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Latar belakang. Epilepsi adalah gangguan neurologis yang paling umum. Obat anti epilepsi dapat menyebabkan efek samping neurokognitif,
motorik, dan perilaku. Penelitan ini dilakukan untuk mengetahui apakah terdapat perbedaan antara pemberian monoterapi dengan politerapi
pada fungsi kognitif pasien anak.

Tujuan. Mengetahui perbedaan fungsi kognitif anak yang mendapatkan obat anti epilepsi

Metode. Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik dengan studi potong lintang. Penelitian dilakukan di Poliklinik Neurologi
Anak RSUD Dr. Moewardi dalam kurun waktu bulan Agustus 2021 sampai Januari 2022. Penilaian fungsi kognitif anak pada pasien epilepsi
menggunakan instrumen PedsQL Cognitive Functioning Scale. Uji Mann-Whitney and Kruskal-Wallis digunakan untuk menganalisis data.
Hasil. Dari 40 anak dengan epilepsi, 15 mendapatkan monoterapi dan 25 politerapi . Pasien dengan monoterapi memiliki skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale rata-rata 82,7+5,59, kemudian pasien dengan politerapi memiliki skor rata-rata 52,9 +3,81. Hasil analisis
menunjukkan jenis terapi dengan nilai p=0,001, lama pengobatan dengan nilai p=0,013 dan frekuensi kejang dengan nilai p=0,012.
Kesimpulan. Pasien dengan monoterapi memiliki skor PedsQL Cognitive Functioning Scale rata-rata lebih baik daripada pasien dengan politerapi.
Fungsi kognitif pasien anak dengan epilepsi berhubungan dengan jenis terapi, lama rawat, dan frekuensi kejang. Sari Pediatri 2023;25(1):7-14
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Cognitive Function Differences in Pediatric Epilepsy Patients Receiving
Monotherapy and Polytherapy at Moewardi Hospital Surakarta

Mega Nur Purbo Sejati, Fadhilah Tia Nur, Septin Widiretnani

Background. Epilepsy is the most common nervous disorder. Anti-epileptic drugs can cause neurocognitive, motor, and behavioral side effects.
The purpose of this study was to see if there was a difference in cognitive function between monotherapy and polytherapy in pediatric patients.
Objective. Knowing the differences in cognitive function between children who receive anti-epileptic drugs

Methods. This research is an analytic observational study with a cross-sectional design. The research was conducted at the Pediatric Neurology
Outpatient Unit, RSUD Dr. Moewardi, from August 2021 to January 2022. Assessment of children’s cognitive function in epilepsy patients
used the PedsQL Cognitive Functioning Scale instrument. The Mann-Whitney and Kruskal-Wallis tests were used to analyze the data.
Result. 15 of the 40 children with epilepsy received monotherapy, while the remaining 25 received polytherapy. Patients with monotherapy
had an average PedsQL Cognitive Functioning Scale score of 82.7+5.59, while patients with polytherapy had an average score of 52.9+3.81.
The results of the analysis showed the type of therapy with p value = 0.001, the length of treatment with p value = 0.013 and the frequency
of seizures with p=0.012.

Conclusion. Patients on monotherapy had a better average PedsQL Cognitive Functioning Scale score than patients on polytherapy. The
cognitive function of pediatric epilepsy patients is related to the type of therapy, length of treatment, and frequency of seizures. Sari Pediatri
2023;25(1):7-14
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pilepsi adalah gangguan neurologis yang paling

umum dan memengaruhi sekitar lima puluh

juta orang di seluruh dunia."? Prevalensi

epilepsi pada kelompok usia anak, bervariasi
antara 0,5 hingga 0,62% di negara maju.’ Di negara
berkembang, insiden epilepsi pada anak diperkirakan
berkisar antara lima hingga 74 per 1000 anak. Sementara
di Indonesia, angka diperkirakan sekitar 35-150 per
100.000 penduduk per tahun, meskipun prevalensinya
masih sulit ditentukan dengan pasti.*

