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ABSTRAK

Latar Belakang: Stroke berulang terjadi pada sekitar 25% pasien stroke pertama, yang memiliki risiko
kematian lebih tinggi.

Tujuan: Untuk mendapatkan faktor-faktor yang berhubungan dengan terjadinya stroke berulang pada
pasien stroke.

Metode: Studi kasus kontrol retrospektif dilakukan pada pasien di Unit Stroke dan ruang saraf
RSUD Ulin Banjarmasin periode Februari 2021-Agustus 2022. Dilakukan analisis univariat,
bivariat dengan Chi-Square test, dan multivariat regresi logistik.

Hasil: Didapatkan dua kelompok penelitian yaitu 241 pasien kelompok kasus stroke berulang dan 241
pasien kelompok kontrol. Berdasarkan analisis statistik didapatkan faktor risiko yang berhubungan
dengan terjadinya stroke berulang pada penelitian ini adalah jenis stroke (iskemik atau perdarahan)
(OR=1,812, 95% CI=1,245-2,638) riwayat hipertensi (OR=2,993; 95% CIl=1,806-4,958) riwayat
penyakit jantung (OR 1,708; 95% CI=1,079-2,704), serta riwayat dislipidemia (OR 1,774; 95%
Cl=1,197-2,630).

Pembahasan: Penanganan faktor risiko pada stroke pertama yang baik dapat mencegah
gangguan neurologis yang lebih serius, mempercepat pemulihan, dan menurunkan risiko
kematian.

Simpulan: Faktor prediktor independen terjadinya stroke berulang adalah jenis stroke, riwayat
hipertensi, dan riwayat dislipidemia.

Kata-kata kunci: stroke berulang, jenis stroke, hipertensi, dislipidemia, penyakit jantung.
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Pendahuluan

Stroke merupakan serangan
mendadak dari defisit neurologis fokal atau
global sekunder akibat peristiwa vaskular
yang berlangsung lebih dari 24 jam. Stroke
berdasarkan penyebabnya diklasifikasikan
menjadi stroke iskemik (disebabkan oleh
trombosis atau emboli) dan stroke
hemoragik (terutama disebabkan oleh

pecahnya pembuluh darah atau
aneurisma).! Sebagian besar stroke (80%)
disebabkan  oleh  mekanisme  non

hemoragik.? Stroke non hemoragik dapat
disebabkan oleh trombus atau emboli.
Stroke non hemoragik akibat trombus
terjadi karena penurunan aliran darah pada
tempat tertentu di otak melalui proses
stenosis.®

Prevalensi global stroke pada tahun
2019 adalah 101,5 juta orang, stroke
iskemik 77,2 juta, perdarahan intraserebral
20,7 juta, dan perdarahan subarachnoid 8,4
juta.* Setiap tahun, di Amerika Serikat
sekitar 795.000 orang mengalami stroke.
Sekitar 610.000 (76,73%) diantaranya
adalah serangan pertama, dan 185.000
(23,27%) adalah serangan berulang
(hemoragik).> Di Indonesia, prevalensi
stroke pada tahun 2018 berdasarkan
diagnosis dokter pada penduduk umur >15
tahun sebesar 10,9%, atau diperkirakan
sebanyak 2.120.362 orang.®

Sebuah studi epidemiologi oleh
Universitas Indonesia menunjukkan bahwa
19,9% pasien stroke mengalami stroke
berulang.” Pasien yang pulih dari stroke
pertama memiliki risiko tinggi mengalami
stroke kedua dikemudian hari.® Satu dari
empat (25%) pasien stroke merupakan
stroke berulang, yang memiliki risiko
kematian lebih tinggi dibandingkan stroke
pertama.® Sedangkan menurut metaanalisis
dari 13 studi stroke berulang, risiko stroke
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berulang adalah 1,15-15% dalam 1 bulan,
7,0%-20,6% dalam 1 tahun, 16,2%-35,3%
dalam 1 tahun, dan 14%. -5 dalam 5 tahun
dan 10 tahun 51,3%.1°

