
GEJALA NEUROLOGI SEBAGAI PREDIKTOR KEMATIAN PADA PASIEN 

COVID-19 DI RS BETHESDA, YOGYAKARTA 

KARYA TULIS ILMIAH 

Untuk Memenuhi Sebagian Syarat 

Memperoleh Gelar Sarjana Kedokteran 

di Fakultas Kedokteran 

Universitas Kristen Duta Wacana 

 

Disusun Oleh : 

VALLENTINO ARDINE PRASETYA BISAY 

41180288 

 

FAKULTAS KEDOKTERAN 

UNIVERSITAS KRISTEN DUTA WACANA YOGYAKARTA 

2021



  

HALAMAN PERNYATAAN PERSETUJUAN PUBLIKASI  

SKRIPSI/TESIS/DISERTASI UNTUK KEPENTINGAN AKADEMIS  

  
Sebagai sivitas akademika Universitas Kristen Duta Wacana, saya yang bertanda tangan 

di bawah  ini:  

  

Nama  :   Vallentino Ardine Prasetya Bisay 

NIM  :  41180288 

Program studi : Kedokteran 

Fakultas  : Kedokteran 

Jenis Karya  : Skripsi 

   
demi pengembangan ilmu pengetahuan, menyetujui untuk memberikan kepada 

Universitas Kristen Duta Wacana Hak Bebas Royalti Noneksklusif (None-exclusive 

Royalty Free Right) atas karya ilmiah saya  yang berjudul:  

  

“GEJALA NEUROLOGI SEBAGAI PREDIKTOR KEMATIAN 

PADA PASIEN COVID-19 DI RS BETHESDA, YOGYAKARTA” 

  

beserta perangkat yang ada (jika diperlukan). Dengan Hak Bebas Royalti/Noneksklusif 

ini Universitas Kristen Duta Wacana berhak menyimpan, mengalih media/formatkan, 

mengelola dalam bentuk pangkalan data (database), merawat dan mempublikasikan 

tugas akhir saya selama tetap mencantumkan nama kami sebagai penulis/pencipta dan 

sebagai pemilik Hak Cipta.  

  

Demikian pernyataan ini saya buat dengan sebenarnya.  

  
  

  Dibuat di       :  Yogyakarta 

  Pada Tanggal  :  9 Agustus 2022 

  

    Yang menyatakan   

 

 

                      (Vallentino Ardine Prasetya Bisay)  

    NIM.41180288 

 







 iii 

LEMBAR PERNYATAAN PERSETUJUAN PUBLIKASI 

 

Sebagai mahasiswa Fakultas Kedokteran Universitas Kristen Duta Wacana, 

yang bertanda tangan di bawah ini, saya: 

 

Nama : Vallentino Ardine Prasetya Bisay 

NIM : 41180288 

 
demi pengembangan ilmu pengetahuan, menyetujui untuk memberikan 

kepada Universitas Kristen Duta Wacana Hak Bebas Royalti Non Eksklusif (Non 

Exclusive Royalty-Free Right), atas karya ilmiah saya yang berjudul: 

 
GEJALA NEUROLOGI SEBAGAI PREDIKTOR KEMATIAN PADA 

PASIEN COVID-19 DI RS BETHESDA, YOGYAKARTA 

 
Dengan Hak Bebas Royalti Non Eksklusif ini, Fakultas Kedokteran 

Universitas Kristen Duta Wacana berhak menyimpan, mengalih media/ formatkan, 

mengelola dalam bentuk pangkalan data (database), merawat dan mempublikasikan 

Karya Tulis Ilmiah selama tetap mencantumkan nama saya sebagai penulis dan 

sebagai pemilik hak cipta. 

Demikian pernyataan ini saya buat dengan sebenar-benarnya. 
 
 

Yogyakarta, 27 April 2022 

Yang menyatakan, 
 
 

 
 
 
       Vallentino Ardine Prasetya Bisay  



 iv 

KATA PENGANTAR 

Puji dan syukur penulis haturkan kepada Tuhan Yesus Kristus oleh karena kasih 

dan berkat-Nya penulis dapat menyelesaikan penyusunan karya tulis ilmiah yang 

berjudul ³Gejala Neurologi sebagai Prediktor Kematian pada Pasien Covid-19 di 

RS Bethesda, Yogyakarta´. Penulis mengucapkan terima kasih kepada seluruh 

pihak yang telah mendukung dan membantu serta mengarahkan penulis semala proses 

pengerjaan karya tulis ilmiah ini hingga selesai. Dengan penuh rasa syukur, penulis 

mengucapkan terima kasih kepada: 

1. dr. The Maria Meiwati Widagdo, Ph. D selaku dekan Fakultas Kedokteran 

Universitas Kristen Duta Wacana yang telah memberikan izin dalam proses 

penulisan karya tulis ilmiah ini. 

2. Dr. dr. Rizaldy Taslim Pinzon, Sp.S, M.Kes , selaku dosen pembimbing I yang 

telah bersedia meluangkan waktu dan tenaga selama membimbing, mengarahkan 

dan mendukung penulis selama menyusun karya tulis ilmiah ini hingga selesai. 

3. dr. Esdras Ardi Pramudita, M.Sc., Sp. S, selaku dosen pembimbing II yang telah 

memberikan arahan, saran, inovasi dan membimbing penulis dalam menyusun 

karya tulis ilmiah ini serta saran yang membangun selama prosesnya.  

4. dr. Sugianto, Sp.S, M.Kes, selaku dosen penguji yang telah memberikan kritik 

dan saran serta arahan yang membangun dalam penulisan karya tulis ilmiah ini.  



 v 

5. dr. Haryo Dimasto Kristiyanto, S.S., selaku Dosen Pembimbing Akademik yang 

selalu mendukung dan memotivasi serta mengontrol penulis selama mengikuti 

kegiatan akademik hingga selesainya penulisan karya tulis ilmiah ini. 

6. Pihak RS Bethesda yang telah mendukung dalam proses pengambilan data dalam 

penelitian ini 

7. Sumarno, Sm.Hk., Almh. Sri Sismiati Drs. Abraham Bisay, Krisnawati 

Wulandari, S.H., Hany Jees Ratu,S.E.,  Evi Dwi Astuti S.Pd., Tommy 

Sumaryanto, Pici Rupang selaku orang tua dan paman serta bibi dari penulis yang 

telah mendukung penulis dari awal terus sepanjang karir penulis kelak. 

