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ABSTRAK
Pendahuluan : Penelitian tentang kadar creatine kinase-myocardial band (CK-MB), troponin T, hemoglobin dan elektrolit dengan serangan stroke akut masih jarang.
Tujuan : Untuk mengetahui hubungan kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit dengan serangan stroke akut dan perbedaan rerata kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit pada serangan stroke akut
Metode : Ini adalah sebuah penelitian cross-sectional dengan jumlah sampel 30 orang yang diseleksi dengan metode sampling non random secara konsekutif, pasien stroke akut yang terbukti secara klinis dan computed tomography (CT) Scan yang diteliti di Rumah Sakit Umum Pusat Haji Adam Malik. Semua peserta, yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi, diminta untuk mengisi kuesioner tentang data demografi dan kemudian diambil darahnya untuk mengukur kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit. Data demografi akan dianalisa dengan menggunakan statistik deskriptif. Untuk menganalisa hubungan kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit dengan serangan stroke, penelitian ini akan menggunakan uji Chi Square. Nilai p<0,05 dianggap signifikan secara statistik.
Hasil : Semua subjek tidak berbeda dalam hal karakteristik demografi. Tidak terdapat hubungan antara kadar CK-MB (p=0,204), troponin T (p=0,273), hemoglobin (p>0,05) dan elektrolit (p>0,05) dengan serangan stroke akut. Tidak terdapat perbedaan rerata kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit pada serangan stroke akut (p>0,05).
Kesimpulan : Tidak terdapat hubungan kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit dengan serangan stroke akut.
Kata Kunci : creatine kinase-myocardial band – elektrolit – hemoglobin – stroke – troponin T
PENDAHULUAN
Gangguan fungsi saraf pada stroke disebabkan oleh gangguan peredaran darah otak non traumatik. Gangguan saraf tersebut menimbulkan gejala antara lain: kelumpuhan wajah atau anggota badan, bicara tidak lancar, bicara tidak jelas (pelo), mungkin perubahan kesadaran, gangguan penglihatan, dan lain-lain (Riskesdas, 2013).
Telah diketahui bahwa baik pada stroke iskemik maupun stroke hemoragik mempunyai    pengaruh    yang    negatif    terhadap    fungsi    jantung ( Kiranmayi B, 2015)  
[bookmark: page3]Abnormalitas jantung yang dapat dilihat dari peningkatan enzim jantung, perubahan elektrokardiografi (EKG), atau disfungsi ventrikel kiri berdasarkan echocardiography (Hasirci B, 2013). Mekanisme yang melatarbelakangi disfungsi jantung ini masih belum jelas. Peningkatan katekolamin dianggap bertanggung jawab terhadap disfungsi miokard dalam banyak kasus (Hasirci B, 2013; Raza F, 2014).

Pada kerusakan jantung, kadar berbagai enzim jantung bisa meningkat secara dramatis (Hasirci B, 2013).  Meskipun kadar Creatine Kinase-Myocardial Band (CK-MB) biasanya digunakan sebagai penanda untuk nekrosis miokard, tetapi dapat juga ditemukan pada gangguan yang bukan berasal dari jantung dan hal itu dapat mengurangi spesifitasnya. Keuntungan dari troponin T dibandingkan CK-MB adalah kemampuannya untuk mendeteksi kerusakan sel miokard yang minimal dengan sensitivitas dan spesifisitas yang tidak terdeteksi dengan metode pemeriksaan enzim konvensional (Hasirci B, 2013; Raza F, 2014).

Kadar hemoglobin yang rendah dan tinggi saat masuk rumah sakit pada stroke iskemik akut berhubungan dengan luaran yang buruk dan prognosis yang jelek setelah stroke iskemik akut. Penderita dengan kadar hemoglobin yang tinggi pada saat masuk menunjukkan disabilitas yang lebih besar secara signifikan saat keluar rumah sakit (Furlan JC, 2015).

Ada hubungan antara kadar hemoglobin yang tinggi dan rendah pada wanita dengan peningkatan resiko stroke, namun tidak pada pria. Mekanisme yang menyebabkan perbedaan kadar hemogloblin berdasarkan jenis kelamin ini masih belum jelas. Wanita usia pertengahan memiliki risiko terkena penyakit jantung dan stroke yang lebih rendah dibandingkan dengan pria pada usia yang sama. Namun risiko stroke meningkat dua kali lipat dalam 10 tahun setelah menopause karena penurunan kadar estrogen (Panwar B, 2016).