Kejadian stroke berulang umumnya
dapat dicegah apabila memahami serta
mencegah faktor-faktor yang
mempengaruhi terjadinya stroke berulang.
Hal ini penting untuk diketahui karena
stroke berulang diketahui berkaitan dengan
mortalitas dan morbiditas pasien stroke.
Studi kohort oleh Zhou et al, mendapatkan
10 faktor risiko terjadinya stroke berulang
yang diamati selama 2 tahun, antara lain
diabetes mellitus, status merokok, penyakit
arteri  perifer, hiperkoagulasi, depresi,
tekanan darah sistolik minimum 24 jam,
tekanan darah diastolik maksimum 24 jam,
usia, riwayat keluarga stroke, dan status
skor NIHSS. Studi lebih lanjut diperlukan
untuk mengidentifikasi faktor prediktor

stroke berulang pada pasien stroke.
Berdasarkan uraian di atas, studi
retrospektif ini bertujuan untuk
menganalisis  faktor risiko  potensial

terhadap stroke berulang pada pasien stroke
iskemik dan stroke perdarahan.

Metode Penelitian

Penelitian ini adalah sebuah studi
analitik observasional retrospektif dengan
desain case control. Kelompok populasi
penelitian adalah pasien yang dirawat di
Unit Stroke dan ruang saraf RSUD Ulin
Banjarmasin pada Februari 2021-Agustus
2022, yang didiagnosis dengan stroke
iskemik berdasarkan anamnesis,
pemeriksaan klinis dan pemeriksaan
Computerized Tomography scan (CT-scan)
kepala.

Sampel penelitian adalah populasi
yang memenubhi kriteria inklusi dan Kkriteria
eksklusi. Sampel diambil menggunakan



teknik total sampling yaitu semua sampel
yang memenuhi Kkriteria inklusi dan tanpa
kriteria eksklusi akan dimasukkan dalam
sampel penelitian. Kriteria inklusi subjek
penelitian adalah semua pasien stroke
iskemik akut baik laki-laki maupun
perempuan dengan data riwayat stroke
sebelumnya yang lengkap. Kriteria eksklusi
pada penelitian ini adalah pasien dengan

riwayat trauma, intoksikasi, infeksi,
metabolik dan/atau penyakit sistemik
lainnya.

Variabel tergantung penelitian ini
adalah riwayat stroke sebelumnya. Pasien
dengan riwayat stroke sebelumnya
dimasukkan ke dalam kelompok stroke
berulang dan pasien tanpa riwayat stroke
sebelumnya dimasukkan ke dalam
kelompok stroke pertama. Variabel bebas
penelitian ini adalah usia, jenis kelamin,
onset, jenis stroke, tindakan operasi,
hipertensi, skor NIHSS saat masuk, riwayat
hipertensi, riwayat diabetes mellitus,
riwayat merokok, riwayat dislipidemia,
riwayat penyakit jantung, kesadaran, hasil
pemeriksaan elektrokardiogram  (atrial
fibrilasi, left ventricular hypertrophy, dan
iskemik miokard akut), serta gambaran
kardiomegali pada rontgen thorax.

Analisis dan perhitungan statistik
dilakukan secara komputerisasi dengan
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bivariat, dan multivariat. Analisis univariat
bertujuan untuk mengetahui karakteristik
dasar sampel penelitian. Analisis statistik
bivariat untuk mengetahui perbedaan dua
proporsi variabel kategorikal dilakukan
menggunakan Chi-Square test. Tingkat
kemaknaan yang signifikan dinyatakan
dengan nilai p < 0,05 dan odds ratio (OR)
dengan Confident Interval (CI) 95%.
Variabel yang memiliki  hubungan
bermakna kemudian dimasukkan ke dalam
analisis multivariat menggunakan regresi
logistik  untuk  mendapatkan  faktor
prediktor dependen dan independen
kejadian stroke berulang.

Setiap pasien dan keluarga yang
terlibat sebagai subjek penelitian diberikan
penjelasan dan dimintakan persetujuannya
dengan menandatangani informed consent.
Penelitian ini telah mendapat rekomendasi
etik dari Instalasi Riset Rumah Sakit Umum
Daerah Ulin..

