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PENGARUH SUPLEMENTASI KOLEKALSIFEROL 

TERHADAP KADAR 25(OH)D SERUM DAN EFEKTIFITAS TERAPI  

PADA SUBJEK PENGGUNA AMPHETAMINE TYPE STIMULANT  

 

ABSTRAK  

 

Latar belakang: Kolekalsiferol berperan penting dalam perkembangan fungsi otak 

dan gangguan-gangguan neuropsikiatri, hal ini dikaitkan dengan keterlibatan 

kolekalsiferol dalam berbagai proses otak termasuk berperan penting dalam 

pengobatan gangguan psikologis. 

 

Tujuan: Untuk melihat perbedaan kadar 25(OH)D serum dan skor Positive and 

Negative Syndrome Scale (PANSS), Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) dan 

Hamilton Anxiety Rating Scale (HARS) pada pengguna Amphetamine Type 

Stimulant (ATS) setelah mendapat suplemen kolekalsiferol 1000 IU pada kelompok 

intervensi dan yang tidak mendapat suplemen kolekalsiferol 1000 IU (kontrol). 

 

Metode: Penelitian ini dilakukan dengan design kuasi eksperimental menggunakan 

metode pre and post test dengan non probability jenis consecutive sampling pada 

50 orang laki-laki pengguna amphetamine sesuai dengan kriteria inklusi dan 

ekslusi. Penambahan kolekalsiferol 1000 IU diberikan kepada 25 orang pengguna 

ATS sebagai intervensi dan 25 orang pengguna ATS sebagai kontrol yang tidak 

mendapatkan penambahan kolekalsiferol 1000 IU selama 42 hari. Kadar 25(OH)D 

serum diperiksa dengan Liaison 25(OH) total assay (Diasorin) sebelum dan sesudah 

perlakuan. Untuk menilai psikosis dengan mengunakan kuisioner PANSS, BPRS 

serta untuk menilai tingkat kecemasan diukur dengan HARS. Untuk melihat 

perbedaan antara kelompok pada pengguna ATS, sebelum dan sesudah intervensi 

dan kontrol akan digunakan uji t-dependent jika data terdistribusi normal atau 

dengan uji Mann Whitney ketika data tidak terdistribusi normal. Hasil uji 

dinyatakan signifikan dengan level kebermakna p<0.05. 
 

Hasil: Berdasarkan analisis statistik menemukan terdapat perbedaan kadar 

25(OH)D serum yang bermakna setelah intervensi pada kedua kelompok intervensi 

dan kontrol, dimana peningkatan kadar 25(OH)D serum lebih tinggi pada kelompok 

intervensi dalam penilaian skor PANSS, SRB and HARS. 

 

Kesimpulan: pemberian suplemen kolekalsiferol meningkatkan kadar 25(OH)D 

serum dan efektifitas terapi pada subjek penggunaan zat Amphetamine Type 

Stimulant yang ditandai dengan penurunan kadar kortisol serum, skors PANSS, 

BPRS dan HARS secara bermakna. 

 

Kata Kunci: kolekasiferol, kadar 25(OH)D serum, ATS, PANSS, BPRS, HARS. 
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EFFECT OF CHOLECALCIFEROL SUPPLEMENTATION 

ON 25 (OH) D SERUM AND EFFECTIVENESS OF THERAPY 

ON STIMULANT TYPE AMPHETAMINE USER SUBJECTS  

 

ABSTRACT 

 

Research background: Cholecalciferol plays an important role in the development 

of brain function and neuropsychiatric disorders. This is related to the involvement 

of cholecalciferol in a number of brain processes including its important roles in the 

treatment of psychological disorders. 

 

Aim: The objective of this study is to observe the difference between 25(OH)D 

serum content and Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS), Brief 

Psychiatric Rating Scale (BPRS), Hamilton Anxiety Rating Scale (HARS) in 

amphetamine-type stimulants (ATS) user after receiving cholecalciferol 1000 IU 

supplement in intervention and control groups. 

 

Methods: This research was conducted by quasi experimental design using pre and 

post test methods with non-probability consecutive sampling. 50 males who use 

amphetamine and meet the inclusion and exclusion criteria. Cholecalciferol 1000 

IU was given to 25 ATS users while the other 25 as the control group did not receive 

any cholecalciferol addition for 42 days. 25(OH)D serum content was done with 

Liaison 25(OH) total assay (Diasorin) before and after treatment. To assess 

psychosis was scored by using PANSS and BPRS questionnaire. Anxiety score by 

using HARS. The study show the differences between groups in ATS users, before 

and after intervention and control with t-dependent test will be used if the data are 

normally distributed or with the Mann Whitney test when the data are not normally 

distributed. The test results were declared significant with a significance level of p 

<0.05. 

 

Results: Based on the statistical analysis, there was a significant difference in the 

content of 25(OH)D serum after the intervention in both groups where the increase 

of 25(OH)D serum content was higher in the intervention group in the assessment 

of PANSS, SRB and HARS scores. 

 

Conclusion: The giving of cholecalciferol 1000 IU per day was able to increase 

25(OH)D serum content and the additional of effective therapy to the subjects who 

use ATS indicated significant reduction of PANSS, BPRS and HARS value. 

 
 

Keywords: Cholecalsiferol, 25(OH)D serum content, ATS, PANSS, BPRS, 

HARS. 
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BAB I 

PENDAHULUAN  

 

1.1 Latar  Belakang 
 

Amphetamine merupakan salah satu narkotika golongan stimulan yang 

dikenal dengan istilah amphetamine type stimulant (ATS) (Japardi 2002; UNODC 

2007, 2011; Utami 2016; Thurn et al. 2017). Amphetamine telah menjadi jenis 

narkotika nomor dua yang paling banyak disalahgunakan di Asia Timur dan 

Tenggara serta Oceania (Thurn et al. 2017; UNODC 2017). Penggunaan 

methamphetamine (turunan amphetamine) meningkat sekitar 158% dalam lima 

tahun terakhir (UNODC 2015; Pusdatin Kemenkes RI 2017). United Nations of 

Drugs and Crime (2017) mencatat diperkirakan ada 37 milyar pengguna narkotika 

jenis amphetamine dan stimulan lainnya di dunia. Jumlah peredaran ATS di dunia 

meningkat dua kali lipat dari 93 ton di tahun 2010 menjadi 191 ton di tahun 2015 

(UNODC 2017). 

Peredaran methamphetamine kristal (shabu) di Indonesia juga meningkat, 

Badan Narkotika Nasional mencatat di tahun 2015 total sitaan shabu sebanyak 1,7 

ton, tahun 2017 sebanyak 4,71 ton, dan tahun 2018 sebanyak 8 ton (BNN 2017, 

2019). Sistem Informasi Narkoba (SIN) mencatat jenis narkotika yang paling 

banyak disalahgunakan adalah shabu sebanyak 1.867 dari 2.093 kasus (Pusdatin 

Kemenkes RI 2017). Direktorat Jenderal Pemasyarakatan Kementerian Hukum dan 

Hak Asasi Manusia mencatat di tahun 2018 terdapat 256.090 orang jumlah tahanan 

dan narapidana tersebar di 522 Lembaga Pemasyarakatan (Lapas) dan 
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Rumah Tahanan (Rutan) dengan perbandingan 94% laki-laki dan 6% perempuan 

serta 98% dewasa dan 2% anak-anak (Ditjen PAS Kemenkumham 2018). Adapun 

jumlah tahanan dan narapidana dengan kasus narkotika sebanyak 111.395 orang, 

bandar atau pengedar sebanyak 66.184 orang dan pengguna narkotika 45.211 orang. 

Besarnya angka penangkapan ini (supply) merefleksikan besaran permintaan 

kebutuhan (demand) (Willis, Anderson & Homel 2011). 

Struktur amphetamine sangat mirip dengan neurotransmitter katekolamin 

(dopamin dan norepinefrin) (Triswara & Carolia 2017). Amphetamine 

meningkatkan pelepasan dopamin, serotonin dan noradrenalin yang menghasilkan 

perasaan euforia, kewaspadaan dan rasa berenergi yang bertahan sesaat (Japardi 

2002; Thurn et al. 2017; Triswara & Carolia 2017). Dopamin meningkat pada celah 

sinaptik akibat penghambatan transporter dopamin oleh methamphetamine yang 

dapat menginduksi terjadinya psikosis (Barnhorst 2017). 

Transmisi dopamin yang meningkat dan hiperaktivitas dopamin D2 reseptor 

(D2R) akibat amphetamine dapat menginduksi terjadinya halusinasi serta 

overstimulasi D2R di striatum yang dipicu aksi dopamin yang berkelanjutan dapat 

memunculkan gejala psikosis (Rolland et al. 2014). Kerusakan pada transporter 

serotonin juga dapat terjadi akibat penggunaan amphetamine, sehingga terjadi 

degradasi transporter serotonin yang memicu peningkatan level agresivitas 

pengguna (Triswara & Carolia 2017). Semakin banyak dan semakin lama 

menggunakan ATS akan semakin tinggi risiko mengalami gangguan psikotik atau 

gangguan jiwa (Hermens et al. 2009; Salo et al. 2011; WHO 2011a, 2011b; 

Plüddemann et al. 2013; Du et al. 2014). 

 

 

 

 

 
 

2 



3 
 

 

 

 

Pengguna ATS yang mengalami ketergantungan tiga kali lebih tinggi untuk 

mengalami masalah gangguan jiwa dibanding mereka yang tidak ketergantungan 

(McKetin et al. 2013). Beberapa studi yang dilakukan menunjukkan bahwa 

prevalensi psikosis pada penyalahgunaan amphetamine berkisar 10%-60%. Antara 

21% dan 46% pengguna amphetamine cenderung mengalami psikosis setidaknya 

sekali seumur hidup (Lamyai et al. 2019). Studi di Australia terdapat 51 (18%) dari 

277 pengguna amphetamine mengalami gejala psikosis. Studi di Amerika terhadap 

43 orang pengguna amphetamine, ditemukan bahwa sekurang-kurangnya terdapat 

60% pengguna yang mengalami gejala psikosis (Hsieh et al. 2014). 

Stres adalah suatu kondisi dimanan tuntutan yang harus dipenuhi melebihi 

kemampuan yang dimilikinya, penyebab stres dinamakan stresor. Stres dapat terjadi 

akibat ketidakmampuan seseorang dalam merespon suatu stresor, sehingga dapat 

mengakibatkan gangguan badan atau jiwa. Addiction adalah suatu dorongan yang 

kuat, seperti dipaksakan untuk mengulangi suatu perbuatan tertentu meskipun 

mengetahui akan berakibat merugikan. Stres dan adicction akibat penyalahgunaan 

narkotika akan direspon oleh Hipotlamus-Pituitary-Adrenalin (HPA-axis), 

sehingga menyebabkan kadar hormon kortisol akan meningkat. Dalam kondisi 

gelisah, cemas dan depresi, sekresi kortisol meningkat. Menurut Zaenullah (2005) 

akibat stres sekresi kortisol dapat meningkat sampai 20 kali. Stres merupakan faktor 

utama dalam menyebabkan kambuh di semua kecanduan (Stocker 2012). 

Pengobatan farmakologi untuk penyalahgunaan dan kecanduan narkotika 

sudah ditemukan (Eserian 2013). Penelitian-penelitian yang dilakukan selama 10 
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tahun terakhir menunjukkan adanya bukti bahwa kolekalsiferol (vitamin D) 

berperan penting dalam perkembangan fungsi otak dan gangguan-gangguan 

neuropsikiatri (Eyles et al. 2009). Beberapa studi menunjukkan bahwa vitamin D 

terlibat dalam berbagai proses otak, regulasi faktor neurotropik, neuroproteksi, 

neuroplastisitas dan perkembangan otak serta memainkan peran penting dalam 

pengobatan gangguan psikologis (McGrath et al. 2010; Menkes et al. 2012; Sotodeh 

et al. 2014). 

Kalsiferol merupakan nama lain vitamin D yang diambil berdasarkan 

International Union of Pure and Applied Chemist (IUPAC) (Bikle 2008). 

Kolekalsiferol akan dilanjutkan ke hati dengan bantuan enzim CP450 melepaskan 

25(OH)D ke dalam sirkulasi darah dan tidak ke empedu. Serum 25(OH)D adalah 

indikator yang paling dapat diandalkan dalam melihat kadar vitamin D yang ada di 

dalam darah. 25-hydroxyvitamin D dimetabolisme di ginjal oleh enzim 25- 

hydroxyvitamin D-lŬhydroxylase (CYP27B1) menjadi bentuk aktifnya, 1,25ï 

dihydroxyvitamin (Holick et al. 2011). Reseptor vitamin D (VDR) dan enzim- 

enzim lain yang diperlukan untuk sintesis 1,25-dihydroxyvitamin D3 

(1,25(OH)2D3), bentuk aktif dari vitamin D, ditemukan di dalam otak beberapa 

spesies hewan terutama pada otak tikus dan mencit yang sedang mengalami 

pertumbuhan, ini menandakan bahwa vitamin D mungkin terlibat dalam 

perkembangan saraf (neurodevelopment). Situs-situs ekspresi VDR ini berubah 

selama proses pertumbuhan/perkembangan, memicu sebuah hipotesis bahwa 

vitamin D memiliki peran dalam perkembangan otak (Eyles et al. 2003). 

Narkotika bekerja melalui mekanisme yang berbeda-beda yang terjadi pada 

lokasi-lokasi reward sistem otak yang juga berbeda, namun memiliki hasil 
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akhir yang sama yaitu peningkatan kadar dopamin (DA) di dalam jalur reward. 

Hewan-hewan yang telah diberi vitamin D menunjukkan kelemahan signifikan 

dalam penurunan DA yang diinduksi oleh methamphetamine, ini mengindikasi 

bahwa vitamin D melindungi sistem dopaminergik dari efek methamphetamine. 

Vitamin D diduga dapat menjadi salah satu cara pengobatan yang efektif terhadap 

penyalahgunaan dan kecanduan narkotika dengan pertimbangan vitamin D akan 

memberikan perlindungan atas sistem dopaminergik dari efek methamphetamine 

(Eserian 2013). Bentuk paling aktif vitamin D (kalsitriol) memiliki peran dalam 

metabolism neurotransmitter dopamin, noradrenalin dan asetilkolin, suatu zat yang 

merupakan bagian dari patogenesis pada penyakit kejiwaan (Szigeti, Humble & 

Bejerot 2016). 

Penilaian gangguan jiwa dapat di ukur dengan menggunakan The Positive 

and Negative Syndrome Scale (PANSS) oleh Kay tahun 1991. PANSS sebagai 

instrumen operasional yang memperlihatkan gambaran seimbang simtom positif 

dan negatif, serta mood dan simtom kecemasan. Simtom positif misalnya waham 

dan halusinasi, simtom negatif misalnya social withdrawal, afek datar, kurangnya 

motivasi, dan psikopatologi umum misalnya ansietas dan depresi (Gottlieb, Fan & 

Goff 2010). BPRS dikembangkan pada akhir tahun 1960-an sebagai suatu skala 

singkat untuk mengukur keparahan simtom psikiatrik. Diantara skala untuk menilai 

keadaan skizofrenik, BPRS merupakan skala yang paling sering digunakan (Bech, 

Kastrup & Rafaelsen 1986). Kecemasan diukur dengan pengukuran  tingkat  

kecemasan   menurut   alat   ukur   kecemasan   yang   disebut HARS (Hamilton 

Anxiety Rating Scale). Skala HARS pertama kali digunakan pada tahun 1959, yang 

diperkenalkan oleh Max Hamilton dan sekarang 
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telah menjadi standar dalam pengukuran kecemasan terutama pada penelitian trial 

clinic. 

Loka Rehabilitasi Deli Serdang BNN menggunakan University of Rhode 

Island Change Assessment Scale (URICA) untuk menilai perbaikan dan motivasi 

seseorang dengan masalah penyalahgunaan zat (Devi 2013). URICA dinyatakan 

instrument yang valid (Ŭ= 0.753-0.806) dan realiable (r=0.935-1) (Devi 2013). 

World Health Organization Quality of Life-BREF (WHOQOL-BREF) untuk 

mengukur kualitas hidup yang terdiri dari empat domain yaitu fisik, psikologik, 

sosial dan lingkungan (Salim et al. 2007). Menurut Sekarwiri (2008) instrument 

WHOQOL-BREF adalah alat ukur yang valid (Ŭ= 0.89-0.95) reliabel (r=0.66- 

0.87). Parameter yang digunakan di untuk menilai keberhasilan rehabilitasi medik 

seperti di atas telah tertuang pada pendekatan yang dilakukan dalam penelitian ini 

(PANSS, BPRS dan HARS). 

Defisiensi atau insufisiensi vitamin D diperkirakan terjadi pada satu milyar 

penduduk dunia, sebagian besar terjadi di negara empat musim. Penyebab defisiensi 

tersebut selain pengaruh musim, juga dinyatakan akibat perubahan gaya hidup 

(Ogunkulade et al. 2006; Masood & Iqbal 2008). Gaya hidup yang dapat 

mempengaruhi kadar vitamin D dalam tubuh antara lain adalah pekerjaan, jenis 

pekerjaan, lamanya paparan sinar matahari, cara berpakaian, pemakaian tabir surya 

(sunscreen), aktivitas fisik, asupan kalsium (kadar kalsium serum), dan asupan 

vitamin D baik dari bahan makanan sehari-hari maupun suplemen (Holick 2007; 

Sari 2013). 

Berdasarkan observasi dilapangan hingga saat ini untuk setiap orang yang 

tertangkap dan ditahan akibat penggunaan ATS hanya sebagian yang 
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mendapatkan terapi termasuk mereka yang menunjukkan gejala gangguan jiwa 

seperti waham, halusinasi dan agitasi. Adapun program yang terlaksana selama ini 

hanya terbatas rehabilitasi untuk ketergantungannya saja sementara pengaruh buruk 

akibat narkotika sangat luas merugikan masyarakat selain gangguan jiwa dapat juga 

mengakibatkan penularan HIV/AIDS, hepatitis, tuberculosis (TBC). Gejala lain 

akibat ketidakseimbangan dopamin pada pengguna narkotika adalah libido yang 

meningkat, pleasure sehingga cenderung melakukan sex bebas, ketagihan nonton 

film pornografi yang berakibat kejahatan dan kekerasan bagi generasi muda. 

Kerugian ekonomi maupun sosial akibat permasalahan narkotika diperkirakan 

mencapai 84,7 triliun (77,4 triliun sosial dan 7,3 triliun pribadi) dan diperkirakan 

30 orang/hari meninggal akibat dampak penyalahgunaan narkotika (BNN 2017). 

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan terobosan baru. Tidak hanya 

dengan memperhatikan etika tetapi juga memberikan solusi pengobatan terhadap 

penyalahgunaan dan ketergantungan narkotika, yang sudah menjadi masalah 

darurat narkotika dimasyarakat umum, lembaga pemasyarakatan (Lapas), rumah 

tahanan (Rutan) dan pusat rehabilitasi narkotika. 

 
 

1.2 Rumusan Masalah 

 

Berdasarkan latar belakang yang telah dikemukakan dapat dirumuskan 

masalah penelitian yaitu: apakah ada pengaruh suplementasi kolekalsiferol 

terhadap kadar 25(OH)D serum dan efektifitas terapi (kadar kortisol serum, 

PANSS, BPRS, dan HARS) pada subjek pengguna Amphetamine Type Stimulant 

(ATS)? 
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1.3 Tujuan Penelitian 

 

1. Tujuan umum 

 

Mengetahui perbedaan gejala gangguan mental dan perilaku dan kadar 

serum 25(OH)D pada subjek pengguna ATS dengan pemberian suplemen 

kolekalsiferol 1000 IU. 

2. Tujuan khusus 

 

1) Untuk mengetahui distribusi frekuensi subjek pengguna ATS 

berdasarkan karakteristik demografi. 

