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Abstrak

Pendahuluan : Coronavirus 2019 (COVID-19) merupakan penyakit menular yang disebabkan oleh Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Komplikasi neurologis, khususnya stroke iskemik terkait dengan COVID-19, semakin
banyak dilaporkan. Patofisiolognya masih belum jelas, tetapi penyakit COVID-19 yang berat dapat meningkatkan risiko Large vessel
stroke, sehingga penting untuk memiliki pemahaman yang lebih mendalam tentang hubungan tersebut.Metode: Menggunakan dua
alat pencarian yaitu Pubmed dan Google Scholar. Penelitian-penelitian yang dikumpulkan adalah yang diterbitkan pada periode
Januari - Agustus 2020. Kata kunci yang digunakan adalah COVID-19 atau Coronavirus atau Severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 atau SARS-CoV-2 dan ischemik stroke atau cerebral ischemia atau cerebral infarction atau ischaemic stroke dan
vessel occlusion yang melaporkan kejadian large vessel stroke iskemik yang ditinjau secara sistematis menggunakan
PRISMA.Hasil: Tinjauan sistematis kami mencakup data 16 artikel;, delapan laporan kasus, lima seri kasus dan tiga studi
retrospektif. Umumnya pasien stroke iskemik dengan COVID-19 menunjukkan gambaran neuroimaging suatu large vessel occlusion
pada pembuluh darah arteri serebri media dan arteri karotis interna, selain itu juga pada arteri serebri anterior, arteri serebri
posterior, arteri serebelaris posterior inferior dan arteri basilaris. Umumnya juga terjadi pada usia dibawah 50 tahun. Faktor komorbid
dilaporkan berupa hipertensi, diabetes melitus, hiperlipidemia, atrial fibrilasi, infark miokard, derajat severitas COVID-19 sedang-
berat, faktor koagulasi (D-dimer) dan C-Reaktive protein (CRP) meningkat dan mempengaruhi outcome.Kesimpulan: Pengamatan
kami menunjukkan bahwa large vessel occlusion dengan infeksi Covid-19 memiliki karakteristik yang berbeda sehingga berimplikasi
terhadap diagnosis dan terapi.

Kata kunci : Covid-19, Large vessel occlusion, SARS-Co-2, Severity COVID-19, stroke iskemik.

Abstract

Introduction: Coronavirus 2019 (COVID-19) is an infectious disease caused by Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2

(SARS-CoV-2). Neurological complications, in particular ischemic stroke associated with COVID-19, are increasingly being reported.

The pathophysiologist is still unclear, but severe COVID-19 can increase the risk of large vessel stroke, so it is important to have a
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deeper understanding of this relationship.Method: Use two search tools namely Pubmed and Google Scholar. The studies collected
were those published in the period January - August 2020, the keywords used were COVID-19 or Coronavirus or Severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2 or SARS-CoV-2 and ischemic stroke or cerebral ischemia or cerebral infarction or ischemic
stroke and vessel occlusion which reports the incidence of large vessel ischemic strokes that are systematically reviewed using
PRISMA.Result: Our systematic review includes data from 16 articles, eight case reports, five case series and three retrospective
studies. Generally, ischemic stroke patients with COVID-19 show a neuroimaging picture of a large vessel occlusion in the middle
cerebral artery and internal carotid arteries, as well as the anterior cerebral artery, posterior cerebral artery, posterior inferior
cerebellar artery and basilar artery. Generally also occurs at the age under 50 years. Reported comorbid factors in the form of
hypertension, diabetes mellitus, hyperlipidemia, atrial fibrillation, myocardial infarction, moderate-severe COVID-19 severity,
coagulation factor (D-dimer) and C-reactive protein (CRP) increased and affected the outcome.Conclusion: Our observations
indicate that large vessel occlusion with Covid-19 infection has different characteristics that have implications for diagnosis and
therapy.

Keywords: Covid-19, ischemic stroke, Large vessel occlusion, SARS-Cov-2, Severity of COVID-19.