Epilepsi pada anak menghadapi berbagai
tantangan, seperti konsekuensi medis, psikologis,
pendidikan, pribadi, keuangan, dan sosial. Faktor-
faktor, seperti keparahan epilepsi, disfungsi neurologis,
penanganan klinis yang kompleks, efek samping
obat antiepilepsi, lingkungan keluarga, persepsi
masyarakat tentang epilepsi, stigma, keterbatasan
fungsional, dan ketersediaan sumber daya pengobatan
memengaruhi dampak tersebut. Anak dengan epilepsi
juga sering menghadapi gangguan seperti attention deficit
hyperactivity disorder ADHD), kesulitan belajar, depresi,
dan kecemasan, yang memengaruhi kesehatan mental.
Kognisi, memori kerja, perhatian, fungsi eksekutif, dan
bahasa juga dapat terganggu baik oleh epilepsi itu sendiri
maupun efek samping obat antiepilepsi.?

Obat anti epilepsi adalah senyawa neuroaktif
yang mengurangi kejadian kejang dengan berbagai
mekanisme biokimia yang menurunkan hiper-
eksitabilitas patologis korteks serebral. Untuk sekitar
70% penderita epilepsi, kejang dapat dikendalikan, dan
mayoritas kejang dikendalikan dengan penggunaan satu
obat antiepilepsi.’

Epilepsi pada anak menghadapi berbagai
tantangan, seperti konsekuensi medis, psikologis,
pendidikan, pribadi, keuangan, dan sosial. Faktor-
faktor seperti keparahan epilepsi, disfungsi neurologis,
penanganan klinis yang kompleks, efek samping
obat antiepilepsi, lingkungan keluarga, persepsi
masyarakat tentang epilepsi, stigma, keterbatasan
fungsional, dan ketersediaan sumber daya pengobatan
memengaruhi dampak tersebut. Anak dengan epilepsi
juga sering menghadapi gangguan seperti attention
deficit hyperactivity disorder (ADHD), kesulitan
belajar, depresi, dan kecemasan, yang memengaruhi
kesehatan mental. Kognisi, memori kerja, perhatian,
fungsi eksekutif, dan bahasa juga dapat terganggu baik
oleh epilepsi itu sendiri maupun efek samping obat
antiepilepsi.’”

Gangguan kognitif, serta suasana hati, dan masalah
perilaku merupakan komorbiditas epilepsi yang sangat
umum. Pada epilepsi kronis, penurunan kognitif
tampak pada sekitar 70-80% pasien, dan suasana hati
tertekan hingga 60%. Secara umum hal itu dikarenakan
gangguan kognitif pada epilepsi bersifat multifaktorial
ditentukan oleh lesi otak secarastruktural, epilepsi aktif,
pengobatan, dan kapasitas individu.®

Pengaruh obat anti epilepsi terhadap fungsi kognitif
dipengaruhi oleh jenis obat, interaksi obat dan dosis
obat. Obat anti epilepsi biasanya menunjukkan efek
kognitif yang tergantung dosis. Obat anti epilepsi
dengan satu jenis macam obat atau monoterapi
menunjukkan efek samping yang lebih sedikit daripada
politerapi atau lebih dari 2 jenis obat Selain itu efek
samping kognitif dari monoterapi lebih mungkin untuk
dideteksi daripada politerapi yang membutuhkan waktu
untuk mengetahui obat mana yang menunjukkan
efek fungsi kognitif sehingga berpengaruh terhadap
tatalaksana selanjutnya.’

Tujuan penelitan ini dilakukan adalah untuk
mengetahui apakah terdapat perbedaan antara
pemberian monoterapi dengan politerapi pada fungsi
kognitif pasien anak.

Metode

Penelitian ini dilakukan di poliklinik anak RSUD Dr.
Moewardi dalam kurun waktu bulan Agustus 2021
sampai Januari 2022. Rancangan penelitian adalah
observasional analitik dengan studi potong lintang
yang bertujuan untuk mengetahui efek obat anti
epilepsi terhadap fungsi kognitif pasien anak dengan
epilepsi. Populasi terjangkau meliputi pasien epilepsi
berusia antara dua tahun sampai dengan 17 tahun yang
menerima monoterapi atau politerapi obat anti epilepsi.
Sampel diambil secara konsekutif. Kriteria inklusi
mencakup pasien epilepsi yang telah menjalani terapi
OAE selama minimal enam bulan, baik dengan mono
maupun politerapi, mendapatkan izin dari orang tua
atau pengasuh untuk berpartisipasi dalam penelitian,
dan orang tua atau pengasuh mampu memahami bahasa
Indonesia, baik secara aktif maupun pasif. Sementara
kriteria eksklusi meliputi kasus palsi serebral, retardasi
mental berat, dan tumor otak. Penelitian ini dilaksanakan
setelah memperoleh kelaikan etik (ezhical clearance) dari