2) Untuk mengetahui perbedaan kadar 25(OH)D serum subjek pengguna 

ATS dengan dan tanpa pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU. 

3) Untuk mengetahui perbedaan kadar kortisol serum pada subjek 

pengguna ATS dengan dan tanpa pemberian suplemen kolekalsiferol 

1000 IU. 

4) Untuk mengetahui perbedaan PANSS antara subjek pengguna ATS 

dengan dan tanpa pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU. 

5) Untuk mengetahui perbedaan BPRS antara subjek pengguna ATS 

dengan dan tanpa pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU. 

6) Untuk mengetahui perbedaan HARS antara subjek pengguna ATS 

dengan dan tanpa pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU. 

 

 
1.4 Manfaat Penelitian 

 
1.4.1 Manfaat teoritis 

 

Hasil penelitian diharapkan dapat menambah khasana ilmu pengetahuan 

pada umumnya, khususnya di bidang ilmu psikiatri dan dapat sebagai data dasar 
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untuk penelitian lebih lanjut mengenai kolekalsiferol pada kelompok populasi 

dengan karakteristik yang berbeda serta zat yang berbeda. 

1.4.2 Manfaat bagi pendidikan 
 

1. Penelitian ini diharapkan sebagai sarana untuk melatih berpikir secara 

logis dan sistematis serta mampu menyelenggarakan suatu penelitian 

berdasarkan metode yang baik dan benar. 

2. Merupakan penelitian awal bagi kemajuan ilmu pengetahuan dan 

pengobatan penyalahgunaan zat ATS. 

1.4.3 Manfaat bagi masyarakat 
 

Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi sumber informasi yang  benar 

bagi masyarakat sebagai nilai tambah penatalaksanaan gangguan mental  dan 

perilaku akibat penyalagunaan zat ATS, khususnya LAPAS/RUTAN Kementerian 

Hukum dan HAM dan PUSAT REHABILITASI pengguna narkotika. 

 

 
1.5 Novelitas 

 

Berdasarkan penelusuran kepustakaan, peneliti belum menemukan 

penelitian di Indonesia tentang kadar serum kalsiferol pada kasus  penyalahgunaan 

zat ATS. Selain itu untuk mengetahui efektifitas terapi penatalaksanaan gangguan 

mental dan perilaku akibat penyalahgunaan zat ATS. Serta penyelenggara karya 

dalam terapi dan rehabilitasi narkotika. 

Diharapkan suplemen kolekalsiferol akan mempersingkat masa rawatan 

kasus penyalahgunaan zat ATS di rehabilitasi narkotika. 
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1.6 Potensi Hak Atas Kekayaaan Intelektual (HAKI)  

 

Menemukan bahwa suplemen kolekalsiferol dan psikoterapi sebagai terapi 

efektif pada subjek pengguna ATS. 
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA  

 

 

2.1 Narkotika  

 

Undang-Undang Nomor 35 tahun 2009 tentang narkotika, definisi narkotika 

adalah zat atau jenis obat yang berasal dari tanaman dan bukan tanaman, baik 

sintetik maupun semisintetik, yang dapat menyebabkan penurunan kesadaran, 

hilangnya rasa, mengurangi sampai menghilangkan rasa nyeri, dan dapat 

menimbulkan ketergantungan (Pusdatin Kemenkes RI 2017). 

2.1.1 Adiksi  

Adiksi obat juga disebut secara diagnosis sebagai ketergantungan zat, adalah 

gangguan otak kronis dan kambuhan ditandai dengan gejala gejala kompulasi untuk 

mencari dan meminum obat yang diberikan, hilangnya kontrol dalam membatasi 

asupan, serta muncul keadaan emosional negatif (misalnya, agitasi, disforia, 

ansietas, mudah tersinggung ketika obat tidak tersedia atau akses ke obat dicegah) 

(Vezina 2007; Koob, Kandel & Volkow 2008; Vinson &  Brennan 2013). Addiction 

(adiksi/kecanduan) atau dependence (ketergantungan) sebagai suatu penurunan 

kemampuan perilaku yang berpusat disekitar suatu penurunan kemampuan untuk 

mengontrol penggunaan obat yang menyebabkan bahaya fisik dan psikis. Istilah 

adiksi (kecanduan) dan substance dependence (ketergantungan zat) sering 

digunakan secara bergantian. Adiksi obat adalah penyakit kronis dan kambuhan, 

didefinisikan dengan adanya gejala-gejala, etiologi, dan patofisiologi yang bergerak 

dari mencoba obat, penyalahgunaan kemudian adiksi. Kesulitan medis, sosial dan 

pekerjaan berkembang selama adiksi, 
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yang biasanya tidak hilang setelah detoksifikasi kerana obat-obat adiktif 

menghasilkan perubahan dalam jeras otak yang bertahan lama setelah orang 

tersebut berhenti mengunakan zat. Perubahan otak berlarut-larut, kesulitan pribadi 

dan sosial yang terkait menempatkan pasien yang telah didetoksifikasi pada risiko 

untuk kambuhan (Goodman 2008; Koob, Kandel & Volkow 2008; Robinson & 

Berridge 2008). 

Ada 4 tahapan adiksi terhadap narkotika (Kemenkes RI 2014; BNN 2019), 

terdiri dari: 

1. Tahap coba-coba 

 

Mulanya hanya coba-coba kemudian karena terjebak oleh sifat jahat 

narkotika, ia menjadi mau lagi dan lagi. Sangat sulit melihat gejala awal pengguna 

narkotika. Gejala psikologi yang dialami antara lain terjadinya perubahan sikap, 

akan timbul rasa takut dan malu yang ditimbulkan oleh perasaan bersalah dan 

berdosa, lebih sensitif, resah dan gelisah, kemanjaan dan kemesraan akan berkurang 

bahkan hilang. Gejala fisik belum tampak pada tubuh. Tetapi bila sedang memakai 

psikotropika, ekstasi, atau shabu, ia akan tampak riang, gembira, murah senyum 

dan ramah, tampak tenang, tidak peduli pada orang lain. Apabila tidak memakai 

narkotika tidak akan tampak gejala apapun. 

2. Tahap Pemula 
 

Setelah tahap eksperimen atau coba-coba, lalu meningkat menjadi terbiasa, 

pengguna akan terus memakai karena kenikmatannya dan akan terus 

menggunakannya. Gejala psikologi antara lain pengguna menjadi lebih tertutup, 

jiwanya resah, gelisah, kurang tenang dan lebih sensitif, hubungan dengan orangtua 

dan saudara-saudara mulai renggang, dan tidak lagi terlihat riang dan 
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ceria. Ia mulai tampak banyak menyembunyikan rahasia. Gejala fisik dari pengguna 

tahap pemula tidak tampak perubahan nyata. Bila ia memakai tampak lebih lincah, 

lebih riang, lebih percaya diri, berarti ia memakai psikotropika stimulans, shabu, 

atau ekstasi, apabila ia tampak lebih tenang, mengantuk, berarti ia memakai obat 

penenang, ganja atau putaw. 

3. Tahap Berkala 
 

Setelah beberapa kali memakai narkotika sebagai pemakai insidentil, 

pemakaian narkotika terdorong lebih sering. Selain rasa nikmat, ia juga mulai 

merasakan sakaw, kalau terlambat atau berhenti mengkonsumsi narkotika. Pemakai 

sudah menjadi lebih sering dan teratur. Misalnya setiap malam minggu, sebelum 

pesta tampil atau sebelum belajar agar tidak mengantuk. Gejala psikologi antara 

lain sulit bergaul dengan teman baru, pribadinya menjadi lebih tertutup, lebih 

sensitif dan mudah tersinggung, keakraban dengan orangtua dan saudara sangat 

berkurang, dan apabila tidak menggunakan narkotika sikap dan penampilannya 

sangat murung, gelisah dan kurang percaya diri. Gejala fisik antara lain terjadi 

gejala sebaliknya dari tahap 1 dan 2. Apabila menggunakan ia tampak normal, 

apabila tidak menggunakan ia akan tampak murung, lemah, gelisah dan malas. 

4. Tahap Adiksi 
 

Setelah menjadi pemakai narkotika secara berkala, pemakai narkotika akan 

semakin sering memakai narkotika dengan dosis yang lebih tinggi, bila tidak ia akan 

merasa penderitaan (sakaw), pada tahap ini tidak dapat lagi lepas dari narkotika 

sama sekali, ia harus selalu menggunakan narkotika. Ia disebut pemakai setia, 

pecandu, pemadat atau junkies. Bila ia memakai akan tampak normal tetapi 
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apabila tidak memakai ia tampak sakit. Dalam satu hari ia dapat memakai 4 sampai 

6 kali, bahkan ada yang harus memakai setiap 1 jam. 

Penelitian yang dilakukan oleh Ministerial Council on Drug Strategy (2009) 

menunjukan bahwa adiksi pada hampir semua penyalahgunaan zat memberikan 

gambaran klinis yang sama antara lain: 

1. Pengunaan zat umumnya dimulai pada usia remaja atau dewasa awal ketika 

awalnya obat digunakan untuk efek positif pada emosi, kognisi atau perilaku. 

Hal ini disebut positive reinforcement. 

2. Ketergantungan obat bisanya mengikuti suatu perjalanan kronis dari sisi 

penggunaan. Ini disebut sebagai cycle of addiction (lingkaran adiksi). 

3. Penggunaan zat berulang dapat berkembang toleransi terhadap efek obat 

sehingga membutuhkan obat yang lebih banyak untuk mendapat efek reward 

yang sama. 

4. Pada hampir semua adiksi obat, individu akan mengalami gejala putus zat yang 

sangat berat apabila penggunaan obat dihentikan secara tiba-tiba. Gejala ini 

dapat mereda apabila obat digunakan kembali. Meredanya gejala ini menjadi 

motivasi yang kuat untuk melanjutkan pengunaan obat. Hal ini disebut sebagai 

negative reinforcement. 

5. Individu yang mengalami adiksi melanjutkan pengunaan zat walaupun 

mengalami bahaya fisik, psikologi akibat dari penggunaan zat. 

6. Pengunaan obat kronik menyebabkan preokupasi tentang mengkonsumsi obat, 

pengalaman subjektif dan craving (sangat membutuhkan) obat dan sensasi dari 

kehilangan kontrol untuk menggunakan obat. 
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7. Pada umumnya kondisi ini secara progresif memburuk seiring dengan waktu, 

dimana peningkatan pada bahaya yang disebabkan craving yang subjektif dan 

kehilangan kontrol pada pengunaan obat. 

8. Adiksi merupakan penyakit kronis dan kambuhan dimana cenderung untuk 

kambuh ke penggunaan zat yang merugikan. 

2.1.2 Sistem reward mesolimbik (SRM) 

 

Sistem reward mesolimbik mempunyai fungsi mendasar yaitu menjamin 

kelestarian individu dengan cara memberikan motivasi untuk makan, minum, 

seksualitas dan aktualisasi diri. Fungsi luhur mengendalikan ekspresi itu melalui 

berbagai mekanisme mental, diantara persepsi dan sublimasi, sehingga 

manifestasinya tidak membahayakan manusia sebagai indvidu dan makhluk sosial 

(Nurdin 2007). 

Pavlov mengatakan dalam teorinya classical conditioning bahwa bila terjadi 

stimulus alami dikaitkan dengan suatu stimulus, maka secara alami akan 

menghasilkan suatu perilaku. Seperti yang dapat kita lihat dalam Gambar 2.1 bahwa 

stimulus tak terkondisi (unconditioned stimulus [US]) adalah sesuatu (seperti 

makanan) yang memicu suatu respon yang terjadi secara alami dan respon tak 

terkondisi (unconditioned responses [UR]) adalah respon yang terjadi secara alami 

(seperti keluarnya air liur) yang mengikuti stimulus tak terkondisi. Stimulus 

terkondisi (conditioned stimulus [CS]) adalah stimulus netral yang setelah 

dipresentasikan berulang-ulang sebelum stimulus tak terkondisi, memicu suatu 

respon yang serupa dengan yang dipicu stimulus tak terkondisi (Strangor 2012). 
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Gambar 2.1 Panel dari pluit dan anjing (Strangor 2012) 

 

Kiri atas: Sebelum pengkondisian, stimulus tak terkondisi (US) biasanya 

menimbulkan respon tak terkondisi (UR). Kanan atas: Sebelum pengkondisian, 

stimulus netral (peluit) tidak menimbulkan respon mengeluarkan air liur. Kiri 

bawah: Stimulus tak terkondisi (US), dalam hal ini makanan, dipresentasikan 

berulang-ulang persis setelah stimulus netral. Kanan bawah: Setelah pembelajaran, 

stimulus netral (sekarang dikenal sebagai stimulus terkondisi atau CS), cukup untuk 

menimbulkan respon terkondisi (CR) (Strangor 2012). 

Skinner menyatakan dalam teori operant conditioning bahwa perkuatan 

positif menguatkan respon dengan menimbulkan sesuatu yang menyenangkan dan 

perkuatan negatif menguatkan respon dengan mengurangi atau menghilangkan 

sesuatu yang tidak menyenangkan, dampak dari perkuatan menjadikan lebih besar 

kemungkinannya perilaku akan terjadi kembali di masa mendatang (Strangor 2012). 
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Tabel 2.1 Perkuatan dan hukuman positif dan negatif mempengaruhi perilaku 

(Strangor 2012) 

 
 

Istilah 

pengkondisian 

operant 

 
Deskripsi Hasil Contoh 

Perkuatan positif          Menambah atau 
meningkatkan 

stimulus yang 

menyenangkan 

Perilaku 
menguat 

Memberikan hadiah kepada 
siswa setelah ia memperoleh 

nilai A dalam ujian 

Perkuatan 

negative 

Mengurangi atau 

menghilangkan 
stimulus yang tidak 

menyenangkan 

Perilaku 

menguat 

Dengan meminum pereda 

nyeri yang menghilangkan 
nyeri meningkatkan 

kemungkinan bahwa anda 

akan meminum pereda nyeri 

kembali 

Hukuman positif Menimbulkan atau 

menambah stimulus 
yang tidak 

menyenangkan 

Perilaku 
melemah 

Memberikan kepada siswa 
tugas tambahan setelah ia 

berperilaku tidak benar di 

kelas 

Hukuman 

negative 

Mengurangi atau 

menghilangkan 

stimulus yang 
menyenangkan 

Perilaku 

melemah 

Menyita komputer si remaja 

setelah ia tidak memenuhi jam 

malam 

 
 

 

2.1.2.1 Anatomi sistem reward otak 

 

Sistem reward mesolimbik (SRM) merupakan jaras dopaminergik terdari 

dari area tegmental vetralis (ATV) dan nukleus akumben (NAk) dan dikendalikan 

oleh korteks prefontal (KPF) (Higgins & George 2007). 

Sistem reward adalah suatu sistem di otak yang mengatur rasa senang, 

sehingga ketika diaktifkan kita merasa senang, dan ingin mengulang dan mengulang 

lagi. Peristiwa ini melibatkan mesolimbik reward pathway yaitu jalur terdiri atas 

neuron dopaminergik yang berasal dari Vental Tegmental Area (VTA), menuju 

nucleusaccumbens (NAk) dan diteruskan di otak bagian prefrontal korteks. Sistem 

ini melibatkan keberadaan neurotransmitter dopamin untuk mengaktifkannya 

(Higgins & George 2007). 
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Gambar 2.2 Dopamin pathway (Powledge 1999) 

 
2.1.2.2 Pleasure (Kenikmatan) 

 

Perilaku volunteer dimotivasi oleh menghindari rasa sakit dan mengejar 

kenikmatan. Keberadaan kita sebagai individu dan sebagai spesies tergantung pada 

penggunaan panca indera untuk mengenali dan mengejar tindakan yang diperlukan 

untuk bertahan hidup. Motivasi mengejar tindakan yang menguntungkan didorong 

dengan memberikan efek euforia ke otak. Sistem reward ini telah berevolusi selama 

jutaan tahun untuk memungkinkan seseorang memilah-milah berbagai stimuli yang 

mempengaruhi indera dan memilih salah satu yang sesuai (Higgins & George 

2007). 

Aspek orbital dari korteks prefrontal diketahui memainkan peran penting 

dalam perilaku yang bertujuan, banyak dari pasien berjuang mengejar reward yang 

salah. Orang-orang ini memilih kegiatan yang menyenangkan, yang tidak 

menguntungkan bahkan berbahaya (Higgins & George 2007). 

Sistem ini bekerja dengan mengaktifkan jaras dopaminergik yang berfungsi 

sebagai jaras kenikmatan, dimulai di area tegmental ventralis (ATV) dan berakhir 

pada nucleus accumbens (NAk) . Neurotranmitter dopamin (DA) 
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dilepaskan dari ATV dan diikat di resptor dopamin D2 (DRD2) di otak. Sistem ini 

dikendalikan oleh mekanisme feedback oleh KPF (Higgins & George 2007). 

2.1.2.3 Sistem limbik 

 

Sama seperti daerah otak tertentu yang mengontrol pengelihatan dan 

pendengaran, daerah yang mengatur emosi, motivasi dan gerakan dilakukan oleh 

bagian otak yang disebut sistem limbik. Sistem limbik memengaruhi bagaimana 

kita menanggapi dunia disekitar. Sistem limbik menggunakan memori, informasi 

tentang bagaimana tubuh kita bekerja dan input sensorik untuk menghasilkan 

respon emosional terhadap situasi (U.S Departement of Health and Human Services 

National Institutes of Health National Institutes on Drug Abuse 2010). 

Sistem limbik terlibat banyak dalam emosi dan motivasi, terutama yang 

berhubungan dengan kelangsungan hidup seperti rasa takut dan amarah. Sistem  ini 

juga terlibat dalam kegiatan menyenangkan yang diperlukan untuk bertahan hidup 

seperti makanan dan sex. Jika ada sesuatu yang menyenangkan, atau bermanfaat 

maka seseorang ingin melakukannya lagi. Kegiatan yang menyenangkan 

melibatkan sirkuit reard atau sistem, sehingga otak mencatat bahwa sesuatu yang 

penting sedang terjadi yang perlu diingat dan diulang. Sistem reard meliputi 

beberapa struktur yang saling berhubungan antara lain: vental tegmental area 

(VTA) yang terletak dibagian atas batang otak, nucleus accumbens(NAk), dan 

korteks prefrontal. Neuron dari VTA mengantarkan sinyal ke nucleus accumbes dan 

korteks prefrontal. Informasi juga disampaikan kembali dari korteks ke nucleus 

accumbes(NAk) dan VTA (Hyman 2007; U.S Departement of Health and Human 

Services National Institutes of Health National Institutes on Drug Abuse 2010). 
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2.1.3 Sirkuit  adiksi 

 

Sirkuit neutral terkait dengan tiga tahap siklus adiksi (Koob & Volkow 

 

2010): 

 
2.1.3.1 Tahap binge/intoxification 

 

Efek reinforcing obat melibatkan neurotransmitter reward dan mekanisme 

di nucleus accumbens dan melibatkan respons stimulus habits (kebiasaan) yang 

tergantung pada striatum dorsalis. Dua neurotransmiter mayor yang memediasi efek 

reward dari penyalahgunaan obat adalah dopamin dan peptida opioid. 

2.1.3.2 Tahap withdrawal (putus zat)/efek negatif 

 

Keadaan emosional negatif dari putus zat akan melibatkan aktivasi 

perluasan amygdala. Perluasan amygdala disusun oleh berbagai struktur otak dan 

basal, termasuk nukleus stria terminalis, nukleus sentral amygdala dan nukleus 

akumbens. Neurotransmitter mayor pada perluasan amygdala dihipotesiskan 

memiliki fungsi pada reinforcement negatif adalah corticotropine releasing factor, 

norepinephrine. Proyeksi mayor perluasan amygdala ke hipotalamus dan batang 

otak. 

