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Abstrak

Strok iskemik merupakan salah satu penyebab utama kecacatan neurologis yang
memerlukan intervensi farmakologis yang tepat. Sitikolin dan pirasetam merupakan agen
neuroprotektif yang umum digunakan dalam praktik klinis, namun perbandingan efektivitas
keduanya masih menjadi perdebatan. Penelitian ini bertujuan untuk membandingkan efektivitas
kedua obat tersebut terhadap perbaikan fungsi neurologis pasien Strok iskemik, yang dinilai
berdasarkan perubahan skor Glasgow Coma Scale (GCS). Desain penelitian yang digunakan
adalah deskriptif noneksperimental dengan pendekatan potong lintang dan data retrospektif.
Sebanyak 57 pasien memenuhi Kkriteria inklusi dan dibagi menjadi dua kelompok, yaitu
kelompok yang menerima sitikolin (n=29) dan kelompok yang menerima pirasetam (n=28).
Kedua terapi diberikan secara terpisah dengan dosis sitikolin 500-1.000 mg/hari dan pirasetam
4,8-9,6 g/hari selama 7-14 hari perawatan. Analisis statistik menunjukkan peningkatan skor
GCS yang signifikan setelah terapi, baik pada kelompok sitikolin (rerata skor 10,5 menjadi 12,8;
p<0,001), maupun pada kelompok pirasetam (rerata skor 10,7 menjadi 12,6; p=0,027). Namun
uji Mann-Whitney tidak menunjukkan perbedaan efektivitas yang bermakna antara kedua
kelompok (p=0,821). Temuan ini menunjukkan bahwa sitikolin dan pirasetam sama-sama
efektif dalam meningkatkan fungsi neurologis pada pasien Strok iskemik, dan keduanya dapat
digunakan secara setara berdasarkan pertimbangan klinis dan ketersediaan obat.
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Abstract

Ischemic stroke is one of the leading causes of neurological disability, requiring
appropriate pharmacological intervention. Citicoline and piracetam are commonly used
neuroprotective agents in clinical practice, yet their comparative effectiveness remains debated.
This study aims to compare the efficacy of these two drugs in improving neurological function
in ischemic stroke patients, as assessed by changes in the Glasgow Coma Scale (GCS) score.
The study employed a non-experimental descriptive design with a cross-sectional approach and
retrospective data. A total of 57 patients met the inclusion criteria and were divided into two
groups: those receiving citicoline (n=29) and those receiving piracetam (n=28). The therapies
were administered separately, with citicoline at a dose of 500-1,000 mg/day and piracetam at
4.8-9.6 g/day over 7-14 days of treatment. Statistical analysis revealed a significant
improvement in GCS scores after therapy in both the citicoline group (mean score increased
from 10.5 to 12.8; p<0.001) and the piracetam group (mean score increased from 10.7 to 12.6;
p=0.027). However, the Mann-Whitney test showed no significant difference in efficacy between
the two groups (p=0.821). These findings indicate that citicoline and piracetam are equally
effective in improving neurological function in ischemic stroke patients, and either can be used
interchangeably based on clinical considerations and drug availability.

Keywords: citicoline; piracetam; ischemic stroke; Glasgow Coma Scale; GCS

Pendahuluan

Strok iskemik merupakan jenis strok yang paling sering terjadi, disebabkan oleh oklusi
arteri serebral akibat fenomena tromboemboli, yang menghambat suplai darah dan oksigen ke
jaringan otak. Kekurangan oksigen (hipoksia) ini mengganggu metabolisme energi sel, memicu
pelepasan glutamat secara berlebihan, serta masuknya ion kalsium ke dalam sel saraf, yang pada
akhirnya menyebabkan kematian sel neuron (nekrosis maupun apoptosis), hal ini memicu
kerusakan neurologis yang signifikan, termasuk gangguan fungsi motorik, sensorik, dan kognitif
pada pasien’?. Menurut Organisasi Kesehatan Dunia (WHO), strok menjadi penyebab utama
kedua kematian secara global setelah penyakit jantung iskemik, serta merupakan penyebab
utama kecacatan jangka panjang.® Sekitar 87% kasus strok di dunia adalah strok iskemik, dan
beban penyakit ini diperkirakan akan terus meningkat, terutama di negara berkembang.* Di
Indonesia, prevalensi strok menunjukkan tren peningkatan, dan data Profil Kesehatan Indonesia
2021 mencatat bahwa strok merupakan penyebab kematian kedua setelah penyakit jantung
koroner.®