8. Christian Pandu Prasetya Bisay, M.B.A, Janet Wong Matani, Kevin Ratu, Evan 

Ratu, Dyah dan Evel Sumaryanto selaku saudara kandung dan sepupu dari penulis 

yang mendukung penuh setiap langkah dari penulis. 

9. Pak Yuson, bagian KEPK RS Bethesda yang telah membantu dalam memberikan 

arahan dan dukungan proses administrasi yang berjalan selama persiapan 

penulisan karya tulis ilmiah ini. 

10. Ruth Vanessa Gloria Sinaga selaku teman terdekat yang selalu memberi 

semangat, motivasi, dan doa kepada penulis selama menempuh pendidikan 

hingga menyelesaikan skripsi. 

11. Putu Jeremi, Desmon Misfa, Ivan Tumbol, Natanel Rahadi, Anggitya Bayu, Alvin 

Widodo, Bagas Wibowo, dan Michael Aryo, selaku teman seperjuangan dan 

terdekat yang selalu mendukung, dan berbagi selama penulis berkuliah hingga 

penyelesaian karya tulis ilmiah ini. 



 vi 

12. Nathania fadjar, Dian Chrisyani, Zipora Adelisa, Ayu Amelia Rosa, Amara 

Nanda, Yosep Kristiawan, Cristian Hadipitoyo selaku teman-teman terdekat 

penulis yang telah memberikan semangat dan membantu selama kuliah dan 

menyelesaikan penelitian ini. 

13. Karina Gladys, Amara Nanda, Yosephine Aemelia,Thema Hartawan, Abigael 

Stephannie selaku teman-teman di angkatan yang telah memberikan semangat 

dan menemai proses selama perkuliahan . 

14. Teman-teman bimbingan skripsi Aditya Pramesti, Regina Vika, Kenzi Wijaya, 

Primmita Ernanda, Maria Saneta, Wahyuning Angger, Stephanie Audreen, Jing-

Jing, Benedikta Aurelia, Manengku Saben Nara, Verren Amoreta, Nadya Sutikno  

yang telah berproses bersama dan telah membantu penulis dalam menyelesaikan 

skripsi. 

15. Kak Divia, Kak Edward, dan Kak Dewi yang telah menyemangati dan bersedia 

membantu penulis dalam berkuliah dan menyelesaikan karya tulis ini. 

16. Teman sejawat Fakultas Kedokteran Universitas Kristen Duta Wacana angkatan 

2018 yang saling mendukung dan memberikan semangat. 

 

 

 

 

 



 vii 

Penulis menyadari adanya kekurangan dalam karya tulis ilmiah ini sehingga kritik 

dan saran diperlikan untuk penulis untuk karya tulis ilmiah yang lebih baik. Semoga 

karya tulis ini dapat bermanfaat untuk pihak yang membutuhkan. 

 

 

 

Yogyakarta, 27 April 2022 

Penulis 

 

 

Vallentino Ardine Prasetya Bisay 

  



 viii 

DAFTAR ISI 

LEMBAR PENGESAHAN ........................................................................................... I 

SURAT PERNYATAAN KEASLIAN PENELITIAN / ANTI PLAGIARISME ... II 

LEMBAR PERNYATAAN PERSETUJUAN PUBLIKASI ................................... III 

KATA PENGANTAR..................................................................................................IV 

DAFTAR ISI ............................................................................................................ VIII 

DAFTAR TABEL ...................................................................................................... XII 

DAFTAR LAMPIRAN ............................................................................................. XIV 

ABSTRAK .................................................................................................................. XV 

ABSTRACT ............................................................................................................... XVI 

BAB I   PENDAHULUAN............................................................................................. 1 

1. 1. LATAR BELAKANG ..................................................................................... 1 

1. 2. MASALAH PENELITIAN ............................................................................. 5 

1. 3. TUJUAN PENELITIAN ................................................................................. 6 

1. 4. MANFAAT PENELITIAN ............................................................................. 6 

1. 5. KEASLIAN PENELITIAN ............................................................................. 7 

BAB II     TINJAUAN PUSTAKA ............................................................................. 19 

2. 1. TINJAUAN PUSTAKA ................................................................................ 19 

2.1.1 Definisi COVID-19.................................................................................... 19 

2.1.2 Virulensi .................................................................................................... 20 

2.1.3 Transmisi dan Patofisiologi ...................................................................... 22 

2.1.4 Diagnosis dan Manifestasi Klinis ............................................................. 29 



 ix 

2.1.5 Manifestasi Neurologis Pada COVID-19 ................................................. 41 

2. 1. 5. 1 Epidemiologi ..................................................................................... 41 

2. 1. 5. 2 Patofisiologi ...................................................................................... 43 

2. 1. 5. 3 Manifestasi Klinis ............................................................................. 47 

2. 1. 5. 4 Prognosis ........................................................................................... 54 

2. 1. 5. 5 Skor Mortalitas 4C ............................................................................ 55 

2. 2. LANDASAN TEORI .................................................................................... 58 

2. 3. KERANGKA TEORI .................................................................................... 61 

2. 4. KERANGKA KONSEP ................................................................................ 62 

BAB III     METODE PENELITIAN ......................................................................... 64 

3. 1. RANCANGAN PENELITIAN ..................................................................... 64 

3. 2. TEMPAT DAN WAKTU PENELITIAN ...................................................... 64 

3. 3. POPULASI DAN SAMPLING ..................................................................... 64 

2. 1. 5. 6 Pengambilan Sampel ......................................................................... 64 

2. 1. 5. 7 Kriteria Inklusi .................................................................................. 65 

2. 1. 5. 8 Kriteria Eksklusi ............................................................................... 65 

