primer
melalui deteksi dini faktor risiko dan pencegahan disabilitas seiring dengan tidak
adekuatnya upaya untuk mengendalikan faktor risiko dan pencegahan disabilitas
atau serangan ulang stroke (Riskesdas, 2018).

Walaupun angka kelangsungan hidup pasca serangan stroke mencapai
75%, disabilitas residual terjadi pada 30% pasien pasca serangan stroke (Mackay
J, 2004) seperti gangguan mobilitas, inkontinensia urin dan perubahan fungsi

kognitif (Addo et al., 2012). Disabilitas yang terjadi dapat berwujud dalam



berbagai defisit, salah satunya adalah gangguan fungsi kognitif. Prevalensi
kejadian gangguan kognitif sebesar 20 — 80% bervariasi antara status demografis
dan kriteria diagnostiknya (Sun et al., 2014). Menurut suatu studi potong lintang
di 10 negara pada tahun 2013 menunjukan bahwa rata - rata 30% penyintas stroke
iskemik mengalami gangguan fungsi kognitif yang ditunjukan dengar skor MMSE
lebih rendah dari 27 (Rist et al., 2014). Gangguan fungsi kognitif adalah
ketidakmampuan seseorang untuk mengelola, memahami dan menerima informasi
dari lingkungan di sekitarnya yang dapat berwujud dalam gangguan fungsi
eksekutif, = memori, bahasa, kemampuan  wvisuospasial, = kemampuan
visuokonstruksi, atau fungsi kognitif global.. Gangguan kognitif pasca serangan
stroke ini secara spesifik disebut Post Stroke Cognitive Impairment (PSCI) yang
termasuk dalam spektrum gangguan. kognitif oleh penyebab vaskuler/ Vascular
Cognitive Impairment (VCI) (Desmond, 2000). Risiko terjadinya gangguan
kognitif pasca stroke tergantung dari kerusakan jaringan yang disebabkan oleh
stroke itu sendiri. Namun, terdapat hasil yang bervariasi dalam penentuan
prediktor gangguan kognitif pasca stroke menurut karakteristik lesi stroke. Studi
menunjukan letak lesi, volume dari jaringan otak yang rusak, keparahan klinis,
dan komplikasi awal pasca stroke (hipoksia, hipotensi, kejang, delirium) serta
gangguan kognitif pra stroke disertai kelainan dalam pencitraan radiologis seperti
infark subklinis, perdarahan mikro serebral, White Matter Hyperintensities
(WMH) dan atrofi lobus temporal-medial (Seshadri, Economos and Wright,

2015). Namun, studi lain menunjukan faktor yang meningkatkan risiko terjadinya



gangguan kogntif termasuk usia lanjut, pendidikan rendah, gangguan kognitif pra
stroke, diabetes, serta atrial fibrilasi (Puy et al., 2018).

Umumnya defisit kognitif dapat membaik setelah 3 bulan serangan stroke
(periode subakut) dikarenakan kembalinya perfusi penumbra (Nys et al., 2005).
Baseline pemeriksaan gangguan kognitif pasca stroke adalah 90 hari namun
prevalensinya tetap sama tinggi hingga 3 tahun setelah stroke pertama (Patel et
al., 2003). Studi komparasi yang mengevaluasi kognitif dalam periode 1 — 6
bulan dan 6 — 12 bulan setelah onset stroke menunjukan performa fungsi kognitif
yang tidak berubah (Sascha M.C. Rasquin et al., 2004).

Untuk menilai adanya gangguan-kognitif dapat digunakan beberapa
instrumen. MMSE sering digunakan untuk pemeriksaan gangguan kognitif, tetapi
dinilai kurang sensitif dalam mendeteksi gangguan fungsi eksekutif. Kombinasi
penggunaan instrumen CDT dalam penelitian ini sebagai tambahan pemeriksaan
MMSE dapat mendeteksi disfungsi eksekutif yang sebelumnya kurang dapat
dinilai oleh instrument MMSE saja (Mittal, Gorthi and Rohatgi, 2010).