Hasil

Karakteristik dasar subjek diperoleh
melalui analisis deskriptif subjek yang
ditampilkan hasilnya pada tabel distribusi
frekuensi di tabel 1. Penelitian ini
melibatkan 241 pasien dengan kejadian
stroke berulang dan 241 pasien kontrol.
Penentuan kelompok ini ditentukan oleh

program statistik. Analisis statistik yang ada atau tidaknya riwayat stroke
dilakukan adalah analisis univariat, sebelumnya.
Tabel 1. Karakteristik dasar subjek penelitian.
Variabel Jumlah %
Usia (tahun) 58,00+11,933
Jenis kelamin,
Laki-laki 246 51,0
Perempuan 236 49,0
Onset
>24 jam 234 48,5
<24 jam 248 51,5

Jenis stroke
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Stroke iskemik 305 63,3
Stroke perdarahan 177 36,7
Tindakan Operasi Bedah Saraf
Ada 17 3,5
Tidak ada 465 96,5
Riwayat hipertensi
Ada 395 82,0
Tidak ada 87 18,0
Riwayat DM
Ada 146 30,3
Tidak ada 336 69,7
Riwayat penyakit jantung
Ada 94 19,5
Tidak ada 388 80,5
Riwayat stroke
Ada 241 50,0
Tidak ada 241 50,0
Riwayat merokok
Ada 141 29,3
Tidak ada 341 70,7
Riwayat dislipidemia
Ada 147 30,5
Tidak ada 335 69,5
Nilai NIHSS saat masuk
Berat — Sangat Berat 288 59,8
Ringan - Sedang 194 40,2
GCS (Glasgow comma scale)
3-8 196 40,7
9-15 286 59,3
Tekanan darah sistolik
>140 mmHg 301 62,4
<140 mmHg 181 37,6
Tekanan darah diastolik
>90 mmHg 260 53,9
<90 mmHg 222 46,1
Hipertensi
Ya 322 66,8
Tidak 160 33,2
Gambaran LVH pada EKG
Ada 149 30,9
Tidak ada 333 69,1
Gambaran AF pada EKG
Ada 61 12,7
Tidak ada 421 87,3
Gambaran Iskemik Miokard pada EKG
Ada 99 20,5
Tidak ada 383 79,5
Gambaran rontgen thorax
Kardiomegali 269 55,8
Tidak kardiomegali 213 442
>45 tahun. Penuaan memiliki efek

Berdasarkan tabel 1 didapatkan
bahwa rata-rata usia pasien yang terlibat
dalam studi ini adalah 58 tahun dengan
jumlah laki-laki dan perempuan yang
hampir sebanding (51% dan 49%). Soliman
dkk menyatakan bahwa stroke meningkat
dengan bertambahnya usia dengan angka
kejadian stroke 14,4% pada pasien berusia
<45 tahun dan 85,6% pada pasien berusia
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kumulatif pada sistem kardiovaskular, dan
sifat progresif dari faktor risiko stroke
dalam periode yang lama akhirnya
meningkatkan  risiko  stroke iskemik
maupun perdarahan intraserebral.'?
Patologi stroke dibagi menjadi
stroke iskemik dan stroke perdarahan.
Stroke iskemik diketahui lebih sering
terjadi daripada stroke perdarahan. Subjek



penelitian pada studi ini memiliki diagnosis
stroke iskemik yang lebih banyak
dibandingkan dengan stroke perdarahan
(63,3% dan 36,7%). Hasil ini sejalan
dengan sebuah penelitian terhadap 30.599
pasien stroke di Taiwan oleh Hsieh et al
menunjukkan bahwa angka stroke iskemik
adalah 74,0% dan angka stroke hemoragik
adalah 26,0%. Stroke iskemik atau non-
hemoragik adalah kematian jaringan otak
karena gangguan aliran darah ke area otak,
yang disebabkan oleh oklusi arteri serebral
atau karotis atau, kemungkinan kecil, vena
serebral 4