2.1.3.3 Tahap preokupasi (craving) 

 

Tahap ini melibatkan proses conditioned reinforcement pada BLA dan 

memproses infromasi kontekstual oleh hipokampus. Kontrol ekskutif tergantung 

pada fungsi korteks prefrontal, termasuk representasi hasil dan keadaan nilai serta 

subjektifnya seperti craving, perasaan yang mungkin yang berhubungan dengan 

obat. Efek subjektif obat pada manusia disebut craving, melibatkan  aktivasi dalam 

studi pencitraan fungsional korteks singulata anterior dan orbital, lobus temportal, 

termasuk amygdala. Neurotransmitter mayor yang terlibat dalam tahap 
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craving adalah glutamat yang berlokasi pada jaras daerah frontal dan BLA yang 

memproyeksikan ke stratum ventral. 

2.1.4 Neurobiologi adiksi 

 

Pada tahun 1845 James Old melakukan penelitian pada tikus menemukan 

bagian otak tikus yang berperan sebagai pusat kenikmatan atau reward, disebut 

reward otak (brain reward system) yang disusun oleh area tagmental ventralis 

(ATV) dan nukleus akumben (NAk) didaerah mesolimbik. Sistem ini terdiri dari 

rangkaian neural, mencakup struktur di mesomblik dan berfungsi dengan 

mengaktifkan jaras (pathway) dopaminergik sebagai jaras kenikmatan. Karena 

itulah dopamin (DA) disebut neurotransmitter kenikmatan. Karena sistem ini 

dikendalikan oleh mesolimbik, maka jaras ini disebut sistem reward mesolimbik 

(Lupica, Riegel & Hoffman 2004; Nurdin 2007). 

Sistem ini berfungsi sebagai pemuasan dorongan insting. Fungsi sistem ini 

dikendalikan oleh mekanisme feedback oleh kortek prefrontal (PF) yang berperan 

sebagai pranti fungsi luhur penalaran (higher cortcal function) yang mencakup 

antisipasi (foresight), perencanaan (planning) dan penilaian (judgement) (Nurdin 

2007). 

Fungsi reward mesolimbik itu mempunyai fungsi mendasar yaitu menjamin 

kelestarian individu dengan cara memberikan motivasi untuk makan dan minum 

seksualitas dan aktualisasi diri. Fungsi luhur mengendalikan ekspresi itu melalui 

berbagai mekanisme mental, diantaranya represi dan sublimasi, sehingga 

manifestasinya tidak membahayakan manusia sebagai individu dan makhluk sosial 

(Nurdin 2007). 
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2.1.4.1 Mekanisme timbulnya kenikmatan melalui reaksi kaskade 

 

Timbulnya perasaan nikmat sebagai reward dari perilaku spesifik dimulai 

dengan reaksi kaskade yang melibatkan neurotransmitter pada sistem limbik. 

Terjadi aktivasi jaras dopaminergik mesolimbik yang dimulai dengan melepaskan 

DA dari ATV. Proses ini terjadi apabila KPF melalui fungsi luhur mengantisipasi 

bahwa pemuasan dorongan akan memberikan reward kenikmatan. Setelah 

dorongan dipuaskan, DA diikat pada reseptor DRD2 di membran sel neuron yang 

berlokasi di NAk dan hipokampus menimbulkan perasaan nikmat. 

Bila suatu dorongan akan dilampiaskan dengan antisipasi kenikmatan, 

terjadi perangsangan neuron pelepasan serotonon (5-hidroxi triptame atau 5-HT) di 

hipotamus. Pelepasan 5-HT ini akan merangsang pelepasan peptida 

mentencephalone yang menghambatkan aktivitas neorun melepas gamma amino 

butiric acid (GABA) yang berfungsi sebagai neurotransmitter penghambat di 

substansia nigra. Terjadi disinhibisi neuron pelepas dopamin. Proses ini berperan 

sebagai sinyal (isyarat) sehinga terjadi pelepasan dopamin. Dopamin (DA) dari 

ATV ke NAk dan sistem limbik (amygdala dan hipokampus). Bila terjadi perilaku 

pemuasan dorongan tersebut, DA akan diikat DRD2 di NAk di hipokampus, akan 

timbul perasaan nikmat yang berfungi sebagai reward yang berperan sebagai 

reinforcing positif yang mendorong pengulangan perilaku itu (Nurdin 2007). 

2.1.4.2 Pengendalian sistem reward mesolimbik 

 

NAk menerima proyeksi dari sel dopaminregik yang berlokasi di ATV dan 

juga merupakan tempat konvirgesi dari stimulus yang datang dari amygdala 

hipokamus, area ventrional, area singulata anterior dan sebagai lobus temporalis 

yang disebut sistem limbik. Proyeksi eferen dari sistem limbik mencapai septus. 
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Hipotalamus, area singuata anterior dan lobus frontalis. Karena hubungan aferen 

dan eferen ini, NAk berperan penting dalam regulasi emosi, motivasi dan kognisi 

(Nurdin 2007). 

2.1.4.3 Reward dan reinforcement perilaku 

 

Bila seseorang melalukan perbuatan dan hasilnya dirasakan nikmat, maka 

kenikmatan itu adalah reward. Kenikmatan menimbulkan reinforcing positif 

sehingga perilaku itu direpetisi. Semua profil perilaku yang mengekpresikan insting 

dasar seperti seksual, makan, minum terjadi karena proses ini, reinforcing negatif 

terjadi pada perilaku yang bila dihentikan menimbulkan perasaan menyakitkan 

(aversive) perilaku ini direpetisi untuk menghindari perasaan menyakitkan (Nurdin 

2007). 

2.1.4.4 Prasyarat terjadinya reward 

 

Bila reaksi kaskasde telah dimulai, maka reward berupa perasaan nikmat 

akan diperoleh setelah prasyarat yang disampaikan oleh tingkat evolusi organisme 

yang bersangkutan dipenuhi. Pada spesies dengan tingkat evolusi rendah, prasyarat 

ini sederhana, yaitu kenyang, sehat, aman dan temperatur lingkungan sesuai dengan 

kebutuhan vitalnya (termostabil). Pada spesies dengan tingkat evolusi yang lebih 

tinggi seperti mamalia, prasyarat bertambah banyak mencakup kepuasaan seksual 

dan penerimaan kelompok (kawanan serigala) (Nurdin 2007). 

Manusia memerlukan tambahan prasyarat kompleks seperti kasih sayang 

aktualiasi diri, keamanan sosial dan finansial yang bermanifesti sebagai upaya 

memperoleh popularitas, kekuatan (striving for power) dan kekayaan (striving for 

wealth). SRM manusia sangat dipengaruhi KPF melalui fungsi luhur yang dipelajari 

dan dapat bersifat alturistik, sehingga reward dapat terjadi pada perilaku 
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yang tidak secara langsung memuaskan dorongan instintual atau malahan 

menuntut pengorbanan diri (Nurdin 2007). 

2.1.4.5 Sindroma defisiensi reward dan perilaku menyimpang 

 

Pada manusia, bila jumlah DRD2 di NAk berkurang, terjadi penurunan 

absolut dopamin (DA) yang diikat pada respetor itu dan peningkatan relatif DA 

bebas. Kondisi ini menyebabkan pemuasan dorongan insting tidak mampu 

memberikan reward dalam bentuk kenikmatan, timbul perasan tidak nyaman 

(disforik), untuk meningkatkan pelepasan DA ke sistem limbik dilakukan perilaku 

adventurisme dengan harapan meningkatkan DA yang terikat pada DRD2. Apabila 

terdapat defisit fungsi luhur pada nKPF yang menimbulkan gangguan penilaian, 

antisipasi dan perencanaan, adventurisme ini bersifat menyimpang seperti judi dan 

penyalahgunaan zat (Nurdin 2007; Bluma et al. 2012). 

2.1.4.6 Mekanisme rekompensasi Sindrom Defisiensi Reward (SDR) pada 

perilaku menyimpang 

Berkurang DRD2 menyebabkan peningkatan jumlah molekul DA tidak 

terikat pada respetor. Melalui mekanisme yang belum diketahui, meningkatkan 

jumlah molekul DA bebas di SRM menyebakan blokade jaras dopaminergik tanpa 

melalui aktivasi sistem penghambat GABA-ergik (Nurdin 2007). 

2.1.4.7 Mekanisme perilaku menyimpang pada keadaan disroik 
 

Penelitian oleh National Instutite in Drug Abuse (NIDA) di Amerika serikat 

pada tahun 1994 menunjukkan defisit sistem reward mesolimbik (SRM) yaitu 

sindroma difisiensi reward (SDR), mungkin berperan pada dasar biologi pada 

perilaku menyimpang seperti judi patologis, penyalahgunaan zat (Nurdin 2007). 
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2.2 Positive and Negative Symptom Scale (PANSS) 
 

Skala penilaian terhadap gejala positif dan negatif pada berbagai tipe 

skizofrenia telah diakui sejak lebih dari seratus tahun lalu. Pengertian gejala positif 

dan negatif tersebut sangat penting diketahui karena berkaitan erat dengan 

pengobatan. Berbagai instrumen dan kuesioner telah dikembangkan untuk 

memeriksa skizofrenia berdasarkan perbedaan gejala yang dominan yaitu The Scale 

for the Assessment of Negative Symptom (SAN) oleh Andreasen tahun 1982, The 

Negative Symptom Rating Scale (NSRS) oleh Lager dan kawan-kawan tahun 1985, 

The Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) oleh Kay tahun 1991. PANSS 

berisi 30 butir dengan nilai 1-7 untuk masing-masing butir. Setiap butir 

didefinisikan dengan jelas begitu juga untuk setiap nilainya telahdidefinisikan 

dengan jelas. PANSS dibagi menjadi sub-skala gejala positif, gejala negatif dan 

psikopatologi umum. PANSS telah didemostrasikan sangat sensitif dan spesifik 

terhadap intervensi farmakologi pada pasien skizofrenik dengan gejala positif 

maupun gejala negatif (Salan et al. 2008). 

Simtom positif (misalnya waham dan halusinasi), 7 butir meliputi simtom 

negatif (misalnya social withdrawal, afek datar, kurangnya motivasi), dan 16 butir 

meliputi psikopatologi umum (misalnya ansietas dan depresi). PANSS sebagai 

instrumen operasional yang memperlihatkan gambaran seimbang simtom positif 

dan negatif, serta mood dan simtom kecemasan. Penilaian dapat diselesaikan dalam 

waktu 30-40 menit. Reabilitas dan validitasnya sangat baik. Masing-masing butir 

skor dari sebuah skala Likert dengan penilaian dari 1 sampai 7. Oleh karena itu sub 

skala positif dan negatif masing-masing berkisar dari 7-49 dan sub psikopatologi 

umum dari 16-112. Di Indonesia telah dilakukan uji validitas dan 
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reabilitas PANSS. Dilakukan penerjemahan ke dalam bahasa Indonesia dan 

penerjemahan ulang ke dalam bahasa Inggris. Hasil terjemahan PANSS ke dalam 

bahasa Indonesia sesuai dengan PANSS asli dalam bahasa Inggris (Gottlieb, Fan & 

Goff 2010). 

 

 

2.3 Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) 

 

BPRS dikembangkan pada akhir tahun 1960-an sebagai suatu skala singkat 

untuk mengukur keparahan simtom psikiatrik. Diantara skala untuk menilai 

keadaan skizofrenik, BPRS merupakan skala yang paling sering digunakan. BPRS 

merupakan suatu skala Likert (skala terorganisasi) dengan 18 nomor (item), dimana 

setiap nomor terbagi atas 7 kategori (tidak ada, sangat ringan, ringan, sedang, 

sedang-berat, berat dan sangat berat). Setiap kategori diberi nilai 1-7 dengan rentang 

nilai keseluruhan 18-126. 

BPRS bukan merupakan suatu skala diagnostik, tetapi suatu skala untuk 

menilai gambaran klinis aktual dari pasien (keparahan psikopatologi) selama 

pengobatan, yang menunjukkan kapan suatu pengobatan diperlukan dan kapan 

suatu pengobatan dapat dihentikan. Karena penilaian meliputi pengamatan dan 

laporan gejala pasien, maka BPRS dapat digunakan untuk menilai pasien dengan 

hendaya sangat berat. Walaupun BPRS juga meliputi simtom-simtom depresif 

(nomor 1,2,5,6,9, dan 13), skala ini pada dasarnya dikembangkan untuk menilai 

keadaaan psikotik, maka kedua belas nomor harus dihitung semuanya (Bech, 

Kastrup & Rafaelsen 1986). 
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2.4 Amphetamine Type Stimulants 

 
2.4.1 Definisi 

 

Amphetamine memiliki struktur satu cincin benzena dengan 9 atom C, 13 

atom H dan 1 atom N dengan cabang pada gugus pertama sehingga amphetamine 

disebut juga Alfa-metil-fenetilami (Triswara & Carolia 2017). Amphetamine adalah 

salah satu obat terlarang yang banyak digunakan golongan stimulan, setelah kanabis 

di Inggris Raya, Australia, dan beberapa negara di Eropa Barat, selain itu 

metamphetamine (turunan amphetamine) juga telah menjadi obat utama yang 

disalahgunakan (De Jong & De Kloet 2004; Blacker 2005; Kurniawan 2008; 

Sadock & Sadock 2010). 

2.4.2 Struktur kimia dan  farmakonetik  

 

Amphetamine merupakan suatu senyawa sintetik analog dengan epinefrin 

dan agonis ketekolamin tak langsung. Struktur kimia penting yang berkaitan dengan 

efek farmakologis biokimia amphetamine yaitu tidak digantinya cincin fenil 

kelompok alfa metil, dua rantai karbon diantara cincin fenil dan nitrogen serta 

kelompok amino utama. Manipulasi daristruktur dasar molekul amphetamine 

bertujuan untuk menurunkan efek yang tidak diinginkan dan menonjolkan efek 

yang diinginkan. Perbaikan atau modifikasi struktur kimia akan menonjolkan atau 

melemahkan variasi aksi dari amphetamine dan komponen sejenisnya (Japardi 

2002; Zorick et al. 2011). 

Subsitusi gugus methil pada ion hidrogen dalam gugus amino menghasilkan 

metamphetamine yang mempunyai efek stimulasi sentral terhadap susunan saraf 

pusat dan sangat potensial untuk disalahgunakan. Analog amphetamine dihasilkan 

dengan merubah cincin fenil atau etilamin pada rantailain. 
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Penambahan gugus metil terhadap rantai alfa karbonik menghasilkan fenteramin 

yang mempunyai aktivitas anoreksi. Penggantian rantai lain pada gugus siklik 

seperti metilfenidat menimbulkan efek stimulasi susunan saraf pusat dan 

menurunkan efek kardiovaskuler. Menempatkan satu atau lebih gugus metoksi pada 

cincin fenil menghasilkan obat dengan efek halusinogen misalnya meskalin. Serbuk 

metamphetamine dapat digunakan secara suntikan, inhalasi, dihisap atau dihirup. 

Sedangkan MDMA biasanya dikonsumsi secara oral dalam bentuk tablet atau 

kapsul (Japardi 2002). 

Amphetamine sangat baik diabsorbsi melalui permukaan mukosa dari 

saluran cerna, nasofaring, cabang trakheobronkhus dan vagina. Penggunaan 

intravena akan langsung mencapai otak dalam beberapa detik, pada penggunaan 

yang dihirup pertama kali dikondensasi di paru-paru dan secara cepat diabsorbsi 

kedalam pembuluh darah. Kadar plasma puncak setelah penggunaan oral terjadi 1- 

3 jam, hal ini bervariasi tergantung pada aktivitas fisik dan jumlah makanan dalam 

lambung. Amphetamine mengalami degradasi luas dalam hati dengan menghasilkan 

sejumlah metabolit, beberapa diantaranya masih mempunyai aktifitas farmakologi. 

Bentuk yang tidak dirubah dan metabolitnya  akan diekskresi melalui urin. 

Metabolisme amphetamine hati terjadi melalui beberapa cara (Japardi 

2002), antara lain: 

a. Aromatik hidroksilasi 
 

Pada proses ini akan dihasilkan fenolik amin yang kemudian akan diekskresi 

melalui urin atau berkonjugasi dulu dengan sulfat sebelum diekskresi. Para hidroksi 

amphetamine yang merupakan metabolit inti dari proses ini secara 
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biologi mempunyai efek tiga kali lebih kuat dalam menginhibisi uptake 

 

noradrenalin dibandingkan dengan amphetamine. 

 

b. Beta hidroksilasi 

 

Proses ini dilakukan oleh enzim dopamin beta hidroksilase yang merubah 

dopamin menjadi norepinefrin dan hal ini rupanya terbatas untuk senyawa amine 

utama. Bila cincin metabolit hidroksilasi (misalnya p-hidroksilasi amphetamine) 

mengalami beta hidroksilasi akan dihasilkan p-hidroksilasi norefedrin dan dapat 

diserap kedalam ujung-ujung saraf norepinefrin dan kemungkinan dapat bereaksi 

sebagai neurotransmiter palsu dengan demikian akan meningkatkan efek 

amphetamine. Amphetamine diekresi melalui urin. Ekskresi melalui ginjal secara 

kuat ditentukan oleh pH urin, dalam urin dengan pH asam (misalnya pH5) kurang 

lebih 99% dari dosis amphetamine diionisasi oleh filtrasi glomerulus dan sisanya 

diabsorpsi ke dalam sistem sirkulasi. Dengan demikian pengobatan dari overdosis 

adalah dengan pengasaman urin (Japardi 2002; Schep, Slaughter & Beasley 2010; 

Uddin et al. 2017). 

2.4.3 Mekanisme kerja dan neurokimiawi  

 

Amphetamine adalah senyawa yang mempunyai efek simpatomimetik  tidak 

langsung dengan aktivitas sentral maupun perifer. Strukturnya sangat mirip dengan 

katekolamin endogen seperti epinefrin, norepinefrin dan dopamin. Efek alfa dan beta 

adrenergik disebabkan oleh keluarnya neurotransmiter dari daerah presinap. 

Amphetamine juga mempunyai efek menghalangi reuptake dari katekolamin oleh 

neuron presinap dan menginhibisi aktivitas monoamine aksidase, sehingga 

konsentrasi dari neurotransmitter cenderung meningkat dalam sinaps 
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(Japardi 2002; Schep, Slaughter & Beasley 2010; Henry et al. 2012; Uddin et al. 

2017). 

Mekanisme kerja pada susunan saraf pusat dipengaruhi oleh pelepasan 

biogenik amine yaitu dopamin, norepinefrin dan serotonin atau ketiganya dari 

tempat penyimpanan pada presinap yang terletak pada akhiran saraf. Efek yang 

dihasilkan dapat melibatkan neurotransmitter atau sistem monoamine oxidase 

(MAO) pada ujung presinaps saraf (Japardi 2002; Schep, Slaughter & Beasley 

2010; Uddin et al. 2017). 

Aktivitas susunan saraf pusat terjadi melalui kedua jaras adrenergik dan 

dopaminergik dalam otak dan masing-masing menimbulkan aktivitas lokomortor 

serta kepribadian stereotopik. Stimulasi pada Ascending Reticular Activating 

System (ARAS) menimbulkan peningkatan aktivitas motorik dan  menurunkan rasa 

lelah. Stimulasi pada sistim dopaminergik pada otak menimbulkan gejala yang 

mirip dengan skizofrenia dari psikosa amphetamine (Japardi 2002; Schep, 

Slaughter & Beasley 2010; Stahl 2013; Uddin et al. 2017). 