komite etik penelitian RSUD Dr. Moewardi Surakarta.
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Dilakukan pengambilan data dari rekam medis yang
meliputi jenis kelamin, usia pasien, usia awitan, jenis
terapi. Penilaian fungsi kognitif menggunakan kuesioner
PedsQL Cognitive Functioning Scale. Kuesioner bervariasi
sesuai kelompok usia. Kuesioner dapat diisi oleh orang
tua pasien di bagian laporan orang tua, sedangkan anak
usia 8-17 tahun dapat mengisi kuesioner di bagian
laporan anak. Anak usia 5-7 tahun dapat memilih
gambar muka yang sesuai dengan jawaban mereka.
Kuesioner anak usia 2-4 tahun hanya diisi oleh orang
tua di bagian laporan orang tua. Skor PedsQL Cognitive
Functioning Scale dikategorikan menjadi baik yakni
skor > 70, sedangkan kategori buruk atau didapatkan
penurunan fungsi kognitif jika skor < 70. Data berupa
kepatuhan minum obat, lama pengobatan, kejang
terakhir, frekuensi kejang dan jenis epilepsi didapatkan
peneliti melalui wawancara.

Semua data subjek penelitian dicatat dan
dikumpulkan untuk selanjutnya dilakukan analisis
statistik. Data diolah dengan menggunakan program
komputer IBM SPSS edisi 26. Data dianalisis
menggunakan uji komparatif numerik tidak berpasangan
dua kelompok yaitu uji T atau dengan uji non
parametrik Mann-Whitney apabila syarat uji parametrik
tidak terpenuhi. Apabila sebaran data tidak normal, data
dianalisis menggunakan metode Mann-Whitney untuk
dua kelompok tidak berpasangan dan Kruskal-Wallis
untuk lebih dari dua kelompok tidak berpasangan.
Tingkat kemaknaan dalam penelitian ini dinyatakan

bila p<0,05.

Hasil

Gambaran data dasar subyek penelitian dalam penelitian
ini meliputi jenis kelamin, usia awitan, jumlah obat,
kepatuhan minum obat, lama pengobatan, kejang
terakhir, dan frekuensi kejang dengan hasil tertera pada
Tabel 1.

Persentase pasien berjenis kelamin laki-laki (57,5%)
lebih tinggi daripada perempuan (42,5%). Sebanyak
10% pasien berusia kurang dari lima tahun, sementara
52,5% memiliki usia awitan lebih dari lima tahun, dan
47,5% memiliki usia awitan kurang dari lima tahun.
Kejang terakhir yang terjadi lebih dari enam bulan
yang lalu melibatkan 57,5% pasien, sedangkan 42,5%
mengalami kejang terakhir kurang dari enam bulan yang
lalu. Frekuensi kejang 1-3 kali dalam setahun terakhir
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terjadi pada 40% pasien, sedangkan 35% pasien tidak
mengalami kejang dalam setahun dan 25% pasien
mengalami kejang lebih dari tiga kali dalam setahun.
Epilepsi tipe umum ditemukan pada 80% pasien,
sementara epilepsi tipe fokal dan epilepsi tipe lainnya
masing-masing ditemukan pada 10% pasien.

Pasien epilepsi yang memiliki kepatuhan minum
obat 95%, sedangkan yang tidak patuh 5%. Lama
pengobatan lebih dari dua tahun sebesar 65% lebih
banyak daripada pengobatan kurang dari dua tahun
(35%). Pasien yang mendapatkan monoterapi 15
(37,5%) dan politerapi 25 (62,5%). Terdapat 35%
pasien yang menggunakan dua macam obat, 20%
pasien menggunakan tiga macam obat, dan 7,5% pasien
menggunakan empat macam obat.

