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ABSTRAK

Skizofrenia adalah gangguan jiwa berat dan kronis yang signifikan dihubungkan dengan masalah
kesehatan jangka panjang, sosial dan beban keuangan. Penelitian ini bertujuan untuk melakukan analisis
efektivitas biaya penggunaan risperidone kombinasi dan haloperidol kombinasi pada pasien skizofrenia
di RS]. Prof. DR. V. L. Ratumbuysang Provinsi Sulawesi Utara pada bulan April-Juli 2018. Data
dikumpulkan secara retrospektif dan prospektif. Efektifitas pengobatan diukur menggunakan instrumen
Positive and Negative Scala Score (PANSS). Hasil penelitian menunjukkan bahwa rerata biaya total
kelompok risperidone kombinasi maupun haloperidol kombinasi secara statistik tidak menunjukkan
perbedaan yang signifikan (p=1,35). Outcome kilinik kelompok risperidone kombinasi berdasarkan
persen penurunan PANSS signifikan lebih baik dibandingkan kelompok haloperidol kombinasi dengan
nilai p = 0,002. Berdasarkan perolehan Rasio Efektifitas Biaya (REB) risperidone kombinasi menjadi
pilihan yang dominan dibandingkan kelompok haloperidol kombinasi.

PENDAHULUAN

Skizofrenia merupakan penyakit mental yang
kronis dengan presentasi yang bervariasi seperti
halusinasi pendengaran (auditorik) dan delusi
(keyakinan palsu yang tetap) hingga kerusakan
fungsi psikososial (1,2,3). Sebagai penyakit kronis
hal ini terkait dengan beban sosial dan keuangan,
tidak hanya untuk pasien tetapi juga untuk
keluarga dan masyarakat yang lebih luas (2). Di
Indonesia berdasarkan Riset Kesehatan Dasar
(RISKESDAS) yang dilaksanakan pada tahun 2013
menyatakan  bahwa  prevalensi terjadinya
skizofrenia di Indoneasi sekitar 1,7 per 1000
penduduk. Khusus di Sulawesi Utara preva-
lensinya sekitar 0,8 per 1000 penduduk (4).

Antipsikotik adalah pilihan terapetik yang paling
berguna bagi penyakit skizofrenia (5), dimana
risperidone adalah pilihan yang paling sering
digunakan sebagai obat generasi terbaru (6). Hasil
studi meta analisis dari uji klinik yang memban-
dingkan antipsikotik atipikal (risperidone)
dengan antipsikotik tipikal (haloperidol) mene-
mukan tidak ada perbedaan efikasi antara
keduanya (7), namum sebaliknya studi meta
analisis lainnya menyatakan bahwa antipsikotik
atipikal mempunyai efikasi dan toleransi yang
lebih menguntungkan dibandingkan antipsikotik
tipikal (8,9). Namun baik risperidone maupun
haloperidol memiliki potensiasi menyebabkan
efek samping, utamanya adalah gejala ekstra-
piramidal (EPS) (10,11). Sehingga dalam praktek-
nya banyak dari pasien skizofrenia tidak mem-
peroleh efektifitas pengobatan yang memuaskan
dengan terapi antipsikotik saja oleh karenanya
perlu dikombinasikan dengan terapi tambahan
(10,12) dalam hal ini yang paling umum diguna-
kan adalah trihexyphenidil (10).
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Tingginya biaya pelayanan kesehatan di Indonesia
saat ini menyebabkan perlunya penggunaan dana
secara rasional khususnya untuk penyakit kronis
seperti skizofrenia (13). Hal ini kemudian
dikaitkan dengan farmakoekonomi yang lebih
spesifik merupakan sebuah penelitian tentang
proses identifikasi, mengukur dan memban-
dingkan biaya, resiko dan keuntungan dari suatu
program pelayanan dan terapi (8,9).

Minimnya penelitian efektifitas biaya antipsikotik
sebagai salah satu dasar penatalaksanaan skizo-
frenia di Provinsi Sulawesi Utara menimbulkan
banyaknya alternatif pemilihan obat untuk
mengatasi penyakit tersebut. Dengan menggu-
nakan metode analisis efektivitas biaya (AEB),
penelitian ini bertujuan untuk mengalisis anti-
psikotik mana yang lebih cost effective antara
risperidone kombinasi dan haloperidol kombinasi
pada pasien skizofrenia di RS]. Prof. Dr. V. L.
Ratumbuysang.