Kadar hemoglobin yang tinggi juga dapat memprediksi peningkatan mortalitas pada hari ke-7, -30, dan -90 dibandingkan dengan penderita dengan kadar hemoglobin yang normal saat masuk. Sedangkan kadar hemoglobin yang rendah saat masuk rumah sakit berhubungan dengan bertambahnya masa rawatan dan peningkatan mortalitas 90 hari pada stroke iskemik akut (Furlan JC, 2015).

Anemia sering terjadi pada pasien stroke akut dengan prevalensi sekitar 30%. Ada proporsi yang signifikan penderita stroke mengalami anemia saat onset stroke dan berhubungan peningkatan mortalitas 1 tahun ((Barlas RS, 2016).
Gangguan elektrolit seperti hipernatremia atau hiponatremia berasal dari syndrome of inappropriate anti diuretic hormone (SIADH), meningkatnya brain natriuretic peptide (BNP), ketidakseimbangan asupan dan pengeluaran, yang dapat menyebabkan kejang bahkan kematian (Siddiqui MR, 2012; Chakraborty S, 2013).
	Pasien stroke hemoragik banyak yang mengalami nyeri kepala dan muntah. Muntah merupakan penyebab utama gangguan elektrolit. Komplikasi seperti gangguan elektrolit lebih sering muncul pada fase akut (Siddiqui MR, 2012).
[bookmark: page4]	Asupan natrium yang tinggi mungkin meningkatkan mortalitas pada stroke. Ekskresi kalium yang tinggi berhubungan dengan menurunnya risiko penyakit serebrovaskuler dan meningkatnya asupan kalium berhubungan terbalik dengan mortalitas pada penyakit arteri koroner (Roy KS, 2014; Farahmand S, 2013).

Pada suatu studi cross sectional tentang kadar elektrolit pada stroke akut, didapatkan bahwa dari 100 pasien sekitar 53% mengalami gangguan elektrolit. Hiponatremi dan hipokalemia merupakan gangguan yang terbanyak diikuti dengan hipokloremia. Deteksi dini dan penatalaksanaan yang tepat penting untuk memperbaiki outcome stroke (Siddiqui MR, 2012).
Metode

Penelitian ini merupakan suatu penelitian deskriptif analitik dengan desain studi cross sectional mulai Februari s/d September 2016 pada pasien stroke yang dirawat di Instalasi Rawat Inap Rindu A4 Neurologi RSUP Haji Adam Malik Medan. Subjek diambil secara konsekutif jika memenuhi kriteria inklusi : a) semua pasien stroke fase akut yang secara klinis terbukti menderita stroke dan telah dikonfirmasi dengan pemeriksaan CT Scan, b) bersedia ikut penelitian, serta tidak terdapat kriteria ekslusi, yaitu penderita dengan a) stroke berulang, b) stroke kardioemboli, c) gastroenteritis, d) gagal ginjal kronik, e) riwayat penggunaan obat diuretik, f) anemia, g) keganasan darah, h) gagal jantung, i) riwayat pembedahan jantung, j) riwayat infark miokard, k) riwayat fibrilasi atrial kronik.