Salah satu pendekatan terapi yang banyak digunakan dalam pengelolaan strok iskemik
adalah pemberian agen neuroprotektif seperti sitikolin dan pirasetam.®” Sitikolin (CDP-kolin)
diketahui berperan dalam sintesis fosfatidilkolin yang merupakan mediator penting
pertumbuhan neurit dan regenerasi neuron, meningkatkan kadar asetilkolin, yang dapat
menunjang pemulihan neurologis dan fungsi kognitif.%° Pirasetam, di sisi lain, merupakan
derivat GABA yang meningkatkan fluiditas membran sel, mengurangi agregasi eritrosit, dan

meningkatkan perfusi otak.10:11
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Berbagai penelitian telah mendukung efektivitas sitikolin dalam mempercepat
pemulihan fungsional pascastrok iskemik, terutama pada pasien yang tidak menerima
trombolisis.!> Sementara itu, pirasetam dilaporkan dapat memperbaiki mikrosirkulasi dan
mengurangi risiko komplikasi pascastrok, meskipun bukti klinis terkini masih beragam.®
Namun, data perbandingan langsung efektivitas kedua agen ini dalam konteks strok iskemik
masih terbatas. Beberapa kajian bahkan menyebutkan bahwa kombinasi antara keduanya dapat
memberikan efek sinergis yang lebih baik dalam mempercepat pemulihan neurologis.*

Skor Glasgow Coma Scale (GCS) merupakan instrumen sederhana, namun efektif
untuk menilai kesadaran dan fungsi neurologis dasar, terdiri atas tiga komponen: respons
membuka mata, respons verbal, dan respons motorik.!> GCS banyak digunakan dalam evaluasi
awal pasien strok dan untuk memantau perkembangan klinis selama perawatan.'® Penurunan
skor GCS pada saat masuk rumah sakit berhubungan dengan peningkatan risiko kematian pada
pasien strok pendarahan di Rumah Sakit Hasan Sadikin.” Oleh karena itu, GCS dipilih sebagai
parameter dalam penelitian ini untuk menilai perbaikan fungsi neurologis setelah terapi
neuroprotektif.

Penelitian ini bertujuan untuk membandingkan efektivitas sitikolin dan pirasetam dalam
meningkatkan fungsi neurologis pasien strok iskemik, yang dinilai berdasarkan perubahan skor

GCS selama perawatan di RSUD H. Boejasin Pelaihari.

Metode

Penelitian ini merupakan studi deskriptif noneksperimental dengan desain cross-
sectional yang dilakukan secara retrospektif. Pengambilan data dilakukan di RSUD H. Boejasin
Pelaihari, Kalimantan Selatan, pada periode Januari hingga April 2023. Proses pengolahan dan
analisis data dilaksanakan di Program Studi S1 Farmasi, Universitas Muhammadiyah
Banjarmasin, pada bulan Mei hingga Juni 2023.

Subjek penelitian dipilih menggunakan metode purposive sampling berdasarkan kriteria
inklusi dan eksklusi yang telah ditetapkan. Kriteria inklusi meliputi pasien yang didiagnosis
strok iskemik oleh dokter spesialis saraf, memiliki rekam medis lengkap, dan mendapatkan
salah satu terapi neuroprotektif berupa sitikolin atau pirasetam selama masa perawatan. Kriteria
eksklusi meliputi pasien yang tidak memiliki data skor GCS lengkap baik pada saat masuk
maupun keluar rumah sakit atau pasien yang berganti terapi neuroprotektif selama periode
perawatan.