Salah satu mekanisme kerja yang diteliti dari amphetamine adalah dengan 

mengganggu aktivitas vesicular monoamine transporter-2 (VMAT -2). 

amphetamine yang diberikan dalam dosis tinggi akan masuk ke dalam sel saraf 

melalui dopamin transporter dan berdifusi. Ketika masuk ke dalam sel, 

amphetamine akan berdifusi melalui membran vesikel dan terakumulasi di dalam 

vesikel. Akumulasi amphetamine di dalam vesikel akan menyebabkan terjadinya 

gangguan gradient pH yang diperlukan untuk sekuestrasi dopamin sehingga 

terjadilah akumulasi dopamin di dalam sitoplasma. Akumulasi dopamin didalam 

sitoplasma akan mengganggu gradient konsentrasi dopamin sehingga terjadinya 
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transport balik dopamin melalui dopamin transporter. Setelah dopamin dilepaskan, 

neurotransmitter tersebut akan diinaktivasi oleh monoamin oksidase (Triswara & 

Carolia 2017). 

Penggunaan amphetamine menyebabkan aliran berlebihan dopamin dalam 

striatum, yang menyebabkan pelepasan glutamate berlebihan ke dalam korteks. 

Glutamate yang berlebih dalam korteks, seiring berjalannya waktu menyebabkan 

kerusakan pada interneuron cortical. Kerusakan pada interneuron cortical 

menggangu pengaturan sinyal thalamocortical yang dapat menyebabkan gejala 

psikotik sebagaimana ditemukan pada skizofrenia. Dengan demikian amphetamine 

dapat meningkatkan sinyal glutamatergik ke korteks dari sirkuit reward 

nigrostriatal, dan juga sirkuit reward mesolimbik, dan meningkatkan sinyal 

dopaminergik dari pathway mesocortical. Glutamate dan dopamin yang berlebihan 

di dalam korteks dapat membuat interneuron GABAergik kewalahan, yang 

menyebabkan kekacauan regulasi sinyal yang bias terkait dengan gejala- gejala 

psikotik yang bisa terjadi selama intoksikasi amphetamine pada sebagian orang 

tersebut (Hsieh et al. 2014). 

Dari beberapa penelitian pada binatang diketahui pengaruh amphetamine 

terhadap ketiga biogenik amin tersebut yaitu (Japardi 2002; Schep, Slaughter & 

Beasley 2010; Uddin et al. 2017): 

a. Dopamin 
 

Amphetamine menghambat re-uptake dan secara langsung melepaskan 

dopamin yang baru disintesa. Pada penelitian didapatkan bahwa isomerdekstro dan 

levo amphetamine mempunyai potensi yang sama dalam menghambat up-take 

dopaminergik dari sinaptosom di hipothalamus dan korpus striatum tikus. 
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b. Norepinefrin 

 

Amphetamine memblok re-uptake norepinefrin dan juga menyebabkan 

pelepasan morepinefrin baru, penambahan atau pengurangan karbon diantara cincin 

fenil dan nitrogen melemahkan efek amphetamine pada pelepasan re- uptake 

norepinefrin. Stimulasi pada pusat motorik di daerah media otak depan (medial 

forebrain) menyebabkan peningkatan dari kadar norepinefrin dalam sinaps dan 

menimbulkan euforia serta meningkatkan libido. 

c. Serotonin 

 

Secara umum, amphetamine tidak mempunyai efek yang kuat pada 

sistemserotoninergik. Kerusakan pada transporter serotonin ditunjukkan dengan 

terjadinya penurunan densitas transporter serotonin pada area talamus, nukleus 

kaudatus, putamen, otak tengah, serebellum, dan korteks serebral pada pengguna 

amphetamine. Semakin lama seseorang menggunakan amphetamine maka akan 

semakin rendah juga densitas serotonin transporter di dalam otaknya. Akibat yang 

ditimbulkan dari degradasi transporter serotonin adalah meningkatnya level 

agresivitas pengguna (Triswara & Carolia 2017). 

Menurut Fletscher, p-chloro-N-metilamfetamin mengosongkan kadar 5 

hidroksi triptopfan (5-HT) dan 4 hidroksiindolasetik acid (5-HIAA), sementara 

kadar norepinefrin dan dopamin tidak berubah. Hasil yang sama dilaporkan juga 

oleh Fuller dan Molloy, Moller Nielsen dan Dubnick bahwa devirat amphetamine 

dengan elektron kuat yang menarik penggantian pada cincin fenil akan 

mempengaruhi sistem serotoninergic (Brown & Molliver 2000). 
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Gambar 2.3 Struktur molekul amphetamine (Triswara & Carolia 2017) 

 
2.4.4 Epidemiologi 

 

Menurut data United Nations Office on Drugs and Crime (UNODC) tahun 

2012, Asia Timur, Asia Tenggara, dan Oceania bersama-sama memiliki jumlah 

pengguna ATS (tidak termasuk ekstasi) terbesar di seluruh dunia dengan hampir 

9,5 juta pengguna, serta jumlah terbesar pengguna ekstasi sebanyak 3,9 juta. Pada 

tahun 2014, adanya peningkatan penggunaan metamphetamine kristal di Kamboja, 

China, Jepang, Malaysia, Filipina dan Vietnam dan peningkatan penggunaan tablet 

metamphetamine di Kamboja, China, Malaysia, Myanmar dan Vietnam (UNODC 

2014). 

Di Indonesia, diperkirakan ada 1,2 juta pengguna narkotika, dimana 90% 

adalah pengguna ATS. Persentase penduduk berusia 16 sampai 59 tahun yang 

pernah menggunakan obat terlarang adalah 12,8% (16,3% untuk pria dan 8,0% 

untuk wanita). Prevalensi untuk penggunaan metamphetamine diperkirakan 2,4% 

(3,5% untuk pria dan 0,8% untuk wanita). Penggunaan ATS terutama terjadi di 

kalangan pekerja, siswa, dan pekerja seks komersil (UNODC 2013). 
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2.4.5 Patofisiologi 

 

Semua amphetamine cepat di absorbsi peroral dan disertai dengan onset 

kerja yang cepat, biasanya dalam satu jam jika digunakan peroral. Amphetamine 

klasik (dextroamphetamine, methamphetamine, dan methylphenidate) juga 

digunakan secara intravena dengan cara tersebut mereka mempunyai efek yang 

hampir segera. Amphetamine yang tidak diresepkan dan amphetamine racikan juga 

dimasukkan dengan inhalasi (Kaplan, Sadock & Grebb 2010). 

Amphetamine klasik mempunyai efek primernya dengan menyebabkan 

pelepasan katekolamin terutama dopamin dari terminal presinaptik. Efek tersebut 

terutama kuat pada neuron dopaminergik. Dopaminergik terlibat dalam tiga sistem 

utama di otak: jalur mesolimbik, mesokorteks, dan nigrostriatal, mempengaruhi 

respon emosional dan motivasi, sistem penghargaan, dan kontrol motorik. Dalam 

kondisi fisiologi normal, katekolamin, termasuk dopamin disintesis di terminal 

presinaptik dan ditemukan di sitoplasma dan vesikuler presinaptik. Mediator 

tersebut dilepaskan dengan cara eksositosis ke neuronal sinaps sebagai respon 

terhadap potensial aksi presinaptik dan bekerja pada reseptor postsinaptik untuk 

menyebarluaskan potensial aksi. Monoamina yang terlepas akan dibawa kembali 

ke terminal presinaptik oleh transport pengambilan respektif dan di metabolisme. 

Metamphetamine memfasilitasi peningkatan pelepasan neurotransmiter 

monoamina oleh beberapa proses molekuler (Gerra et al. 2003; Vezina 2004; Schep, 

Slaughter & Beasley 2010; Richards et al. 2015; Siciliano et al. 2015). 
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Gambar 2.4 Mekanisme methamphetamine (Schep, Slaughter & Beasley 2010) 

 
 

Methamphetamine memasuki terminal presinaptik dengan difusi pasif 

melintasi membran lipid dan melalui transporter pengikat katekolamin yang terikat 

pada membran (dopamin, norepinephrine, dan transporter serotonin). Dalam 

sitosol, methamphetamine memasuki vesikel presinaptik melalui membran 

vesikular monoaminatransporter-2 (VMAT-2) dan memudahkan redistribusi 

monoamina ke dalam sitosol dengan mengganggu gradien pH yang kehadirannya 

penting untuk mendorong akumulasi monoamina ke dalam vesikula. Peningkatan 

konsentrasi monoamina dalam sitosol menyebabkan peningkatan pergerakannya ke 

sinaps melalui transporter katekolamin, masing-masing terjadi pada arah yang 

berlawanan dengan mekanisme reuptake yang biasa. Katekolamin pada konsentrasi 

tinggi di dalam sinaps bersaing dan sebagian dihambat oleh methamphetamine 

untuk reuptake melalui transporter katekolamin, sehingga mendorong aktivitas 

neuron yang berkepanjangan (Schep, Slaughter & Beasley 2010). 

Methamphetamine juga menurunkan ekspresi transporter katekolamin pada 

permukaan sel neuronal yang menghambat aktivitas oksidase monoamina 

intraseluler dan mendorong ekspresi intraselular tirosin hidroksilase, yang 
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menyebabkan sintesis dopamin meningkat sehingga mempengaruhi efek kerja 

dopamin pada tiga sistem utama di otak: jalur mesolimbik, mesokorteks, dan 

nigrostriatal (Schep, Slaughter & Beasley 2010). 

Peningkatan kadar sitosol dopamin juga dapat menyebabkan peningkatan 

oksidasi di sitoplasma neuron untuk membentuk kina dopamin. Senyawa ini 

berhubungan dengan logam transisi, radikal superoksida dan hidrogen peroksida 

mengalami redoks daur ulang yang menyebabkan stres oksidatif, cedera 

mitokondria, apoptosis neuron, dan degenerasi terminal saraf. Akumulasi cedera 

neuronal dari penyalahgunaan methamphetamine kronis dibuktikan dengan 

hilangnya dopamin striatal dan transporter serotonin dan penurunan konsentrasi 

dopamin dan serotonin selanjutnya (Schep, Slaughter & Beasley 2010). 

Selain itu, amphetamine juga mempunyai efek perifer. Efek  yang menonjol 

adalah terhadap kerja jantung. Katekolamin mempengaruhi sensitivitas miokardium 

pada stimulus ektopik, karena itu akan menambah risiko dari aritmia jantung yang 

fatal. Efek perifer yang lain adalah terhadap pengaruh suhu (thermoregulator). 

Amphetamine mempengaruhi pengaturan suhu secara sentral di otak oleh 

peningkatan aktivitas hipotalamus anterior (Japardi 2002). 

2.4.6 Gambaran klinis  

 

Adapun kriteria diagnosis dari DSM-V pada amphetamine yang 

menyebabkan kerusakan atau tekanan klinis yang signifikan, seperti yang 

ditunjukkan oleh setidaknya dari berikut ini, terjadi dalam periode 12 bulan, antara 

lain (Depkes RI 1993): 

a. Pemberian stimulan sering dilakukan dalam jumlah yang lebih besar atau 

dalam jangka waktu yang lebih lama daripada yang diinginkan. 
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b. Ada keinginan yang terus-menerus atau usaha yang tidak berhasil untuk 

menurunkan atau mengendalikan penggunaan stimulan. 

c. Banyak waktu dihabiskan dalam kegiatan yang diperlukan untuk 

mendapatkan stimulan, atau pulih dari dampaknya. 

d. Keinginan, atau keinginan kuat atau dorongan untuk menggunakan stimulan. 

 

e. Penggunaan stimulan berulang menyebabkan kegagalan memenuhi kewajiban 

peran utama di tempat kerja, sekolah, atau rumah. 

f. Penggunaan stimulan terus-menerus meskipun memiliki masalah sosial atau 

interpersonal yang terus-menerus atau berulang yang disebabkan atau 

diperburuk oleh efek stimulant. 

g. Kegiatan sosial, pekerjaan, atau rekreasi penting diberikan atau dikurangi 

karena penggunaan stimulan. 

h. Penggunaan stimulan berulang dalam situasi dimana ia secara fisik berbahaya. 

i. Penggunaan stimulan terus berlanjut meskipun memiliki pengetahuan tentang 

masalah psikologis fisik persisten atau berulang yang kemungkinan disebabkan 

dan diperburuk oleh stimulan. 

j. Toleransi seperti yang didefinisikan oleh salah satu dari berikut ini: 
 

a) Kebutuhan akan jumlah stimulan yang meningkat secara nyata untuk 

mencapai keracunan atau efek yang diinginkan. 

b) Efek yang sangat berkurang dengan terus-menerus menggunakan 

stimulan. 

k. Penarikan, seperti yang ditunjukan oleh salah satu dari berikut ini: 

 

a) Sindrom penarikan karakteristik untuk stimulasi. 
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b) Stimulan (atau zat yang terkait) diambil untuk mengurangi atau 

menghindari gejala penarikan. 

Penggunaan methamphetamine dapat dikaitkan dengan berbagai efek positif 

dan negatif (Magor-Blatch & Pitts 2009). Efek positif meliputi: Euphoria, 

meningkatkan libido, kewaspadaan, nafsu makan berkurang, peningkatan refleks, 

perasaan percaya diri dan kekuatan fisik 

Efek negatif meliputi: Denyut jantung meningkat dan tidak teratur, sakit 

perut, berkeringat, dilatasi pupil, kelelahan, parasitosis (memetik dan menggaruk 

kulit), agitasi, kecemasan dan paranoia, kebingungan, disorientasi, perilaku 

kekerasan dan agresif. 

2.4.7 Toksisitas amphetamine dan keterkaitan dengan psikosis 

 

Efek pusat toksik dari penggunaan amphetamine meliputi psikosis, 

hipertermia, kejang, sedangkan toksisitas kardiovaskular meliputi aritmia ventrikel, 

infark miokard akut dan kardiomiopati. Neurotoksisitas mengacu pada perubahan 

neurologis yang bertahan setelah penghentian penggunaan dan bukti menunjukkan 

bahwa kronis penggunaan methamphetamine menyebabkan deplesi dopamin dan 

mungkin juga perubahan fungsi serotonergik. Ada banyak bukti bahwa pasien 

dengan kelainan psikotik memiliki kerentanan terhadap peningkatan yang 

kompulsif terhadap penyalahgunaan penggunan obat termasuk stimulan psiko 

seperti amphetamine (Uddin et al. 2017). 

Gejala psikosis yang disebabkan oleh amphetamine sangat mirip dengan 

psikosis dengan spektrum skizofrenia akut dan meliputi: kurang konsentrasi, delusi 

penganiayaan, peningkatan aktivitas motorik, disorganisasi pemikiran, kurangnya 

wawasan, kecemasan, kecurigaan dan halusinasi pendengaran. 
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Overdosis amphetamine yang parah dapat menyebabkan psikosis stimulan yang 

mungkin melibatkan berbagai gejala, seperti delusi dan paranoid. Laporan 

sebelumnya tentang pengobatan untuk amphetamine, dextroamphetamine dan 

methamphetamine psychosis menyatakan bahwa sekitar 5 sampai 15% pengguna 

gagal pulih sepenuhnya. Menurut tinjauan yang sama, setidaknya ada satu 

percobaan yang menunjukkan pengobatan antipsikotik secara efektif mengatasi 

gejala psikosis amphetamine akut (Uddin et al. 2017). 

 
 

2.5 Vitamin D  

 
2.5.1 Definisi 

 

Vitamin D adalah suatu molekul larut lemak yg bersifat secosteroid (mirip 

steroid) dengan metabolit aktif yaitu 1,25-dihidroksi vitamin D yang memiliki 

aktivitas hormon pada manusia (Meliani 2009). Vitamin D dikenal sebagai vitamin 

yang berasal dari sinar matahari, diperlukan untuk fungsi biologis yang penting 

seperti tulang dan metabolisme mineral, fungsi otot, fungsi psikologis dan 

kekebalan (Sotodeh et al. 2014; Ucuz, Dursun & Aydin 2015). Kolekalsiferol 

dibentuk di kulit, yaitu sejumlah senyawa yang berasal dari sterol termasuk dalam 

famili vitamin D dan semuanya kurang lebih menjalankan fungsi yang sama 

(Sotodeh et al. 2014). 

Vitamin D3 (kolekalsiferol) adalah yang terpenting dari senyawa-senyawa 

tersebut dan dibentuk di kulit akibat radiasi 7-dehidrokolestrol, yaitu suatu zat yang 

normalnya dijumpai di kulit, oleh sinar ultraviolet dari matahari. Akibat dari 

paparan sinar matahari yang sesuai mencegah terjadinya defisiensi vitamin D. 

Senyawa vitamin D yang berasal dari makanan, identik dengan Kolekalsiferol 
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yang dibentuk di kulit, kecuali untuk substitusi satu atau lebih atom yang tidak 

mempengaruhi fungsinya (Sotodeh et al. 2014). 

Kolekalsiferol diubah di hati menjadi 25-hidroksikolekalsiferol. Dalam hal 

ini proses tersebut memiliki batasan, karena 25-hidroksikolekalsiferol memiliki 

efek umpan balik penginhibisi pada reaksi pengubahan. Efek umpan balik ini sangat 

penting karena dua alasan berikut, pertama mekanisme umpan balik secara tepat 

mengatur konsentrasi 25-hidroksikolekalsiferol dalam plasma, yaitu suatu efek 

yang kecil terhadap jumlah akhir vitamin D aktif yang dibentuk. Dengan kata lain 

asupan vitamin D3 dapat meningkat beberapa kali, namun konsentrasi 25- 

hidroksikolekalsiferol hampir normal. Pengaturan umpan balik yang ampuh ini 

mencegah kerja vitamin D yang berlebihan ketika asupan vitamin D3 berubah 

dalam kisaran yang luas (Guyton & Hall 2006). Kedua, konversi terkontrol dari 

vitamin D3 menjadi 25-hidroksikolekalsiferol ini akan mempertahankan vitamin D 

yang disimpan di hati untuk penggunaan lebih lanjut di masa mendatang. Begitu 

vitamin D ini dikonversi, vitamin D tersebut akan ada di dalam tubuh hanya untuk 

dalam waktu beberapa minggu, sedangkan dalam bentuk vitamin D, vitamin D 

tersebut dapat disimpan di hati selama berbulan-bulan (Guyton & Hall 2006). 

Salah satu fungsi fisiologis utama vitamin D adalah untuk mempertahankan 

kalsium dan fosfor serum dalam mekanisme fisiologis yang sehat dalam menjaga 

berbagai fungsi metabolisme tulang dan regulasi transkrip sel. Selain itu vitamin D 

juga memainkan peran yang dikaitkan dengan peningkatan risiko multipel 

sklerosis, hipertensi, diabetes tipe I, penyakit jantung, reumatoid artritis dan kanker. 

Dalam berbagai studi lain juga dikatakan bahwa 
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vitamin D terlibat dalam berbagai proses fungsi otak termasuk pelindung saraf, 

faktor regulasi neutropik faktor, neuroplastisitas, perkembangan otak dan 

neuroimmunomodulasi serta memainkan peran penting dalam pengobatan 

gangguan psikologis (McGrath et al. 2010; Grudet et al. 2014; Sotodeh et al. 2014). 

Vitamin D dalam tubuh diukur dengan melihat kadar 25(OH)D. Kadar 

25(OH)D serum dinyatakan normal apabila kadarnya 54-90 ng/mL, melalui 

pemeriksaan yang dilakukan oleh laboratorium, dengan batasan kadar 25(OH)D 

dalam penelitian ini (Tabel 2.2): 

Tabel 2.2 Interpretasi kadar 25(OH)D serum (Grant & Holick 2005) 

 
 

Kadar 25(OH)D 

(ng/mL) 

<20 

20ï32 

32-54 
54-90 

>100 
>150 

Klasifikasi  

Defisiensi 

Insufisiensi 
Sufisiensi 

Normal 

Berlebihan 

Intoksikasi 

 

 

Klasifikasi vitamin D selanjutnya akan dibagi dua, yaitu: 

 

a. <32 ng/mL : digolongkan defisiensi-insufisiensi (kurang) 

 

b. 32-54 ng/mL : digolongkan sufisiensi (cukup) 

 

2.5.2 Faktor-faktor yang mempengaruhi Vitamin D 

 

Gaya hidup perempuan yang sebagian besar menghindari sinar matahari 

menjadikan perempuan tersebut rentan untuk mengalami defisiensi vitamin D. 