Data yang terkumpul kemudian dinilai hubungannya dengan serangan stroke. Kadar CK-MB dibagi atas normal apabila <25 U/L dan tinggi apabila >25 U/L (Kiranmayi B, 2015). Kadar troponin T dibagi atas normal apabila	 <0,1 g/L dan tinggi apabila kadar >0,1g/L (Durando M, 2013). Kadar hemoglobin dibagi atas rendah < 13,5 g/dl (pria) dan < 11,5 g/dl (wanita), normal apabila kadar hemoglobin (13,5-18,0 g/dl (pria) dan 11,5-16,0 g/dl (wanita) dan tinggi > 18,0 g/dl (pria) dan >16,0 g/dl (wanita) (Thomas C and Lumb A, 2012). Pada penelitian ini, elektrolit yang diperiksa adalah natrium, kalium dan klorida karena menurut penelitian Siddiqui dkk, tahun 2012 bahwa gangguan elektrolit yang terbanyak pada penderita stroke adalah hiponatremi dan hipokalemi diikuti dengan hipokoremi. Kadar natrium dibagi atas rendah (<136 mEq/L), normal (136-145 mEq/L), dan tinggi ( >145 mEq/L) (Harwell GA, 2013). Kadar kalium dibagi atas rendah (<3,5 mEq/L), normal (3,5-5,1 mEq/L) dan tinggi (>5,1 mEq/L) (Harwell GA, 2013). Kadar klorida dibagi atas rendah ((<98 mEq/L), normal (98-107 mEq/L) dan tinggi (>107 mEq/L) (Harwell GA, 2013).  
HASIL
Dari 30 penderita stroke akut, 18 orang (60,0%) menderita stroke iskemik dan 12 orang (40,0%) menderita stroke hemoragik (tabel 1). Perempuan lebih sering menderita stroke iskemik (66,7%) dibandingkan laki-laki (33,3%) sedangkan pada stroke hemoragik akut didapati proporsi yang sama antara laki-laki (50,0%) dan perempuan (50,0%). Rerata usia pada stoke iskemik yaitu 58,7± 8,1 tahun sedangkan pada stroke hemoragik 55,3±9,7 tahun (tabel 2). Hipertensi merupakan faktor resiko terbanyak pada stroke akut (tabel 3).
[bookmark: page5]Rerata kadar CK-MB pada stroke iskemik akut 31,2 ± 9,2 U/L sedangkan pada stroke hemoragik 34,9 ± 7,1 U/L. Pada penelitian ini, didapatkan rerata nilai kadar troponin T pada stroke iskemik akut adalah 0,03 ± 0,007 g/L sedangkan pada stroke hemoragik akut adalah 0,03 ± 0,02 g/L. Rerata kadar hemoglobin pria pada stroke iskemik akut adalah 13,6 ± 0,9 g/dl sedangkan pada stroke hemoragik akut adalah 13,9 ± 1,8 g/dl. Sedangkan rerata kadar hemoglobin wanita pada stroke iskemik akut adalah 13,0 ± 0,8 g/dl sedangkan pada stroke hemoragik akut adalah 12,5 ± 2,1 g/dl. Rerata kadar natrium pada stroke iskemik akut 135,7 ± 1,5 mEq/L, sedangkan pada stroke hemoragik akut 139,7 ± 4,8 mEq/L. Rerata kadar kalium pada stroke iskemik akut adalah 3,7 ± 0,5 mEq/L sedangkan pada stroke hemoragik akut adalah 3,6 ± 0,5 mEq/L. Rerata kadar klorida pada stroke iskemik akut adalah 101,4 ± 7,1 mEq/L sedangkan pada stroke hemoragik akut adalah 104,8 ± 3,4 mEq/L(tabel 3).


Dari semua penderita stroke akut, 24 subjek (80,0%) mengalami peningkatan kadar CK-MB. Pada penelitian ini tidak dijumpai peningkatan kadar troponin T. Tiga subjek stroke akut pria (25%) mengalami penurunan kadar hemoglobin sedangkan pada penderita stroke akut wanita, 3 subjek (16,7%) mengalami penurunan kadar hemoglobin dan 1 orang subjek (5,6%) mengalami peningkatan kadar hemoglobin. Sebelas penderita stroke akut (36,7%) mengalami hiponatremi, 13 subjek (43,3%) mengalami hipokalemi, dan 2 subjek (6,7%) mengalami hipokloremi.

Berdasarkan analisa statistik dengan menggunakan uji Chi-Squre menunjukkan tidak terdapat hubungan yang signifikan antara kadar creatine kinase-myocardial band, troponin T, hemoglobin dan elektrolit dengan serangan stroke akut (p>0,05) (Tabel 4).
[bookmark: page6]Pembahasan

Penelitian ini menunjukkan jumlah subjek dengan stroke iskemik akut lebih banyak daripada stroke hemoragik. Hal ini sesuai dengan penelitian Siddiqui dkk, tahun 2012, yang dalam penelitiannya didapati dari 100 orang stroke akut terdiri dari stroke iskemik akut berjumlah 53 orang (53,0%) dan stroke hemoragik akut berjumlah 47 orang (47,0%).

Hasil analisa data dari 28 rumah sakit di Indonesia tentang tipe stroke memperlihatkan bahwa stroke iskemik hampir 2 kali lipat lebih besar (42,9%) dari stroke hemoragik (22,7%) (Misbach J and Soertidewi L, 2011).

Pada penelitian ini didapati rerata umur pada stroke iskemik akut lebih tinggi dibandingkan stroke hemoragik akut.