METODE PENELITIAN

Jenis  penelitian ini  adalah  penelitian
observasional non eksperimental dengan desain
penelitian Cohort. Pengambilan data secara
retrospektif terhadap data sekunder berupa
catatan rekam medis serta data administrasi
pasien dan secara prospektif terhadap data primer
melalui wawancara langsung terhadap pasien.
Hasil penelitian disajikan secara deskriptif dan
analitik. Penelitian ini dilaksanakan pada bulan
April - Juli 2018 dan lokasi penelitian pada ruang
rawat inap di RSJ. Prof. Dr. V. L. Ratumbuysang
Provinsi Sulawesi Utara. Isi dari penelitian dan



pertimbangan etis yang terkait dengan pasien dijelaskan
kepada pasien dengan mengisi lembar informed consent.

Populasi adalah pasien skizofrenia yang dirawat inap di RSJ.
Prof. Dr. V. L. Ratumbuysang. Sampel penelitian adalah pasien
skizofrenia di RS]. Prof. Dr. V. L. Ratumbuysang periode bulan
January 2018 sampai July 2018 yang memenuhi Kkriteria
inklusi dan eksklusi. Pengambilan sampel menggunakan
teknik non-probability sampling dengan cara purposive
sampling, besaran sampel ditentukan menggunakan metode
role of thum (14). Secara keseluruhan diperoleh 50 pasien
skizofrenia menjadi sampel dalam penelitian ini. Terdiri dari
22 pasien pada kelompok risperidone kombinasi dan 28
pasien pada kelompok haloperidol kombinasi. Kriteria
inklusi dalam penelitian ini adalah pasien yang di diagnosis
skizofrenia berdasarkan Kkriteria Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorder V (DSM V) yang telah
mendapatkan terapi risperidone kombinasi dan haloperidol
kombinasi minimal selama 2 bulan atau 8 minggu dengan
dosis antipsikotik yang diberikan adalah dosis terapeutik,
dimana risperidone pada dosis 4 -6 mg perhari dan
haloperidol kombinasi pada dosis 5 - 15 mg perhari serta
pasien dengan usia 15 - 18 tahun. Kriteria eksklusi meliputi
data pasien yang rekam medisnya tidak lengkap, menolak
mengisi informed consent dan dinyatakan deflaut atau drop
out. Pada penelitian ini kombinasi obat yang digunakan
adalah antikolinergik yaitu trihexyphenidil pada dosis
terapeutik yaitu 5-15 mg perhari dalam 3-4 dosis terbagi.
Terdapat penggunaan obat lainnya yaitu pada kelompok
risperidone kombinasi 17 (40,5%) pasien meneriman
antidepresan, 3 (7,1%) pasien menerima antikonvulsan, 19
(45,2%) pasien menerima vitamin sedangkan pada kelompok
haloperidol kombinasi 15 (23,5%) pasien menerima
antidepresan, 2 (3,1%) pasien menerima mood stibilizer, dan
33 (50%) pasien menerima vitamin. Penggunaan dua jenis
antipsikotik yaitu 3 (7,1%) pasien pada kelompok
risperidone kombinasi dan 15 (23,4%) pasien pada
kelompok haloperidol kombinasi menerima chlorpromazine
100 mg dikaitkan dengan efek sedatif (15).

Pengumpulan data melalui rekam medik pasien meliputi usia,
jenis kelamin, pendidikan, pekerjaan, gejala psikotik, durasi
obat antipsikotik, durasi lama rawat inap dan terapi
tambahan (jenis, dosis, interval dan cara pemberian).
Efektivitas pengobatan diperoleh dari wawancara klinis yang
terstruktur menggunakan instrumen Positive anda Negative
Scala Score (PANSS) yang digunakan untuk menilai gejala
pada skizofrenia dimana PANSS terdiri dari 7 butir gejala
positif, 7 butir gejala negatif dan 16 butir gejala psikopatologi
dimana skor maksimum adalah 7 per butir (1 sampai 7),
dengan skor tertinggi mengindikasikan gejala yang lebih
parah (16,17). Nilai total dari PANSS diperoleh dengan
menjumlahkan setiap butir skala PANSS. Semua wawancara
mengenai penerapan dan peringkat PANSS dilakukan
bersama intterater. ldentifikasi biaya meliputi biaya obat
skizofrenia selama rawat inap, biaya penunjang, biaya visite
dan tindakan tenaga profesional kesehatan, biaya rawat inap
dan biaya administrasi.

