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CVA atau yang lebih dikenal dengan Stroke adalah penyebab kematian nomor
tiga dan penyebab kecacatan serius menetap nomor satu di seluruh dunia. Angka
mortalitas dalam bulan pertama pada stroke hemorrhagic mencapai 40-80% dan 50%
kematian terjadi dalam 48 jam pertama. Di RSD dr.Soebandi Jember angka kematian
akibat stroke hemorrhagic pada tahun 2011 mencapai 152 pasien dari total 330
pasien. Oleh sebab itu dibutuhkan adanya suatu intervensi dengan cara pemberian
agen neuroprotektif sesegera mungkin untuk menekan angka kematian dan kecacatan.
Agen neuroprotektif yang digunakan ialah Citicolin (cytidine-5 —diphosphocholine),
Ceremax (Nimodipine) dan Semax (Geptapeptida). Tujuan penelitian ini adalah untuk
mengetahui jenis obat yang paling efektif dalam perbaikan GCS (Glasgow Coma
Scale) dan mengetahui perbandingan CER (Cost Effectiveness Ratio) antara ketiga

obat neuroprotektif sehingga didapatkan obat yang paling efektif dan efisien.

Metode penelitian dilakukan secara kohort retrospektif melalui intervensi
pemberian obat neuroprotektif pada 90 pasien. Hasil penelitian menunjukkan bahwa
pasien CVA Hemorrhagic di RSD dr.Soebandi Jember 55% laki-laki, rentang usia
paling besar 45-65 tahun. Berdasarkan Klasifikasi GCS awal, 26 pasien termasuk
GCS ringan, 35 pasien GCS sedang dan 29 pasien GCS berat. Perubahan klasifikasi
GCS signifikan terlihat pada Semax yaitu klasifikasi perbaikan GCS berat dari 11
orang menjadi 0. Perbaikan GCS setelah pemberian Citicolin pasien kondisi
meningkat sebanyak 19 orang, tetap 9 orang, menurun 2 orang, untuk Ceremax
meningkat 18 orang, tetap 9 orang, menurun 3 orang, sedangkan untuk Semax

meningkat 28 orang, tetap 1 orang, menurun 1 orang. Berdasarkan analisis statistik



diketahui kelompok obat yang memiliki perbedaan perbaikan GCS yaitu antara
Citicolin dan Semax serta Ceremax dan Semax, sedangkan untuk Citicolin dan
Ceremax tidak ada perbedaan perbaikan GCS. Lama Pemberian untuk ketiga obat
tidak berbeda signifikan. Total biaya tertinggi Semax yaitu Rp 30.956,-/ kenaikan
GCS, kemudian Ceremax Rp 28.043,-/kenaikan GCS, dan CER terendah Citicolin Rp
8.620,-/kenaikan GCS.

Dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa ketiga obat efektif untuk
perbaikan GCS. Untuk perbandingan CER diketahui bahwa nilai CER terendah

adalah Citicolin, kemudian Ceremax, dan tertinggi adalah Semax.



PRAKATA

Puji Syukur Alhamdulillah penulis panjatkan Kehadirat Allah SWT atas

segala limpahan berkah dan karuniaNya, sehingga penulis dapat menyelesaikan

Skripsi yang berjudul “Intervensi Obat Neuroprotektif Ditinjau Dari Perbaikan GCS
Dan CER Terhadap Pasien CVA Hemorrhagic Di RSD Dr. Soebandi Jember”. Skripsi

ini disusun untuk memenuhi salah satu syarat dalam menyelesaikan pendidikan strata

satu (S1) pada Fakultas Farmasi Universitas Jember.

Penyusunan skripsi ini tidak lepas dari bantuan berbagai pihak, oleh karena itu

penulis ingin menyampaikan ucapan terima kasih yang tak terhingga kepada :

1.

Prof. Drs. Bambang Kuswandi, M.Sc., Ph.D selaku Dekan Fakultas Farmasi
Universitas Jember.