3. 4. VARIABEL PENELITIAN DAN DEFINISI OPERASIONAL ................... 66 

3. 5. BESARAN SAMPEL .................................................................................... 69 

3. 6. BAHAN DAN ALAT PENELITIAN ............................................................ 70 

3. 7. PELAKSANAAN PENELITIAN ................................................................. 71 

3. 8. ANALISIS DATA ......................................................................................... 71 

3. 9. ETIKA PENELITIAN ................................................................................... 72 

3. 10. JADWAL PENELITIAN .......................................................................... 73 



 x 

BAB IV  HASIL DAN PEMBAHASAN .................................................................... 74 

4. 1. HASIL PENELITIAN ................................................................................... 74 

4. 1.  1. Hasil Analisa Univariat ........................................................................ 74 

4. 1. 1.  1. Distribusi Usia Dan Jenis Kelamin.................................................. 80 

4. 1. 1.  2. Distribusi Komorbid ........................................................................ 81 

4. 1. 1.  3. Distribusi Frekuensi Napas Dan Saturasi Oksigen .......................... 82 

4. 1. 1.  4. Distribusi Skor Glasglow Coma Scale ............................................ 83 

4. 1. 1.  5. Distribusi Blood Urea Nitrogen (BUN) dan C-Reactive Protein .... 83 

4. 1. 1.  6. Distribusi 4C Mortality Rate ........................................................... 85 

4. 1. 1.  7. Distribusi Data Manifestasi Neurologi Pasien Terkonfirmasi Covid-

19 86 

4. 1.  2. Hasil Analisa Bivariat .......................................................................... 88 

4. 1. 2.  1. .. Hubungan Manifestasi Neurologis dengan Kejadian Kematian Pasien 

terkonfirmasi Covid-19 di RS. Bethesda Yogyakarta tahun 2020-2021. ......... 88 

4. 1. 2.  2. .. Hubungan Nyeri Kepala Terhadap Kejadian Kematian Pasien Covid-

19 ...................................................................................................................... 91 

4. 1. 2.  3. ............ Hubungan Stroke yang Disertai Perubahan Kesadaran terhadap 

Kejadian Kematian Pasien Covid-19................................................................ 92 

4. 1. 2.  4. ... Hubungan Perubahan kesadaran terhadap Kejadian Kematian Pasien 

Covid-19 ........................................................................................................... 93 

4. 1. 2.  5. ...... Hubungan Skor Mortalitas 4C terhadap Kejadian Kematian Pasien 

Covid-19 ........................................................................................................... 94 



 xi 

4. 1. 2.  6. .......... Hubungan Manifestasi Neurologis Terhadap Skor Mortalitas 4C 

Pasien Terkonfirmasi Covid-19 periode tahun 2020 ± 2021 ............................ 95 

4. 1. 2.  7. ............ Karakteristik Pasien Pada Kejadian Kematian Pasien Covid-19

 .......................................................................................................................... 97 

4. 2. PEMBAHASAN.......................................................................................... 100 

4. 2. 1. Karakteristik Subjek Penelitian .......................................................... 100 

4. 2. 2. Analisa Mortalitas Skor 4C ................................................................ 106 

4. 2. 3. Hubungan Manifestasi Neurologi dengan Kejadian Kematian Pasien 

Terkonfirmasi Covid-19 ............................................................................... 110 

4. 2. 4. Hubungan Manifestasi Neurologis Terhadap Skor Mortalitas 4C..... 114 

4. 2. 5. Analisa Hubungan Karakteristik Pasien Kejadian Kematian Pasien 

Covid-19....................................................................................................... 115 

4. 3. KETERBATASAN PENELITIAN ............................................................. 119 

BAB V KESIMPULAN DAN SARAN ..................................................................... 120 

5. 1. KESIMPULAN ........................................................................................... 120 

5. 2. SARAN........................................................................................................ 121 

DAFTAR PUSTAKA ................................................................................................. 122 

LAMPIRAN ............................................................................................................... 135 

  



 xii 

DAFTAR TABEL 

 

Tabel 1. Keaslian Penelitian ........................................................................................ 16 

Tabel 2. Perbedaan antar pemeriksaan COVID-19 ..................................................... 38 

Tabel 3. Manifestasi neurologis pada pasien COVID-19 ........................................... 48 

Tabel 4. Skor Mortalitas 4C ........................................................................................ 57 

Tabel 5. Jadwal Penelitian .......................................................................................... 73 

Tabel 6. Distribusi data Analisa univariat dan bivariat karakteristik pasien berdasarkan 

variabel 4C Mortality Risk ................................................................................... 75 

Tabel 7. Distribusi Data Skor Mortalitas 4C ............................................................... 77 

Tabel 8. Distribusi data 4C Mortality Score ............................................................... 78 

Tabel 9. Hasil Independent Sample Test..................................................................... 79 

Tabel 10. Distribusi data Manifestasi Neurologi Pasien terkonfirmasi Covid-19 ...... 80 

Tabel 11. Distribusi data Kejadian Manifestasi Neurologis ....................................... 87 

Tabel 12. Analisa Bivariat Hubungan Manifestasi Neurologis dengaan Kejadian 

Kematian Pasien Covid-19................................................................................... 90 

Tabel 13. Analisa Bivariat Hubungan Skor Mortalitas 4C Terhadap Kejadian Kematian 

Pasien Covid-19 ................................................................................................... 94 

Tabel 14. Analisa Bivariat Hubungan Manifestasi Neurologis Terhadap Skor 

Mortalitas 4C........................................................................................................ 96 



 xiii 

Table 15. Distribusi data karakteristik pada pasien dengan kejadian kematian Covid-

19 .......................................................................................................................... 98 

  



 xiv 

DAFTAR LAMPIRAN 

 

Lampiran 1. Ethical Clearance ........................................................................ 135 

Lampiran 2. Curriculum Vitae ......................................................................... 136 

  



 xv 

GEJALA NEUROLOGI SEBAGAI PREDIKTOR KEMATIAN PADA 
PASIEN COVID-19 DI RS BETHESDA, YOGYAKARTA 

 
Vallentino Ardine Prasetya Bisay1, Rizaldy Taslim Pinzon2, Esdras Ardi Pramudita3 

Fakultas Kedokteran Universitas Kristen Duta Wacana 
Rumah Sakit Bethesda Yogyakarta 

Korespondensi: Vallentino Ardine Prasetya Bisay, Fakultas Kedokteran Universitas Kristen 
Duta Wacana, Jl. Dr. Wahidin Sudirohusodo No. 5-25, Yogyakarta 55224, Indonesia. Email: 

penelitianfk@staff.ukdw.ac.id 

ABSTRAK 

Pendahuluan: SARS-CoV-2 merupakan virus penyebab penyakit COVID-19. Penyakit ini 

menyebabkan kasus kematian global yang tinggi selama periode 2019 hingga 2021. Invasi 

virus SARS-CoV-2 berdampak pada hampir sistem organ termasuk sistem saraf. Keterlibatan 

manifestasi neurolgi dilaporkan dalam beberapa penelitian berkaitan dengan risiko kematian 

yang tinggi. 