Mortalitas 20 tahun setelah stroke iskemik akut berhubungan dengan peningkatan mortalitas yang diharapkan pada usia 18 sampai dengan 50 tahun (Panwar B, 2016).
Dari 30 penderita stroke akut, 18 orang menderita stoke iskemik dimana laki-laki 6 orang (33,3%) dan perempuan 12 orang (66,7%) sementara pada stroke hemoragik dengan 6 orang laki-laki (50,0%) dan perempuan 6 orang (50,0%)

Penelitian ini sejalan dengan studi Firoozabadi dkk, tahun 2013, diketahui kasus stroke iskemik akut pada laki-laki (85,4%) dan perempuan (85,4%) sedangkan stroke hemoragik akut dengan pada laki-laki (14,6%) dan perempuan (14,6 %). Dari data ini dapat dilihat bahwa wanita lebih sering menderita stroke akut dibandingkan dengan pria. Namun tidak dijumpai perbedaan proporsi yang signifikan antara stroke iskemik akut dengan stroke hemoragik akut berdasarkan jenis kelamin (p=0,98) (Firoozabadi MD, 2013).

Angka kejadian infark serebri dan perdarahan intraserebral lebih banyak pada pria dibandingkan pada wanita, walaupun perdarahan subarakhnoid lebih banyak pada wanita, walaupun perbedaan ini tidak bermakna secara statistik (Roy KS, 2014).

Wanita memiliki angka kejadian stroke yang lebih rendah daripada pria. Hal ini mungkin disebabkan oleh faktor genetik dan efek positif estrogen terhadap sirkulasi serebral. Namun terdapat pengecualian pada usia 35-44 tahun dan >85 tahun. Pengaruh gender terbalik pada usia yang lebih tua, dimana peningkatan insidens stroke pada wanita dibandingkan pria pada usia 85-94 tahun (Appelros P, 2009; Panwar B, 2016).

Penelitian ini menunjukkan rerata kadar CK-MB yang lebih tinggi terdapat pada stroke hemoragik akut dibandingkan stroke iskemik akut. Namun tidak ditemukan hubungan yang signifikan antara rerata kadar CK-MB pada stroke iskemik akut dengan stroke hemoragik akut.

[bookmark: page7]Hal ini sejalan dengan penelitian Apak dkk, menunjukkan bahwa rerata kadar CK-MB pada stroke hemoragik akut (56,7 ± 38,1U/L) daripada stroke iskemik akut (43,3 ± 22,4 U/L). Tidak dijumpai perbedaan yang signifikan antara rerata kadar CK-MB pada stroke iskemik akut dengan stroke hemoragik akut (p>0,05).

Mekanisme yang mungkin menyebabkan peningkatan kadar CK-MB adalah peningkatan tekanan intrakranial yang menyebabkan keluarnya katekolamin oleh aktivasi sistem otonom sentral setelah stroke iskemik, yang memicu timbulnya takikardi, vasospasme koroner, vasokontriksi koroner dan perifer (Hasirci B, 2013).


Rerata kadar troponin T pada stroke hemoragik lebih tinggi daripada stroke iskemik. Mekanisme peningkatan kadar troponin T ini mungkin disebabkan oleh ketidakseimbangan sistem saraf otonom yang menyebabkan aktivitas simpatis yang berlebihan dan meningkatnya pengaruh katekolamin terhadap sel jantung (Hasirci B, 2013).
Rerata kadar hemoglobin pria pada stroke hemoragik akut lebih tinggi daripada stroke iskemik akut. Sedangkan rerata kadar hemoglobin wanita pada stroke iskemik akut lebih tinggi daripada stroke hemoragik akut.

Mekanisme penurunan kadar hemoglobin pada stroke akut belum diketahui. Hal ini mungkin disebabkan oleh peningkatan viskositas darah yang menyebabkan penurunan sirkulasi serebral. Anemia dapat menyebabkan iskemia miokard dan pembesaran jantung kiri yang memicu terjadinya stroke (Panwar B, 2016).

Penelitian ini menunjukkan rerata kadar natrium  dan klorida pada stroke hemoragik akut lebih tinggi daripada stroke iskemik akut. Sedangkan rerata kadar kalium pada stroke iskemik akut lebih daripada stroke hemoragik akut. 

