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ABSTRACT

Izchemic stroke iz a clinical sign of brain dysfunction or tizsue damage caused by lack of blood flow to the brain that disrupts the
Blood and oxygen requirements in the brain tizsue. In Indonesia, stroke ic the third ranks after heart dizease and malignancy. The prompt
diagnosic can reduce morbidity and mortality. CT-scan 1o the gold standard, but it has some Imitations that are difficult to recognize the
early signs of isxchemia on the first day and the cost of the related treatment s expensive. Because of these limitations, such case require
another sign that iz noninvasive, sensitive, specific, easier and cheaper to detect the presence of thrombus while the cause of ischemic
siroke ic D-dimer. Thiz study wae design to know the diagnostic valee of plasma levele of D-dimer of the CT-scan in acute ischemic stroke
by determination. A crogs-zectional study war conducted, where forty patients with inclusion criferia were taken from The Neurology
Department. The research was done at the Department of Clinical Pathology REUP. H Adam Malik/FE USL Medan. CT-scan as the gold
standard for the D-dimer examination Plasma levels of D-dimer using latex aggiutination method with a cut-off 500-mL. Statistical
analbysis uring a 22 table fo determine the sensitivity, specificity, positive predictive walue, negative predictive value, prevalence and the
likelihood rario. The resulr found were as follows: sensitivity 77.7%, specificity 53.8%, positive predictive value 777 %, negative predictive
value 53.8%, prevalence §7.5%, likelihood ratio positive 1.74 and the likelihood ratio negative 0.43. Baced on this study, the level plasma
D-dimer could possibly can be wsed a: an exclusion diagnostic in acute ischemic stroke caze.
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ABSTRAK

Strok iskemik adalah tanda klinis gangguan fungsi atau kerusakan jaringan otak yang disebabkan aliran darahnya berkurang,
schingga menggangzn keperluan darsh dan oksigen di jaringan otak. Di Indonesia, strok mendnduld peringhkat ketiga setelsh penypakit
Jjantung dan keganasan. Diagnosis yang tepat dapat mengurangi angks kesakitan dan kematian. CT-scan merupakan bako emas,
tetapi memiliki keterbatasan, yaito sulit mengenali tanda awal iskemik pada hari pertama, sehingga harga dan bisya perawatannya
mahal Akibat keterbatasan tersebut, maka diperhukan petanda lain yang tidak menyakitkan, peka, khas, lebih mudah dan murah
untuk mendeteksi keberadasn darah beku yang merupakan penyebab strok iskemik yaitu D-dimer. Kajian ini dilakukan untuk
mengetaii nilai diagnostik kadar D-dimer plasma terhadap CT-scan di strok iskemik akut. Penelitian dilakukan secara potong
lintang. Sebanyak empat pulih pasien yang memenuhi patokan kesertasn diambil dari Departemen Ilmu Penyakit Saraf. Penelitian
dilakukan di Departemen Patologi Klinik REUP H. Adam Malik,/FE USU Madan. D situ dilakukan pemeriksaan D-dimer dan CT-scan
sebagai bakuan emas. Kadar D-dimer plasma diperiksa menggunakan metode aglutinasi lateks dengan cut-off point 500 ng/mL.
Analisa statstik mengrunskan tabel 2x 2 untuk menentukan kepekaan kekhasan nilai ramalan posif dan negatif, jumlah penyakit
tertentu dan likelitood ratio. Didapatkan kepekaan 77,7%, kekhasan 53,8%, nilai ramalan positif 77,7%, nilai ramalan negatif 53,8%,
jumlah penyakit tertentu §7,5%, likelihood ratio positive 1,74, likelihood ratio negative 0,43. Berdasarkan telitian ini, pemeriksaan
kadar D-dimer plasma kemungkinan dapat digunakan sebagai disgnosis penyingkiran di strok iskemik akmt.
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PENDAHULUAN Data di Indonesia, strok menempati posisi ketiga
] ] o ] dar1 kelompok penyakit terkait degeneratif setelah
Strok 1skemik adalah tanda klinis gangguan fungsi penyakit jantung dan keganasan. Jumlah penyakit
atau kerusakan jaringan otak yang disebabkan aliran o 4 Indonesia berdasarkan Riskesdas tahun 2008
darah ke otak kurang, sehmgga mngga?ggu keperiuan mencapai 8,3 per 1.000 populasi.® Berdasarkan data
darah dan cksigen di janngan otak.’ Swok secala 4.y pepartemen Neurologi FK USU/RSUP H. Adam
nyata memadi penyebab kemanan dan kecacatan di Malik Medan pada tahun 2011, dari seluruh pasien
seluruh duma. D1Amerib:a Senkﬂt.ha.l tersebut memjada yang dirawat di bangsal rawat inap bagian Neurclogi
pen:r,rehab kematian ptermgkat kE.!uga::lau yang urama sebanyak 661 orang sebanyak 281 orang (43%) di
bag: kecacaran berat jangka pamjang.= antaranya adalah pengidap strok iskemik.*