Tujuan: Menentukan pakah manifestasi neurologis berhubungan sebagai prediktor risiko 

kematian pasien terkonfirmasi COVID-19 di RS Bethesda. 

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian nested-case control yang menggunakan data 

sekunder dari rekam medis pasien terkonfirmasi COVID-19 di RS Bethesda, Yogyakarta. 

Jumlah subjek sebanyak 71 pasien yang dikategorikan menjadi kelompok pasien yang 

meninggal dunia sebagai kasus dan pasien yang sembuh sebagai kontrol. Dari 2 kelompok 

tersebut dilakukan analisis bivariat menggunakan chi-square untuk menentukan hubungan 

antara manifestasi neurology dengan kejadian kematian.  

Hasil: Manifestasi neurologi berisiko lebih tinggi mengalami kejadian kematian dibandingkan 

dengan mereka yang tidak, akan tetapi hubungan ini secara statistik tidak berhubungan (OR= 

2,533; 95% CI= 0,55-11,56; p > 0,05). Manifestasi tersebut meliputi nyeri kepala (OR = 0,259; 

p = 0,505), perubahan kesadaran (OR= 4,4; p = 0,207), dan stroke disertai perubahan 

kesadaran (OR = 7,28; p = 0,206) 

Kesimpulan: Manifestasi neurologis yang terjadi pada pasien terkonfirmasi COVID-19  tidak 

berhubungan secara signifikan dengan kejadian kematian. 

 

Kata Kunci: COVID-19 , Neurologi, Nyeri kepala, Stroke, Perubahan kesadaran, Kematian 
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NEUROLOGICAL SYMPTOMS AS PREDICTORS OF MORTALITY IN COVID-19 
PATIENTS At BETHESDA HOSPITAL, YOGYAKARTA 

 
Vallentino Ardine Prasetya Bisay1, Rizaldy Taslim Pinzon2, Esdras Ardi 

Pramudita3 
Faculty of Medicine Duta Wacana Christian University 

Bethesda Hospital Yogyakarta 
Correspondence: Vallentino Ardine Prasetya Bisay, Faculty of Medicine Duta Wacana 

Christian University, Dr. Wahidin Sudirohusodo st. No. 5-25, Yogyakarta 55224, Indonesia. 
Email: penelitianfk@staff.ukdw.ac.id 

ABSTRACT 

Background: SARS-CoV-2 is an virus that causes COVID-19. COVID-19 conduce high global 

mortality case during 2019 to 2021. Invasion of the SARS-CoV-2 virus affects almost all organ 

systems including the nervous system. In several studies, involvement of neurologic 

manifestations has been reported associated with a high risk of death.  

Objects: Determine whether neurological manifestations is predictors of mortality in 

confirmed COVID-19 patients at Bethesda Hospital. 

Methods: This study is a nested case control that used secondary data from medical records 

of COVID-19 patients at Bethesda Hospital, Yogyakarta. Total subjects was 71 patients who 

were categorized into groups of patients who died as cases and patients who recovered as 

controls. From the two groups, bivariate analysis was performed using chi-square to determine 

the relationship between neurological manifestations and the incidence of death. 

Result: Neurological manifestations were at higher risk of death than those without, but this 

relationship was not statistically related (OR= 2,533; 95% CI= 0,55-11.56; p > 0,05). These 

manifestations included headache (OR = 0.259; p = 0.505), changes in consciousness (OR = 

4.4; p = 0.207), and stroke with changes in consciousness (OR = 7.28; p = 0.206). 

Conclusion: Neurological manifestations that occur in patients with confirmed COVID-19 are 

not significantly associated with the incidence of death. 

 

Keywords: COVID-19, Neurology, Headache, Stroke, Changes in consciousness, Death 
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BAB I   

PENDAHULUAN

 

 

1. 1. LATAR BELAKANG 

Coronavirus adalah virus yang berkaitan dengan infeksi pada pernapasan. 

Proyeksi dari virus ini menunjukan gambaran spike protein yang berbentuk 

seperti mahkota (corona) sehingga disebut sebagai coronavirus (Graepel & 

Denison, 2020). Coronavirus menyebabkan beberapa wabah penyakit yang 

meliputi Sindrom Pernapasan Akut (SARS)-CoV dan Sindrom Pernapasan 

Timur Tengah (MERS). 

Sindrom pernapasan akut (SARS) adalah penyakit zoonotic atau penyakit 

infeksi pada hewan yang dapat ditularkan kepada manusia. Penyakit ini pertama 

kali muncul sebagai pneumonia atipikal yang banyak menginfeksi tenaga 

kesehatan di Kota Foshan City, Provinsi Guandong, China pada November 

2002. Kemudian, WHO menetapkan penyakit pneumonia berat ini sebagai 

Serve Acute Respiratory Syndrome (SARS) pada 15 Maret 2003 setelah 

Hongkong mengalami wabah yang sama dan  menyebar hingga 29 negara dan 

wilayah.endemi SARS-CoV dinyatakan berakhir pada Juli 2003 dengan total 

kasus 8096 kasus termasuk 774 kasus kematian (Hui & Zumla, 2019). 

Pada tahun 2019, kembali ditemukan varian baru SARS-CoV yakni Novel 

Coronavirus yang kemudian diberi nama SARS-CoV-2. SARS-CoV-2 
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merupakan penyabab dari penyakti Coronavirus Disease-19 (COVID-19). 

Kasus COVID-19 pertama kali teridentifikasi di Kota Wuhan, China pada 

Desember 2019. Menurut investigasi yang dilakukan pihak otoritas China, 

ditemukan bahwa kasus awal COVID-19 berkaitan dengan pasar makanan di 

Kota Wuhan yang kemudian diperkuat dengan hasil tes positif SARS-CoV-2 

tehadap sampel lingkungan pasar tersebut (World Health Organization, 2020). 