Drs. Prihwanto Budi S., Apt, Sp. FRS selaku Dosen Pembimbing Utama dan
Drs.Wiratmo, Apt selaku Dosen Pembimbing Anggota yang telah meluangkan
waktu, pikiran serta perhatiannya guna memberikan bimbingan dan pengarahan
demi terselesaikannya penulisan skripsi ini.

Diana Holidah S.F., Apt., M.Farm dan Lestyo Wulandari S.Si., Apt., M.Farm
selaku Dosen Penguji | dan Dosen Penguji Il yang telah banyak memberikan
masukan dan saran yang konstruktif dalam proses penulisan skripsi ini.

Semua guru dari SD hingga SMA serta bapak dan ibu dosen, para pendidik yang
telah menyampaikan ilmunya kepada saya, semoga bermanfaat dan mendapatkan
balasan dari Allah SWT. Amin Ya Rabbal’alamin.

Kedua orang tua yaitu Suwondo dan Mursriwiyaningsih yang telah memberikan
segalanya dalam hidup saya dan terima kasih untuk semua doa yang tiada henti,

nasihat, kesabaran yang tak terhingga dan kepercayaan yang diberikan.



10.

11.

12.

13.

Kakak Devi Selviyanika, kakak ipar Achmad Cahyadi Kurniawan dan adik
tersayang Dita Ayu Lestari, semoga saya bisa menjadi anggota keluarga yang bisa
sukses kelak.

Agus Nuryanto tercinta terima kasih atas segala doa, motivasi, perhatian,
pengertian, dan nasihat serta bantuan yang telah diberikan dalam penyusunan
skripsi ini.

Mbak Danny, mbak Andika Restu, mbak Dian Tiara, mbak Yuka, mas Slamet,
mas Pras, mas Rio, Nirma, Widya, Fian, Shanty, Siska, Rosa, Yayak, mas Roy,
mbak Sulis, pak Aang, pak Anton, pak Koko, bu Sinta yang banyak memberikan
bantuan dan dukungan selama penyusunan skripsi ini.

Pak Muhairi yang telah memberikan banyak pandangan lain dalam agama dan
kepercayaan Islam dan memberikan banyak masukkan dalam menghadapi realitas
kehidupan.

Teman-teman kost Mastrip2 no 23A tersayang Niken, Mutia, Danny, Emy, Rilli.
Terima kasih banyak atas dukungan dan motifasi dalam menyelesaikan skripsi
terbaik yang bisa saya berikan ini.

Teman satu kelompok praktikum, Niken, Azizah, Zakiyah, terima kasih banyak
atas kerja sama dan kebersamaan selama ini.

Semua teman angkatan 2008, ISMAFARSI , LPMF LINGKAR, KKT Kecamatan
Kencong Desa Wonorejo, yang telah berjuang bersama dalam mencapai tujuan
mulia kita .

Semua pihak yang tidak dapat penulis sebutkan satu per satu.

Penulis juga menerima kritik dan saran dari semua pihak demi kesempurnaan

skripsi ini. Akhir kata, penulis berharap semoga skripsi ini dapat bermanfaat.

Jember, 08 September 2012 Penulis

Xi



DAFTAR ISI

Halaman
HALAMAN SAMPUL ...t s i
HALAMAN JUDUL ..ot 1]
HALAMAN PERSEMBAHAN ... ii
HALAMAN MOTTO ..o iv
HALAMAN PERNYATAAN ... ..o v
HALAMAN PEMBIMBINGAN .......cooiiiiiiiii e vi
HALAMAN PENGESAHAN ...t vii
RINGECASAN WO S TR0 R WO e L R viil
PRAKAT A ettt s e e saa e neesb e srnee e X
DAFTRERYSI........ Ny W YO e W T et SO L Xii
DAFTAR GAMBAR ... XV
DAFTAR TABEL ...t XVi
DAFTAR LAMPIRAN ... XVii
DAFTAR ARTI LAMBANG DAN SINGKATAN ....coooiiiiieieeeciee, Xviii
BAB 1. PENDAHULUAN ..o e 1
L1 Latar Belakang........coccooooiieiiiiciiece e o 1
1.2 Rumusan Masalah............cc.cccoiiiiieee s e 4
1.3 Tujuan Penelitian ..o e 4
1.4 Manfaat Penelitian ... 4
BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA ...t e 5
2.1 SEIOKE .. e 5