Analisis bivariat dilakukan untuk mengetahui
bagaimana pengaruh jenis kelamin, usia awitan, lama
pengobatan, kejang terakhir, frekuensi kejang, dan jenis
epilepsi terhadap fungsi kognitif yang diukur dengan
skor PEDSQL Cognitive Functioning Scale. Sebelum
melakukan analisis bivariat, dilakukan uji normalitas
terlebih dahulu terhadap skor PEDSQL Cognitive
Functioning Scale menggunakan metode Shapiro-Wilk
(n<50).

Diperoleh hasil uji normalitas didapatkan nilai p
= 0,013. Pada uji normalitas dengan metode Shapiro-
Wilk dikatakan signifikan bila p>0,05 sehingga data
skor PedsQL Cognitive Functioning Scale didapatkan
berdistribusi tidak normal. Hal ini menyebabkan analisis
bivariat menggunakan metode Mann Whitney untuk
dua kelompok tidak berpasangan dan Kruskal Wallis
untuk lebih dari dua kelompok tidak berpasangan.

Berdasarkan Tabel 2, diketahui bahwa pasien
berjenis kelamin perempuan dengan skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale pada kelompok monoterapi
rata-rata 79,98+14,03, sedangkan pada kelompok
politerapi 46,85+4,17. Kemudian pasien berjenis
kelamin laki-laki dengan skor PedsQL Cognitive
Functioning Scale pada kelompok monoterapi rata-
rata 84,15+5,34, sedangkan pada kelompok politerapi
58,64+5,96. Hasil uji statistik Mann Whitney
didapatkan nilai p=0,095 (p>0,05) yang berarti bahwa
tidak terdapat perbedaan yang signifikan. Hal ini berarti
bahwa jenis kelamin tidak berpengaruh terhadap fungsi
kognitif anak dengan terapi OAE.

Usia pasien epilepsi <5 tahun dengan skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale pada kelompok monoterapi
rata-rata 95,8+2,42, sedangkan pada kelompok
politerapi 41,60. Kemudian usia awitan pasien epilepsi
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Tabel 1. Gambaran data dasar subyek penelitian

Variabel Hasil Total (%)
Monoterapi Politerapi
Jenis kelamin
Laki-laki 10 13 23 (57,2)
Perempuan 5 12 17 (42,5)
Usia pasien (tahun)
<5 3 1 4 (10)
>5 12 23 36 (90)
Kejang terakhir (bulan)
<6 8 13 21 (52,5)
>6 7 12 19 (47,5)
Frekuensi kejang
Tidak kejang 7 7 14 (35)
1-3 kali 8 8 16 (40)
>3 kali 0 10 10 (25)
Jenis epilepsi
Umum 13 19 32 (80)
Fokal 2 2 4 (10)
Lainnya 0 4 4 (10)
Kepatuhan minum obat
Ya 15 23 38 (95)
Tidak 0 0 2 (5)
Lama pengobatan (tahun)
<2 9 5 14 (35)
>2 6 20 26 (65)
Jenis terapi OAE
Monoterapi 15 (37,5)
Politerapi 25 (62,5)

>5 tahun dengan skor PedsQL Cognitive Functioning
Scale pada kelompok monoterapi rata-rata 79,5+6,68,
sedangkan pada kelompok politerapi 53,45 +3,94. Hasil
uji statistik Mann Whitney didapatkan nilai p=0,176
(p>0,05) yang berarti bahwa tidak terdapat perbedaan
signifikan fungsi kognitif berdasarkan usia pasien.

Usia awitan pasien epilepsi <5 tahun dengan skor
PedsQL Cognitive Functioning Scale pada kelompok
monoterapi rata-rata 87,47+5,51, sedangkan pada
kelompok politerapi 44,20 +4,92. Kemudian usia
awitan pasien epilepsi >5 tahun dengan skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale pada kelompok monoterapi
rata-rata 77,37 10,32, sedangkan pada kelompok
politerapi 62,48 +4,65. Hasil uji statistik Mann
Whitney didapatkan nilai p=0,320 (p>0,05) yang
berarti bahwa tidak terdapat perbedaan signifikan fungsi
kognitif berdasarkan usia awitan.
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Lama pengobatan pasien epilepsi <2 tahun
mendapatkan skor PedsQL Cognitive Functioning Scale
pada kelompok monoterapi rata-rata 93,04+4,10,
sedangkan pada kelompok politerapi 50,8+13,72.
Kemudian pasien dengan lama pengobatan >2 tahun
mendapatkan skor PedsQL Cognitive Functioning Scale
pada kelompok monoterapi rata-rata 67,33+9,94,
sedangkan pada kelompok politerapi 53,52+3,59.