Penyakit Covid-19 yang menyerang manusia tidak/dapat menunjukan 

gejala dimana pasien tanpa gejala tidak akan menunjukan perubahan atau 

keluhan tertentu sedangkan bagi yang menunjukan gejala maka akan 

mengalami demam, batuk kering, sesak napas dengan beberapa gejala lain yang 

mengikuti seperti diare, anoreksia, muntah, myalgia, sakit kepala sampai pada 

anosmia dan dysgeusia (Lampton, 2021). 

Menurut data WHO, akumulasi kasus terkonfimasi Covid-19 secara 

global terhitung hingga 27 juli 2021 total kasus terkonfirmasi mendekati angka 

194 juta dengan kasus kematian akibat COVID-19 sebesar 4 juta kasus. Pada 3 

agustus 2021 jumlah akumulasi kasus terkonfirmasi COVID-19 meningkat dan 

mendekati angka 197 juta kasus dengan 4,2 juta kasus kematian akibat COVID-

19. Pada level negara, Amerika Serikat menjadi negara dengan jumlah kasus 

baru mingguan terbesar yakni mencapai 543.420 per 3 Agustus 2021(World 

Health Organization, 2021). Wilayah Asia Tenggara mengalami peningkatan 

pada periode 26 juli sampai 1 agustus 2021 dibanding data laporan mingguan 

sebelumnya. Kasus yang dilaporkan pada wilayah Asia Tenggara mencapai 
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lebih dari 841.000 kasus baru (Meningkat,9%) dengan 22.000 kasus kematian 

yang relatif sama dengan minggu sebelumnya (World Health Organization, 

2021). 

Menurut analisi data COVID-19 Indonesia tahun 2021, jumlah kasus 

terkonfirmasi positif COVID-19 hingga 1 Agustus 2021 mencapai 3.440.396 

dengan terkonfirmasi kasus aktif sebesar 535.135 (15,55%) kasus, 2.509.318 

(79,25%) kasus sembuh dan 95.723 (2,78%) kasus kematian akibat COVID-19. 

Jumlah kasus tersbeut mengalami penurunan sebesar 5,2% dibandingkan 

konfirmasi kasus positif COVID-19 sepekan sebelumnya pada tanggal 25 Juli 

2021. Perkembangan kasus positif COVID-19 di Kota Yogyakarta pada 1 

Agustus 2021 terkonfirmasi mencapai angka 120.702 kasus. Jumlah pasien 

dengan kasus aktif mencapai 36.973 (30,63%) kasus, 80.227 (66,47%) kasus 

sembuh pasca positif COVID-19 dan angka kematian pasca positif COVID-19  

mencapai 3.502 (2,90%) kasus. Angka akumulasi kasus positif tersebut 

meninggkat sebesar 13,1% dibandingkan data pada tanggal 25 Juli 2021. 

Tingginya kasus COVID-19 secara global diawal pandemi menuntun 

pada tingginya angka kematian akibat COVID-19. Pada Studi Epidemiologi 

yang dilakukan dengan sampel 4.052 pasien termasuk 381 pasien meninggal di 

Jakarta, ditemukan bahwa faktor seperti usia tua, sesak napas, pneumonia dan 

riwayat hipetensi berkaitan dengan komorbiditas pasien dengan COVID-19 

(Rozaliyani et al., 2020). Pada penelitian lain yang melibatkan 188 pasien 

COVID-19 di rumah sakit Universitari De Sant Joan, Reus, Spanyol terdapat 
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43 pasien yang meninggal selama studi dilakukan dan ditemukan bahwa usia, 

demam, pneumonia, Acute Respiratory Distress Syndrome, diabetes mellitus 

tipe 2 dan kanker menjadi faktor yang secara independen berhubungan sebagai 

prediktor kematian pasien dengan COVID-19 (Iftimie et al., 2020). 

Selain dari pada beberapa faktor prediktor di atas, dalam beberapa 

kejadian didapati faktor lain yang berpengaruh dalam mortalitas pasien dengan 

COVID-19.Pada sebuah penelitian dilakukan perbandingan antara 581 pasien 

positif SARS-CoV 2 dengan keterlibatan neurologis serta pencitraan pada otak 

dengan 1.743 pasien positif SARS-COVID-19 tanpa gangguan neurologis, 

penelitian ini kemudian menunjukan bahwa pasien dengan perubahan mental 

atau pasien dengan indikasi stroke yang dikonfirmasi dengan pencitraan 

memiliki resiko yang lebih tinggi sebagai penyebab kematian dibandingkan 

usia dan keparahan penyakit (Eskandar et al., 2021) . 

Infeksi SARS-CoV 2 dapat bermanifestasi pada kejadian gangguan 

neurologis. Manifestasi gangguan neurologis yang mungkin terjadi dibagi 

menjadi 3 target yakni : 1) Manisfestasi pada sistem saraf pusat, 2) Manifestasi 

pada sistem saraf tepi, dan 3) Manifestasi pada sistem muskuloskeletal (Vania 

& Sumada, 2020). Pada penelitian yang dilakukan terhadap 214 pasien 

terkonfirmasi COVID-19 terdapat 78 pasien ( 36,4%) dengan manifestasi 

neurologis pada SSP (24,8%), sistem saraf tepi (8,9%) dan cedera 

muskuloskeletasl ( 10,7 %) (Mao et al., 2020). Sebuah penelitian cohort yang 

dilakukan terhadap 3.744 pasien terkonfirmasi COVID-19 yang melibakan 13 
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negara dan 4 kontingen didapati bahwa tanda atau sindrom neurologis memiliki 

hubungan dengan meningkatnya resiko mortalitas pasien terkonfirmasi covid-

19 di rumah sakit (adjusted odds ratio [aOR], 5.99; 95% CI,4.33-8.28) (Chou 

et al., 2021). 

Sangat terbatasnya data mengenai hubungan gangguan neurologi 

terhadap mortalitas pasien COVID-19 di Indonesia menyebabkan kurangnya 

informasi tenaga kesehatan dalam memprediksi prognosis pasien COVID-19. 