! Departemen Patologi Kinik FK USU/RSUP H. Adam Malik Medan. E-mail:ymayke(dgmail com
2 Departemen Patologl Klinik Medan FE USU/RSUP H. Adam Malik Medan
2 Departemen Ilmu Penyakit Syaraf FK USU/RSUF H. Adam Malik Medan
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Diagnosis strok iskemik berdasarkan riwayat sakit,
pemeriksaan fisik dan pemeriksaan penunjang yang
meliputi: pemeriksaan sinar Rontgen dan laboratorik
Diagnosis strok iskemik ditentukan dengan baku
emas menggunakan pemeriksaan CT-scan kepala.
Namun, CT-scan sulit mengenali tanda awal iskemik
pada harl pertama, karena baru tampak setelah
72 jam serangan. Di samping itu harga alat dan
biaya perawatannya mahal.® Keterbarasan tersebur,
menyebabkan diperlukan petanda tertentu lain yang
bersifat tidak menyakitkan, peka, khas, pemakaiannya
lebih mudah dan berbiaya murah untuk mendeteksi
keberadaan bekuan darah yang merupakan penyebab
strok iskemik.®

D-dimer adalah hasilan bentuk sederhana
hubungan silang yang merupakan hasil akhir dari
pemecahan bekuan fibrin oleh plasmin dalam sistem
fibrinclisis, D-dimer merupakan salah satu reaktan fase
akut di fungsi penghentan aliran darah. Pada tahapan
akut strok iskemik terjadi perubahan jaringan otak.
neurotransmiter, biomolekular imunclogik), sejumlah
hasilan metabolit yang merusak, radikal bebas yang
menyebabkan jaringan otak terganggu. Inflamasi yang
menonjol di strok iskemik akut berlangsung pada hari
kedua (2) sampai hari ketiga (3) setelah serangan
strok.™®

Telitan yang dilakukan oleh Ageno dkk™
menunjukkan bahwa pemeriksaan kadar D-dimer
dapat digunakan untuk penilaian awal subtipe strok
iskemik apakah kardioembeli atau bukan. Pada cut-
off 200 ng/mL didapat kepekaan 59,3% dan kekhasan
03,2810

Park dkk'! menyatakan terdapar kenasaban positif
antara peningkatan D-dimer dan volime infark terlihat
di CT-scan pasien strok iskemik. !

Pemeriksaan D-dimer dilakukan dengan metode
aglurinasi lateks dan asas immunoturbidimetri yang
memiliki kepekaan dan kekhasan yang cukup baik
untuk mendeteksi kadar D-dimer. Nilai cut-off D-dimer
dengan cara ini adalah 500 ng/mL.*?

Namun demikian, belum banyak penelitian
dilakukan di Indonesia, khususmya di Medan, sehingga
peneliti ingin mengetahw kadar D-dimer plasma
sebaga tolok ukur diagnostik untuk mendiagnosis
strok iskemik akut.

METODE

Peneliian im1 dilakukan secara potong lintang,
bekerja sama antara Departemen Patologli Klinik
dan Departemen Ilmu Penyakit Saraf FK USU/RSUP
H. Adam Malik Medan. Penelitian dimmlai sejak bulan
Agustus sampail Oktober 2013, sampel diperoleh dari

ruang rawat inap Instalasi Neurclogl sebanyak 40
orang yang memenuhi patckan kesertaan strok iskemik
akut. Diagnosis strok iskemik ditetapkan dengan CT-
scan kepala. Bila hasil CT-scan didapatkan gambaran
jejas infark hipodens jaringan otak, maka dianggap
menderita strok iskemik. Semua subjek penelinan
diperiksa kadar D-dimer. dengan menggunakan alat
Dimex Jr, dengan metode aglutunasi lateks dan cut-
off point 500 ng/mL dan nilai ini sesual dengan yang
terkait nijukan tolok ukur di laboratorium klinik yang
digunakan di Indonesia l* Pasien yang tidak disertakan
adalah: pasien strok iskemik berulang, kehamilan,
telah mendapatkan pengobatan antikoagulan/
trombolisis, penyakit jantung dan yang tidak bersedia
ikut dalam penelitian.