Pakaian perempuan muslim yang menggunakan pakaian tertutup seluruh tubuh 

kecuali wajah dan tangan. Walaupun berada di luar rumah, tetapi tetap menghindari 

paparan sinar matahari, sehingga sangat sedikit kulit yang terpapar. Pada populasi 

menengah perkotaan, dilaporkan lebih banyak tinggal di lokasi 
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tempat tinggal yang padat penduduk (seperti rumah susun atau apartemen) dengan 

paparan sinar matahari yang sangat sedikit (Masood & Iqbal 2008). 

Pemakaian tabir surya lebih banyak ditemukan pada perempuan 

dibandingkan laki-laki. Studi menemukan bahwa dengan adanya teori aksi 

beralasan, laki-laki dan perempuan berbeda dalam tingkah laku, kepercayaan, dan 

kepercayaan normatif (Abroms et al. 2003). Pada penelitian tersebut dinyatakan 

bahwa wanita lebih mempunyai kesadaran untuk menggunakan tabir surya sebagai 

tindakan pencegahan dibandingkan dengan laki-laki yang lebih bersifat gaya 

reaktif. Pencegahan yang dimaksud adalah pencegahan terhadap kanker kulit yang 

disebabkan paparan sinar matahari yang berlebihan. Tindakan tersebut 

menyebabkan paparan terhadap sinar matahari berkurang dan menyebabkan 

defisiensi vitamin D. 

Hal lain yang berpengaruh adalah pigmentasi kulit, yaitu warna kulit lebih 

gelap dengan kandungan melanin lebih banyak dapat menyebabkan terjadinya 

penurunan sintesis vitamin D3 sebesar 99%. Ras Afrika-Amerika yang mempunyai 

kulit berwarna gelap membutuhkan 5-10 kali waktu paparan lebih lama untuk 

menghasilkan kolekalsiferol yang adekuat dibandingkan dengan yang berkulit putih 

(Clemens et al. 1982). 

Terjadi peningkatan kadar 25(OH)D jika terpapar sinar matahari yang 

cukup, penelitian pada ras kaukasia yang terpapar dengan sinar matahari atau 

dengan lampu (tanning bed) menggunakan 32 mJ/cm2, mampu menghasilkan 

peningkatan kolekalsiferol sebesar 1 ng. Paparan kulit dinilai dengan dosis eritemal 

minimal (minimal erythemal dose/MED) dengan parameter adanya warna 

kemerahan yang tampak halus di kulit (light pink), peningkatan tersebut akan 
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meningkatkan kadar kolekalsiferol dalam darah yang sebanding dengan seseorang 

yang mengkonsumsi 10.000-20.000 IU vitamin D (Holick 2005). 

Diperkirakan tubuh akan menggunakan rata-rata 3000-5000 IU 

kolekalsiferol. Jika seseorang tanpa paparan matahari, kolekalsiferol dalam tubuh 

akan dipertahankan sebanyak 1000 IU dan akan menjaga kadar 25(OH)D sebesar 

30 ng/mL. Penggunaan lampu UVB dapat membantu meningkatkan kadar 

25(OH)D mencapai 700% dan mencapai 40 ng/mL setelah paparan tiga kali per 

minggu selama tiga bulan (Koutkia, Chen & Holick 2001). 

Asupan vitamin D dilaporkan sangat minim disebabkan kemiskinan dan 

pengolahan makanan. Kemiskinan dinyatakan penyebab rendahnya kadar vitamin 

D pada populasi India Asia yang berawal dari ketidak mampuan membeli bahan 

makanan sumber vitamin D yang dinyatakan mahal. Bahan makanan sumber 

vitamin D berupa minyak ikan kod, salmon, atau jamur adalah bahan makanan yang 

tinggi kadar vitamin D. Bentuk fortifikasi juga telah banyak ditemukan seperti di 

dalam susu. Pengolahan makanan yang terlalu lama dapat merusak kandungan 

vitamin D tersebut. Penelitian juga menyebutkan kebiasaan mengunyah pinang 

merah (betel nut/areca catechu) dapat menyebabkan defisiensi vitamin D dengan 

jalan memodulasi enzim yang meregulasi kadar 1,25(OH)D dalam sirkulasi 

(Ogunkulade et al. 2006; Masood & Iqbal 2008). 

Aktivitas fisik adalah faktor yang berpengaruh terhadap terjadinya 

penumpukan lemak tubuh atau obesitas. Penelitian menunjukkan tingginya 

aktivitas fisik menyebabkan penurunan berat badan dengan jalan peningkatan 

lipolisis, dan menyebabkan mobilisasi vitamin D keluar dari sel adiposit. Penelitian 

tersebut menyatakan bahwa pada perempuan mempunyai kemampuan 
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lebih tinggi untuk menyebabkan lipolisis dibandingkan dengan laki-laki (Horton et 

al. 2009). Penelitian juga menemukan merokok pada perempuan mempengaruhi 

kadar vitamin D dalam tubuh (Banihosseini et al. 2013). 

Lamanya waktu beraktivitas fisik di lapangan (outdoors) dapat menjadi 

penanda lamanya paparan sinar matahari, tetapi aktivitas fisik itu sendiri merupakan 

penanda kadar vitamin D tanpa pengaruh dari sinar matahari (Al- Othman et al. 

2010). Brock et al. (2010), prediktor rendahnya kadar vitamin D yang dapat diubah 

adalah IMT lebih dari 30 kg/m2, kurangnya aktivitas fisik, dan rendahnya asupan 

kalsium. Aktivitas fisik dinyatakan meningkatkan massa tulang, mengurangi 

pengeluaran kalsium, dan peningkatan efektivitas absorpsi kalsium, yang nantinya 

dapat menyimpan vitamin D yang ada dalam simpanan tubuh. 

Beberapa faktor lain yang dapat menyebabkan defisiensi vitamin D adalah 

penggunaan obat antikonvulsan, glukokortikoid, dan anti-AIDS. Ibu menyusui, 

gangguan hati, gangguan ginjal, dan pasien luka bakar dengan cangkok kulit 

merupakan beberapa kasus yang dapat menyebabkan defisiensi vitamin D. Tinggi 

asupan serat juga merupakan faktor yang dapat menurunkan kadar vitamin D dalam 

tubuh. Pada sebagian orang yang mengalami malabsorpsi lemak juga akan 

cenderung untuk mengalami defisiensi vitamin D (Holick 2007). Kadar lemak 

dalam tubuh mempunyai pengaruh dari berbagai mekanisme terhadap rendahnya 

kadar vitamin D, bahkan sebaliknya, akibat rendahnya kadar vitamin D terjadi aksi 

balik yang menyebabkan penumpukan lemak tubuh. 

2.5.3 Metabolisme vitamin D 

 

Metabolit aktif vitamin D, 1,25(OH)2D memiliki aktivitas hormon, 

sehingga vitamin D disebut juga sebagai suatu prohormon. Vitamin D dapat 
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diperoleh dari makanan, suplemen, dan melalui proses sintesis endogen di kulit dari 

7-dehidrokolesterol setelah kulit terpapar sinar matahari (UVB) atau sinar UVB 

artificial. Selanjutnya 7-dehidrokolesterol terdistribusi di seluruh lapisan epidermis 

dan dermis, dengan konsentrasi tertinggi terdapat pada lapisan stratum spinosum 

dan stratum basal. Paparan sinar matahari terhadap kulit, terutama spektrum UV 

blue (UVB) dengan panjang gelombang 290-320 nm, menyebabkan terjadinya 

konversi fotolitik dari 7-dehidrokolesterol menjadi previtamin D3. Previtamin D3 

ditransformasi menjadi vitamin D3 melalui proses isomerisasi yang diinduksi 

secara termal. Produksi vitamin D3 di kulit dipengaruhi oleh 4 variabel penting. 

Dua variabel diantaranya adalah kuantitas (intensitas) dan kualitas (panjang 

gelombang yang tepat) sinar UVB ketika mencapai 7- dehidrokolesterol di stratum 

basal dan stratum spinosum. Variabel ke-3 yaitu konsentrasi 7-dehidrokolesterol di 

dalam stratum spinosum dan stratum basal. Variabel ke-4 yang menentukan 

produksi vitamin D3 adalah konsentrasi melanin yang terdapat dalam kulit. Melanin 

yang mengabsorpsi UVB pada panjang gelombang 290-320 nm, berfungsi sebagai 

filter cahaya sehingga dapat menentukan jumlah UVB yang dapat berpenetrasi 

melalui 3 lapisan teratas untuk mencapai stratum basal dan spinosum. Proses 

sintesis endogen di kulit ini menghasilkan vitamin D3 (cholecalciferol), kemudian 

akan ditranspor ke hati oleh vitamin D binding protein (DBP). Pada makanan 

maupun suplemen, vitamin D dapat berada dalam bentuk cholecalciferol (vitamin 

D3) atau ergocalciferol (vitamin D2). Vitamin D dari makanan atau suplemen akan 

diabsorbsi terutama di duodenum dan ditranspor ke hati melalui sistem limfatik 

sebagai bagian dari 
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kilomikron yang selanjutnya akan dimetabolisme menjadi partikel remnant. Jumlah 

vitamin D yang diabsorpsi hanya 50% dari total vitamin D yang dikonsumsi. 

CYP27B1 dalam ginjal untuk memproduksi 1,25(OH)2D3 atau 1,25(OH)2D2, 

yang dikenal dengan nama calcitriol (Brannon et al. 2008). 

Gambar 2.5 Metabolisme vitamin D (Brannon et al. 2008) 

 
2.5.4 Mekanisme kerja vitamin D 

 

Manusia mendapatkan vitamin D dari paparan sinar matahari, dari diet, dan 

dari supplemen. Diet tinggi dalam minyak ikan mencegah defisiensi vitamin 

D. Radiasi sinar ultraviolet B (panjang gelombang, 290-315 nm) menembus kulit 

dan mengubah 7-dehydrocholesterol ke previtamin D3, yang dengan cepat 

dikonversi menjadi vitamin D3. Karena kelebihan previtamin D3 atau vitamin D3 

hancur oleh sinar matahari, paparan berlebihan terhadap sinar matahari tidak akan 

menyebabkan keracunan vitamin D3. Dengan kata lain dengan sendirinya secara 

biologis vitamin D masuk ke dalam sirkulasi terikat pada serum binding protein 

(DBP) yang akan langsung dikonversi dengan bantuan enzim CP450, yang sering 

terdapat di hati (Holick et al. 2011). 

Mekanisme selanjutnya kolekalsiferol akan di lanjutkan ke hati, yaitu 

dengan bantuan enzim CP450 melepaskan 25(OH)D ke dalam sirkulasi darah dan 
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tidak ke empedu. Dengan demikian serum 25(OH)D adalah indikator yang paling 

dapat diandalkan dalam melihat kadar vitamin D yang ada di dalam darah (Holick 

2008). 25-hydroxyvitamin D dimetabolisme di ginjal oleh enzim 25- 

hydroxyvitamin D-lŬhydroxylase (CYP27B1) menjadi bentuk aktifnya, 1,25 - 

dihydroxyvitamin. Produksi di ginjal 1,25-dihydroxyvitamin D diatur secara ketat 

oleh plasma tingkat hormon paratiroid dan kalsium serum dan fosfor. Fibroblast 

growth factor, disekresikan dari tulang, menyebabkan cotransporter natrium- fosfat 

akan diinternalisasi oleh sel-sel ginjal dan usus kecil dan juga menekan sintesis 

1,25-dihydroxyvitamin D. Efisiensi penyerapan kalsium ginjal dan kalsium usus 

dan fosfor meningkat dengan adanya 1,25-dihydroxyvitamin D. Hal ini juga 

menginduksi ekspresi enzim 25-hydroxyvitamin D-24-hidroksilase (CYP24), yang 

dikatabolik baik 25-hydroxyvitamin D dan 1,25-dihydroxyvitamin D menjadi 

biologis aktif, dan larut dalam larutan calcitroic acid (Holick et al. 2011). 

Vitamin D atau kalsiferol merupakan vitamin yang termaksud dalam grup 

vitamin yang larut dalam lemak prahormon. Nama lain vitamin D yaitu kalsiferol 

diambil berdasarkan International Union of Pure and Applied Chemist (IUPAC). 

Vitamin D biasa disebut juga dengan vitamin sinar matahari karena vitamin tersebut 

dapat di produksi dengan menggunakan sinar matahari. Vitamin D adalah vitamin 

yang larut dalam lemak dan masuk dalam keluarga senyawa yang meliputi vitamin 

D1, D2, dan D3. Hal ini dapat mempengaruhi sebanyak 2.000 gen dalam tubuh 

(Bikle 2008). 
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2.5.5 Defisiensi vitamin D 

 

Kekurangan vitamin D merupakan masalah kesehatan umum di negara maju 

dan negara berkembang. Hal ini didapat dari penelitian yang ada bahwasannya satu 

miliar orang di seluruh dunia mengalami kekurangan vitamin D atau insufisiensi 

karena berkurangnya paparan sinar matahari ataupun asupan vitamin D yang kurang 

memadai (Sachan et al. 2005; Holick & Chen 2008; Goksugur et al. 2014). 

Defisiensi perkembangan vitamin D (DVD) pada tikus memiliki banyak 

persamaan struktur dan perilaku dengan para pasien schizophrenia (Kesby et al. 

2010; Hadded et al. 2017). Penelitian-penelitian yang menyelidiki kadar 

perkembangan neurobiology dari embrio-DVD dan tikus-tikus neonatal 

menunjukkan peningkatan volume ventrikel lateral dan ketebalan cortex yang 

berkurang (keabnormalan biasanya ditemukan pada schizophrenia, yang 

merupakan indikator risiko psikotis yang akurat), penurunan nerve growth factor 

(NGF) dan glial cell line-derived neurotrophic factor (GDNF), perubahan 

metabolisme DA dan berkurangnya kadar catechol-O-methyl-transferase (COMT) 

pada otak depan jika dibandingkan dengan kontrol (Kesby et al. 2009). 

Ketika meneliti ekspresi protein di dalam nucleus accumbens dari tikus- 

tikus DVD-defisien, didapati perubahan di berbagai protein dalam pengikat kalsium 

dan fungsi mitokondria. Perubahan respon pada periaku hewan-hewan DVD 

defisien, seperti meningkatnya pergerakan yang ditimbulkan sensasi baru (novelty-

induced) bisa dipengaruhi oleh sistem sub-cortical DA, mengindikasi adanya 

kemungkinan disfungsional DA (Harms et al. 2011). 
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2.6 Pengaruh Vitamin D terhadap Amphetamine 

 
2.6.1 Vitamin D dan otak 

 

Vitamin D diklasifikasikan sebagai neurosteroid karena perilaku/cara 

kerjanya di dalam otak dan seperti layaknya neurosteroid lain, vitamin D mampu 

melampaui pembatas darah-otak (blood-brain barrier). Reseptor vitamin D (VDR) 

dan enzim-enzim lain yang diperlukan untuk sintesis 1,25-dihydroxyvitamin D3 

(1,25(OH)2D3), bentuk aktif dari vitamin D, ditemukan di dalam otak beberapa 

spesies hewan terutama pada otak tikus dan mencit yang sedang mengalami 

pertumbuhan, ini menandakan bahwa vitamin D mungkin terlibat dalam 

perkembangan saraf (neurodevelopment). VDR ditemukan di dalam nucleus 

accumbens, thalamus, temporal, orbital dan cingulate cortices, amygdala, 

pyramidal neurons di hippocampus dan sistem olfactory pada tikus yang baru lahir 

maupun tikus dewasa. Situs-situs ekspresi VDR ini berubah selama proses 

pertumbuhan/perkembangan, memicu sebuah hipotesis bahwa vitamin D memiliki 

peran dalam perkembangan otak (Eyles et al. 2003). 

2.6.2 Vitamin D dan Amphetamine 

 

Administrasi vitamin D memberikan perlindungan dari DA dan efek 

penurunan serotonin dari methamphetamine pada otak hewan ketika dosis dari obat 

neurotoxic diberikan secara berulang. Sebuah studi yang meneliti tentang DVD 

defisiensi pada tikus-tikus dewasa menunjukkan bahwa tikus-tikus DVD defisien 

betina berjalan lebih jauh secara signifikan dibandingkan tikus-tikus kontrol selama 

tes pergerakan (locomotion) yang dilakukan setelah pemberian amphetamine dalam 

dosis akut (Kesby et al. 2010). 
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Sebuah single-point binding study oleh grup yang sama menunjukkan tikus 

DVD-defisien betina mempunyai pengikat dopamine transporter (DAT) yang lebih 

tinggi pada caudate putamen dan nucleus accumbens jika dibandingkan dengan 

kontrol, menandakan peningkatan pergerakan dari induksi amphetamine pada tikus 

DVD-defisien betina tersebut disebabkan oleh bertambahnya densitas striatal DAT 

dan/atau afinitas nucleus accumbens. Penelitian ini membuktikan bahwa 

pengeluaran DA setelah pemberian amphetamine dapat dibantu/dipermudah 

dengan adanya peningkatan densitas atau afinitas DAT yang kemudian mendorong 

respon locomotor yang diobservasi menjadi lebih baik (Itzhaky et al. 2012; Eserian 

2013). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Gambar 2.6 Vitamin D mempengaruhi proses dopaminergik (Eserian 2013) 

 
 

2.7 Kortisol  

 
2.7.1 Kortisol  

 

Kortisol merupakan glukokortikoid utama yang disekresi oleh korteks 

adrenal (Sherwood 2014). Kortisol dikenal sebagai titik efektor akhir hipotalamus-

hipofisis-adrenal (HPA) (Li, Sescousse & Dreher 2014). Regulasi sekresi kortisol 

berasal dari hipotalamus, adenocorticotropic releasing hormon 
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(ACTH) dari hipofisis anterior akan merangsang pengeluaran kortisol dari bagian 

korteks adrenal tepatnya pada zona fasikulata dan retikularis. Regulasi ini 

dipengaruhi oleh sistem diurnal (kadar tertinggi saat pagi hari sekitar jam 08.00- 

09.00 atau saat mulai beraktivitas dan terendah saat malam hari atau saat istirahat) 

dan stres (Sherwood 2014). 

Jika kadar ACTH berkurang, maka lapisan ini akan mengerut dan sekresi 

kortisol akan menurun drastis. Sekresi kortisol oleh korteks adrenal diatur oleh 

sistem umpan balik negatif yang melibatkan hipotalamus dan hipofisis anterior. 

Sistem umpan balik negatif dilakukan oleh kortisol dengan tujuan mempertahankan 

kadar sekresi hormon ini relatif konstan pada titik normalnya (Meewisse et al. 

2007). 

Kortisol berperan dalam proses adaptasi terhadap stress (Marinelli & Piazza 

2002). Dalam kondisi stres tubuh akan meningkatkan sekresi epinefrin hingga 300 

kali lipat dari kadar normalnya, tergantung dari jenis dan intensitas rangsangan stres 

(Sherwood 2014). Nilai normal kadar kortisol serum adalah 3,95-27,23 g/dL, 

sedangkan kadar normal kortisol saliva adalah 0,5-2,16 g/dL (Adisty, Hutomo & 

Indramaya 2015). 