Oleh karena, sebagian besar kasus kematian pasien COVID-19 yang terjadi di 

Indonesia diakibatkan oleh faktor usia, pneumonia dan komorbid berupa 

hipertensi, sehingga kejadian-kejadian tersebut menjadi factor prediktor 

morbiditas dan mortalitas pasien dengan COVID-19.Pada beberapa literatur 

ditemukan bahwa sindrom neurologi berpengaruh  terhadap risiko kematian 

pasien COVID-19. Dikarenakan minimnya penelitian yang melibatkan 

gangguan neurologi sebagai faktor penting dalam kejadian mortalitas pasien 

COVID-19 terutama di Indonesia,maka dilakukan penelitian mengenai Gejala 

Neurologi sebagai prediktor kematian pada pasien COVID-19 di RS Bethesda, 

Yogyakarta. 

1. 2. MASALAH PENELITIAN 

Apakah Gejala Neurologi dapat menjadi prediktor kematian pada pasien 

COVID-19 di RS Bethesda, Yogyakarta? 

 



 6 

1. 3. TUJUAN PENELITIAN 

1. 3. 1. Tujuan Umum 

 Untuk mengetahui hubungan antara gejala neurologi dengan kejadian 

mortalitas pasien dengan Covid-19, sehingga dapat menjadi referensi dalam 

penanganan pasien terkonfirmasi dengan gejala neurologis tertentu. 

1. 3. 2. Tujuan Khusus 

a. Untuk mengetahui jumlah kejadian mortalitas pasien terkonfirmasi 

COVID-19 yang mengalami gejala neurologis tertentu. 

b. Untuk mengetahui apakah gejala neurologis dapat menjadi faktor 

prediktor kejadian mortalitas pada pasien terkonfirmasi COVID-19. 

1. 4. MANFAAT PENELITIAN 

1. 4. 1. Teoritis 

 Secara teoritis akan memberikan data empiris mengenai gejala 

neurologis sebagai prediktor kejadian mortalitas pada pasien terkonfirmasi 

COVID-19 sehingga dapat menjadi referensi dalam pengembangan 

penanganan pasien COVID-19. 

1. 4. 2. Praktis 

a. Bagi Institusi Pendidikan 

 Menambah referensi kepustakaan dan tinjauan literatur di institusi 

Pendidikan untuk menjadi dasar acuan pengembangan penelitian selanjutnya. 

b. Bagi Masyarakat 
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 Memberikan informasi dan edukasi terkait gejala neurologi sebagai 

prediktor kejadian mortalitas pada pasien terkonfirmasi COVID-19. 

c. Bagi Peneliti 

 Menambah ilmu pengetahuan terkait gejala neurologi sebagai prediktor 

kejadian mortalitas pada pasien terkonfirmasi COVID-19 dan sebagai syarat 

kelulusan. 

 

1. 5. KEASLIAN PENELITIAN 

 

Penelitian Judul Penelitian 
Desain 

Penelitian 
Subjek 

Hasil 

García-

Azorín D, et 

al., 2020 

Neurologica

l Comorbidity Is 

a Predictor of 

Death in Covid-

19 Disease: A 

Cohort Study on 

576 Patients 

Retrospective 

cohort study 

576 pasien 

terkonfirmasi 

COVID-19 

terdiri dari 

pasien tanpa 

komorbid 

Neurologis (n 

= 471) dan 

dengan 

CND terjadi pada 

105 (18,3%) pasien. 

Pasien dengan CND 

adalah pasien yang 

lebih tua, lebih cacat, 

memiliki lebih banyak 

faktor risiko vaskular 

dan komorbiditas, dan 

lebih sedikit gejala 



 8 

komorbid 

Gangguan 

Neurologis 

Kronis (n = 

105) di Rumah 

Sakit Klinik 

Universitas, 

Valladolid, 

Spanyol. 

klinis Covid-19. 

Kehadiran CND 

merupakan prediktor 

kematian (HR 2.129, 

95% CI: 1.382±3.280) 

tetapi bukan merupakan 

penyakit Covid-19 yang 

parah (OR: 1.75, 95% 

CI: 0.970±3.158)  

Salahuddin, 

Hisham, et al., 

2020 

Neurological 

Predictors of 

Clinical Outcomes in 

Hospitalized 

Patients With 

COVID-19 

Retrospecti

ve cohort 

study 

574 pasien 

terkonfrimasi 

COVID-19 

pada 4 

Rumah Sakit 

di Lucas 

Country, 

Ohio. 

Dari penelitian 

kohort, 240 (41,8%) 

pasien memiliki 

riwayat penyakit 

neurologis (HND), di 

mana 204 (35,5%) di 

antaranya memiliki 

riwayat penyakit 

neurologis (HND). 

Angka kematian lebih 

tinggi pada pasien 

dengan HND mayor 
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(30,9 vs 15,4%; p = 

0,00002),tetapi bukan 

prediktor kematian 

yang signifikan. 

Tingkat kematian pada 

pasien yang memiliki 

manifestasi neurologis 

utama adalah 37,4% 

dibandingkan dengan 

11,9% (p = 2 × 10-12) 

pada mereka yang 

tidak. Dalam analisis 

multivariat, 

manifestasi neurologis 

utama (OR 2.1, CI 1.3-

3.4; p = 0,002) 

merupakan prediktor 

kematian. 

Amanat, 

Man, et al., 

2021 

Neurological 

manifestations as the 

predictors of severity 

Multicenter 

prospective 

study 

873 pasien 

terkonfirmasi 

COVID-19 

Manifestasi non-

neurologis yang paling 

umum adalah demam 
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and mortality in 

hospitalized 

individuals with 

COVID-19: a 

multicenter 

prospective clinical 

study 

di Rumah 

Sakit 

Loghman, 

Imam 

Hossein, dan 

Imam Kho 

meini, tiga 

rumah sakit 

di Provinsi 

Teheran, 

Iran. 122 

pasien 

meninggal 

selama rawat 

inap, 62 

pasien lost to 

follow-up 

dan 689 

pasien 

menyelesaik

an penelitian 

batuk, kelelahan, dan 

sesak napas. Terdapat 

kasus dengan 

gangguan fungsi 

penciuman dan 

pengecapan 

(hyposmia,anosmia, 

dan disguesia). 