Analisis minimalisasi biaya dilakukan dengan cara
menghitung biaya total dari setiap komponen biaya,
berdasarkan prespektif biaya pada rumah sakit lokasi
penelitian ini dilaksanakan. AMIB dihitung menggunakan
formula (18):
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Biaya total = Fixed Cost + Variable Cost

Fixed cost adalah biaya yang jumlahnya tidak berubah dengan
perubahan kuantitas layanan (18) dan berlaku sama bagi
seluruh pasien terdiri dari biaya rawat inap dan biaya
administrasi. Sedangkan variable cost adalah biaya yang
berubah seiring perubahan hasil yang diperoleh (18)
sehingga berbeda-beda bagi setiap pasien terdiri dari biaya
terapi, biaya penunjang dan biaya tindakan. Setiap komponen
biaya dihitung berdasarkan rerata biaya masing-masing
seluruh pasien kemudian dibagi dengan jumlah pasien
berdasarkan kelompok terapi. Hasil perhitungan selanjutnya
dianalisis melalui minimalisasi biaya dan diperoleh
kesimpulan pengobatan skizofrenia yang paling murah
terhadap seluruh biaya perawatan.

Analisis efektivitas biaya diperoleh melalui perhitungan
Rasio Efektivitas Biaya (REB) dan Rasio Inkremental
Efektivitas Biaya (RIEB). Efektifitas pengobatan diukur
berdasarkan hasil persentase selisih penuruan nilai PANSS
awal dan akhir. Komponen biaya yang diukur adalah biaya
obat, biaya rawat inap, biaya penunjang, biaya jasa medik,
biaya tindakan dan biaya administrasi. Selanjutnya dilakukan
pengukuran REB dihitung berdasarkan formula (18):

REB = —Bla.y<.1
Efektifitas
Tahapan berikutnya yaitu penentuan posisi alternatif
pengobatan skizofrenia berdasarkan diagram efektivitas
biaya (Gambar 1). Biaya yang dilihat adalah biaya
pengobatan, bukan rerata efektivitas biaya. Apabila posisi
pengobatan terletak pada kolom A dan kolom I maka perlu
dilakukan perhitungan RIEB dengan formula (18):

Biaya Obat A—Biaya Obat B
Efektifitas Obat A—Efektivitas Obat B

RIEB =

Analisis univariant digunakan untuk menggambarkan data
demografi pasien dan disajikan secara deskriptif, analisis
bivariant dilakukan pada AMIB dan AEB, dimana masing-
masing analisis diukur menggunakan Independent Sample T-
Test bila data terdistribusi secara normal, dan uji Mann-
Whitney bila data tidak terdistribusi secara normal. Jika nilai
p < 0,05, maka perbedaan dianggap signifikan.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Subjek penelitian terdiri dari 20 pasien laki-laki (40%) dan
30 pasien perempuan (60%), dengan rerata usia pasien
skizofrenia yang mendapatkan risperidone kombinasi adalah
43,77 tahun dan haloperidol kombinasi adalah 39,86 tahun.
Skizofrenia paling sering terjadi pada akhir masa remaja atau
setelah usia 40 tahun, karena rentang usia tersebut
merupakan usia produktif dengan banyak faktor pencetus
stres yang menyebabkan terjadinya peningkatan sekresi
hormon neurotransmitter glutamat pada sistem limbik
sehingga terjadi ketidakseimbangan neurotransmitter di
otak yang selanjutnya memicu kejadian skizofrenia (10). 53,6
% pasien skizofrenia pada kelompok haloperidol kombinasi
yang masuk kriteria dalam penelitian ini berpendidikan SMA
sedangkan 50% kelompok risperidone kombinasi juga
berpendidikan SMA dengan status pekerjaan adalah tidak
bekerja mendominasi baik pada kelompok risperidone
kombinasi (81,8%) dan kelompok haloperidol kombinasi
(96,4%). Banyaknya pasien yang tidak bekerja dikarenakan
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pasien dengan skizofrenia yang telah mendapatkan terapi
antipsikotik sebagian besar akan mengalami penuruanan
kognitif, sehingga akan sulit melakukan pekerjaan (19). Hasil
uji statistik untuk kriteria subyek penelitian dari kedua
kelompok tidak menunjukkan perbedaan yang signifikan (p-
value < 0,05).