2.7.2 Amphetamine dan Kortisol  

 

Stres adalah suatu kondisi dimana tuntutan yang harus dipenuhi 

melebihikemampuan yang dimilikinya, penyebab stres dinamakan stresor. Stres 

dapat terjadi akibat ketidakmampuan seseorang dalam merespon suatu stresor, 

sehingga dapat mengakibatkan gangguan badan atau jiwa. Addiction adalah suatu 

dorongan yangkuat, seperti dipaksakan untuk mengulangi suatu perbuatan tertentu 

meskipun tahuakan berakibat merugikan. Stres dan adicction akibat 
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penyalahgunaan narkotika akan direspon oleh Hipotlamus PituitaryAdrenalin 

(HPA-axis), sehingga menyebabkan kadar hormon kortisol akan meningkat 

(Okada, shimizu & Yokotani 2003; Mello 2010; Stocker 2012). 

Kemampuan mengelola stres atau coping mechanism sangat dibutuhkan 

oleh Addict recovery. Addict recovery adalah individu dengan status pecandu 

narkotika yang sedang menjalani rehabilitasi. Stresor terberat bagi  Addict recovery 

adalah manakala dalam kondisi withdrawal atau sakaw, yakni suatu kondisi dimana 

Addict recovery merasa sakit yang luar biasa, badan terasa nyeri semua, sehingga 

menjadikan dorongan untuk mengkonsumsi kembali narkotika (Stocker 2012). 

Kondisi withdrawal ini diakibatkan oleh reseptor-reseptor di dalam sistem 

saraf yang berkaitan dengan jenis narkotika yang dikonsumsi mengalami 

internalisasi dan menagih untuk mendapatkan narkotika. Stresor withdrawal dapat 

menjadikan Addictrecovery mengalami stres berat. Dalam keadaan normal, hormon 

stres dilepaskan dalam jumlah kecil sepanjang hari, tetapi bila menghadapi stres 

kadar hormon ini meningkat secara dramatis (Stocker 2012). 

Setiap jenis respon tubuh yang berupa stres, baik stres fisik maupun stres 

psikis dapat meningkatkan sekresi ACTH yang pada akhirnya dapat meningkatkan 

kadar kortisol, awal pelepasan hormon stres dimulai dengan sekresi corticotrophin 

releasingfactor (CRF). Pertama kali CRF dilepaskan dari hipotalamus di otak ke 

aliran darah, sehingga mencapai kelenjar pituitary yang berlokasi tepat di bawah 

hipotalamus. Ditempat ini CRF merangsang pelepasan adenocorticotrophin 

hormone (ACTH) olehpituitary, yang pada gilirannya akan merangsang kelenjar 

adrenalis untuk melepaskan berbagai hormon. Salah satunya adalah kortisol. 
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Kortisol beredar di dalam tubuh dan berperan dalam mekanisme coping 

(coping mechanism). Bila stresor yang diterima hipotalamus kuat, maka CRF  yang 

disekresi akan meningkat, sehingga rangsang yang diterima oleh pituitary juga 

meningkat, dan sekresi kortisol oleh kelenjar adrenal juga meningkat. Apabila 

kondisi emosional telah stabil, coping mecahnism menjadi positif, maka sinyal di 

otak akan menghambat pelepasan CRF dan siklus hormon-stres berulang lagi (Akil 

& Morano 1995; Bear, Barry & Michael 1996). Dalam kondisi gelisah, cemas dan 

depresi, sekresi kortisol meningkat. Menurut Zaenullah (2005) akibat stres sekresi 

kortisol dapat meningkat sampai 20 kali. Stres merupakan faktor utama dalam 

menyebabkan kambuh di semua kecanduan (Stocker 2012). 

2.7.3 Vitamin D dan Kortisol  
 

Vitamin D yang berasal dari sinar matahari dan makanan mengalami 

metabolisasi dalam liver manusia untuk menjadi 25-hydroxyvitamin D [25(OH)D] 

dan digunakan untuk menentukan kadar (status) vitamin D seseorang, yang 

diperkirakan di atas 30 ng/mL. Akan tetapi, kadar rendah vitamin D, defisiensi (Ò 

10 ng/mL) dan insufisiensi (10,1 ng/mL hingga 30 ng/mL) sudah menjadi masalah 

kesehatan global yang dianggap beberapa studi bersifat endemik. 

Defisiensi/insufisiensi vitamin D merupakan masalah yang sangat meluas. 

Sejumlah studi menegaskan bahwa 28% hingga lebih dari 65% orang, dari segala 

usia, mempunyai konsentrasi vitamin D rendah (Hariri 2016a, 2016b). 

Kondisi defisiensi/insufiensi vitamin D dapat menimbulkan risiko dan 

mempengaruhi kesehatan, baik anak-anak maupun dewasa. Sebagai contoh, 

masalah mental seperti gangguan mood dan depresi serta ansietas. Ansietas 

merupakan kondisi kesehatan jiwa yang sangat sering yang mempengaruhi 
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kehidupan sehari-hari individu dan kemudian dapat menyebabkan penyakit 

psikologis. Prevalensi ansietas yang dilakukan oleh Al-Gelban et al. (2009) yang 

menyatakan bahwa perbandingan yang mengalami stres sebanyak 52,5% dan 

depresi 41,5%. 

Defisiensi vitamin D dan ansietas adalah epidemik yang berkembang 

dengan mudah. Beberapa studi mengkaji tingkat keparahan dan angka kejadian 

ansietas pada defisiensi vitamin D menunjukkan bahwa hasil rerata ansietas yang 

mengalami defisiensi vitamin D lebih tinggi daripada yang tidak mengalami 

defisiensi vitamin D. Dapat disimpulkan bahwa ansietas meningkat pada 

konsentrasi vitamin D yang rendah (Hariri 2016a, 2016b). 

2.7.4 Hamiltong Rating Scale For Anxiety (HARS) 
 

Kecemasan dapat diukur dengan pengukuran tingkat kecemasan menurut 

alat ukur kecemasan yang disebut HARS (Hamilton Anxiety Rating Scale). Skala 

HARS merupakan pengukuran kecemasan yang didasarkan pada munculnya 

symptom pada individu yang mengalami kecemasan. Menurut skala HARS terdapat 

14 syptoms yang nampak pada individu yang mengalami kecemasan. Setiap item 

yang diobservasi diberi 5 tingkatan skor (skala likert) antara 0 (Nol Present) sampai 

dengan 4 (severe). 

Skala HARS pertama kali digunakan pada tahun 1959, yang diperkenalkan 

oleh Max Hamilton dan sekarang telah menjadi standar dalam pengukuran 

kecemasan terutama pada penelitian trial clinic . Skala HARS telah dibuktikan 

memiliki validitas dan reliabilitas cukup tinggi untuk melakukan pengukuran 

kecemasan pada penelitian trial clinic yaitu 0,93 dan 0,97. Kondisi ini menunjukkan 

bahwa pengukuran kecemasan dengan menggunakan skala HARS akan diperoleh 

hasil yang valid dan reliable. 



55 
 

 

 

 

2.8 Kerangka Teori 
 

Otak 

Serotonin 

pathway ŷ 

Serotonin 

pathway ŷ 

Dopamin 

pathway ŷ 
Dopamin 

pathway ŷ 

HPA axis HPA axis Glutamateŷ GlutamateŹ 

CRF Ź CRF ŷ GABA Ź GABAŷ 

ACTH Ź ACTH ŷ 
GABA 

Regulasi 
GABA 

Kortisol Ź Kortisol ŷ Dopamin ŷ DopaminŹ 

CemasŹ Cemas ŷ 
Gejala 

psikosis ŷ 
Gejala 

psikosisŹ 

Suplemen 

1000 IU 

25(OH)D 

1,25(OH)2D 

GDNF ŷ 

NGF ŷ 
membantu 

serotonin 

Menghambat 

 

Amphetamine 
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Amphetamine diketahui menghambat sintesa 25(OH)D di hati. 

Amphetamine mempengaruhi sekresi dopamin dan serotonin di sistem limbik yang 

menyebabkan timbulnya gejala psikosis dan cemas, sehingga mempengaruhi kadar 

kortisol darah. Dengan adanya pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU, kadar 

25(OH)D dalam darah meningkat. Sehingga GDNF dan NGF juga ikut meningkat 

dan menurunkan dopamin dan serotonin. Penurunan dopamin dan serotonin 

memperbaiki gejala psikosis dan cemas. Dengan berkurangnya cemas, neuro 

hormonal akan merespon dengan menurunkan sekresi CRF dari hipotalamus dan 

ACTH di hipofise anterior. Akibatnya sekresi kortisol dari adrenal korteks juga 

menurun. 

 
 

2.9 Hipotesis Penelitian 
 

1. Terdapat perubahan kadar 25(OH)D serum pada subjek pengguna ATS 

sebelum dan sesudah pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU. 

2. Kadar 25(OH)D serum pada subjek pengguna ATS setelah perlakuan lebih 

tinggi pada kelompok yang mendapat kolekalsiferol daripada kelompok yang 

tidak mendapatkan kolekalsiferol. 

3. Kadar kortisol serum pada subjek pengguna ATS setelah perlakuan lebih 

rendah pada kelompok yang mendapat kolekalsiferol daripada kelompok  yang 

tidak mendapatkan kolekalsiferol. 

4. Nilai PANSS pada subjek pengguna ATS setelah perlakukan lebih rendah pada 

kelompok yang mendapatkan kolekalsiferol daripada kelompok yang tidak 

mendapatkan kolekalsiferol. 
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5. Nilai BPRS pada subjek pengguna ATS setelah perlakukan lebih rendah pada 

kelompok yang mendapatkan kolekalsiferol daripada kelompok yang tidak 

mendapatkan kolekalsiferol. 

6. Nilai HARS pada subjek pengguna ATS setelah perlakukan lebih rendah pada 

kelompok yang mendapatkan kolekalsiferol daripada kelompok yang tidak 

mendapatkan kolekalsiferol. 



 

BAB III 

METODE PENELITIAN  

 

 
3.1 Rancangan Penelitian 

 

Penelitian ini merupakan penelitian analitik dengan design kuasi 

eksperimental dan menggunakan metode pre and post test untuk mengetahui 

perbedaan kadar vitamin D dan nilai PANSS sebelum dan sesudah intervensi 

intervensi. Adapun kelompok dalam penelitian: 

Kelompok I : subjek  pengguna  ATS  yang  mendapatkan  suplemen kolekalsiferol 

1000 IU perhari. 

Kelompok II : subjek pengguna ATS yang tidak mendapatkan suplemen 

kolekalsiferol 1000 IU perhari. 

 

 
3.2 Tempat dan Waktu Penelitian 

 

Penelitian ini dilakukan pada Pusat Rehabilitasi BNN Propinsi Sumatera 

Utara. Penelitian ini dijalankan setelah mendapat persetujuan dari Komite Etik 

Penelitian Kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas Sumatera Utara (FK USU). 

Estimasi waktu penelitian adalah 6 bulan. 

 
 

3.3 Populasi dan Sampel 
 

Populasi target penelitian adalah subjek pengguna ATS. Populasiterjangkau 

penelitian adalah subjek pengguna ATS yang dirawat di Pusat Rehabilitasi BNN 

Propinsi Sumatera Utara sejak Januari sampai Agustus 2019. Sampel penelitian 
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adalah sebagian dari populasi terjangkau yang memenuhi kriteria inklusi dan 

eksklusi. 

 
 

3.4 Perkiraan Besar Sampel 

 

Penelitian ini merupakan penelitian pertama yang dilakukan di Indonesia 

khususnya di Sumatera Utara, meneliti perubahan gejala gangguan mental dan 

perilaku setelah pemberian kolekalsiferol pada subjek pengguna ATS. 

Rumus yang digunakan adalah rumus untuk melihat perbedaan mean pada 
 

dua populasi sebagai berikut: 
 

            ἀ
( )  2 ἁ 

 

ZŬ : tingkat kemaknaan, ditetapkan 95%. Nilai dalam rumus 1,96. 

Zɓ : kekuatan penelitian, ditetapkan 80%. Nilai dalam rumus 0,842. 

SD : standard deviasi selisih rerata kadar vitamin D. 

X1-X2 : selisih rerata kadar kolekalsiferol pada kelompok intervensi. 
 

Perhitungan besar sampel untuk masing-masing tujuan khusus adalah 

sebagai berikut: 

1. Perbedaan nilai PANNS sebelum dan sesudah pemberian kolekalsiferol 

 
( )   

 
 

     [ ] 
 

   : 1,96 

   : 0,842 

   : 3 

        : 2,5 (Prasanty et al 2018) 



60 
 

 

 

 

2. Perbedaan Vitamin D sebelum dan sesudah pemberian kolekalsiferol 

 
( )     

 
 

     [ ] 
 

   : 1,96 

   : 0,842 

   : 4,4 

          : 6,5 (Prasanty et al 2018) 
 

3. Perbedaan Vitamin D post pada kelompok intervensi dan kontrol 

 
( )     

 
 

     [ ] 
 

   : 1,96 

   : 0,842 

   : 4,9 

          : 6,5 (Prasanty et al 2018) 

 

4. Perbedaan PANNS post pada kelompok intervensi dan kontrol 

 
( )    

 
 

     [ ] 
 

   : 1,96 

   : 0,842 

   : 25 

          : 30 (Prasanty et al. 2018) 

 
Berdasarkan perhitungan besar sampel di atas, maka besar sampel minimal 

di dalam penelitian ini adalah minimal 23 subjek untuk masing-masing kelompok. 

Akan tetapi guna memfasilitasi uji inferensial, maka besar sampel akan digenapkan 

menjadi 25 subjek untuk masing-masing kelompok. Dengan demikian maka total 

subjek penelitian adalah 50 orang. 
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3.5 Kriteria Inklusi dan  Ekslusi 

 

Kriteria Inklusi, terdiri dari: 

 

1. Subjek pengguna ATS sesuai dengan kriteria PPDGJ III. 
 

2. Jenis kelamin laki-laki. 

 

3. Usia 18-45 tahun. 

 

4. Tidak pernah minum obat antipsikotik sebelumnya. 

 

5. Mengerti bahasa Indonesia. 

 

6. Bersedia sebagai responden dan dapat diwawancarai. 

 

7. Vitamin D serum di dalam darah sebelum intervensi < 32 ng/ml. 

 

Kriteria eksklusi, terdiri dari: 

 

1. Subjek pengguna ATS yang komorbiditas penyakit medis umum. 

 

2. Gangguan psikiatrik lainnya. 

 

 
 

3.5 Metode Sampling 

 

Cara pengambilan sampel dengan cara non probability sampling jenis 

 

consecutive sampling. 

 

 
 

3.6 Variabel 

 

Variabel tergantung adalah skor PANSS dan variabel bebas adalah 

kolekalsiferol. 
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3.7 Kerangka Konsep 
 

 

Kolekalsiferol 

Kadar 25(OH)D serum 

Kadar Kortisol  serum 

Gejala psikotik dan cemas 

(PANNS, BPRS dan HARS) 
 

 
 

3.8 Definisi Operasional 

 

1. Kolekalsiferol 

 

Adalah suatu molekul larut lemak yang bersifat secosteroid (mirip steroid) 

dengan metabolit aktif yaitu 1,25-dihidroksi vitamin D yang memiliki aktivitas 

hormon pada manusia. 

Cara pengukuran : wawancara. 

Alat ukur : rekam medik. 

Hasil ukur : International Unit (IU). 

Skala ukur : nominal. 

2. 25(OH)D serum (calcidiol) 

 

Adalah serum kolekalsiferol yang diambil dalam pemeriksaan antara 

plasma dan bekuan darah. 

Cara pengukuran : pemeriksaan darah. 

Alat ukur : LIAISON. 

Hasil ukur : dalam ng/ml. 
 

Skala ukur : numerik. 

 

3. Kortisol serum 

 

Adalah kadar kortisol yang diambil dari pemeriksaan darah yang terlebih 

dahulu dilakukan pemeriksaan antara plasma dan bekuan darah. 

Cara pengukuran : pemeriksaan darah. 
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Alat ukur : ECLIA 

 

Hasil ukur : dalam ug/dL. 

 

Skala ukur : numerik. 
 

4. Subjek pengguna ATS 

 

Adalah pengguna ATS selama 1 tahun yang telah mengalami gangguan 

mental dan perilaku dengan ciri psikosis. 

Cara pengukuran : wawancara. 

Alat ukur : kuesioner. 

Hasil ukur : pasien gangguan mental dan perilaku dengan gejala psikosis. 

Skala ukur : nominal. 

5. PANSS 

 

Adalah skala untuk mengukur tingkat keparahan gejala psikotik. 

 

Cara pengukuran : wawancara. 

 

Alat ukur : kuesioner PANSS. 

Hasil ukur : rerata simpangan baku. 

Skala ukur : numerik. 

6. BPRS 

 

Adalah suatu skala singkat untuk mengukur keparahan simtom psikiatrik 

pada subjek pengguna ATS. 

Cara pengukuran : wawancara. 
 

Alat ukur : kuesioner BPRS. 

 

Hasil ukur : rerata simpangan baku. 

Skala ukur : numerik. 
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7. HARS 

 

Adalah suatu skala singkat untuk mengukur tingkat kecemasan pada 

subjek pengguna ATS. 

Cara pengukuran : wawancara. 
 

Alat ukur : kuesioner HARS. 

Hasil ukur : rerata simpangan baku. 

Skala ukur : numerik. 

8. Usia 

 

Adalah usia subjek yang dihitung sejak tanggal lahir (sesuai KTP) sampai 

dengan waktu penelitian. 

Cara pengukuran : wawancara. 

Alat ukur : kuesioner. 

Hasil ukur : rerata simpangan baku. 

Skala ukur : numerik. 

9. Jenjang pendidikan 

 

Adalah jenjang pendidikan formal subjek penelitian. 

 

Cara pengumpulan : wawancara. 

Alat ukur : kuesioner. 

Hasil ukur : 

 

a. Sekolah Dasar (SD) 

 

b. Sekolah Menegah Pertama (SMP) 

 

c. Sekolah Menegah Atas (SMA) 

Skala ukur : ordinal. 
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10. Status perkawinan 

 

Adalah status dari subjek penelitian yang dibedakan atas masih dalam ikatan 

perkawinan (menikah) dan tidak dalam ikatan perkawinan (duda atau belum 

menikah). 

Cara pengukuran : wawancara. 

Alat ukur : kuesioner. 

Hasil ukur : 

 

a. Menikah 

 

b. Tidak menikah. 

 

Skala ukur : Nominal. 

 

 
 

3.10 Cara Kerja  

 
3.10.1 Cara memperoleh sampel 

 

Pengumpulan data dilakukan setelah mendapat persetujuan dari Komite Etik 

Penelitian Fakultas Kedokteran Universitas Sumatera Utara, sampel subjek 

penelitian dikumpulkan di tempat yang sudah ditentukan. 

Subjek penelitian yang memenuhi kriteria penerimaan, diberi lembar 

informasi serta dijelaskan mengenai tujuan penelitian, pemeriksaan yang akan 

dialami, dan manfaat menjadi subjek penelitian. Selanjutnya diminta 

persetujuannya untuk menjadi subjek penelitian, dan menandatangani lembar 

persetujuan sebagai peserta penelitian. Pengumpulan data dilakukan siang hari 

yaitu sekitar pukul 10.00-12.00 WIB, dilakukan dua jam setelah sarapan pagi atau 

sebelum makan siang. 
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3.10.2 Prosedur pengumpulan data 

 

1. Wawancara 

 

Pada saat seleksi wawancara dilakukan dengan menggunakan kuesioner 

untuk memperoleh data demografi. Wawancara juga dilakukan untuk memperoleh 

data asupan makanan food recall 2x24 jam, data konsumsi suplemen, asupan 

makanan, data aktivitas fisik, jenis zat yang digunakan dan data gangguan mental 

dan perilaku dengan ciri psikosis akibat penggunaan zat ATS dengan kuesioner 

PANSS, BPRS dan HARS. 

2. Pemeriksaan laboratorium 
 

Peneliti melakukan pemeriksaan laboratorium yaitu test urin untuk melihat 

riwayat penggunaan zat ATS pada subjek. Peneliti juga melakukan pemeriksaan 

kadar serum 25(OH)D pada periode pra perlakuan dan pasca perlakuan. 