Sebagian besar subjek penelitian
tidak membutuhkan tindakan operasi
sebagai  tatalaksana stroke (96,5%).
Sebagian besar kasus stroke memang tidak
membutuhkan  tindakan  pembedahan,
namun pada kasus stroke yang disertai
dengan peningkatan tekanan intrakranial
yang tidak terkendali dengan terapi
medikamentosa, perdarahan supratentorial
dengan volume >30 cc disertai tanda
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herniasi otak dan lokasi yang dapat diakses,
perdarahan besar di cerebelum, dan
hidrosefalus akut akibat ICH membutuhkan
tindakan pembedahan sebagai pilihan
terapi.®®

Berdasarkan data riwayat penyakit
dahulu pasien, sebagian besar subjek
penelitian memiliki riwayat hipertensi
(82%). Berdasarkan pemeriksaan saat
masuk juga ditemukan sebagian besar
pasien memiliki tekanan darah sistolik
>140 mmHg atau tekanan darah sistolik
>90 mmHg (62,4% dan 53,9%). Hipertensi
merupakan faktor risiko stroke yang paling
umum berdasarkan data dari 30 penelitian,
dan telah dilaporkan pada sekitar 64%
pasien stroke.'®!" Studi yang dilakukan
oleh Jamini dkk memberikan hasil bahwa
terdapat hubungan yang signifikan antara
kadar kolesterol dan hipertensi dengan
kejadian stroke di RSUD Ulin Banjarmasin.
Hubungan yang lebih dominan dengan
kejadian stroke adalah hipertensi.'8
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Tabel 2. Hasil analisis bivariat karakteristik dasar subjek dan stroke berulang.

. Stroke Berulang Nilai p
Variabel Ya (n=241) Tidak (n=241)

Usia (tahun)
> 58 tahun, n (%) 119 (49,4) 125 (50,6) 0,585
< 58 tahun, n (%) 122 (50,6) 116 (49,4)

Jenis kelamin
Laki-laki, n (%) 131 (53,1) 115 (46,9) 0,223
Perempuan, n (%) 110 (46,6) 126 (53,4)

Onset
>24 jam, n (%) 123 (49,6) 125 (50,4) 0,855
<24 jam, n (%) 118 (50,4) 116 (49,6)

Jenis stroke - .
Stroke iskemik, n (%) 169 (55.4) 136 (44,6) O’O%Izgoz'iégéég’%
Stroke perdarahan, n (%) 72 (40,7) 105 (59,3) ' '

Tindakan Operasi Bedah Saraf
Ada, n (%) 8(471) 9(52,9) 0,805
Tidak ada, n (%) 233 (50,1) 232 (49,9)

Riwayat hipertensi - .
Ada, n (%) 216 (54,7) 179 (45,3) O*O?Izg%%éf%%g)%%
Tidak ada, n (%) 25 (28,7) 62 (71,3) : :

Riwayat DM
Ada, n (%) 79 (54,1) 67 (45,9) 0,234
Tidak ada, n (%) 162 (48,2) 174 (51,8)

Riwayat penyakit jantung - .
Ada, n (%) 57 (60,6) 37 (39,4) 002" (10(;91_';0786 4‘;5%
Tidak ada, n (%) 184 (47,4) 204 (52,6) : :

Riwayat merokok
Ada, n (%) 71 (51,1) 69 (48,9) 0,764
Tidak ada, n (%) 169 (49,6) 172 (50,4)

Riwayat dislipidemia - .
Ada, n (%) 88 (59,9) 59 (40,1) 000 (10371_’;75205;5%
Tidak ada, n (%) 153 (45,7) 182 (54,3) ' '

Nilai NIHSS saat masuk

Berat — Sangat Berat, n (%) 138 (47,9) 150 (52,1) 0,265
Ringan - Sedang, n (%) 103 (53,1) 91 (46,9)

GCS (Glasgow comma scale)

3-8, n (%) 104 (53,1) 92 (46,9) 0,266
9-15, n (%) 137 (47,9) 149 (52,1)

Tekanan darah sistolik
>140 mmHg, n (%) 147 (48,8) 154 (51,2) 0,510
<140 mmHg, n (%) 94 (51,9) 87 (48,1)

Tekanan darah diastolik
>90 mmHg, n (%) 125 (48,1) 135(51,9) 0,361
<90 mmHg, n (%) 116 (52,3) 106 (47,7)