Banyak studi yang telah dilakukan untuk mencari variabel prediktor
terjadinya gangguan kognitif pasca stroke. Namun, hasil prediktornya sangat
bervariasi antar studi dan masih sedikit studi yang dilakukan di Indonesia terkait
parameter klinis dan radiologis gangguan kognitif pasca stroke. Kombinasi
penggunaan MMSE dan CDT sebagai alat diagnostik gangguan kognitif pasca
stroke belum pernah dilakukan. Oleh sebab itu, peneliti mencoba untuk
menentukan faktor faktor yang dapat memprediksi kejadian gangguan kognitif

pasca serangan stroke berdasarkan data klinis dan radiologis pasien pasca stroke



iskemik di RS Bethesda Yogyakarta yang dapat digunakan sebagai acuan untuk
mengidentifikasi pasien dengan risiko gangguan kognitif tinggi.
1.2 MASALAH PENELITIAN

Apa saja faktor yang dapat digunakan sebagai prediktor gangguan kognitif
pasca stroke di Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta?
1.3 TUJUAN PENELITIAN
1.3.1 Tujuan Umum

Menentukan variabel prediktor kejadian gangguan kognitif pada pasien
pasca stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta.

1.3.2 Tujuan Khusus

a. Menentukan variabel yang bukan prediktor kejadian gangguan kognitif
pada pasien pasca . stroke iskemik di Rumah Sakit Bethesda
Yogyakarta.

b. Mengetahui angka kejadian luaran gangguan kognitif pasca stroke
iskemik pada Rumah Sakit Bethesda selama periode penelitian.

1.4 MANFAAT PENELITIAN

a. Bagi praktik klinik

Diharapkan penelitian ini dapat membantu dokter dalam praktik klinik
masing — masing dan memberi gambaran faktor prediktor klinis serta radiologis
gangguan kognitif pada pasien pasca stroke melalui gambaran data pasien di
Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta.

b. Bagi penelitian selanjutnya



Diharapkan penelitian ini dapat digunakan sebagai gambaran bagi peneliti

selanjutnya jika ingin melakukan studi terkait dengan topik yang sama.



1.5 KEASLIAN PENELITIAN

Tabel 1. Keaslian Penelitian

Penelitian Metode (Subjek) Hasil
(Judul)
Rasquin et al, 2004 Kohort Faktor prediktor VCI pada bulan pertama adalah infark territorial dan status

( Demographic and CT
Scan Features Related to
Cognitive

Impairment in the First
Year After Stroke)

prospektif (176
pasien pasca
stroke iskemik)

pendidikan _rendah;  pada bulan keenam yaitu usia lanjut.
Faktor prediktor MCI pada bulan pertama adalah pendidikan rendah dan
infark territorial; usia lanjut dan pendidikan rendah pada 6 bulan dan 12
bulan pasca stroke.

Chaudari et al., 2014
(Clinico-radiological

Kohort
prospektif (102

Frekuensi gangguan kognitif pasca stroke ada pada 45.1% sampel; 26,5%
sampel mengalami gangguan kognitif oleh penyebab vaskuler tanpa

predictors  of vascular pasien pasca demensia (VCIND) dan 18,6% mengalami demensia vaskuler (VaD).
cognitive impairment stroke) Variabel prediktor adalah status pendidikan rendah, lokasi lesi strategis,
(VCI) in patients with skor ARWMC (age related white matter changes) tinggi, dan keparahan
stroke: A prospective stroke berdasarkan baseline (NIHSS).

observational study)

Chander et al., 2017 Kohort Dalam periode 6 bulan pasca stroke, 37,2% pasien mengalami gangguan
(Cognitive Impairment retrospektif (209 kognitif pasca stroke (PSCI).

after Mild Stroke: pasien dengan Variabel prediktor terdiri dari usia, status pendidikan, infark kortikal akut,
Development and stroke ringan) hiperintensitas substansia alba, lacuna kronis, atrofi kortikal global,

Validation of the SIGNAL?2
Risk Score)

stenosis pembuluh intrakranial besar.




Sarfo et al., 2017

(Burden and Predictors of
Post — Stroke Cognitive
Impairment in a Sample of

Potong lintang
(147 pasien
pasca stroke)

52,3% dari penyintas stroke tidak mengalami gangguan kognitif oleh
penyebab vaskular (VCI) 2 tahun setelah onset stroke. 34% subjek
mengalami VCI tanpa demensia dan 13,6% mengalami demensia pasca
stroke (PSD) dengan penurunan kualitas hidup yang proporsional dengan

Ghanaian Stroke tingkat keparahan kognitif.

Survivors) Variabel prediktor termasuk < pertambahan usia, status pendidikan rendah,
disabilitas fungsional berdasarkan skala Rankin.