3. Penilaian asupan makanan 
 

Data asupan makanan diperoleh dengan menggunakan metode recall 2 x 24 

jam. Data didapatkan melalui wawancara dan pencatatan yang dikerjakan oleh 

peneliti. Pada metode ini, setiap subjek diminta untuk mengingat makanan yang 

telah dikonsumsi selama 2x24 jam sebelumnya, yaitu pada satu hari kerja dan satu 

hari libur. Terdapat 3 tahap yang dilakukan: 

a. Pertama, menanyakan kepada subjek kapan, dimana, dan apa makanan yang 

dimakan oleh subjek dalam 24 jam pada hari kerja dan hari libur. 

b. Kedua, mencatat dengan teliti semua makanan dan minuman yang 

dikonsumsi termasuk cara memasaknya. 

c. Ketiga, menanyakan kepada subjek perkiraan jumlah dari semua makanan 

dan minuman yang dikonsumsi dengan menggunakan ukuran rumah tangga 
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(URT) dengan bantuan food model sebagai panduan untuk membantu ingatan 

subjek. 

Selanjutnya, data yang didapatkan dalam URT dikonversikan ke dalam 

ukuran gram menggunakan daftar bahan makanan penukar dan dianalisis dengan 

program Nutrisurvey 2005. 

 
 

3.11 Spesimen, Peralatan, dan Prosedur Pemeriksaan 

 

Langkah pengambilan sampel darah untuk pemeriksaan vitamin D (serum 

25(OH)D=3 cc), kortisol (kortisol serum=3 cc), simpanan (2 cc), antara lain: 

1. Menggunakan 1 tabung Serum Separating Tube (SST) 8 cc. 

 

2. Beri nama dan nomor sesuai sampel. 

 

3. Bolak-balik perlahan-lahan hingga homogen. 

 

4. Diamkan selama 30-45 menit hingga darah beku. 

 

5. Segera sentrifuge 3000 rpm selama 15 menit. 

 

6. Pisahkan serum dan masukkan ke dalam cup sampel. 

 

7. Beri nama, tanggal pemeriksaan, dan jenis pemeriksaan. 
 

8. Bekukan dan disimpan di suhu -20oC. 

 

 
PROSEDUR PEMERIKSAAN KADAR 25(OH)D SERUM  

 

Spesifikasi alat: LIAISON25(OH) D TOTAL Assay (Diasorin) 

 

Prinsip pemeriksaan 
 

Secara umum, LIAISON dapat melakukan pemeriksaan dengan metode 1- 

step assay, 2-step assay, dan 3-step assay. Jumlah tahapan tersebut menggambarkan 

jumlah tahapan inkubasi yang harus dilakukan dalam suatu 
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siklus pemeriksaan. Pada alat LIAISON, setelah siklus pencucian terakhir selesai, 

reaction module akan dipindahkan ke dalam chamber pengukuran. Selanjutnya 

pada setiap well akan ditambahkan starter reagent 1. Setelah jeda waktu 2,55 detik, 

dilakukan penambahan starter reagent 2 untuk menginisiasi terbentuknya reaksi 

chemiluminescent. Sinyal chemiluminescent yang dihasilkan akan diukur oleh suatu 

photomultiplier dan terukur sebagai Relative Light Unit (RLU). Panjang gelombang 

adalah 420 nm. 

Penanganan Reagen 
 

1. Wash/System Liquid. Encerkan wash buffer (1 Liter) dengan 9 Liter 

aquabidest. Larutan wash buffer dapat digunakan setelah didiamkan selama 6 

jam setelah pengenceran. Kemudian ganti botol aquabidest dengan botol yang 

berisi system liquid / washer yang sudah diencerkan. 

2. Starter. Ganti botol aquabidest dengan botol starter. 

 

 

Prosedur kerja 
 

1. Pastikan reaction module, volume washer, dan volume starter berada dalam 

jumlah yang cukup. 

2. Masukkan reagen yang akan dikerjakan. 
 

3. Tutup flap. 

 

4. Masukkan sampel (input data sampel secara manual/barcode). 

 

5. Pilih parameter yang akan dikerjakan. 

 

6. Start. 
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PROSEDUR PEMERIKSAAN KORTI SOL SERUM 
 

Sebelum dilakukan pengambilan sampel darah, pasien dianjurkan untuk 

tidak beraktifitas fisik berat di malam dan pagi hari, tidak merokok dan tidak minum 

kopi. Sampel darah diambil pada pukul 07.00-08.00 dengan jumlah sebesar 2 ml. 

Selanjutnya sampel darah dibawa ke laboratorium untuk dilakukan pemeriksaaan 

kadar kortisol serum. Pemeriksaan sampel darah menggunakan reagen Elecysys 

Cortisol Reagen Kit dan memakai sistem pemeriksaan electrochemiluminescence 

immunoassay (ECLIA) pada alat Roche Elecsys 1010/2010 dan modular analitycs 

E 170 dengan nilai normal pagi (07.00-08.00 pagi) 171-536 nmol/L (6.2-19,4 

ug/dL). Kemudian dilakukan analisa data dibuat dalam bentuk tabel. 

 
 

3.12 Manajemen dan Analisis Data 

 

Pengolahan data dilakukan secara manual dan dengan menggunakan 

komputer adapun langkah-langkahnya sebagai berikut: 

1. Pemeriksaan Data 
 

Data yang terkumpulkan dalam bentuk wawancara diperiksa untuk 

memastikan jawaban cukup jelas, semua pertanyaan sudah dijawab sesuai petunjuk 

pengisian. 

2. Pemberian Kode 

 

Kelengkapan data diperiksa dan diberi kode dengan cara merubah data dari 

bentuk kalimat atau huruf menjadi data angka. Pemberian kode ini berguna untuk 

proses entry data. 
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3. Pemasukan data 

 

Data yang telah diberi kode berguna mempermudah analisa data dan 

mempercepat proses pemasukan data. 

4. Tabulasi data dan perhitungan hasil 
 

Data dimasukkan ke program komputer kemudian data diklarifikasi ke 

dalam tabel yang telah dipersiapkan. 

5. Analisis data 

 

Data akan dianalisis secara deskriptif untuk melihat distribusi frekuensi 

sampel penelitian berdasarkan karakteristik. Untuk data yang bersifat kategorikal 

akan dinyatakan dalam bentuk presentase, sedangkan data numerikal akan 

dinyatakan dalam nilai mean dan standard deviasi. 

Kemudian analisis akan dilanjutkan dengan analisis inferensial. Sebelum 

dilakukan analisis inferensial, terlebih dahulu dilakukan uji normalitas yaitu dengan 

uji Saphiro Wilk. Untuk melihat perbedaan kadar serum kolekalsiferol dan skor 

PANSS, BPRS, HARS antara kelompok pada pengguna ATS, sebelum dan sesudah 

intervensi akan digunakan uji t-dependent jika data terdistribusi normal atau dengan 

uji Mann Whitney ketika data tidak terdistribusi normal. Sedangkan untuk melihat 

perbedaan kadar serum kolekalsiferol dan skor PANSS, BPRS, HARS antara 

kelompok pada pengguna ATS dengan kontrol akan digunakan uji t- independent 

apabila data terdistribusi normal atau uji Mann Whitney ketika data tidak 

terdistribusi normal. Hasil uji dinyatakan signifikan dengan level kebermakna 

p<0.05. Pengolahan data akan dilakukan dengan bantuan perangkat lunak statistik 

dan ditampilkan dalam bentuk tabulasi. 
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3.13 Alur  Penelitian 
 

 

Ijin penelitian Komisi Etik FK USU 

SUBJEK PENGGUNA ATS 

Kriteria penerimaan 

 

Randomisasi blok 

Kelompok P Kelompok K 

Periode pra perlakuan 
Dimulai H-6, wawancara data demografi, asupan suplemen, recall asupan makanan (2x24 jam) 

Pada hari ke 0: Pemeriksaan laboratorium: 25(OH)D SERUM dan KORTISOL 

Pemeriksaan : PANNS, BPRS, dan HARS 

Hari ke 0 

Periode perlakuan 

Kelompok P 

Di mulai H 0 sampai 6 minggu: 
Subjek mengikuti konseling 

Subjek mendapat antipsikotik 
Suplementasi kolekalsiferol 1000 IU/hari 

Setiap pertemuan 1x1 minggu: 

Wawancara recall asupan makanan (2x24 jam) 

Periode perlakuan 

Kelompok K 

Di mulai H 0 sampai 6 minggu 
Subjek mengikuti konseling 

Subjek mendapat antipsikotik 

Setiap pertemuan 1x1 minggu: 6 mgg 

Wawancara recall asupan makanan (2x24 jam) 

Hari ke 42 
Periode pasca perlakuan 

Pada H 42, wawancara recall asupan makanan. 
Pemeriksaan laboratorium 25(OH)D serum dan kortisol, serta PANSS, BPRS, dan HARS 

Hasil 

Analisis statistik 

Kesimpulan 
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3.14 Rencana dan Jadwal Pelaksanaan 

 

Tabel 3.1 Rencana dan jadwal pelaksanaan penelitian 
 

2018 2019 2020 

 

No. Uraian 

 

 
 

1. Ujian Kualifikasi ã 

2. Ujian Kolekium ã 

3. Mengurus Ethical ã 

Clearance 
4. Pelaksanaan ã ã 

Penelitian 

5. Analisa Data dan ã 

Penulisan Laporan 

6. Seminar Hasil ã 

Penelitian 

7. Ujian Tertutup ã 

8. Ujian Terbuka ã 

 

3.15 Perkiraan Biaya Penelitian 
 

1. Pencetakan buku proposal Rp. 1.500.000,00 

2. Penyediaan snack dan makanan Rp. 2.000.000,00 

3. Pembelian kolekalsiferol Rp. 20.000.000,00 

4. Biaya Pemeriksaan Serum 25(OH)D Rp. 80.000.000,00 

5. Biaya Pemeriksaan Kortisol serum Rp. 12.000.000,00 

6. Pencetakan buku hasil penelitian Rp. 2.500.000,00 

7. Biaya snack dan makanan Rp. 2.000.000,00 

8. Pencetakan buku disertasi Rp. 5.000.000,00 

9. Biaya snack dan makanan Rp. 2.000.000,00 

10. Biaya tidak terduga Rp. 35.000.000,00 

Total Rp. 162.000.000,00 
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BAB IV 

HASIL PENELITIAN  

 
4.1 Seleksi Subjek Penelitian 

 

Telah dilakukan penelitian eksperimental dengan menggunakan metode pre 

and post test untuk mengetahui perbedaan kadar vitamin D serum, kortisol serum, 

skor PANSS, BPRS dan HARS sebelum dan sesudah intervensi dengan suplemen 

kolekalsiferol 1000 IU perhari selama 6 minggu. 

Pengumpulan data dilakukan selama empat bulan, yaitu dari Februari 

sampai Mei 2019 dan dilaksanakan di pusat rehabilitasi BNN Deli Serdang Propinsi 

Sumatera Utara terhadap 50 pengguna ATS sesuai dengan kriteria inklusi dan 

eksklusi. Subjek penelitian terbagi atas 2 kelompok, yaitu yang mendapatkan 

suplemen kolekalsiferol 1000 IU (n=25) dan yang tidak mendapatkan suplemen 

kolekalsiferol 1000 IU (n=25). 

 
 

4.2 Karakteristik Demografik Subjek Penelitian 
 

Tabel 4.1 Karakteristik demografik subjek penelitian 

 
 

 
Karakteristik 

Intervensi 

kolekalsiferol (+) 

Kontrol 

kolekalsiferol (-) 
Total 

 
Nilai p 

 

N % n % n % 

Umur (mean ° SD) 28,04 ° 4,99 26,44 ° 3,49 0.195**
 

pekerjaan Tidak bekerja 17 53.1 15 46.9 32 100.0 

 Bekerja 8 44.4 10 55.6 18 100.0 
0.384 

Status Tidak menikah 15 57.7 11 42.3 26 100.0 

 Menikah 10 41.7 14 58.3 24 100.0 
0.198 

pendidikan SD 8 61.5 5 38.5 13 100.0 

 SMP 6 37.5 10 62.5 16 100.0 0.419 

 SMA 11 52.4 10 47.6 21 100.0 
*Uji Chi Square, ** Uji T independent, p<0.05 
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Tabel 4.1 dapat dilihat karakteristik demografik subjek yang berpartisipasi 

dalam penelitian ini, antara lain umur, pekerjaan, status pernikahan, dan 

pendidikan. Pada penelitian ini tidak terdapat perbedaan karakteristik antara kedua 

kelompok atau sebanding (p>0.05). Mayoritas subjek yang ditemukan dalam 

penelitian ini tidak bekerja, tidak menikah dan pendidikan SMA pada kelompok 

intervensi. 

 
 

Gambar 4.1 Karakteristik subjek penelitian berdasarkan pekerjaan 

Berdasarkan Gambar 4.1 ditemukan bahwa karakteristik subjek penelitian 

berdasarkan pekerjaan mayoritas tidak bekerja. 

Gambar 4.2 Karakteristik subjek penelitian berdasarkan pendidikan 

Karakteristik Subjek Penelitian 

Berdasarkan Pekerjaan 

 

 

 

 

 
 

Tidak bekerja 

Bekerja 

Karakteristik Subjek Penelitian 

Berdasarkan Pendidikan 

 

 

 

 

 

SD 

 

SMA 
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Karakteristik Subjek Penelitian 

Berdasarkan Pernikahan 

 

 

 

 

 

 
Tidak Menikah 

Menikah 

 

 

 

Berdasarkan Gambar 4.2 ditemukan bahwa karakteristik subjek penelitian 

berdasarkan pendidikan mayoritas memiliki pendidikan tingkat SMA. 

 

 

 
 

 
Gambar 4.3 Karakteristik subjek penelitian berdasarkan pernikahan 

Berdasarkan Gambar 4.3 ditemukan bahwa karakteristik subjek penelitian 

berdasarkan pernikahan mayoritas tidak menikah. 

 

 
 

4.3 Kadar Vitamin D  Serum 

 

Tabel 4.2 Perbedaan kadar vitamin D serum antara kedua kelompok 

 
 

 

Vitamin D 
Kelompok Intervensi Kelompok Kontrol  

Nilai p 

 

 
 

 

 

 

*
Uji T-dependent (p<0,05), ** Uji T-independent (p<0,05) 

 

Tabel 4.2 merupakan data kadar vitamin D serum pada kelompok intervensi 

yang terlebih dahulu telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil 

menunjukkan data berdistribusi normal (p>0.05). Hasil Uji T-dependent 

menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna (p<0.001) pada kadar vitamin 

 kolekalsiferol (+) kolekalsiferol (-)  

sebelum 18.42±4.09 19.73±4.13 0.264**  

sesudah 23.37±4.20 20.33±4.04 0.012**  

(D) Vitamin D 4.94±0.45 0.59±0.18 <0.001**  

Nilai p <0.001* <0.001*  
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D serum sebelum dan sesudah intervensi pada kelompok intervensi, terlihat dari 

adanya peningkatan rerata kadar vitamin D serum sebelum (18.42±4.09) dan 

sesudah intervensi (23.37±4.20). 

Data kadar vitamin D serum pada kelompok kontrol juga terlebih dahulu 

diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data berdistribusi 

normal (p>0.05). Hasil Uji T-dependent menunjukkan bahwa terdapat perbedaan 

bermakna (p<0.001) pada kadar vitamin D serum setelah intervensi pada kelompok 

kontrol, terlihat dari adanya peningkatan rerata kadar vitamin D serum sebelum 

(19.73±4.13) dan sesudah intervensi (20.33±4.04). 

Data kadar vitamin D serum antara kedua kelompok yang terlebih dahulu 

telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data 

berdistribusi normal (p>0.05). Hasil Uji T-independent menunjukkan bahwa tidak 

terdapat perbedaan bermakna pada kadar vitamin D serum pada kedua kelompok 

sebelum intervensi (p=0.264), akan tetapi terdapat perbedaan bermakna pada kedua 

kelompok setelah intervensi (p=0.012). Rerata kelompok intervensi meningkat dari 

18.42±4.09 menjadi 23.37±4.20, sementara kelompok kontrol dari 19.73±4.13 

menjadi 20.33±4.04. Hal ini menunjukkan bahwa perbedaan kadar vitamin D serum 

sesudah intervensi lebih besar pada kelompok intervensi daripada kelompok 

kontrol. 

Data selisih (D) kadar vitamin D serum antara kedua kelompok yang telah 

diuji dengan  T-independent  menunjukkan  bahwa  terdapat  perbedaan  selisih (D) 

kadar vitamin D serum antara kedua kelompok (p<0.001). Selisih (D) rerata kadar 

vitamin D serum kelompok intervensi (4.94±0.45) lebih besar daripada kelompok 

kontrol (0.59±0.18). Dari nilai tersebut dapat disimpulkan bahwa 
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perbedaan kadar vitamin D serum pada kelompok intervensi jauh lebih besar 

daripada kelompok kontrol. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 4.4 Pengamatan kadar vitamin D serum 

 

Berdasarkan Gambar 4.4 ditemukan bahwa setelah dilakukan intervensi 

selama 6 minggu terjadi peningkatan kadar vitamin D serum yang signifikan pada 

kelompok intervensi. Hal serupa juga ditunjukkan dari grafik selisih (D) kadar 

vitamin D serum, selisih (D) kelompok intervensi lebih besar dibandingkan 

kelompok kontrol. 

 
 

4.4 Kadar Kortisol Serum 

 

Tabel 4.3 Perbedaan kadar kortisol serum antara kedua kelompok 

 
 

 

Kortisol 
Kelompok Intervensi Kelompok Kontrol  

Nilai p 

 

 

 

 

 

 

*
Uji T-dependent (p<0,05), ** Uji Wilcoxon (p<0,05), *** Uji Mann Whitney U (p<0,05) 
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 kolekalsiferol (+) kolekalsiferol (-)  

sebelum 11.60(7.50-20.30) 11.70(7.50-20.10) 0.528***  

sesudah 8.80(5.34-18.20) 11.50(7.10-19.87) 0.032***  

(D) kortisol 2.30(1.10-3.20) 0.49(2.04-3.30) <0.001***  

Nilai p <0.001* <0.001**   
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Tabel 4.3 merupakan data kadar kortisol serum pada kelompok intervensi 

yang terlebih dahulu telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil 

menunjukkan data berdistribusi normal (p>0.05). Hasil Uji T-dependent 

menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna (p<0.001) pada kadar kortisol 

serum sebelum dan sesudah intervensi pada kelompok intervensi, terlihat dari 

adanya peningkatan rerata kadar kortisol serum sebelum (12.02±3.84) dan sesudah 

intervensi (9.77±3.64). 

Data kadar kortisol serum pada kelompok kontrol yang terlebih dahulu telah 

diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data tidak 

berdistribusi normal (p<0.05). Hasil Uji Wilcoxon menunjukkan bahwa terdapat 

perbedaan bermakna (p<0.001) pada kadar kortisol serum sebelum (11.70(7.50- 

20.10)) dan sesudah intervensi (11.50(7.10-19.87)) pada kelompok kontrol. 

Data kadar kortisol serum antara kedua kelompok yang terlebih dahulu telah 

diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan bahwa kadar 

kortisol serum sebelum intervensi tidak berdistribusi normal (p<0.05), sedangkan 

setelah intervensi berdistribusi normal (p>0.05). Selanjutnya untuk mengetahui 

perbedaan kadar kortisol serum pada kedua kelompok dilakukan uji Mann Whitney 

U. Hasil menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan kadar kortisol serum pada 

kedua kelompok sebelum intervensi (p=0.528), akan tetapi terdapat perbedaan 

kadar kortisol serum pada kedua kelompok setelah intervensi (p=0.032), dimana 

kadar kortisol serum sesudah mendapatkan intervensi pada kelompok intervensi 

lebih rendah daripada kelompok kontrol. 