Hasil uji statistik Mann Whitney didapatkan
nilai p=0,013 (p<0,05) yang berarti bahwa terdapat
perbedaan yang signifikan skor PedsQL Cognitive
Functioning Scale berdasarkan lama pengobatan, atau
lama pengobatan berpengaruh terhadap fungsi kognitif
anak dengan terapi OAE.

Berdasarkan uraian di atas, dapat diketahui bahwa
jenis kelamin, usia pasien dan usia awitan merupakan

variabel yang tidak berpengaruh terhadap fungsi kognitif

Sari Pediatri, Vol. 25, No. 1, Juni 2023
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Tabel 2. Perbedaan skor PedsQL Cognitive Functioning Scale

Variabel Frekuensi Skor PedsQL Cognitive Functioning Scale p
Monoterapi Politerapi

Jenis kelamin
Laki-laki 23 84,15+5,34 58,64+5,96 0,095*
Perempuan 17 79,98+14,03 46,85+4,17

Usia pasien (tahun)
<5 4 95,8 £2,42 41,60 0,176*
25 36 79,5+6,68 53,45+3,94

Usia awitan (tahun)
<5 21 87,47£5,51 44,20+4,92 0,320*
>5 19 77,37£10,32 62,48+4,65

Lama pengobatan (tahun)
) 14 93,04 +4,10 44,20+4.92 0,320*
52 26 67,3319,94 53,5243 59

Kejang terakhir (bulan)
<6 23 80,20 +8,40 54,58+4,50 0,156*
>6 17 83,69+7,18 47,90+7,28

Frekuensi kejang
Tidak kejang 14 80,93 +10,83 53,56+8,36 0,012**
1-3 kali 16 84,3615,33 60,92%7,51
>3 kali 10 ; 46,20+428

Jenis epilepsi
Umum 32 81,71+6,39 54,15+4,73 0,647**
Fokal 4 89,55+6,25 39,55+6,25
Lainnya 4 62,5 45,8+12,50

Jenis Terapi 82,7+5,59 52,9+3,81 0,001*

" Analisis menggunakan uji Mann Whitney karena distribusi sebaran data tidak normal.

" Analisis menggunakan uji Kruskal-Wallis karena distribusi sebaran data tidak normal

pasien dengan terapi OAE. Hanya lama pengobatan
yang terbukti berpengaruh terhadap fungsi kognitif
anak dengan epilepsi.

Pasien dengan kejang terakhir <6 bulan memiliki
skor PedsQL Cognitive Functioning Scale pada kelompok
monoterapi rata-rata 80,20+8,40 sedangkan pada
kelompok politerapi 54,58+4,50. Kemudian pasien
dengan kejang terakhir >6 bulan memiliki skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale pada kelompok monoterapi
rata-rata 83,69+7,18 sedangkan pada kelompok
politerapi 47,90+7,28. Hasil uji statistik Mann Whitney
didapatkan nilai p=0,156 (p>0,05) yang berarti bahwa
tidak terdapat perbedaan yang signifikan di mana kejang
terakhir tidak berpengaruh terhadap fungsi kognitif
anak dengan terapi OAE.