Pendahuluan

Penyakit virus korona baru yang disebut Corona virus disease 2019 (COVID-19) diumumkan oleh World Health Organization (WHO)
pada 11 Februari 2020, kemudian dinyatakan sebagai pandemi pada 11 Maret 2020. (1-5) COVID-19 disebabkan oleh severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) adalah golongan b-coronavirus, pertama kali ditemukan pada pasien pneumonia
yang tidak diketahui di Wuhan, Cina dan dimulai sejak Desember 2019 dan berkembang pesat di seluruh dunia-(6,7) Kasus pertama
COVID-19 terkonfirmasi di Indonesia diumumkan langsung oleh Presiden Joko Widodo pada 2 Maret 2020.(8)

Salah satu komplikasi neurologis COVID-19 adalah stroke. Namun, korelasi dan patofisiologi antara COVID-19 dan stroke belum
dapat disimpulkan. Menariknya, berbagai laporan dan seri kasus juga menunjukkan lebih banyak stroke iskemik akut dengan large
vessel occlusion (LVO)., sehingga penting untuk memiliki pemahaman yang lebih mendalam tentang hubungan tersebut. (6,10,11)
Tinjauan sistematis ini menggunakan literatur yang diterbitkan terbatas pada laporan kasus, seri kasus dan studi kohort retrospektif.
Dalam evaluasi ini dikumpulkan data pasien COVID-19 dengan insiden LVO serta karakteristik terjadinya LVO (usia, faktor
komorbid, faktor koagulasi (D-dimer), C- reaktive protein (CRP) dan letak oklusi berdasarkan temuan neuroimaging), derajat
severitas COVID-19 berdasarkan kriteria American Thoracic Society, terapi dan luaran.

Metode

Strategi pencarian literatur

Kami melakukan tinjauan sistematis sesuai dengan pedoman PRISMA. Pencarian literatur dilakukan di PubMed dan Google Scholar
dari studi yang diterbitkan sejak Januari — Agustus 2020. Strategi pencarian terdiri dari berbagai macam kombinasi istilah pencarian
berikut: COVID-19 atau Coronavirus atau Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 atau SARS-CoV-2 dan ischemik stroke
atau cerebral ischemia atau cerebral infarction atau ischaemic stroke dan vessel occlusion. Judul, abstrak dan teks lengkap disaring
untuk memastikan literatur yang diambil memenuhi kriteria eligibilitas. Pencarian literatur dilakukan oleh empat reviewer independen
(Al, AB, MA & IB). Studi melaporkan kejadian large vessel stroke iskemik pasien positif COVID-19 diidentifikasi secara terpisah yang
memenuhi kriteria inklusi. Daftar referensi artikel ini juga disaring, dan ditelusuri secara manual mengidentifikasi studi relevan lebih
lanjut.©

Kriteria eligibilitas

Kami memasukkan semua studi (laporan kasus, seri kasus, dan studi kohort retrospektif) yang melaporkan /large vessel stroke
iskemik dengan terkonfirmasi COVID-19 disertakan selama pencarian awal. Semua penelitian yang melaporkan hanya small vessel
disease, stroke hemoragik, cerebral venous thrombosis dan tanpa teriemahan bahasa Inggris dieksklusi.

Ekstraksi data

Data kuantitatif relevan diekstraksi secara manual oleh empat reviewer. Variabel yang dimasukkan meliputi: penulis pertama, tahun
publikasi, jenis studi, ukuran sampel, dan karakteristik LVO (usia, faktor komorbid, faktor koagulasi (D-dimer), C- reaktive protein
(CRP) dan letak oklusi berdasarkan temuan neuroimaging), derajat severitas COVID-19 berdasarkan kriteria American Thoracic
Society, terapi dan luaran.

Ukuran hasil

Hasil pengamatan ini untuk menjelaskan kejadian LVO pasien stroke iskemik dengan COVID-19 yang dilaporkan dalam literatur
medis. Hasilnya dibagi menjadi kejadian LVO pasien COVID-19 terhadap insiden, karakteristiknya, derajat severitas COVID-19
terhadap kejadian LVO, terapi dan luaran.