2.0. 0 DEFINIST SIIOKE ...ttt ettt e e e e e e e e e e e e e e ee e o 5



2.1.2 KIaSITIKAST STrOKE. .. .. o 6

2.1.3 Epidemiologi Stroke .........cooveeiiiiieiciiieeeee e 7
2.1.4 Gejala KIinis StroKe..........cccoiviiiiiiieiecc e e 11

2.1.5 FaKtor reSiKo STrOKE.......ccccveieiiiiie e oo 13

2.1.5 Penatalaksanaan Stroke ...........cccccevveveneeieenesie e oo 14

2.2 NeuroproteKtiT...... oo e 16
2.1.1 Definisi Neuroprotektif...........ccoooevveieiieiieie e 16
2.1.2 Tujuan NeuroproteKtif ... 17
2.1.3 Jenis Obat Neuroprotektif............ccoeivienineninnieeeieies oo 18

2.3 Jenis obat Neuroprotektif yang banyak dikembangkan ...... ... 19
Z3. L CHColn g i N 19

23 Carem@Enaiy.. ... B . TEEE S0 s 22
2.3:2Semax-DIop. ;... Ralki . 00 A0 e b R0 27

2.5 Pemeriksaan Neurologis .........cccooviiiiiiieniinieeiic e 32
2.5.1 Glasgow Coma Scale (GCS) .....cccevveiviieieeiecie e 32

2.5.2 Disability Rating Scale (DRS)......ccccccooiviiiiiieiiiie e 34

2.6 Cost Effectiveness ANalysis ... 37
BAB 3. METODE PENELITIAN .....ooiiii e 39
3.1 .Jenis Penelitian.......ccovierereniiiie et sae e s o 39
3.2 Tempat dan Waktu Penelitian.............cccocvveviiiviiiein e 41
3.3 Populasi dan Sampel Penelitian............ccooovviiiiiciinciences 41
3.3.1 Populasi Penelitian..........ccccooeiereiiniiiiiieeee e 41
3.3.2 Kriteria Inklusi dan EKSIUSI ...........ccccooviiinininiiicieieien 41
3.3.2 Sampel Penelitian ..........ccooveiiiiiiiii e 41
3.3.3 Teknik Pengambilan Sampel ............cooviiiiinniicicicnn 43

3.4 Definisi Operasional ...........ccoceciiiniiiiiiiiieee e 43
3.5 Teknik Pengumpulan Data..........ccccceviiiiiiiiiciiiccs e 44
3.6 Penyajian dan Analisis Data............cccccceevieiiiiiie e 44

Xiii



3.6.1. Penyajian Data.........c.cccoveveriniiiieiiseeeeeie e e 45

3.6.2 ANAliSIS Data......ccveieiiiiiieie et s 45

3.8 AIUN Penelitian ......ccooiiiiiiiiieeis e 46

BAB 4. HASIL DAN PEMBAHASAN ..ottt s 47
4.1 HaSil PENEIITIAN .....occooiieiiiieceee e e 47