Dari frekuensi kejang dalam satu tahun terakhir,
dapat kita lihat bahwa pasien dengan kategori tidak
kejang dengan skor PedsQL Cognitive Functioning Scale
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pada kelompok monoterapi rata-rata 80,93 +10,83,
sedangkan pada kelompok politerapi 53,56+8,36.
Kemudian pasien dengan frekuensi kejang kategori
1-3 kali dalam satu tahun mendapatkan skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale pada kelompok monoterapi
rata-rata 84,36+5,33, sedangkan pada kelompok
politerapi 60,92+7,51. Pasien dengan frekuensi
kejang lebih dari tiga kali dalam satu tahun pada
kelompok politerapi mendapatkan skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale rata-rata 46,22+4,28. Tidak
didapatkan pasien dengan monoterapi yang kejang
lebih dari tiga kali dalam setahun. Hasil uji statistik
Kruskal Wallis didapatkan nilai p=0,012 (p<0,05)
yang berarti terdapat perbedaan yang signifikan
terhadap fungsi kognitif pasien dengan terapi OAE
berdasarkan frekuensi kejang atau frekuensi kejang
berpengaruh terhadap fungsi kognitif anak epilepsi yang
mendapatkan terapi OAE.
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Berdasarkan jenis epilepsi, pasien dengan epilepsi
umum mendapatkan skor PedsQL Cognitive Functioning
Scale pada kelompok monoterapi rata-rata 81,71+6,39,
sedangkan pada kelompok politerapi 54,15+4,73.
Kemudian pasien dengan epilepsi fokal mendapatkan
skor PedsQL Cognitive Functioning Scale pada kelompok
monoterapi rata-rata 89,55+6,25, sedangkan pada
kelompok politerapi 39,55+6,25. Pasien dengan epilepsi
jenis lainnya mendapatkan skor PedsQL Cognitive
Functioning Scale pada kelompok monoterapi rata-rata
62,5, sedangkan pada kelompok politerapi 45,8+12,50.
Hasil uji statistik Kruskal Wallis didapatkan nilai
p=0,647 (p>0,05) yang berarti tidak terdapat perbedaan
yang signifikan terhadap fungsi kognitif pasien dengan
terapi OAE berdasarkan jenis epilepsi atau jenis epilepsi
tidak berpengaruh terhadap fungsi kognitif anak epilepsi
yang mendapatkan terapi OAE.

Berdasarkan uraian di atas, dapat diketahui bahwa
kejang terakhir dan jenis epilepsi merupakan variabel
yang tidak berpengaruh terhadap fungsi kognitif pasien
dengan terapi OAE. Hanya frekuensi kejang yang
terbukti berpengaruh terhadap fungsi kognitif anak
dengan epilepsi.

Pasien dengan monoterapi memiliki skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale rata-rata 82,7+5,59,
kemudian pasien dengan politerapi memiliki skor
PedsQL Cognitive Functioning Scale rata-rata 52,9
+3,81, hasil uji statistik Mann Whitney didapatkan
nilai p=0,001 (p<0,05) yang berarti bahwa terdapat
perbedaan yang signifikan bahwasanya jenis terapi
berpengaruh terhadap fungsi kognitif anak dengan
terapi OAE.

Pembahasan

Epilepsi adalah suatu serangan paroksismal berulang
tanpa provokasi yang jelas dengan interval lebih dari 24
jam. Pada penelitian ini, pasien epilepsi lebih banyak
berjenis kelamin laki-laki daripada perempuan. Hal ini
sesuai dengan penelitian Hu dkk,” yang menunjukkan
bahwa laki-laki memiliki penyakit epilepsi yang lebih
tinggi daripada wanita pada periode yang sama. Di
seluruh dunia, laki-laki memiliki insiden epilepsi yang
lebih tinggi dibandingkan dengan perempuan.’

Jenis epilepsi yang dominan penelitian ini tipe
epilepsi umum. Hal ini sesuai dengan penelitian Hu
dkk,” yang menunjukkan dua pertiga dari kasus dengan
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epilepsi merupakan epilepsi umum yang diklasifikasikan
sebagai idiopatik atau kriptogenik. Skor PedsQL
Cognitive Functioning Scale menunjukkan perbedaan
yang bermakna antara pasien monoterapi dan politerapi,
dengan politerapi menunjukkan skor yang lebih rendah,
rata-rata 82,7 +5,59, berbanding 52,9 +3,81. Jenis
terapi, lama pengobatan, dan frekuensi kejang memiliki
pengaruh terhadap fungsi kognitif pasien epilepsi yang
mendapatkan terapi OAE. Namun, variabel seperti jenis
kelamin, usia pasien, usia awitan, kejang terakhir dan
jenis epilepsi tidak berpengaruh terhadap fungsi kognitif
pasien epilepsi yang mendapatkan terapi OAE.