Data diperoleh dari rekam medis pasien menggunakan lembar observasi terstruktur,

yang mencakup: identitas pasien, riwayat medis, skor GCS awal dan akhir rawat inap, serta
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rincian terapi yang diterima. Manajemen terapi dalam penelitian ini mengacu pada protokol

pengobatan di rumah sakit dan literatur farmakologi.

1. Pasien dalam kelompok sitikolin menerima dosis antara 500-1.000 mg per hari, diberikan
melalui injeksi intravena bolus dua kali sehari atau secara oral (tablet), sesuai kondisi klinis
pasien dan pertimbangan dokter.%12

2. Pasien dalam kelompok pirasetam memperoleh dosis antara 2.400-4.800 mg per hari,
diberikan melalui infus intravena atau secara oral, dibagi dalam dua hingga tiga dosis per
hari.!

Durasi pemberian terapi pada kedua kelompok berkisar antara 7 hingga 14 hari,
disesuaikan dengan lama rawat inap dan respons klinis masing-masing pasien.® Data dianalisis
secara univariat untuk menggambarkan Kkarakteristik pasien, sedangkan analisis bivariat
dilakukan untuk mengevaluasi perubahan skor GCS. Uji Wilcoxon signed-rank test digunakan
untuk menilai signifikansi perubahan skor GCS dalam masing-masing kelompok sebelum dan
sesudah terapi. Selanjutnya, uji Mann-Whitney U test digunakan untuk membandingkan
perbedaan efektivitas antara kelompok terapi sitikolin dan pirasetam. Seluruh analisis dilakukan
menggunakan perangkat lunak Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versi 25,

dengan tingkat signifikansi ditetapkan pada 0=0,05.

Hasil

Penelitian ini melibatkan 57 pasien dengan diagnosis strok iskemik yang memenubhi
kriteria inklusi. Karakteristik responden mencakup usia dan jenis kelamin, sebagaimana
ditampilkan pada Tabel 1. Sebagian besar responden berada dalam kelompok usia > 50 tahun
(64,9%) dan mayoritas berjenis kelamin laki-laki (54,4%). Distribusi penggunaan terapi
ditunjukkan pada Tabel 2. Dari total responden, 29 pasien menerima terapi sitikolin dan 28

pasien menerima pirasetam.

Tabel 1 Karakteristik Responden

Karakteristik Jumlah (n=57) Persentase (%)
Usia (tahun)
<50 20 35,1
>50 37 64,9
Jenis Kelamin
Laki-laki 31 54,4
Perempuan 26 45,6
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Analisis perubahan skor GCS sebelum dan sesudah terapi menunjukkan adanya
peningkatan yang signifikan pada kedua kelompok, sebagaimana ditunjukkan pada Tabel 3.
Kedua kelompok menunjukkan peningkatan signifikan dalam skor GCS setelah terapi, dengan
nilai p<0,05 berdasarkan uji Wilcoxon. Hal ini menunjukkan bahwa baik sitikolin maupun
pirasetam efektif dalam meningkatkan kesadaran pasien strok iskemik selama masa perawatan.
Untuk mengetahui apakah terdapat perbedaan efektivitas antara kedua terapi tersebut, dilakukan
uji Mann-Whitney terhadap perubahan skor GCS antar kelompok. Hasilnya menunjukkan
bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara terapi sitikolin dan pirasetam (p=0,821),
sebagaimana disajikan pada Tabel 4.

Hasil ini mengindikasikan bahwa tidak ada perbedaan yang signifikan dalam efektivitas
kedua agen neuroprotektif tersebut terhadap peningkatan skor GCS. Dengan demikian, baik
sitikolin maupun pirasetam dapat digunakan secara efektif sebagai terapi adjuvan pada pasien

strok iskemik.