Myalgia, sakit kepala, 

dan pusing juga 

ditemukan. Sakit 

kepala memiliki 

korelasi negatif 

dengan tingkat 

keparahan dan 

kematian akibat 

COVID-19 tetapi 

myalgia dan pusing 

tidak berkaitan. 

Peristiwa 

serebrovaskular dan 
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status epileptikus juga 

ditemukan. Myelitis 

demielinasi (n = 1) dan 

sindrom Guillain-

Barré (n = 1) juga 

ditemukan selama 

masa tindak lanjut. 

Fan, 

Florence Sin 

Ying, et al., 

2021 

Neurological 

diseases and risk of 

mortality in patients 

with COVID-19 and 

SARS: a territory- 

wide study in Hong 

Kong 

Retrospecti

ve cohort 

study 

3.164 

pasien 

terkonfirmasi 

COVID-19 

dari Clinical 

Data 

Analysis and 

Reporting 

System 

(CDARS) 

dibawah 

otoritas 

Rumah Sakit, 

Hongkong 

Pada analisis 

multivariabel di antara 

pasien COVID-19, 

stroke (aHR 2,31, 

95%CI 1,35 hingga 

3,96, p=0,002) muncul 

sebagai prediktor 

kematian ketiga yang 

paling menonjol, 

setelah usia lanjut dan 

penyakit ginjal (aHR 

2,68, 95%CI 1,62). 

menjadi 4,44, 

p<0,001). Pada 



 12 

selama 

periode 23 

Januari 2020 

± 31 Juli 

2020 dan 

1.670 pasien 

dengan 

SARS 

selama 

Maret-Juni 

2003 

analisis multivariabel 

di antara pasien 

dengan SARS, 

Parkinson adalah 

prediktor kematian 

terkuat kedua (aHR 

1,95, 95% CI 1,05 

hingga 3,64, p=0,035) 

setelah usia lanjut 

Chou, Sherry 

H.-Y, et al., 

2021 

Global Incidence 

of Neurological 

Manifestations 

Among Patients 

Hospitalized With 

COVID-19²A 

Report for the GCS-

NeuroCOVID 

Consortium and the 

Cohort 

study 

3.744 asien 

terkonfirmasi 

COVID-19 

dengan 3.055 

pasien dari 

the Global 

Consortium 

Study of 

Neurologic 

Dysfunction 

Sebanyak 3083 dari 

3743 pasien di seluruh 

penelitian kohort 

memiliki manifestasi 

neurologis .Gejala 

yang paling umum 

dilaporkan sendiri 

termasuk sakit kepala 

(dan anosmia atau 

ageusia Tanda 
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ENERGY 

Consortium 

in COVID-

19,  

dan/atau sindrom 

neurologis yang paling 

umum adalah 

ensefalopati akut, 

koma, dan stroke 

.Adanya tanda 

dan/atau sindrom 

neurologis yang 

ditangkap secara klinis 

dikaitkan dengan 

peningkatan risiko 

kematian di rumah 

sakit (rasio odds yang 

disesuaikan [aOR], 

5,99; 95% CI, 4,33-

8,28) setelah 

disesuaikan dengan 

lokasi penelitian, usia, 

jenis kelamin, ras, dan 

etnis 
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Eskanda

r, Emad 

Nader, et al., 

2021  

Neurologic 

Syndromes Predict 

Higher In-Hospital 

Mortality in COVID-

19 

Retrospecti

ve Study 

4.711 

pasien 

terkonfirmasi 

SARS-CoV-

2 di 4 Rumah 

Sakit dalam 

Sistem 

Kesehatan 

Montefiore 

pada periode 

diantara 1 

maret dan 16 

april 2020. 

581 pasien 

disertai 

masalah 

neurologis 

dibandingka

n 1.743 

pasien tanpa 

gangguan 

581 (12%) pasien 

memiliki masalah 

neurologis yang cukup 

menjadi perhatian 

untuk neuroimaging. 

Pasien dengan 

perubahan mental (n = 

258, p = 0,04, rasio 

odds [OR] 1,39, 

interval kepercayaan 

[CI] 1,04-1,86) atau 

stroke yang 

dikonfirmasi secara 

radiologis (n = 55, p = 

0,001, OR 3.1, CI 

1,65-5,92) memiliki 

risiko kematian yang 

lebih tinggi daripada 

kontrol yang 

disesuaikan dengan 
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neurologis 

pada usia, 

keparahan 

penyakit, dan 

periode 

perawatan 

yang sama 

usia dan tingkat 

keparahan. 

Carlos, 

C.R., et al., 

2021 

Prevalence of 

neurological 

manifestations in 

COVID-19 and their 

association with 

mortality 

Retrospecti

ve study 

561 pasien 

terkonfirmasi 

SARS-CoV-

2 pada 

pemeriksaan 

RT-PCR 

dengan 370 

pasien 

menujukan 

manifestasi 

neurologis di 

Rumah Sakit 

ZLOD\DK��ƕ�GH�

Di rumah sakit, 

80% pasien dengan 

manifestasi neurologis 

COVID-19 

mengalami sakit 

kepala, gangguan 

neurologis, ageusia, 

dan/atau anosmia. 

Gangguan neurologis 

saat masuk atau 

sebelum tiba di rumah 

sakit diidentifikasi 

sebagai faktor risiko 

kematian. 
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Octubre, 

Meksiko.  