4.1.1 Perbandingan data berdasarkan Jenis Kelamin................. .. 48

4.1.2 Perbandingan data berdasarkan Usia............c.c.ccoeeeiennnn . 49

4.1.3 Perbandingan data pasien berdasarkan Klasifikasi GCS.... 50

4.1.4 Perbandingan data berdasarkan Perbaikan GCS............... .. 52

4.1.5 Perbandingan data berdasarkan Lama Pemberian Obat ... .. 53

4.1.6 Perbandingan data berdasarkan Total Biaya.................... .. 54

4.1.7 Perbandingan data berdasarkan CER................c.cccccccvennne. 55

4.2 PERMBAHASAN Tl "R 0....... R O ... [ O 56
4.2.1 Perbandingan data berdasarkan Jenis Kelamin................. .. 58

4.2.2 Perbandingan data berdasarkan Usia.............c.c.cccecvevvenenn . 58

4.2.3 Perbandingan data pasien berdasarkan Klasifikasi GCS.... 59

4.2.4 Perbandingan data berdasarkan Perbaikan GCS............... .. 61

4.2.5 Perbandingan data berdasarkan Lama Pemberian Obat ... .. 66

4.2.6 Perbandingan data berdasarkan Total Biaya.................... .. 67

4.2.7 Perbandingan data berdasarkan CER.............c..c.ccccccvenane. 69

BAB 5. PENUTUP ...t e 71
5.1 KESIMPUIAN .. o 71

5.2 SARRNN.. ..o AW e AW 71
DAFTAR PUSTAKA ...ttt ettt s 70

LAMPIRAN ...t s 77



DAFTAR GAMBAR

Halaman
3.1 Rancangan penelitian Kohort Retrospektif pasien CVA .........ccccocvevvvivens e 40
3.2 Kerangka OpPerasional............cccoiiiiiiiiiiiieieie e e 46
4.1 Histogram jenis kelamin secara keseluruhan ..o 48
4.2 Histogram jenis kelamin berdasarkan penggunaan obat................ccccccevies venne 49
4.3 Histogram usia pasien secara keseluruhan............ccccceovvieveiiiiic i ciees e 49
4.4 Histogram usia berdasarkan penggunaan obat.............ccocviiiieiiiiiciins e, 49
4.5 Histogram klasifikasi GCS awal pada total sampel (90 pasien) ................ ...... 51
4.6 Histogram perbaikan GCS ........ccooviiiiie i eeens 52
4.7 Histogram total lama pemberian obat pada 30 pasien ..........ccccoeevvevveseens e 53
4.8 Histogram total biaya pengobatan pada 30 pasi€n..........ccccceeveveeerveriesieens e 54
4.9 Histogram perbandingan CER Citicolin, Ceremax, Semax .........cccceecervves wene 55

XV



4.1
4.2
4.3
4.4
4.5

DAFTAR TABEL

Halaman

Klasifikasi perbaikan GCS CItiCOliN.........cccoveiiiieiiese e
Klasifikasi perbaikan GCS CeremaX.........c.ovvereriiriiiieeieeieeeceieereeeene
Klasifikasi perbaikan GCS SEmMaX..........c.ooviiiiiiitiiiieiiee e
Hasil analisis statistik perbaikan GCS ketiga obat....................c.ciiennn.

Hasil analisis statistik lama pemberian ketiga obat..................cccociiiiien.

o1
o1
53
54



DAFTAR LAMPIRAN

Halaman

A. Lembar Pengumpul Data...........cccooiiiiiiiiiiicesiese e 78
1. Tabel CIICOIIN. ..ot e 78
2. TADEI COIBMAX. .. ittt sttt ettt bbb 80
3. TADEI SEBMAX....ctiieiiiieieiie ettt sttt 82
B. Lembar Hasil StatiStik SPSS.........cccooiiiiiiiiiie e s 84
1. PerbaikagiGeCS" ... .. B . .. B, o o et L T O 84
2. LamMa PEMDEIIAN. ...ttt bbb bbbt 86

XVil



DAFTAR ARTI LAMBANG DAN SINGKATAN

Daftar Arti Lambang

% = persen

< = kurang dari

> = lebih dari

- = sampai atau dengan
+ = tambah

/ = per

= = sama dengan

§) = dalam kurung

Daftar Singkatan

CVA = Cerebrovascular accident

GCS = Glasgow Coma Scale

CER = Cost Effectiveness Ratio

CEA = Cost Effectiveness Analysis
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ACTH = Adrenocorthropic

CPD = Chronic Parsial Denervation

MND = Motor Neuron Disease

TIK = Tekanan intra kranial

MAV = Malformasi arteriovena

TIA = Transient ischemic attact

RIND = Reversible Ischemic Neurologic Deficit
CRP = C-reactive protein

ABC = Air way, Breathing, Ciculation

rt-PA = recombinant tissue Plasminogen Activator
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VP = Ventriculoperitoneal
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SSP = Susunan Syaraf Pusat

NMDA = N-methyl D-Aspartate
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