Rerata lama rawat inap kelompok risperidone kombinasi dan
kelompok haloperidol kombinasi berturut-turut adalah 41,5
hari dan 48,607 hari, sehingga terdapat selisih lama rawat
inap yaitu 7,107 hari. Secara statistik tidak terdapat
perbedaan yang signifikan pada hasil perbandingan lama
rawat inap untuk kedua kelompok (p=0,099). Lama rawat
inap akan berpengaruh terhadap biaya yang dikeluarkan
pasien terhadap pengobatan yang diterimanya. Adanya
perbedaan lama rawat inap ini dikaitkan dengan efektivitas
pengobatan dimana risperidone terbukti lebih baik dalam
memperbaiki gejala positif, gejala negatif dan kognitif pada
pasien skizofrenia dibandingkan haloperidol. Selain itu efek
samping yang ditimbulkan oleh haloperidol berupa gejala
EPS menyebabkan penurunan kualitas hidup pasien sehingga
pasien akan dirawat lebih lama di rumabh sakit (20).

Studi analisis biaya minimal terbatas untuk mengidentifikasi
biaya terendah serta membandingkan dua pilihan intervensi
atau lebih dalam hal ini pengobatan dengan outcome yang
sama (18). Hasil perhitungan AMIB dapat dilihat pada Tabel
1, menunjukkan bahwa rerata total biaya terapi skizofrenia
pada kelompok risperidone kombinasi sebesar Rp.
2.459.202,- lebih rendah dibandingkan dengan kelompok
haloperidol kombinasi (Rp. 2.794.938). Akan tetapi
perbedaan ini secara statistik tidak berbeda secara signifikan
(p=0,135). Rerata biaya obat pada kelompok risperidone
kombinasi dan kelompok haloperidol kombinasi berturut-
turut sebesar Rp. 30.445,- dan Rp. 19.935, dengan hasil uji
statistik berbeda signifikan (p= 0.012). Perbedaan yang
signifikan ini dikarenakan harga satuan antipsikotik
risperidone (Rp. 273,-) yang lebih mahal empat Kkali lipat
dibandingkan harga satuan antipsikotik haloperidol sehingga
memberikan kontribusi yang cukup besar bagi perbedaan
tersebut.

Tabel 1. Hasil perhitungan analisis minimalisasi biaya

Biaya Terapi (Rp)

Biaya tindakan dan administrasi pada penelitian ini adalah
komponen biaya yang dikeluarkan oleh pasien terkait
tindakan medis yang diperoleh oleh pasien. Rerata biaya
tindakan dan administrasi pada kelompok risperidone
kombinasi sebesar Rp. 59.591,- sedangkan pada kelompok
haloperidol kombinasi sebesar Rp. 61.929,- juga tidak
menunjukkan perbedaan yang signifikan (p=0,584). Sama
halnya pada komponen biaya visite dan konsultasi terhadap
kedua kelompok tidak terdapat perbedaan yang signifikan

(p=0,715). Untuk biaya rawat inap pada kelompok
risperidone kombinasi lebih rendah (Rp. 1.867.500,-)
dibandingkan kelompok haloperidol kombinasi (Rp.

2.159.220,-) dengan hasil uji statistik tidak berbeda nyata
(p=0,225). Perbedaan yang tidak signifikan ini dipengaruhi
oleh lama hari rawat inap pasien yang juga tidak berbeda
signifikan pada kedua kelompok selain itu sampel dalam
penelitian ini semua di rawat di ruangan kelas III dengan tarif
per hari adalah Rp. 45.000.

Selanjutnya dilakukan analisis efektivitas pengobatan
bedasarkan penilaian PANSS. Dari hasil perbandingan
efektivitias pengobatan berdasarkan rerata persentase
penurunan PANSS pada kelompok risperidone kombinasi
adalah 25,09% 10,038 sedangkan pada kelompok
haloperidol kombinasi adalah 15,29% +10,940. Hasil uji
Independent Sample T-Test menunjukkan hasil yang berbeda
signifikan pada kedua kelompok (p=0,002). Perbedaan yang
signifikan dikarenakan baik risperidone dan haloperidol
berefek pada perbaikan pada gejala positif yang bekerja
secara antagonis pada reseptor dopamin D2 pada jalur
dopaminergik di daerah mesolimbik yang sangat berperan
terhadap perilaku emosional khususnya halusinasi auditorik
dan delusi, sehingga blokade pada reseptor dopamin D2
mempunyai efek menurunkan hiperaktivitas sehingga gejala
positif dari antipsikotik dapat menghilang (10,21). Namun
risperidone sebagai antipsikotik generasi kedua, tidak hanya
memiliki efek blokade pada reseptor dopamin D2, tetapi juga
memiliki efek blokade pada reseptor seretonin 5HT2A di
daerah kortikal, yang secara spesifik berperan terhadap
blokade gejala negatif (alogia, anhedonia dan avolition) (10).