Tabel 1. Keaslian Penelitian 

Tabel di atas menunjukan beberapa penelitian-penelitian sebelumnya 

yang pernah dilakukan yakni mengenai hubungan antara gejala neurologis 

dengan prediktor kematian pasien COVID-19. Pada penelitian yang dilakukan 

García-Azorín D, et al. (2020), penelitian ini dilakukan dengan metode kohort 

retrospektif terhadap 576 pasien terkonfirmasi COVID-19. Hasil penelitiannya 

menunjukan bahwa sejumlah 105 pasien memiliki penyakit neurologis kronik 

dan terjadi pada pasien yang lebih tua, lebih cacat, memiliki faktor risiko 

vaskular dan komorbiditas, tetapi dengan lebih sedikit menunjukan gejala klinis 

lain dari COVID-19. Pada penelitian ini juga ditunjukan bahwa munculnya 

penyakit neurologis kronik merupakan faktor independen sebagai prediktor 

mortalitas pasien COVID-19 yang dirawat. Selanjutnya, pada penelitian oleh 

Salahuddin, Hisham, et al. (2020), menggunakan kohort retrospektif. Penelitian 

ini dilakukan melibatkan 574 pasien terkonfirmasi COVID-19 dan menunjukan 

bahwa didapatkan 240 pasien memiliki riwayat penyakit neurologis mayor dan 

dengan tingkat mortalitas yang tinggi dibanding yang tidak. Kemudian, dalam 

analisis multivariat ditemukan bahwa penyakit neurologis mayor merupakan 

prediktor mortalitas. Pada penelitian yang dilakukan Amanat, Man, et al. 

(2021), metode yang digunakan ialah multicenter prospektive dimana 
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penelitian ini melibatkan 689 pasien terkonfirmasi COVID-19 yang dapat 

mnegikuti penelitian hingga selesai, dimana dari sejumlah subjek tersebut 

ditemukan terdapat pasien yang mengalami sakit kepala tetapi berkorelasi 

negatif dengan tingkat keparahan dan kematian, ditemukan pula pasien dengan 

myelitis demielinasi dan sindrom Guillain-Barre. Pada penelitian Fan, Florence 

Sin Ying, et al. (2021) dilakukan penelitian kohort retrospektif dengan 

melibatkan 3.165 pasien terkonfirmasi COVID-19 pada 23 Januari 2020 ± 31 

Juli 2020 dan 1.670 pasien dengan SARS selama Maret hingga Juni 2003. Pada 

penelitian ini ditemukan bahwa stroke menjadi prediktor kematian ketiga paling 

menonjol setelah usia lanjut dan penyakit ginjal dan pada analisis multivariable 

ditemukan bahwa Parkinson merupakan prediktor kematian terkuat kedua 

setelah usia lanjut. Dalam studi lain oleh Chou, Sherry H.-Y, et al. (2021), 

dilakukan penelitian kohort dengan subjek 3.744 pasien terkonfirmasi COVID-

19 dari Global Consortium Study of Neurologic Dysfunction in COVID-19. 

Penelitian ini memberikan hasil berupa ditemukannya 3083 pasien yang 

menunjukan tanda/sindrom neurologis dengan gejala yang paling umum seperti 

ensefalopati akut, koma, dan stroke, adanya tanda/sindrom neurologis secara 

klinis berkaitan dengan peningkatan risiko kematian di rumah sakit. 

Selanjutnya, penelitian yang dilakukan oleh Eskandar, Emad Nader, et al. 

(2021), dengan menggunakan metode retrospektif yang melibatkan 581 pasien 

terkonfirmasi COVID-19 dengan gejala neurologis dibandingkan 1.743 pasien 

tanpa gangguan neurologis. Penelitian ini menunjukan bahwa pasien dengan 
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perubahan mental dan atau stroke memiliki risiko kematian lebih tinggi 

daripada control yang disesuaikan dengan usia dan tingkat keparahan. 

Penelitian lain yang dilakukan Carlos, C.R., et al. (2021), menggunakan metode 

retrospektif terhadap 370 pasien terkonfirmasi SARS-CoV-2 melalui 

pemeriksan RT-PCR dengan manifestasi neurologis, ditemukan bahwa 80% 

pasien mengalami sakit kepala, gangguan neurologis, ageusia, dan atau 

anosmia dimana gejala tersebut baik saat masuk aatau sebelum tiba di RS 

diidentifikasi sebagai faktor risiko kematian. Penelitian-penelitian sebelumnya 

menunjukan adanya keterlibatan gejala neurologis terhadap prognosis pasien 

dengan COVID-19 dimana perbedaan dengan penelitian ini terletak pada 

metode yang digunakan yakni nested case-control dengan membandingkan 2 

kelompok pasien COVID-19 dengan gejala neurologis dan menganalisis 

prognosis kelompok tersebut terhadap mortalitas. Perbedaan lain terletak pada 

subjek, waktu dan tempat penelitian yang berbeda. 
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BAB V 

KESIMPULAN DAN SARAN 

 

 

5. 1. KESIMPULAN 

Manifestasi neurologi yang terjadi pada pasien terkonfirmasi 

Covid-19 tidak memiliki hubungan bermakna dengan kejadian 

kematian pasien sehingga menyebabkan manifestasi neurologi dalam 

penelitian ini bukan merupakan prediktor signifikan terhadap kematian 

pasien terkonfirmasi Covid-19.Gejala manifestasi neurologi perlu tetap 

mendapat perhatian terkait risiko kematian pasien terkonfirmasi Covid-

19, mengingat beberapa penelitian sebelumnya yang membuktikan 

adanya hubungan signifikan antara kejadian manifestasi neurologi dan 

peningkatan risiko mortalitas pasien terkonfirmasi Covid-19. 

Analisa skor mortalitas 4C menunjukan hasil yang signifikan 

dalam menilai risiko kematian pasien terkonfirmasi Covid-19 di RS. 

Bethesda. Kriteria pasien seperti usia, sehingga dapat digunakan 

sebagai alat untuk menilai risiko mortalitas dan dasar pengambilan 

keputusan medis pasien terkonfirmasi Covid-19.  
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5. 2. SARAN 

1. Penelitian ini merupakan penelitian nested case control dimana 

akan menunjukan besar risiko kejadian manifestasi neurologis 

terhadap kejadian kematian pasien terkonfirmasi Covid-19, 

sehingga diharapkan dapat menjadi dasar bantuan pedoman 

dalam pengambilan keputusan tindakan medis tenaga kesehatan. 

2. Diharapkan dalam penelitian selanjutnya jumlah data minimal 

yang diperlukan tercapai sehingga hasil yang didapatkan dapat 

lebih akurat. 

3. Diharapkan masyarakat yang terkonfirmasi Covid-19 yang 

mengekspresikan atau memiliki riwayat neurologi untuk 

waspada dan segera mencari dan mendapatkan penanganan 

medis yang tepat dan cepat untuk meminimalisir risiko 

perburukan penyakit.  
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