Analisis statistik menggunakan tabel 2x2 untuk
menentukan kepekaan, kekhasan, nilal ramalan
positif dan negatf, jumlah penyakit tertentu, Iikelihood
ratio.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Berdasarkan patokan yang telah ditetapkan
kesertaan dan bukan, maka didapatkan 40 pasien
sebagai subjek penelitian, dengan jumlah laki-laki dan
peTempuan masing-masing sebanyak 20 crang (50%)
(lihat Tabel 1.

Tabel 1 menunjukkan kelompok usia terbanyak
yaitu antara G0—69Q tahun (32.5%). Hipertensi
merupakan faktor kebahayaan terbanyak (62,5%) dan
berdasarkan gambaran CT-scan. didapatkan subjek
dengan hasil yang positif sebanyak 27 orang (67,5%).

Tabel 1. Cir umum variabel penelitian

Iskemik
Variabel Strok akut

(n) (25}
Jeniz kelamin
Lald-laki 20 50,0
Perempuan 20 50,0
Kelompok usia (tahun)
< 40 7 17,5
4049 7 17,5
EQ-52 7 17,5
60—69 13 325
> 70 [ 15
Faktor kebahayaan
Hipertensi 25 G625
Diabetes melitus 7 17,5
Dislipidemia 4 10,0
Hipertensi + DM 4 10,0
CT-scan
Positif (jejas infark a7 67,5
hipodens) 325
Negarf 13
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Tabel 2. Sebaran kekerapan wvariabel penelitian dan rerata D-dimer

Strok Iskemik akut Rerata D-Dimer = 5B

Variabel ! Nilai P
(n) (25) {ng/mL) Al

Jenis kelamin

Lalki-laki 20 50 825,70£786,95

Ferempuan 20 5D 1099,65=1187,71 0,395
Eelompok usia (tahun)

< 40 7 17,5 426+£264,08

4042 7 17,5 1288,86+1681,52

50-59 7 17,5 1133,43=1015,58 0,395
G0-68 13 32,5 802,92£593,05

> 70 G 15 1355,16=1208,11

CT-5can

Positf (jejas infark hipodens) a7 67,5 1113,19=1095,54

Negatif 13 32,5 650,08+720,70 0,175
Tabel 3. Hasil memeriksa kadar D-dimer dan gambaran CTscan

D ( Gambaran CT-scan I <h
i e (ng/ Positif Negatif
=500 (positif) 21 (52,5%) 6 (15%) 27 (67.5)
<500 (negatif) 6 (15%) 7 (17,5%) 13 (32,5%)
Jumlah 27 (67,5%) 13 (32,5%) 40 (100%)
Tabel 2 menunjukkan tdak ada perbedaan Tabel 4. Hasil uji diagnostik D-dimer terhadap CTscan

bermakna antara variabel jenis kelamin, usia, CT-
scan dengan rerata D-dimer (bernilai p=0,05). Uji
normalitas data yang digunakan di Tabel 2 im1 dengan
uji Shapire-Wilk.

Untuk melihat beda rerata D-dimer antara laki-laki
dan perempuan digunakan uji t-independent. Untuk
melihat beda rerata D-dimer antara kelompok usia
digunakan wji Anova One Wiy, dan untuk melihar beda
rerata D-dimer di kelompok CT-scan digunakan uj t-
independent.

Tabel 3 menunjukkan kadar D-dimer =500 ng/mL
dengan CT-scan (+) sebanyak 52,5%, kadar D-dimer =
300 ng/mL dengan CT-scan (-) sebanyak 15%, kadar
D-dimer <500 ng/mL dengan CT-scan (+) sebanyak
15% dan kadar D-dimer <500 ng/mL dengan CT-scan
() sebanyak 17,5%.

Hasil uji diagnostuk yang didapatkan dari data
telitian iml sesual dengan yang (data penelinan)
terdahulu  dengan nilai kepekaan lebih besar
dibandingkan dengan mlai kekhasannya. Hasil
ini menggambarkan bahwa pemeriksaan D-dimer
kemungkinan dapat digunakan sebagal diagnostik
perkecualian di strok 1skemik akut.

Penelitian dilakukan di RSUP. H. Adam Malik
Medan sejak Agustus sampai Oktober 2013, Di situ
didapatkan 40 subjek peneliian yang mememihi
patokan disertakan, yaitu penderita strok iskemik
akut, dengan sebaran jenis kelamin antara lak-laki
dan perempuan sama banyak, masing-masing 20 orang
(50%4).