Hasil
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Studi karakteristik

Secara keseluruhan, pencarian literatur kami menghasilkan 3781 studi, diantaranya 878 studi telah dihapus karena adanya duplikasi
atau tidak memenunhi kriteria, 2830 studi lebih lanjut dikeluarkan setelah inisial judul dan abstrak tidak dilaporkan secara spesifik
kejadian atau kasus stroke iskemik pasien COVID-19. Akhirnya, 57 artikel dikeluarkan setelah meninjau teks lengkap dan 16 studi
memenuhi syarat dimasukkan dalam tinjauan sistematis kami. Proses identifikasi dan seleksi studi tercermin dalam Gbr. 1.
Karakteristik beberapa studi yang memenuhi kriteria inklusi diringkas pada Tabel.1. Ada delapan laporan kasus (Valderrama dkk;
Duplantier dkk; Deliwala dkk; Oliver dkk; Bigliardi dkk; Alkhaibary dkk; Pinto dkk; Sidig dkk), lima seri kasus (Khan dkk; Beyrouti
dkk; TUNC dkk; Oxley dkk; Al-smadi dkk) dan tiga studi retrospektif (Yaghi dkk; Grewal dkk; Lapergue dkk).

Insiden LVO pada pasien COVID-19

Secara keseluruhan semua studi melaporkan sebagian besar kejadian LVO pasien stroke iskemik dengan infeksi COVID-19. Dua
seri kasus (3,12) dan dua studi retrospektif (5,13) melaporkan kejadian LVO sebagian besar pasien stroke iskemik dengan COVID-
19. Beyrouti dkk melaporkan enam pasien dari semua pasien, Khan dkk melaporkan 19 pasien dari 22 pasien, Yaghi dkk
melaporkan 25 dari 32 pasien serta Grewal dkk melaporkan 13 pasien dari semua pasien stroke iskemik COVID-19.

Karakteristik klinik LVO pada pasien COVID-19

Dari semua studi didapatkan kejadian LVO pada usia 31-79 tahun. Sebagian besar kejadian LVO terjadi usia muda. Dua studi kasus
serial oleh Khan dkk dan Oxley dkk melaporkan LVO pada usia muda. Khan dkk melaporkan 22 pasien dengan LVO berdasarkan
CT Angiogram dengan rata-rata usia 46,3 tahun. Semuanya memiliki satu atau lebih faktor komorbid vaskular. Oxley dkk juga
melaporkan lima kasus stroke LVO pada pasien yang berusia di bawah 50 tahun dengan rata-rata usia 40,6 tahun, tiga pasien
memiliki faktor komorbid dan dua pasien tanpa faktor komorbid dan semuanya merupakan kasus baru stroke iskemik. Tiga studi
laporan kasus (10,14,15) juga melaporkan kejadian LVO pada usia 31-36 tahun, dua memiliki faktor komorbid dan satu pasien tanpa
komorbid.

Faktor komorbid yang didapatkan dari semua studi kasus berupa hipertensi, diabetes melitus tipe 2, hiperlipidemia, merokok, atrial
fibrilasi, coronary artery disease, infark miokard dan atrial fibrilasi. Neuroimaging dengan pemeriksaan CT scan kepala, CT
angiografi dan MRI dari semua studi kasus letak oklusi pembuluh darah besar sebagian besar dilaporkan pada arteri serebri media
dan arteri karotis interna. Beberapa studi kasus(3,13,15) juga melaporkan letak oklusi pada arteri serebri anterior, arteri vertebralis,
arteri serebelaris posterior inferior dan arteri basilaris .

Semua studi melaporkan hasil laboratorium terjadi peningkatan kadar D-Dimer (644-80.000 ng/ml) dan kadar CRP (11-366 mg/dI)
pada LVO. Pada derajat severitas berat didapatkan kadar D-dimer >1000 ng/ml yang dilaporkan pada empat laporan kasus
(10,14,16,17) dan tiga studi kasus serial (3,18,19).
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Gbr.1 Diagram PRISMA untuk seleksi studi

Tabel. 1. Demaografi dan gambaran Klinis pasien stroke iskemik dengan infeksi COVID-19