Hipertensi

Ya, n (%) 157 (48,8) 165 (51,2) 0,439
Tidak, n (%) 84 (52,5) 76 (47,5)

Gambaran LVH pada EKG
Ada, n (%) 73 (49,0 76 (51,0 0,767
Tidak ada, n (%) 168 (50,5) 165 (49,5)

Gambaran AF pada EKG
Ada, n (%) 34 (55,7) 27 (44,3) 0,338

Tidak ada, n (%) 207 (49,2) 214 (50,8)

Gambaran Iskemik Miokard pada EKG

Ada, n (%) 54 (54,5) 45 (45,5) 0,310
Tidak ada, n (%) 187 (48,8) 196 (51,2)

Gambaran rontgen thorax
Kardiomegali, n (%) 133 (49,4) 136 (50,6) 0,783
Tidak kardiomegali, n (%) 108 (50,7) 105 (49,3)

Keterangan: *hubungan signifikan
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Analisis bivariat dilakukan untuk
mengetahui faktor-faktor apa saja yang
mempengaruhi terjadi stroke berulang pada
pasien stroke di dalam studi ini.
Berdasarkan hasil analisis di tabel 2
didapatkan bahwa faktor risiko stroke
berulang pada studi ini antara lain jenis
stroke berdasarkan patologi stroke, riwayat
hipertensi, riwayat penyakit jantung, serta
riwayat dislipidemia.

Pembahasan

Berdasarkan patologinya stroke
dibedakan menjadi stroke iskemik dan
stroke perdarahan. Patologi stroke yang
dialami saat ini diketahui memiliki
hubungan yang signifikan terhadap
kejadian stroke berulang yang dialami
pasien, pasien yang mengalami stroke
iskemik diketahui menjadi faktor risiko
terjadinya stroke berulang sebesar 1,812
kali  dibandingkan ~ dengan  stroke
perdarahan (p=0,002; OR 1,812; 95%
Cl=1,245-2,638). Studi ini sejalan dengan
studi yang dilakukan oleh Flach et al yang
menyatakan bahwa tipe stroke berupa
stroke iskemik memiliki hubungan dan
risiko yang lebih  tinggi  untuk
menyebabkan stroke berulang (p=<0.001;
OR 1.42; 95% Cl 1.21-1.66).° Ada
beberapa bukti bahwa jenis stroke
berdampak pada serangan berulang. Stroke
kardioemboli diamati memiliki risiko
terbesar untuk stroke berulang sementara
individu dengan stroke lakunar dan stroke
hemoragik memiliki risiko lebih kecil
untuk stroke berulang, tetapi risiko
kematian stroke hemoragik lebih tinggi
dibandingkan dengan stroke iskemik.2%?1:22

Pasien dengan riwayat hipertensi
ditemukan pada 54,7% pasien dengan
stroke berulang pada studi ini. Riwayat
hipertensi diketahui memiliki hubungan
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yang signifikan dengan terjadinya stroke
berulang. Pasien dengan riwayat hipertensi
diketahui memiliki risiko mengalami stroke
berulang sebesar 2,993 kali lipat
dibandingkan dengan pasien tanpa riwayat
hipertensi (p=0,000; OR 2,993; 95%
Cl=1,806-4,958). Telah diketahui bahwa
risiko stroke berulang secara substansial
meningkat mengikuti peningkatan tekanan
darah. Kemungkinan stroke berulang juga
meningkat 4 Kkali lipat pada pasien
hipertensi dan sekitar 60-75% stroke terjadi
pada kondisi ini.?” Hipertensi adalah faktor
risiko yang paling menonjol dalam
penelitian oleh EI-Gohary et al karena
ditemukan pada 90% pasien, sesuai dengan
temuan penelitian stroke berulang di Turki
masing-masing 89% dan  88%.%32427
Tingkat yang lebih tinggi dilaporkan dari
studi Mesir 100% dan tingkat yang lebih
rendah dilaporkan dari studi di Spanyol
80%.25‘26