Tabel 2 Penggunaan Terapi

Terapi Jumlah (n=57) Persentase (%)
Sitikolin 29 50,9
Pirasetam 28 49,1

Tabel 3 Perubahan Skor GCS Sebelum dan Sesudah Terapi

Terapi GCS Sebelum  GCS Sesudah Perubahan (%) p-value (Wilcoxon)
Sitikolin 10,5 12,8 21,90 <0,001
Pirasetam 10,7 12,6 17,76 0,027

Tabel 4 Perbandingan Perubahan Skor GCS antara Sitikolin dan Pirasetam

Kelompok Terapi Rerata A Skor GCS Standar Deviasi (SD) p-value (Mann-Whitney)
Sitikolin 2,3 11,5
Pirasetam 1,9 11,3 0,821
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Diskusi

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa terapi dengan sitikolin dan pirasetam sama-
sama efektif dalam meningkatkan fungsi neurologis pasien strok iskemik, yang ditunjukkan
melalui peningkatan skor GCS secara signifikan setelah pemberian terapi. Skor GCS meningkat
dari rerata 10,5 menjadi 12,8 pada kelompok sitikolin (p<0,001), dan dari 10,7 menjadi 12,6
pada kelompok pirasetam (p=0,027). Hal ini mengindikasikan bahwa kedua obat memiliki
potensi neuroprotektif yang mampu mendukung pemulihan fungsi dasar neurologis pada pasien
strok akut.

Efektivitas sitikolin dalam penelitian ini sejalan dengan studi metaanalisis terbaru yang
menunjukkan bahwa sitikolin dapat mempercepat pemulihan pascastrok melalui perbaikan
struktur membran sel, peningkatan sintesis fosfatidilkolin, serta modulasi neurotransmiter
seperti dopamin dan asetilkolin.'®% Sitikolin juga dikaitkan dengan peningkatan perfusi otak
serta penurunan volume lesi iskemik pada pencitraan MRI.

Sementara itu, efek positif pirasetam dalam meningkatkan skor GCS didukung oleh
mekanismenya dalam meningkatkan fluiditas membran neuron, meningkatkan deformabilitas
eritrosit, serta menurunkan viskositas darah sehingga memperbaiki mikrosirkulasi dan
transportasi oksigen ke otak.1°'%13 Studi terbaru bahkan menyoroti peran pirasetam dalam
memperbaiki kognisi dan mengurangi komplikasi neurologis pascastrok.!!2°

Meskipun kedua terapi menunjukkan efektivitas signifikan secara individual, hasil
analisis uji Mann-Whitney menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara
keduanya (p=0,821). Temuan ini konsisten dengan ulasan sistematik oleh Marti-Carvajal et al.
yang menyimpulkan bahwa belum ada bukti kuat bahwa satu agen neuroprotektif secara
signifikan lebih unggul dari yang lain dalam outcome fungsional jangka pendek atau jangka
panjang pascastrok.®

Beberapa penelitian juga menekankan bahwa kombinasi antara sitikolin dan pirasetam
menunjukkan hasil yang lebih unggul baik dalam hal peningkatan kemampuan neuroprotektif,
laju perbaikan, maupun kualitas hidup pasien.'**® Hal ini menjadi masukan penting dalam
pengembangan protokol terapi strok yang lebih individual dan berbasis bukti.

Keterbatasan dalam studi ini meliputi desain retrospektif, variasi dosis dan durasi terapi
yang tidak dikontrol secara ketat, serta penggunaan GCS yang berfokus pada kesadaran umum,
bukan fungsi neurologis spesifik. Studi lanjutan dengan desain prospektif dan menggunakan
skala fungsional lain seperti National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) atau modified

Rankin Scale (mRS) sangat dianjurkan untuk validasi hasil.
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Simpulan

Penelitian ini mengungkapkan bahwa sitikolin dan pirasetam sama-sama efektif dalam
meningkatkan fungsi neurologis pada pasien strok iskemik, ditunjukkan oleh peningkatan
signifikan dalam skor GCS. Kedua terapi memberikan hasil yang positif dan tidak ditemukan
perbedaan yang signifikan dalam efektivitas antara keduanya. Hasil ini menunjukkan bahwa
kedua agen neuroprotektif ini dapat menjadi pilihan yang sama-sama efektif dalam pengelolaan
strok iskemik, dengan pemilihan yang dapat disesuaikan berdasarkan pertimbangan klinis dan

ketersediaan obat.
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