Tumiwa, Pinzon, Potong lintang 75 pasien (68.2%) yang mengalami gangguan fungsi kognitif (MoCA < 26)

Sugianto, 2017 (110 pasien dan 35 pasien (31.8%) yang tidak mengalami gangguan fungsi kognitif

(Hubungan Hipertensi pasca stroke) (MoCA> 26). Hipertensi tidak mempengaruhi terjadinya gangguan fungsi

dengan Gangguan Kognitif
Pada Pasien Post - Stroke
Iskemik di Rumah Sakit

kognitif.
Variabel prediktor termasuk stroke ulangan, jumlah lesi, lesi parietal, dan
lesi temporal.

Bethesda)

Totting, Pinzon, Potong lintang 75 pasien (68.2%) yang mengalami gangguan fungsi kognitif (MoCA < 26
Widiasmoko, 2018 (110 pasien .dan CDT > 1) dan 35 pasien (31.8%) yang tidak mengalami gangguan
(Hubungan Diabetes pasca stroke) fungsi kognitif (MoCA = 26 dan CDT = 1). Diabetes tidak mempengaruhi
Melitus dengan Gangguan terjadinya gangguan fungsi kognitif.

Fungsi  Kognitif  Post Variabel prediktor termasuk wusia, onset, serangan stroke berulang, lesi
Stroke Iskemik di Rumah temporal dan parietal.

Sakit Bethesda)

Pinzon, Sanyasi, Totting,
2018

(The  Prevalence  and
Determinant Factors of
Post-Stroke Cognitive
Impairment)

Potong lintang
(110 pasien
pasca stroke)

75 pasien (68.2%) yang mengalami gangguan fungsi kognitif (MoCA < 26
dan CDT > 1) dan 35 pasien (31.8%) yang tidak mengalami gangguan
fungsi kognitif (MoCA > 26 dan CDT =1).

Variabel prediktor termasuk onset stroke, lesi multipel dan lesi temporal.




Tabel di atas menunjukan penelitian — penelitian yang telah dilakukan
terkait dengan kejadian gangguan kognitif pasca stroke sebelumnya. Pada tabel di
atas, hanya sedikit studi yang dilakukan pada negara berkembang walaupun angka
insidensi stroke semakin bertambah tiap tahunnya. Pada penelitian kohort
prospektif oleh Rasquin ef al pada tahun 2004, variabel prediktor terjadinya
gangguan kognitif pasca stroke yaitu infark territorial, usia lanjut dan pendidikan
rendah. Penelitian dilakukan pada 176 pasien pasca‘stroke iskemik dengan tiga
kategori outcome yang berbeda yaitu demensia vaskuler (VaD), gangguan kognitif
vaskuler (VCI) dan gangguan kognitif ringan (MCI) dengan faktor prediktor yang
berbeda tergantung dari periode evaluasi tindak lanjut dan outcome pasien yaitu
usia lanjut, status pendidikan rendah, dan infark territorial pada 6 bulan pasca
stroke serta status pendidikan rendah dan kerusakan serebrovaskular pra stroke
pada 12 bulan pasca stroke untuk demensia vaskular (VaD); infark territorial dan
status pendidikan rendah pada bulan pertama serta pada bulan keenam yaitu usia
lanjut untuk gangguan kognitif vaskuler (VCI); pendidikan rendah dan infark
territorial pada bulan pertama serta usia lanjut dan pendidikan rendah baik pada 6
bulan dan 12 bulan pasca stroke untuk gangguan kognitif ringan (MCI).

Pada penelitian kohort prospektif Chaudhari et al pada tahun 2014,
didapatkan variabel prediktor status pendidikan rendah, lokasi lesi strategis, skor
ARWMC (age related white matter changes) tinggi, dan keparahan stroke
berdasarkan baseline (NIHSS) terjadinya gangguan kognitif vaskular baik dengan

demensia maupun tanpa demensia pada 102 pasien pasca stroke. Dalam studi



tersebut, 45,1% dari sampel mengalami gangguan kognitif pasca stroke; 26,5%
sampel mengalami gangguan kognitif oleh penyebab vaskuler tanpa demensia
(VCIND) dan 18,6% mengalami demensia vaskuler (VaD).