Uji Diagnostik Hasil

HKepekasn 77, %
Eekhasan 53,8%
Nilai ramalan postif 77, %%
Nilal ramalan negatif 53,8%
Jumlah penyakit tertentu 67,5%
Likelihood ratio positive 1,74
Likelihood ratio negative 0,43

Pada penelitian ini juga didapatkan kadar rerata D-
dimer di perempuan lebih onggl dibandingkan dengan
lakilaki [(1099,65+1187,71) terhadap (825,70+786,05)
ng/ml], tetapl secara statistik tidak berbeda bermakna
(nilai p=0,305).

Usia subjek pada penelinan ini antara 27 sampai 86
tahun, dengan nilai rerata 56,80=15,04, Sebaran usia
terbanyak adalah di kelompok antara 60—62 tahun
(32,5%). Hal ini disebabkan karena pada usia lanjut
merupakan rentang kehidupan tertentu yang ditandai
dengan perubahan atan penurunan fungsi tubuh, yaim
subjek usia tua mengalami penurunan kelenturan
pembuluh darah.!3

Pada penelitian ini juga didapatkan peningkatan
kadar D-dimer pada usia yang lebih tua, Beberapa teorl
menyatakan bahwa kejadian trombesis memngkat
dengan bertambahnya usia. Bahkan usia dianggap
sebagal faktor kebahayaan trombosis. Namun,
mekanisme peningkatan kejadian trombosis pada
usia lanjut belum diketahui secara pastl. Diperkirakan
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faktor protrombosis meningkat pada usia lanjut tanpa
diimbangi faktor pencegahannya.+

Pada penelitian ini didapatkan faktor kebahayaan
terbanyak yang berperan strok iskemuk adalah
lupertensi (§2,5%). Hasil im sesual dengan teliian
yang dilakukan oleh Shan-Shan'¥ di China.ls
Hipertensi merupakan faktor kebahayaan utama
yang dapat meningkatkan terkait strok yang antara
2—4 kali lipat terjadi. Hipertensi sangat berpengaruh
pada peredaran darah otak karena menyebabkan
penebalan dan pembenfukan semula pembuluh darah
terjadi, hingga memperkecil diameternya. Peningkatan
tekanan darah akan lebih mempercepat plak terjadi
kerusakan pembuluh darah endotel dan memudahkan
plak koyak kemudian terbentuk bekuan darah.’®

Pada penelinan ini didapatkan kadar rerata
D-dimer di kelompek CT-scan positf lebih tinggi
dibandingkan dengan yang (kelompok CT-scan)
negatif. Namun, secara statistik perbedaan ini tidak
bermakna. Di beberapa subjek penelifian dengan
hasil CT-scan negatif, didapatkan juga hasil D-dimer
yang tnggl. Hal ini mungkin disebabkan karena
jejas infark di CT-scan baru terlihat setelah 72 jam
serangan terjadi. Pada peneliian ini didapatkan
juga hasil kadar D-dimer yang tidak meningkat di
CT-gean yang negatf, Hal ini sesual dengan teori
yang dikemukakan oleh Fisher dan Francis,'® yaitu di
strok iskemik subtipe lakunar, bekuan darah terlalu
kecil untuk menghasilkan D-dimer meningkat untuk
dapat dideteksi, sehingga kadarnya terdapat dalam
batas normal dan kemungkinan lain ada proses bukan
penyumbatan bekuan darah, kemunduran pembuluh
darah yang berhubungan dengan hipertensi arteri atan
penyakir diabetes melitus.*®
i yaitu kepekaan 77,7%, kekhasan 53,8%, milai
ramalan positif 77,7%, nilai ramalan negatif 53,8%,
jumlah penyakit tertentu 67,5%, lNikelihood ratio
positive 1.74 dan likelihood ratio negative 0,43,

Takano dkk mendapatkan nilai kepekaan
80% dan kekhasan 77%, dengan cur-off poinr
300 ng/mL, membedakan strok kardioemboli
dengan aterctrombosis dan lakunar” Agenc dkk'®
mendapatkan kepekaan sebesar 59,3%, kekhasan
03,2%, nilai ramalan positf 72,7% dan nilai ramalan
negatif 88,2% dengan cur-off 200 ng/mL pada
penentuan strok lakunar. Sedangkan Isenegger'®
dalam penelitannya menemukan kepekaan 100%
dan kekhasan 52% pada penentuan strok kardioemboli
yang dilakukan adalah pengukuran kadar D-dimer
setelah enam (6) jam awal*?

SIMPULAN

Pemeriksaan plasma D-dimer dapat digunakan
sebagal diagnostik penyinglaran di strok iskemik akut
mengingat nilai kepekaan lebih besar dibandingkan
dengan kekhasannya.
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