NO Authora Tipe Jumal Nagara USIA BEVERITAS KOMORBID Tipa dan lstak [- DIMER CRF OUTGOME
(Th} COVID-19 odduei [N=0-300 (N==b
ngimil) mgimd)
1 Valdewama 2020(13) CaseRepad  Newyomk 5 vild Tidak ada WCA >0 000 ] Hidup
2 Duploeiier 2020{15)  Case Repart Pararcs 73 Severe Tidsk ada A. Carofis komunis 220 il Hidup
3 Defwala 202014 Cass Report Uza A Severe Tidak ads MCA 720 B Hidup
& Ciiver 2020(17) CasaReport  Filigina ] Seyee HTN, DMZ, HLFD MCA M 1160 102 Hidup
3 Biglardi 2020{11) Cass Repart lislia 62 Critical i MCA 740 32 Menigoal
6 Alhaibary 2020(10)  CassRepot  AmabSaudi 3t ik HTN MCA 2300 157 Hidup
T Pinto 200015} Casz Repart Spanyol 36 Severe Mook ICA, MCA, ACA T 1568 Menigoal
4 Sidig 2020(20) Cass Repart Sudan 62 Moderats D2, HTN, and HLPD LVD (MCA} 1620 162 Hidup
o Elhan (12] Casa cedes n=12 Moderate-Saves Ada=14 LVD (r=13) Meminghat Hidup (r=18)
4555 {HTH, DA, HLPD, IMA, price Muiiple small Meninggal
shroike) vessel =3 =]
Tidsk ads =8
1 Beyouli 20207 Case series London n=6 Severe (n=3), AMa=3 (VO {A Vertebrals,  Meninglat (n=6]  27-305  Hidup({n=3),
3385 moderste (n=3), (HTN, DMZ, &F, HLPD, M8, PICA) (1080-30.000) Meninggal
crifical (n=1) alkakol) n=1)
Tidsk ada =1
11 TUNG 202021} Case senies Turki n=4 Moderaba (n=4) Ma=4 LVO {r= 2). (MCA) Meningfeat (n= 4356 Hidup{n=1}
&77 {HTH, DMZ) Smalvessel =2 3),
{Be4-1040)
Homnal {n=1)
12 Coday 2020019) Case sefies Irggrs n=5  mid(r=7) Ada=13, LVO (=5} Mesingiat (n=3)  27-305  Hidup(n=3)
3340 moderate [n = 1), {HLPD, OA) (ICA, MCA, PCAY {1730-13.800)
savere (r=2) Tidsk ads =2 Meernal {n= 2],
13 BHSradiZ020(18)  Case sedes n=3  Severe [n=3) Ma=2, LVD (=3} Mesingat n=3)  520-05  Meniggal =1,
4773 (HTN, H.F‘D CAD, DM2) (A basilanis, MCAME,  [24T0-16770) Hidup =2
Tidak ada=1 MCA M)
14 Yaghi 2020113) Stdi Mew Yark n=32  Severe{n=23) Ada=125 LVO {r=23) Meninghat (n= 11-207  Meninggal
redrEpeiet 40-T0 Lild (r=T) (HTH, DMZ HLFD, AF, (MCA KM, A 26 (n=12)
CAD, CHF) Basilaris) [BE2-90.000) Hidup
Tidsk ada =7 Smal vessel (n=9) Nowmal in=6) =18
15 Grewal 20200 Studi Chichaga n=6  Severe(n=3) Ada=3 LVO = 4) Meningkcat (n= 5313 Hidupin=7)
reirospesds 5573 Mild (r=3) {HTN. HLPD, DM2, CADY) {MCA} 9]
Tidsk ads = 1 Gmal vessel (n= 2 [ET50-14.780)
16 Leparqua2020[2)  Sudi Perancic n=6  Sever[n=3) Ada=¢ LMD (r= 5} Meningat (1= 4458 Maninggal
redraspeidd 42-80  Modersba (n=2) (HTH, DMZ, HLPD) (A MER) ()] =)
Mikd (= 1) Tidak ada = 2 [1580-10.451) Hidup {n=3)