Analisis efektivitas biaya digunakan untuk membandingkan
dua atau lebih jenis pengobatan yang memberikan efek
berbeda sehingga dapat digunakan untuk memilih
pengobatan dengan outcomes tertinggi dan dana yang

is Bii Risperidone Haloperidol ilai . . .
Jenis Biaya o o Nilai p terbatas jumlahnya (18). Parameter efektivitas biaya
n(22) n(28) berdasarkan % outcome Klinis, pada Tabel 2 diperoleh nilai
Rp.30.445 Rp.19.935 REB pada kelompok risperidone kombinasi sebesar
Biaya obat (£13.795,44) (£6.337,42) 0,012 Rp.98.015,- sedangkan pada kelompok haloperidol
Rp.1.867.500 Rp.2.159.220 kombinasi sebesar Rp. 182.795,16,-. Perolehan harga REB
Biaya rawat inap (+701.652,38) (£688.103,31) 0,225 yang lebih kecil pada kelompok risperidone kombinasi
menunjukkan bahwa kelompok risperidone kombinasi lebih
Biaya visite dan Rp.311.591 Rp.312.857 ) . . . p p
Konsultasi (£93.724,34) (£76.997,22) 0,715 cost effective dimana dibutuhkan biaya sebesar Rp. 98.015,-
untuk setiap % penurunan PANSS.
Biaya penunjang Rp.190.076 Rp.240.997 0,187
+214.024,34 +197.650,15 ’ ) N -
( ) { ) Tabel 2. Perhitungan REB kelompok risperidone kombinasi dan
Biaya tindakan Rp.59.591 Rp.61.929 0584 haloperidol kombinasi pasien skizofrenia di RSJ. Prof. DR. V. L.
dan administrasi (£23.229,52) (£12.535,66) ’ Ratumbuysang
Rp.2.459.202 Rp.2.794.938 P
ABIM 0,135 . %penurunan
(+751.950,91) (+792.088,27) Obat N Total Biaya (B) PANSS (E) REB (B/E)
L ) L . Risperidone ;g1 5 459.202,- 25,09 Rp. 98.015,-
Pada penelitian ini biaya penunjang meliputi biaya obat lain kombinasi
n igunakan n bi meriksaan laboratorium. i
yang digunakan dan biaya pemeriksaan laboratoriu r:(a!;pbei:;jsoil 28 Rp2.794.938, 15,29 Rp. 182.795,16

Pemeriksaan laboratorium yang dilakukan untuk menunjang
terapi pada pasien skizofrenia. Hasil penelitian diperoleh
biaya penunjang pada kelompok risperidone kombinasi
sebesar Rp. 190.076,- dan kelompok haloperidol kombinasi
sebesar Rp. 240.997,- dimana tidak terdapat perbedaan yang
signifikan pada kedua kelompok (p=0,187). Namun
perbedaan harga pada kedua kelompok terapi disebabkan
adanya perbedaan jenis terapi tambahan dan perbedaan
parameter pada pemeriksaan laboratorium.
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Hasil penentuan posisi alternatif pengobatan skizofrenia
kelompok risperidone kombinasi dan haloperidol kombinasi
berdasarkan diagram efektivitas biaya diketahui bahwa
posisi risperidone kombinasi terletak pada kolom G atau
posisi dominan dengan rerata total biaya yang lebih rendah
dan efektivitas yang lebih tinggi. Sedangkan kelompok
haloperidol kombinasi berada pada kolom C atau posisi



didominasi, sehingga tidak perlu dilakukan RIEB (18). Sejalan
dengan penelitian sebelumnya dimana risperidone lebih
efektif dan berada pada posisi dominan dengan biaya
risperidone yaitu $ 19709 sedangakan haloperidol $ 32104
(22).

Efektifitas Biaya Biaya lebih rendah Biaya lebih tinggi

Biaya sama

Efektifitas lebih rendah

+
Efektifitas sama
D

Risperidone kombinasi

Efektifitas lebih tinggi (Dominan)

G

Gambar 1. Diagram kelompok alternatif berdasarkan Efektivitas-
Biaya.

KESIMPULAN

Risperidone kombinasi adalah lebih efektif dari segi biaya
dan penurunan PANSS dibandingkan haloperidol kombinasi
sehingga menjadikan risperidone kombinasi menjadi pilihan
terapi yang dominan pada pengobatan skizofrenia di RS].
Prof. Dr. Ratumbuysang Provinsi Sulawesi Utara.
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