Sebagian besar pasien stroke
berulang pada studi ini juga diketahui
memiliki riwayat penyakit jantung dan
riwayat dislipidemia (60,6% dan 59,9%).
Riwayat penyakit jantung diketahui
memiliki hubungan dengan kejadian stroke
berulang dan meningkatkan risiko stroke
berulang 1,708 kali dibandingkan dengan
pasien tanpa riwayat penyakit jantung
(p=0,021; OR 1,708; 95% CI= 1,079-
2,704). Hasil ini sejalan dengan studi oleh
Lee et al yang menyatakan bahwa riwayat
penyakit jantung merupakan salah satu
risiko terjadinya stroke berulang (HR, 1.18;
95% Cl, 1.01-1.38).2  Riwayat
dyslipidemia diketahui juga memiliki
hubungan yang signifikan dengan kejadian
stroke berulang pada studi ini. Pasien
dengan riwayat dislipidemia memiliki
risiko 1,197 kali lebih tinggi dibandingkan
dengan pasien tanpa riwayat dislipidemia
(p=0,004; OR 1,774; 95% Cl= 1,197-



Fakhrurrazy. Dkk. Faktor Risiko Stroke Berulang...

2,630). Hasil studi ini sejalan dengan studi
yang dilakukan oleh Xu et al yang
menyatakan bahwa kadar kolesterol
lipoprotein rendah yang tinggi serta
penyakit jantung  koroner  memiliki

Tabel 3. Hasil analisis multivariat

hubungan dan risiko terhadap terjadinya
stroke berulang (masing-masing, OR 1.02;
95% CI,1.01-1.04 dan OR, 1.21; 95% ClI,
1.04-1.40).%°

Variabel Sig (p) Exp(B) 95% ClI
Jenis stroke 0,001* 0,518 0,349 - 0,769
Riwayat hipertensi 0,000* 3,093 1,834 — 5,217
Riwayat penyakit jantung 0,144 1,431 0,885 2,316
Riwayat dislipidemia 0,042* 1,530 1,015 — 2,306

Keterangan: *signifikan

Berdasarkan analisis  multivariat
menggunakan regresi logistik didapatkan
bahwa  jenis stroke berdasarkan
patologinya, riwayat hipertensi, dan
riwayat dislipidemia memiliki pengaruh
yang signifikan terhadap kejadian stroke
berulang (p=0,001, p=0,000 dan p=0,042).
Variabel riwayat penyakit jantung tidak
signifikan dalam mempengaruhi kejadian
stroke berulang (p=0,144).

Berdasarkan hasil analisis bivariat
dan multivariat tersebut di atas maka
riwayat penyakit jantung merupakan faktor
prognostik yang dependen, artinya bersama
faktor prognostik lain akan meningkatkan
risiko kejadian stroke berulang. Sedangkan
faktor prediktor independen terjadinya
stroke berulang adalah jenis stroke, riwayat
hipertensi, dan riwayat dislipidemia.

Kemampuan untuk memprediksi
risiko stroke berulang melalui karakteristik
klinis akan membantu meningkatkan nilai
prediksi dan menyesuaikan tindakan
pencegahan dan terapeutik di masa depan.
Temuan studi ini bisa memiliki implikasi
untuk percobaan terapeutik yang dirancang
untuk mencegah stroke berulang dan
menyarankan bahwa pasien tertentu (pasien
dengan stroke iskemik, riwayat hipertensi,
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riwayat penyakit jantung, dan riwayat
dislipidemia) berada pada risiko yang agak
lebih tinggi mengalami stroke berulang.

Penutup

Faktor risiko yang berhubungan
dengan terjadinya stroke berulang pada
pasien antara lain jenis stroke berdasarkan
penyebab (iskemik atau perdarahan),
riwayat hipertensi, riwayat penyakit
jantung, serta riwayat dislipidemia.
Dibandingkan dengan stroke pertama,
gangguan neurologis yang disebabkan oleh
kekambuhan lebih serius, lebih sulit
diobati, dan memiliki angka kematian yang
lebih tinggi. Oleh karena itu, pencegahan
sekunder dengan memahami faktor risiko
yang ada sangat penting untuk mengurangi
stroke berulang.
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