Variabel usia awitan kejang tidak berpengaruh
terhadap fungsi kognitif pasien epilepsi. Hasil penelitian
ini tidak sesuai dengan penelitian Sorg dkk,' yang
meneliti hubungan gangguan kognitif dan usia awitan
epilepsi. Risiko relatif untuk gangguan kognitif paling
tinggi pada kasus epilepsi dengan manifestasi kejang
dalam dua tahun pertama kehidupan dibandingkan
pasien dengan manifestasi kejang pada usia prasekolah
(2-5 tahun) dan sekolah (6-10 tahun).'

Lama pengobatan juga turut berpengaruh terhadap
fungsi kognitif. Gangguan kognitif meliputi gangguan
memori, defisit perhatian, fungsi eksekutif dan disfungsi
bahasa. Sesuai penelitian Mustarsid dkk,'"" lama
pengobatan epilepsi lebih dari dua tahun meningkatkan
risiko terjadinya gangguan perhatian, konsentrasi dan
ingatan. Penelitian oleh Gavrilovic dkk'* menunjukkan
bahwa lama pengobatan juga dipengaruhi oleh durasi
penyakit, kontrol kejang dan respon obat dari temuan
EEG. Hal tersebut memiliki dampak yang signifikan
terhadap penurunan fungsi kognitif pasien dengan
epilepsi. Pasien epilepsi yang resisten terhadap obat
mengalami gangguan kognitif yang lebih parah dari
waktu ke waktu dibandingkan pasien epilepsi yang
sensitif terhadap obat. Respon obat yang buruk dan
kejang berulang menyebabkan kelainan neuroanatomi
pada jaringan saraf yang relevan dan berimplikasi pada
perburukan status kognitif sebagai konsekuensi dari
jumlah kumulatif kejang."

Jenis terapi berpengaruh signifikan terhadap fungsi
kognitif anak yang mendapatkan OAE. Hal ini sesuai
dengan penelitian sebelumnya yang menunjukkan
efek samping OAE tergantung pada pilihan atau jenis
terapi, kombinasi, individu dan jumlah kumulatif dari
OAE yang diresepkan. Risiko efek samping kognitif
yang merugikan semakin meningkat dengan jumlah
obat yang lebih tinggi dalam hal dosis, kadar serum
darah yang lebih tinggi dan jumlah obat yang menyertai
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dalam kasus politerapi. Ketika OAE digabungkan, efek
samping kognitif juga dapat disebabkan oleh interaksi
farmakodinamik yang merugikan.'

Obat anti epilepsi mengurangi rangsangan saraf,
yang dapat menyebabkan efek negatif pada fungsi
kognitif. Efek samping kognitif terutama terjadi pada
pasien yang menerima politerapi. Jenis obat anti
epilepsi juga memberikan efek kognitif yang berbeda
terhadap pasien. Obat yang bekerja pada saluran
natrium memiliki lebih sedikit kelemahan kognitif.
Namun, risikonya lebih tinggi pada obat-obatan
yang meningkatkan GABA yang dapat menyebabkan
perlambatan mental dan gangguan produksi bahasa.'4

Hasil penelitian Besag dkk'> menunjukkan bahwa
fenobarbital, fenitoin, dan topiramate merusak fungsi
neurokognitif. Ada bukti bahwa Levetiracetam, dan
Lamotrigin dapat dikaitkan dengan perbaikan di
beberapa bidang kognisi. Karbamazepin dan asam
Valproat tampaknya tidak menimbulkan risiko
substansial perburukan kognitif. Berbeda dengan
penelitian oleh Hanci dkk,'® jenis penggunaan obat
antiepilepsi tidak memiliki efek buruk pada fungsi
kognitif.