Pada sebuah penelitian terhadap tikus didapatkan bahwa channel natrium, kalium dan klorida dapat muncul di endotel vaskular setelah stroke. Channel ini dapat menyebabkan ekskresi natrium dan air dari dalam darah ke sel otak, dimana inflamasi dimulai bersamaan dengan masuknya natrium dan air (Moemeni H, 2016).
[bookmark: page8]Gangguan elektrolit merupakan salah satu mekanisme yang menyebabkan kematian sel selama terjadinya cedera otak. Gangguan elektrolit seperti hiponatremi atau hipernatremi disebabkan oleh SIADH, meningkatnya brain natriuretic peptides, ketidakseimbangan pemasukan dan pengeluaran cairan. Penyebab gangguan elektrolit pada penyakit serebrovaskuler adalah SIADH (Siddiqui MR, 2012; Roy KS, 2014; Moemeni H, 2016)

Tidak dijumpai hubungan yang signifikan antara kadar CK-MB dan troponin T dengan serangan stroke akut. Hal ini disebabkan karena pemeriksaan kadar CK-MB dan troponin T pada penelitian ini hanya dilakukan sekali saja pada saat pasien datang, sedangkan pada penelitian Apak dkk, tahun 2015 dilakukan setiap hari selama 7 hari. Jumlah sampel pada penelitian ini sedikit sehingga hasil kurang representatif.

Menurut Kiranmayi dkk, tahun 2015, kadar CK-MB meningkat secara signifikan pada 28% pasien dibandingkan kontrol. Peningkatan kadar CK-MB pada stroke iskemik akut berhubungan dengan penyebab yang bukan berasal dari jantung (Kiranmayi B, 2015).

Keparahan stroke, bukan lokasinya, berhubungan dengan kadar troponin yang lebih tinggi, tetapi tidak secara khusus, disebabkan oleh jantung dan ginjal dibandingkan otak (Abdi S, 2015).

Pada penelitian ini, tidak dijumpai hubungan yang signifikan antara kadar hemoglobin dengan serangan stroke akut. Hal ini sejalan dengan penelitian Musa dkk, tahun 2015, tidak didapatkan hubungan antara kadar hemoglobin dengan serangan stroke. Kadar hemoglobin yang rendah berhubungan dengan peningkatan risiko mortalitas pada stroke. Hal ini mungkin disebabkan pengurangan kapasitas pengangkutan oksigen dalam darah, gangguan autoregulasi serebrovaskular, serta turbulensi akibat pengurangan aliran darah. Anemia dapat menyebabkan perburukan luaran klinis yang berhubungan dengan mediator inflamasi, peningkatan produksi nitric oxide synthase dan CXC chemokine receptor 4 (Musa HH, 2015; Barlas RA, 2016).

Tidak dijumpai hubungan yang signifikan antara kadar natrium, kalium, dan klorida dengan serangan stroke akut. Menurut Chakraborty dkk, tahun 2013, menunjukkan bahwa kadar natrium yang tinggi mungkin berhubungan dengan meningkatkanya angka kejadian stroke (p<0,001). Asupan natrium yang tinggi mungkin meningkatkan mortalitas pada stroke. Ekskresi kalium yang tinggi berhubungan dengan menurunnya risiko penyakit serebrovaskuler dan meningkatnya asupan kalium berhubungan terbalik dengan mortalitas pada penyakit arteri koroner (Chakraborty S, 2013; Farahmand S, 2013 ; Roy KS, 2014).
[bookmark: page9]Kadar kalium yang rendah (<3,6 mmol/L) berhubungan dengan atrial fibrilasi, serangan jantung, dan stroke. Sedangkan kadar kalium yang tinggi dapat menghambat aggregasi platelet sehingga membantu mencegah terjadinya stroke iskemik (Larsen, 2010).

Penelitian ini memiliki beberapa keterbatasan. Pertama, hal–hal yang dapat mempengaruhi kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit tidak disesuaikan pada penelitian ini. Kedua, penelitian ini hanya mengambil sampel darah untuk pemeriksaan kadar CK-MB, troponin T, hemoglobin dan elektrolit pada saat berlangsungnya penyakit dan pemeriksaan kadar sebelum terjadinya penyakit tidak dilakukan sehingga penelitian ini bisa terdapat bias. Ketiga, jumlah sampel penelitian masih relatif sedikit untuk memberikan hasil yang representatif.

Kesimpulan

Tidak didapatkan hubungan yang signifikan antara kadar creatine kinase-myocardial band, troponin T, hemoglobin dan elektrolit dengan serangan stroke.
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