Severity of COVID-19 infechon bendasarkan Tih adiion of Novel Coponawings psumonia diagnosis and trestmant plan dan pasien cibag menjadi bertuk mikd (g=la kinis fingan dan pencitrean fifsk menunjukian radsng pan-pend, modensis (demem dan geials
SEIPEN PEMEPEsan, DENCITIEN MENUNUKKEN Parsdandan par \ang tening) severs [oreng OEWAsS yang mengaismi s napas, RR* 30 naoas / menit, 5p0d +23% saat itfanal) dan oitical i [mekaris vamiasi yang npenulz*alaua'malau kegagalanmufiple cgan
lan;aﬂu memeriukan pemaniausn (CLY m!wmmhﬂ. Mcio¥e censtral amery; 10A, .'rft-u r.a’eh’alar*s]r PCA pasrenor cerabval anery, PIGA, poseror infenar cerahval anery; AT, Arna! dhilator, HTN, Hypenension; HLPD, Hyperipidamia; DAME,
Diabetes metins type Z; CAD, cornary ey thsease; CHF, COngEsive hear faure: b, Myceantial insrcoon,

LVO dan Derajat severitas COVID-19

Derajat severitas COVID-19 pada kejadian LVO, semua studi umumnya melaporkan derajat severitas sedang-berat. Lima studi
kasus (10,14-17) dan dua seri kasus (3,18,21) melaporkan semua pasien dengan derajat severitas berat. Tiga studi retrospektif,
Lapergue dkk melaporkan empat dari enam pasien dengan derajat severitas sedang-berat, Grewal dkk melaporkan tujuh dari 11
pasien dengan derajat severitas berat dan Yaghi dkk melaporkan 18 dari 32 pasien dengan derajat severitas berat.

Pada derajat severitas ringan dilaporkan satu laporan kasus (13), pasien usia 52 tahun dan tanpa komorbid vaskular dan satu seri
kasus (19) juga melaporkan derajat severitas ringan dua pasien usia 37-39 tahun dan tanpa komorbid vaskular. Satu studi
retrospektif (22) melaporkan satu pasien usia 45 tahun dengan derajat severitas ringan dan juga tanpa komorbid. Sedangkan tiga
studi retrospekif (5,13,22) melaporkan derajat severitas ringan pasien dengan komorbid. Yaghi dkk melaporkan tiga pasien derajat
severitas ringan dengan komorbid berupa hipertensi, diabetes melitus dan hiperlipidemia dengan rentang usia 40-60 tahun. Grewal
dkk melaporkan tiga pasien, rentang usia 35-70 tahun dengan komorbid hipertensi, diabetes melitus dan hiperlipidemia dan
Lapergue dkk melaporkan satu pasien usia 42 tahun dengan komorbid hipertensi dan DM.

Terapi LVO dan Luaran

Satu seri kasus melaporkan tiga pasien yang mendapatkan terapi trombektomi mekanikal LVO dengan infeksi COVID-19(18). Dua

pasien memiliki gejala awal gangguan respirasi dan satu pasien masuk dengan gejala awal defisit neurologis. Dua pasien dengan

oklusi pada arteri serebri media dan satu pasien pada arteri basilaris. Semuanya memiliki hasil angiografi yang baik pasca
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trombektomi, namun hasil klinis buruk dicatat tanpa peningkatan signifikan dalam manifestasi neurologis dibandingkan dengan klinis
awal. Semua pasien mengalami gejala sangat berat sehingga membutuhkan intubasi dan satu pasien meninggal karena gagal
napas terkait COVID-19.(18)

Laporan kasus di Filipina melaporkan pasien didahului dengan gejala disartria dan kelemahan ektremitas kanan secara tiba-tiba
dengan NIHSS 4, CT scan kepala menunjukkan subtle hipodens dan CTA menunjukkan stenosis pada arteri serebri media segmen
M1 kiri kemudian dilakukan trombolisis intravena dengan dosis 0,9 mg/KgBB dengan onset 3,4 jam sebelum terapi dengan 10%
dibolus dari dosis total kemudian dilanjutkan 1 jam. Setelah trombolisis NIHSS menjadi 3 dan CT scan 24 jam pasca terapi tidak
ditemukan tanda hemoragik dan tiga hari setelahnya NIHSS menjadi 6 dan pasien terkonfirmasi COVID-19, D-dimer 1160 ng/ml,
CRP 192 mg/dl dan setelah dilakukan terapi COVID-19 NIHSS menjadi 4 dan menetap.(17)