Pada penelitian kohort retrospektif oleh Chander et al/ pada tahun 2017
dihasilkan model prediktor kejadian gangguan kognitif pasca stroke yang
dinamakan SIGNAL2, terdiri dari variabel usia saat insidensi stroke, status
pendidikan, jenis kelamin, hipertensi, atrial fibrilasi, stenosis intrakranial, lakuna
kronis, infark non lakuna kotikal, hiperintensitas white matter, dan atrofi kortikal
global. Dalam periode 6 bulan pasca stroke, 37,2% pasien mengalami gangguan
kognitif pasca stroke.

Penelitian oleh Sarfo et al pada tahun 2017 menggunakan desain potong
lintang pada 147 pasien pasca stroke. 2 tahun setelah onset stroke, didapatkan
52,3% dari penyintas stroke tidak mengalami gangguan kognitif oleh penyebab
vaskular (VCI); 34% subjek-mengalami VCI tanpa demensia dan 13,6%
mengalami demensia. pasca stroke (PSD). Variabel prediktor yang didapat yaitu
pertambahan usia, status pendidikan rendah dan disabilitas fungsional yang buruk
berdasarkan skala Rankin.

Penelitian potong lintang oleh Tumiwa et al/ pada tahun 2017 pada 110
pasien pasca stroke mendapatkan 75 pasien (68.2%) yang mengalami gangguan
fungsi kognitif (MoCA < 26) dan 35 pasien (31.8%) yang tidak mengalami
gangguan fungsi kognitif (MoCA> 26). Hipertensi tidak mempengaruhi
terjadinya gangguan fungsi kognitif. Variabel prediktor yang didapat yaitu stroke

ulangan, jumlah lesi, lesi parietal, dan lesi temporal.



10

Penelitian potong lintang di tahun 2018 oleh Totting et al pada 110 pasien
pasca stroke mendapatkan 75 pasien (68.2%) yang mengalami gangguan fungsi
kognitif (MoCA < 26 dan CDT > 1) dan 35 pasien (31.8%) yang tidak mengalami
gangguan fungsi kognitif (MoCA = 26 dan CDT = 1). Diabetes tidak
mempengaruhi terjadinya gangguan fungsi kognitif. Variabel prediktor yang
didapat yaitu usia, onset, serangan stroke berulang, lesi temporal dan parietal.

Pinzon et al pada tahun 2018 melakukan studi potong lintang dengan hasil
75 pasien (68.2%) mengalami gangguan fungsi kognitif (MoCA < 26 dan CDT >
1) dan 35 pasien (31.8%) tidak mengalami gangguan fungsi kognitif (MoCA > 26
dan CDT = 1). Variabel prediktor yang didapat yaitu onset stroke, lesi multipel
dan lesi temporal.

Perbedaan penelitian — penelitian sebelumnya dengan penelitian ini adalah
penelitian ini menggunakan instrument MMSE dan CDT untuk skoring gangguan
kognitif pada subjek di negara berkembang khususnya Indonesia. Cut-off
gangguan kognitif menggunakan MMSE disesuaikan dengan status pendidikan
subjek. Penelitian ini menggunakan desain kohort retrospektif dan evaluasi
dilakukan 1 — 3 bulan setelah onset stroke untuk menentukan faktor - faktor

prediktor klinis dan radiologis pada pasien stroke iskemik.



BAB V. KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan
Faktor prediktor gangguan kognitif pasca stroke yaitu usia (>80 tahun),
status pendidikan (<6 tahun), lokasi lesi multipel dan temporal serta jumlah lesi
multipel (>1).
5.2 Saran
5.2.1 Bagi Praktik Klinik
Hasil dari studi ini dapat digunakan untuk membantu dokter dalam praktik
klinik masing — masing melalui gambaran faktor prediktor klinis serta radiologis
gangguan kognitif pasien pasca stroke di Rumah Sakit Bethesda, juga disarankan
untuk menyesuaikan dengan status demografis subjek praktik klinis masing —
masing dengan tidak-menutup kemungkinan adanya faktor prediktor lain selain
yang ada di studi ini.

5.2.2 Bagi Penelitian Selanjutnya

Apabila nantinya akan mengambil topik yang sama, disarankan
menggunakan metode lain yang berbeda misalnya kohort prospektif
menggunakan data primer sehingga dapat melakukan follow up secara langsung
dan melihat kemungkinan adanya perbaikan atau perburukan serta lakukan
penelitian dengan durasi periode penelitian/ time frame pengukuran gangguan

kognitif yang berbeda dari penelitian ini.
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