Pada penelitian ini, jenis epilepsi tidak berpengaruh
pada fungsi kognitif. Hal ini berbeda dengan penelitian
Abdellatif yang menunjukkan epilepsi absans pada
masa anak memiliki penurunan fungsi kognitif yang
lebih sedikit daripada kejang tonik-klonik. Namun,
epilepsi umum memiliki defisit kognitif yang lebih
tinggi daripada epilepsi fokal dan bahaya terbesar pada
pasien dengan status epileptikus.'*

Hasil penelitian ini sesuai dengan penelitian
Wishwadewa dkk,' yakni semakin jarang pasien
mengalami serangan kejang dalam enam bulan terakhir
semakin baik fungsi kognitif, karena semakin sering
pasien kejang akan mengakibatkan semakin banyak
kerusakan sel-sel neuron di otak sehingga fungsi kognitif
menurun. Hasil serupa dilaporkan oleh Seidenberg
dkk,' bahwa frekuensi kejang mempunyai korelasi
negatif signifikan dengan fungsi kognitif anak. Studi
potong lintang menunjukkan gangguan pada anak
epilepsi dipengaruhi faktor spesifik seperti frekuensi
kejang yang meningkat dan tingkat keparahan kejang.'®

Kejang yang tidak terkontrol mengakibatkan
frekuensi kejang meningkat dan kejang terakhir kali
juga dipengaruhi oleh hal tersebut. Penurunan kognitif
kemungkinan merupakan konsekuensi dari dampak
merugikan dari proses epileptogenik pada fungsi
kognitif. Seiring dengan proses epileptogenik, faktor
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sosial dan lingkungan yang muncul pada anak dengan
epilepsi yang tidak terkontrol juga dapat menyebabkan
keterlambatan perkembangan dan prestasi akademik
yang rendah."’

Penelitian oleh Murti dkk* menemukan korelasi
positif antara frekuensi kejang lebih dari 10 kali
dengan tingkat perkembangan kognitif pada anak
dengan epilepsi resisten obat serta menunjukkan
perlunya penanganan kejang secara cepat dan tepat.
Penelitian tersebut menemukan bahwa semakin sering
kejang, tingkat kognitif akan semakin rendah. Kejang
spontan yang sering terjadi dapat mengubah plastisitas
sinaps yang berkontribusi terhadap gangguan belajar
dan perilaku. Pada penderita epilepsi sering terjadi
penurunan fungsi memori dan respon psikomotor.
Kontrol kejang yang buruk dan frekuensi kejang
yang tinggi dapat menyebabkan gangguan kognitif
permanen.”

Gangguan kognitif yang berhubungan dengan
epilepsi sering terjadi, seringkali dapat diidentifikasi
pada saat diagnosis kejang dan bersifat multifaktorial.
Identifikasi dini, terutama pada anak-anak dan remaja,
sangat penting agar bantuan dapat diberikan untuk
meminimalkan dampak negatif terhadap prestasi
akademik mereka.”!

Risiko efek samping kognitif dari OAE meningkat
dengan penggunaan politerapi, tingkat dosis tinggi,
dan jadwal titrasi yang cepat. Idealnya, penilaian
neuropsikologis awal harus dilakukan pada saat
diagnosis dan sebelum memulai pengobatan dengan
monitoring serial setelah pengobatan dimulai.*®

Keterbatasan pada penelitian ini adalah peneliti
tidak dapat membandingkan efek obat anti epilepsi
yang berbeda jenisnya terhadap fungsi kognitif pasien
epilepsi di RS dr Moewardi. Obat yang digunakan
dalam monoterapi yaitu asam valproat. Sementara
obat yang digunakan dalam politerapi, yaitu asam
valproat, karbamazepin, fenitoin, topiramate dan
clobazam. Jenis obat yang berbeda disertai dengan
farmakoterapi yang berbeda akan turut berpengaruh
terhadap fungsi kognitif secara berbeda pula sehingga
memengaruhi hasil penelitian ini. Keterbatasan lainnya
yakni kuesioner yang digunakan untuk menilai fungsi
kognitif. Pada usia 5-17 tahun, kuesioner diisi oleh
orang tua pasien di bagian laporan orang tua dan diisi
oleh anak di bagian laporan mandiri. Kuesioner anak
usia 2-4 tahun hanya diisi oleh orang tua di bagian
laporan orang tua.
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Kesimpulan

Terdapat perbedaan skor fungsi kognitif pada anak
dengan epilepsi yang mendapatkan monoterapi dan
politerapi. Pasien dengan monoterapi memiliki skor
PedsQL Cognitive Functioning Scale rata-rata lebih
bagus daripada pasien dengan politerapi. Variabel yang
berpengaruh terhadap fungsi kognitif adalah jenis terapi,
lama pengobatan, dan frekuensi kejang.
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