Kasus serial di London melaporkan (3) Semua pasien memiliki LVO; Tiga pasien mengalami infark multiterritori, dua pasien disertai
dengan trombosis vena. Lima pasien memiliki kadar D-dimer sangat tinggi (> 1000 ug / L), jauh lebih tinggi dari level median yang
dilaporkan dalam COVID-19 (900 ug / L); Empat pasien mendapatkan terapi low molecular weight heparin (LMWH) dan dua pasien
mendapatkan terapi trombolisis. D-dimer untuk satu pasien menjadi 1080 ug / L setelah terapi trombolisis intravena. Dari semua
pasien, empat tidak masuk ke ICU dan dua pasien masuk ke ICU. (3)

Diskusi

Studi ini memberikan tinjauan sistematis terhadap large vessel stroke iskemik pasien COVID-19. Inti hasil penelitian ini adalah: (1)
kejadian LVO pada stroke iskemik akut pasien COVID-19 (2) karakteristik LVO pada pasien COVID-19; (3) derajat severitas COVID-
19 yang terjadi pada LVO (4) terapi dan luaran pasien.

Stroke iskemik adalah gejala klinis lain yang dapat muncul pada pasien infeksi COVID-19. Penyakit ini mungkin timbul akibat
sindrom badai sitokin (ctytokine strom), yang menyebabkan kerusakan endotel, disseminated intravascular coagulation (DIC), dan
gangguan auto-regulasi otak. Melalui reseptor ACE2 dari endotel vaskular, invasi ekstensif virus ke endotel vaskular jelas dapat
menyebabkan endotelitis luas, meningkatkan risiko trombosis yang menyebabkan stroke iskemik (Gbr.2). Pasien dengan derajat
berat/kritis infeksi SARS-CoV-2 sering menunjukkan peningkatan kadar D-dimer yang berfungsi sebagai penanda aktivasi
disfungsional dari sistem koagulasi, seperti stroke iskemik akut. Meskipun biokimia menunjukkan hubungan COVID-19 dengan
gangguan sistem koagulasi memerlukan penelitian lebih lanjut untuk membuktikan hubungan tersebut.(3,13,23)

Infeksi SARS-CoV-2 juga dikaitkan dengan keadaan prothrombotik yang menyebabkan risiko tinggi untuk stroke iskemik, baik
dengan kerusakan langsung dinding endotel yang sebelumnya sehat atau dengan meningkatkan efek trombotik dalam kasus di
mana penyebab spesifik, seperti aterosklerosis. Selain itu, dapat meningkatkan kadar D-dimer dan faktor inflamasi sistemik
(misalnya Interleukin dan C - reaktif protein) yang juga bertanggung jawab terhadap peristiwa molekuler yang dipicu oleh kelainan
koagulasi sehingga parameter diagnostik pasien COVID-19 menunjukkan peningkatan D-dimer dan C-reaktif yang terlihat pada
pengamatan ini. Tingkat ini berbanding lurus dengan hasil klinis dan kematian.(3,13,17) LVO pasien COVID-19 dengan penyakit
aterosklerotik ringan dapat mewakili temuan klinis penting untuk memperingatkan penyedia layanan kesehatan tentang profil risiko
tinggi pasien dengan faktor risiko vaskular. Jadi, kami ingin untuk mengingatkan masyarakat tentang risiko pencetus komplikasi
berat akibat adanya ateroma yang mendasari.(22)
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Pengamatan terhadap stroke iskemik akut pasien infeksi SARS-CoV-2 sesuai dengan profil risiko tinggi yang dilaporkan dari pasien
yang dirawat dengan derajat severitas berat dari infeksi SARS-CoV-2.(22) Iskemik stroke telah dikenali sebagai komplikasi COVID-
19 (biasanya dengan derajat severitas berat), namun mekanisme dan hubungannya belum dipahami. Derajat berat COVID-19 terkait
dengan sitokin proinflamasi yang menginduksi aktivasi endotel dan sel mononuklear, menyebabkan aktivasi koagulasi dan
pembentukan trombin. Trombin yang bebas pada sirkulasi, tidak terkontrol oleh antikoagulan, dapat mengaktifkan trombosit dan
menyebabkan trombosis sehingga rekomendasi pendukung untuk pemberian segera antikoagulasi profilaksis dengan LMWH.
Antikoagulasi terapeutik dini dengan LMWH juga bisa bermanfaat untuk mengurangi tromboemboli pasien stroke iskemik terkait
COVID-19 tetapi harus diimbangi risiko perdarahan intrakranial, termasuk transformasi hemoragik dari infark akut; perlu uji Klinis
yang menjamin untuk menentukan keamanan dan kemanjuran pendekatan ini.(3,22)
Agresivitas manajemen stroke tetap menjadi prioritas karena stroke bersifat reversibel. Tidak ada pedoman spesifik secara klinis
ditetapkan dalam menangani pasien COVID-19 yang memenuhi syarat untuk trombolisis. Penatalaksanaan status hemodinamik
harus selalu menyeimbangkan risiko dan manfaat tersebut terhadap pengobatan kasus positif COVID-19.(17,22)
Penatalaksanaan trombektomi mekanikal pasien LVO memberikan hasil yang baik pasca trombektomi, namun menunjukkan hasil
klinis yang buruk tanpa adanya peningkatan signifikan dalam manifestasi neurologis dibandingkan dengan kasus tanpa infeksi
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COVID-19. Hasil klinis yang lebih buruk pada stroke LVO terkait COVID-19 setelah dilakukan trombektomi, mungkin terkait penyakit
COVID-19 yang mendasari dan / atau sifat dari bekuan/clot pada pasien.(18)

Faktor prognostik utama infeksi SARS-CoV-2 mencakup riwayat penyakit vaskular sebelumnya dan faktor risiko penyakit
aterosklerotik (obesitas, tekanan darah tinggi, diabetes). Pasien yang memiliki faktor risiko tinggi dilaporkan dengan derajat severitas
berat infeksi SARS-CoV-2 dan mempengaruhi luaran pasien.(22)

Kesimpulan

Tinjauan sistematis ini secara komprehensif merinci kejadian LVO pasien stroke iskemik dengan COVID-19 yang terjadi hingga saat
ini. Mengingat bahwa dalam sejumlah kasus yang telah diamati bahwa kejadian LVO merupakan mekanisme yang dominan pada
stroke iskemik dengan COVID-19. Tidak didapati hubungan sebab akibat langsung antara stroke dengan COVID-19 sampai saat ini
tetapi fakta yang terjadi, pasien COVID-19 cenderung mengalami komplikasi neurologis seperti kejadian vaskular akut akibat
peningkatan faktor koagulasi dan inflamasi sistemik. Perlu adanya studi lanjut mengenai observasi dan evaluasi komplikasi LVO
pada infeksi COVID-19 untuk penanganan yang lebih efektif sehingga luaran yang didapatkan menjadi lebih baik.
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VP39. CD4 Count and IgG Titre as Predictors of Mortality in HIV-Infected Cerebral Toxoplasmosis Patients
(Jumlah CD4 dan Titer IgG sebagai Prediktor Kematian pada Pasien HIV dengan Infeksi Toksoplasmosis
Serebral)
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Abstract

Introduction : Cerebral toxoplasmosis (C-Tox) is the most common opportunistic infection among HlV-infected patients. Disease
severity may affect outcome. This study evaluated CD4 count and toxoplasma IgG titre that indirectly reflect disease severity as
predictor of mortality.Method: This retrospective cohort study collected data from medical records of HiV-infected patients with  C-
Tox in neurology ward of Hasan Sadikin Hospital Bandung from 2017-2019. Diagnosis of C-Tox was based on clinical, serological,
and neuroimaging findings. Mortality and possible causes of death were sought. Logistic regression analysis was done using SPSS
version 22.Result: During study period, there were 342 HiV-infected subjects hospitalized, of whom 112 had C-Tox. Majority of
subjects (87,77.7%) were male with median age 34 years old (IQR 26-40). Fifty-four (48%) subjects had already known their HIV
status prior to their hospitalization and 52 subjects have started ARV (median time 1 year, IQR 1-3). The most common chief
complaint was decreased consciousness (70 subjects; 62.5%). Median CD4 count was 21 (IQR 9-51), and median toxoplasma lgG
was 555.9 (IQR 259.2-700). In-hospital mortality rate was 29.5% with median time-to-death 5 days (IQR 3-7). CD4 count on
admission and toxoplasma IgG did not predict mortality. Discussion: In this study CD4 count and toxoplasma IgG did not
predict mortality. Mortality of a patient is influenced by more than one single factor that plays a role, it is necessary a
prospective study with a large sample size to determine the causes of mortality C-Tox patients.

Keywords: CD4, Cerebral Toxoplasma, HIV

Abstrak

Pendahuluan: Toksoplasmosis Serebral (TS) adalah infeksi oportunistik yang paling sering terjadi pada pasien dengan infeksi HIV.
Keparahan penyakit berhubungan dengan luaran pasien. Penelitian ini untuk mengevaluasi jumlah CD4 dan titer IgG toksoplasma
yang secara tidak langsung menunjukan keparahan penyakit sebagai prediktor kematian. Metode: Penelitian dilakukan dengan
retrospektif kohort yang berasal dari rekam medis pasien HIV dengan TS di bagian Neurologi Rumah Sakit Hasan Sadikin Bandung
tahun 2017-2019. Diagnosis TS berdasarkan klinis, serologi dan neuroimaging. kematian dan kemungkinan penyebab kematian
dicatat selama rawat inap. Analisis regresi logistik menggunakan SPSS versi 22. Hasil: Selama periode penelitian terdapat 342
subjek dengan infeksi HIV, 112 pasien diantaranya menderita TS. 87 subjek (77.7 %) berjenis kelamin laki-laki dengan median usia
34 tahun (IQR 26-40). 54 (48%) subjek telah mengetahui status HIV sebelum di rawat dan 52 subjek telah mendapatkan ARV
(median 1 tahun, IQR 1-3). Keluhan utama yang paling sering adalah penurunan kesadaran (70 subjek ; 62.5 %). Median jumlah
CD4 21 (IOR 9-51), dan median IgG toksoplasma 555,9 (IQR 259.2-700,0). Angka kematian selama rawat inap 29.5% dengan
median waktu kematian 5 hari (IQR 3-7). Jumlah CD4 dan IgG toksoplasma tidak dapat memprediksi kematian.Diskusi: Pada
penelitian ini jumlah CD4 dan IgG toksoplasma tidak memprediksi kematian. Penyebab kematian pasien TS dipengaruhi lebih dari
satu faktor yang berperan, perlu dilakukan penelitian yang bersifat prospektif dengan jumlah sample yang lebih besar untuk
menentukan faktor penyebab kematian.

Kata kunci: CD4, HIV, Toksoplasmosis Serebral

Pendahuluan

Toksoplasma Gondii adalah parasit obligat intraseluler yang tersebar luas di seluruh dunia. Di Indonesia prevalensi antibodi
terhadap Toksoplasma Gondii positif pada manusia berkisar antara 2-63%.! Toksoplasmosis Serebral (TS) merupakan reaktivasi
dari kista jaringan laten, infeksi oportunistik paling sering dijumpai pada penderita HIV.2 Kurang lebih 20-40% penderita HIV memiliki
infeksi oportunistik ini sehingga diperlukan penatalaksanaan yang tepat dan sesegera mungkin.'2 Keadaan ini dapat mengancam
jiwa bila tidak didiagnosis dan diterapi dengan cepat, dan TS sendiri merupakan indikator prognosis yang buruk pada pasien AIDS
dan memberikan kontribusi 23% terhadap kematian pada pasien AIDS.!34

Salah satu indikator beratnya gangguan imunologi pada infeksi HIV adalah jumlah CD4. Defisiensi imun yang ada menyebabkan
jumlah sel limfosit T (T helper) subset CD4 menurun secara progresif, dan pada level tertentu (CD4 <200 sel/pl) menyebabkan
pasien menjadi rentan mendapatkan infeksi oportunistik, meskipun manifestasi klinis infeksi oportunistik lebih sering terjadi bila
jumlah limfosit CD4 <100 sel/ul.568 Selain itu pemeriksaan serologi anti toksoplasma diperkirakan dapat menilai derajat berat
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