Selisih (D) kadar kortisol serum antara kedua kelompok yang terlebih 

dahulu telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan 
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selisih (D) kadar kortisol serum pada kelompok intervensi data berdistribusi normal 

(p>0.05), sedangkan pada kelompok kontrol data tidak berdistribusi normal 

(p<0.05). Sehingga disimpulkan data tidak berdistribusi normal. Selanjutnya untuk 

mengetahui perbedaan selisih (D) kadar kortisol serum antara kedua kelompok 

dilakukan uji Mann Whitney U. Hasil menunjukkan bahwa terdapat penurunan 

selisih (D) kadar kortisol serum pada kedua kelompok yang bermakna (p<0.001). 

Dari selisih (D) diatas didapatkan kesimpulan bahwasannya penurunan kadar 

kortisol serum pada kelompok intervensi jauh lebih besar daripada kelompok 

kontrol. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 4.5 Pengamatan kadar kortisol serum 

 

Berdasarkan Gambar 4.5 ditemukan bahwa setelah dilakukan intervensi 

selama 6 minggu terjadi penurunan kadar kortisol serum yang signifikan pada 

kelompok intervensi. Hal serupa juga ditunjukkan dari grafik selisih (D) kadar 

kortisol serum, selisih (D) kelompok intervensi lebih besar dibandingkan kelompok 

kontrol. 

Minggu0    Minggu6 Selisih 

Follow Up 

 

 

Intervensi 

Kontrol 

 

 

Pengamatan Kadar Kortisol Serum 

14 

12 

10 

 

R
e
ra

ta
 K

a
d
a

r 
K

o
rt

is
o

l 



80 
 

 

 

 

4.5 Skor PANSS 

 

Tabel 4.4 Perbedaan skor PANSS antara kedua kelompok 

 
 

 

PANSS 
Kelompok Intervensi Kelompok Kontrol  

Nilai p 

 

 

 

 
 

 
*
Uji T-dependent (p<0,05), ** Uji Mann Whitney U (p<0,05), 

***
Uji T-independent (p<0,05) 

 

Tabel 4.4 merupakan data skor PANSS pada kelompok intervensi yang telah 

terlebih dahulu diuji Normalitas data dengan menggunakan uji Saphiro Wilk, 

dimana data berdistribusi normal (p>0.05). Selanjutnya untuk mengetahui analisis 

perbedaan skor PANSS pada kelompok intervensi sebelum dan sesudah dilakukan 

uji T-dependent. Hasil menunjukkan bahwa terdapat perubahan bermakna 

(p<0.001) terlihat dengan adanya penurunan nilai mean skor PANSS pada 

kelompok intervensi sebelum intervensi (73.40±4.04) dengan sesudah intervensi 

(34.00±1.44). 

Pada kelompok kontrol dilakukan terlebih dahulu uji Normalitas data 

dengan menggunakan uji Saphiro Wilk, dimana data telah berdistribusi normal 

(p>0.05). Selanjutnya untuk mengetahui analisis perbedaan skor PANSS pada 

kelompok kontrol sebelum dan sesudah dengan dilakukan uji T-dependent. Hasil 

uji didapatkan bahwa nilai p bermakna (p<0.001) dan terdapat penurunan skor 

PANSS dapat dilihat dari nilai mean sebelum (74.36±4.08) dan sesudah intervensi 

(35.60±2.12). 

Skor PANSS antara kedua kelompok yang terlebih dahulu telah diuji 

normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data tidak 

 kolekalsiferol (+) kolekalsiferol (-)  

sebelum 73.40±4.04 74.36±4.08 0.350**  

sesudah 34.00±1.44 35.60±2.12 0.007**  

(D) PANSS 39.40±4.48 38.76±3.38 0.568***  

Nilai p <0.001* <0.001*  
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berdistribusi normal karena nilai p<0.05 pada kelompok intervensi setelah 

intervensi. Selanjutnya untuk mengetahui perbedaan skor PANSS kedua  kelompok 

dilakukan uji Mann Whitney U. Hasil menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan 

skor PANSS pada kedua kelompok sebelum intervensi (p=0.350), akan tetapi 

terdapat perbedaan skor PANSS antara kedua kelompok setelah intervensi 

(p=0.007). Penurunan skor PANSS setelah intervensi kelompok intervensi 

(sebelum: median (72.00), min-max (67.00-80.00) dan sesudah: median (34.00), 

min-max (32.00-38.00)) hampir sama dengan kelompok kontrol (sebelum: median 

(74.00), min-max (66.00-80.00) dan sesudah: median (36.00), min-max 

(32.00-39.00). 
 

Selisih (D) skor PANSS antara kedua kelompok menunjukkan bahwa data 

berdistribusi normal (p>0.05). Hasil uji T-independent menunjukkan bahwa tidak 

terdapat perbedaan selisih (D) skor PANSS pada kedua kelompok (p=0.568). Dari 

selisih (D) diatas didapatkan kesimpulan bahwasannya tidak ada perbedaan yang 

bermakna pada selisih (D) skor PANSS antara kedua kelompok. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 4.6 Pengamatan skor PANSS 
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Berdasarkan Gambar 4.6 ditemukan bahwa setelah dilakukan intervensi 

selama 6 minggu, terjadi penurunan skor PANSS yang signifikan baik pada 

kelompok intervensi maupun kontrol. Selisih (D) skor PANSS pada kedua 

kelompok yang terlihat pada grafik dapat dikatakan sebanding (tidak ada perbedaan 

yang bermakna). 

 
 

4.6 Skor BPRS 

 

Tabel 4.5 Perbedaan skor BPRS antara kedua kelompok 

 
 

 

BPRS 
Kelompok Intervensi Kelompok Kontrol  

Nilai p 

 

 

 

 

 

 

 
*
Uji T-dependent (p<0,05), ** Uji Wilcoxon (p<0,05), *** Uji Mann Whitney U (p<0,05) 

 

Tabel 4.5 merupakan data skor BPRS pada kelompok intervensi yang 

terlebih dahulu telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil 

menunjukkan data berdistribusi normal (p>0.05). Hasil Uji T-dependent 

menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna (p<0.001) pada skor BPRS 

sebelum dan sesudah intervensi pada kelompok intervensi, terlihat dari adanya 

penurunan rerata sebelum (49.04±3.16) dan sesudah intervensi (25.20±1.08). Dapat 

disimpulkan bahwa skor BPRS setelah intervensi berkurang separuhnya. 

Data skor BPRS pada kelompok kontrol yang terlebih dahulu telah diuji 

normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data tidak berdistribusi 

normal (p<0.05). Hasil uji Wilcoxon menunjukkan bahwa terdapat perbedaan 

bermakna (p<0.001) pada skor BPRS sebelum dan sesudah intervensi 

 kolekalsiferol (+) kolekalsiferol (-)  

sebelum 49.00(45.00-54.00) 48.00(45.00-54.00) 0.969***  

sesudah 25.00(24.00-27.00) 27.00(26.00-29.00) <0.001***  

(D) BPRS 23.00(19.00-29.00) 21.00(17.00-27.00) 0.01***  

Nilai p <0.001* <0.001**   
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pada kelompok kontrol, terlihat dari adanya penurunan skor BPRS sebelum 

(48.00(45.00-54.00)) dan sesudah intervensi (27.00(26.00-29.00)). 

Data skor BPRS antara kedua kelompok yang terlebih dahulu telah diuji 

normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan bahwa skor BPRS 

sebelum dan sesudah intervensi tidak berdistribusi normal (p<0.05). Selanjutnya 

untuk mengetahui perbedaan skor BPRS pada kedua kelompok dilakukan uji Mann 

Whitney U. Hasil menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan skor BPRS pada 

kedua kelompok sebelum intervensi (p=0.969), akan tetapi terdapat perbedaan skor 

BPRS pada kedua kelompok setelah intervensi (p<0.001), dimana setelah intervensi 

skor BPRS pada kelompok intervensi lebih rendah daripada kelompok kontrol. 

Selisih skor BPRS kedua kelompok terlebih dahulu diuji normalitasnya 

dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data tidak berdistribusi normal 

(p<0.05). Selanjutnya untuk mengetahui perbedaan skor BPRS pada kedua 

kelompok dilakukan uji Mann Whitney U. Hasil menunjukkan terdapat perbedaan 

selisih (D) skor BPRS pada kedua kelompok (p=0.01). Dari selisih (D) diatas 

disimpulkan skor BPRS kelompok intervensi lebih besar daripada kelompok 

kontrol. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Gambar 4.7 Pengamatan skor BPRS 
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Berdasarkan Gambar 4.7 ditemukan bahwa setelah dilakukan intervensi 

selama 6 minggu terjadi penurunan skor BPRS pada kedua kelompok. Hal serupa 

juga ditunjukkan dari grafik selisih (D) skor BPRS, akan tetapi selisih (D) pada 

kelompok intervensi lebih besar dibandingkan kelompok kontrol. 

 
 

4.7 Skor HARS 

 

Tabel 4.6 Perbedaan skor HARS antara kedua kelompok 
 

Kelompok Intervensi Kelompok Kontrol 
HARS    

 
Nilai p 

 
 

 

 

 

 

 

*
Uji Wilcoxon (p<0,05), ** Uji Mann Whitney U (p<0,05) 

 

Tabel 4.6 merupakan data skor HARS pada kelompok intervensi yang 

terlebih dahulu telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil 

menunjukkan data tidak berdistribusi normal (p<0.05). Selanjutnya untuk 

mengetahui analisis perbedaan skor HARS pada kelompok intervensi sebelum dan 

sesudah dengan dilakukan uji Wilcoxon. Hasil menunjukkan bahwa terdapat 

perbedaan yang bermakna pada skor HARS sebelum dan sesudah intervensi pada 

kelompok intervensi (p<0.001), terlihat dari adanya peningkatan rerata skor 

HARS sebelum (24.00(19.00-42.00)) dan sesudah intervensi (18.00(15.00-31.00)). 

Data skor HARS pada kelompok kontrol yang terlebih dahulu telah diuji 

normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data tidak 

berdistribusi normal (p<0.05). Selanjutnya untuk mengetahui analisis perbedaan 

skor HARS pada kelompok kontrol sebelum dan sesudah dengan uji Wilcoxon. 

 kolekalsiferol (+) kolekalsiferol (-)  

sebelum 24.00(19.00-42.00) 24.00(19.00-31.00) 0.778**  

sesudah 18.00(15.00-31.00) 21.00(18.00-30.00) 0.002**  

(D) HARS 

Nilai p 

5.00(3.00-11.00) 

<0.001* 

2.00(1.00-3.00) 

<0.001* 

<0.001**  
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Hasil menunjukkan bahwa terjadi penurunan skor HARS dari 24.00(19.00-31.00) 

(sebelum) menjadi 21.00(18.00-30.00) (sesudah) dengan nilai p<0.001. Hal ini 

menunjukkan terdapat perbedaan yang bermakna skor HARS sebelum dan sesudah 

mendapatkan intervensi. 

Data skor HARS antara kedua kelompok kontrol yang terlebih dahulu telah 

diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan data pada kedua 

kelompok sebelum dan sesudah intervensi tidak berdistribusi normal (p<0.05). 

Selanjutnya untuk mengetahui perbedaan skor HARS pada kedua kelompok 

dilakukan uji Mann Whitney U. Hasil menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan 

skor HARS pada kedua kelompok sebelum intervensi (p=0.778), akan tetapi 

terdapat perbedaan skor HARS pada kedua kelompok setelah intervensi (p=0.002), 

dimana pada kelompok intervensi ditemukan skor HARS lebih rendah dari pada 

kelompok kontrol. 

Selisih (D) skor HARS antara kedua kelompok kontrol yang terlebih dahulu 

telah diuji normalitasnya dengan uji Saphiro Wilk, hasil menunjukkan bahwa data 

tidak berdistribusi normal (p<0.05). Selanjutnya untuk mengetahui perbedaan skor 

HARS pada kedua kelompok dilakukan uji Mann Whitney U. Hasil menunjukkan 

bahwa terdapat perbedaan bermakna selisih (D) skor HARS pada kedua kelompok 

(p<0.001). Dari selisih (D) di atas didapatkan kesimpulan bahwasannya perbedaan 

skor HARS pada kelompok intervensi lebih besar daripada kelompok kontrol. 
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Gambar 4.8 Pengamatan skor HARS 

 
 

Berdasarkan Gambar 4.8 ditemukan bahwa setelah dilakukan intervensi 

selama 6 minggu terjadi penurunan skor HARS yang signifikan pada kelompok 

intervensi. Hal serupa juga ditunjukkan dari grafik selisih (D) skor HARS, selisih 

(D) kelompok intervensi lebih besar dibandingkan kelompok kontrol. 
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PEMBAHASAN  

 

Penelitian ini merupakan penelitian analitik dengan desain kuasi 

eksperimental dengan menggunakan metode pre and post test untuk mengetahui 

perbedaan kadar vitamin D serum, kortisol serum, skor PANSS, BPRS dan HARS 

sebelum dan sesudah intervensi dengan suplemen kolekalsiferol 1000 IU perhari 

selama 6 minggu di Loka Rehabilitasi BNN Deli Serdang. Desain uji klinis dalam 

penelitian ini adalah on treatment analysis dimana ketika ada subjek yang drop out 

selama penelitian berlangsung, akan digantikan oleh subjek yang baru sesuai 

dengan kriteria inklusi dan eksklusi. 

Subyek penelitian merupakan residen atau peserta rehabilitasi di Loka 

Rehabilitasi BNN Deli Serdang. Sebelum dinyatakan dapat mengikuti rehabilitasi, 

residen telah dikaji terlebih dahulu dengan kriteria memiliki gejala psikosis skala 

ringan-sedang. Selama di Loka Rehabilitasi BNN Deli Serdang subyek penelitian 

mendapatkan perlakuan yang sama sesuai dengan program yang dicanangkan oleh 

pihak BNN, masing-masing subyek penelitian mengikuti jadwal kegiatan sehari- 

hari yang telah ditetapkan dengan disiplin dan teratur, mendapatkan kalori 

makanan yang sama, terapi anti psikotik dan obat-obatan antipsikotik dosis rendah. 

Pada tabel 4.1 didapati bahwa karakteristik subjek penelitian berdasarkan 

pekerjaan didapati lebih banyak pada subjek yang tidak bekerja, pada kelompok 

intervensi dengan jumlah 17 orang (53.1%). Status pernikahan subjek penelitian 

terbanyak adalah tidak menikah pada kelompok intervensi dengan jumlah  15 

orang (57.7%). Pendidikan subjek penelitian terbanyak adalah SMA pada 

kelompok intervensi dengan jumlah 11 orang (52.4%). 
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Pada studi yang dilakukan oleh Yüksel et al. (2014), didapati mayoritas 

subjek penelitian tidak menikah dengan jumlah 31 orang (77.5%) dan menikah 9 

orang (22.75%). Pirnia et al. (2016) juga menemukan bahwa pengguna ATS lebih 

banyak yang menikah dan memiliki pendidikan SMA daripada yang tidak menikah 

dan pendidikan di bawah SMA. 

Tabel 4.2 didapati bahwa terjadi peningkatan nilai rerata kadar vitamin D 

serum pada kelompok intervensi maupun kelompok kontrol sesudah intervensi, 

akan tetapi peningkatan lebih besar terjadi pada kelompok intervensi dari 

18.42±4.09 menjadi 23.37±4.20 dengan nilai selisih (D) 4.95. Hal ini menunjukkan 

bahwa adanya perbedaan yang bermakna pada kadar vitamin D serum sebelum dan 

sesudah perlakuan (p<0.001). Ini membuktikan bahwa hipotesis (nomor 1 dan 2) 

mengenai terdapat perubahan kadar 25(OH)D serum pada subjek pengguna ATS 

sebelum dan sesudah pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU dan kadar 

25(OH)D serum pada subjek pengguna ATS setelah perlakuan lebih tinggi pada 

kelompok yang mendapat kolekalsiferol daripada kelompok yang tidak 

mendapatkan kolekalsiferol terbukti. 

Peningkatan kadar vitamin D serum pada kelompok kontrol dapat terjadi 

dikarenakan vitamin D di dalam tubuh dapat berasal dari previtamin D yang 

didapatkan dari suplemen maupun makanan (Brannon et al. 2008; Holick et al. 

2011). Kadar vitamin D serum juga dipengaruhi oleh paparan sinar matahari, warna 

kulit, suku, musim, tempat tinggal, dan aktivitas (Ithazky et al. 2012; Prasanty 

2017). Previtamin D setelah diaktifkan akan menjadi vitamin D. Vitamin D di 

dalam tubuh akan mempengaruhi kadar 25(OH)D di dalam darah (Brannon et al. 

2008; Holick et al. 2011). 
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Penelitian ini menemukan bahwa kadar vitamin D serum lebih meningkat 

pada kelompok intervensi daripada kontrol setelah mendapatkan suplemen 

kolakalsiferol 1000 IU per hari selama 6 minggu. Sedangkan peningkatan yang 

terjadi pada kelompok kontrol, mungkin dipengaruhi oleh asupan nutrisi dan sinar 

matahari dari masing-masing subjek penelitian (Brannon et al. 2008; Holick et al. 

2011; Patrick & Ames 2015). 

Calcitriol (1,25-dihydroxyvitamin D3), metabolit aktif vitamin D3, saat ini 

digunakan secara klinis untuk mengobati beberapa kondisi seperti hipokalsemia dan 

hipoparatiroidisme. Sementara peran klasik dalam metabolisme tulang dan 

homeostasis kalsium sangat terkenal, calcitriol juga telah ditunjukkan untuk 

memodulasi beberapa proses fisiologis lainnya termasuk pertumbuhan sel, 

apoptosis dan respon imun. Calcitriol juga telah terbukti memiliki berbagai efek 

pada sistem saraf. Meskipun kemampuannya untuk melintasi penghalang darah 

otak terbatas, calcitriol diambil oleh otak dalam proporsi untuk membebaskan 

tingkat sirkulasi perfusi sawar darah otak; dan reseptor vitamin D didistribusikan 

secara luas di seluruh otak. Selain itu, enzim yang bertanggung jawab untuk langkah 

terakhir dalam sintesis calcitriol telah diterjemahkan ke sel-sel saraf dan glial, dan 

telah menunjukkan bahwa diaktifkan sel mikroglia dapat menghasilkan calcitriol. 

Secara bersama-sama, hasil ini menunjukkan bahwa calcitriol mungkin memiliki 

fungsi fisiologis penting dalam sistem saraf pusat. Salah satu fungsi yang jelas dari 

calcitriol dalam sistem saraf adalah modulasi faktor trofik. Beberapa studi telah 

menunjukkan bahwa calcitriol mengatur ekspresi faktor trofik di garis glial dan 

neuroblastoma sel. Salah satu faktor trofik yang diatur oleh calcitriol adalah faktor 

neurotropik sel garis turunan glial (GDNF). Calcitriol 
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telah terbukti meningkatkan ekspresi GDNF in vitro pada sel glioma C6, dan 

peningkatan pelepasan GDNF dari sel glioblastoma manusia. In vivo, administrasi 

calcitriol telah terbukti meningkatkan ekspresi dan protein tingkat GDNF di otak. 

(Ucuz, Dursun & Aydin 2015). 

25-hydroxyvitamin D (vitamin D) memiliki peran penting dalam 

pertumbuhan, perkembangan, dan fungsi otak (Vujosevic et al. 2014). Peran yang 

mungkin untuk vitamin D dalam perkembangan otak adalah regulasi faktor-faktor 

pertumbuhan seperti faktor pertumbuhan saraf (neuronal growth factor (NGF)), 

synaptogenesis, dan pertumbuhan-berlebihan saraf (Marini et al. 2010; 

Sheikhmoonesi et al. 2016). 25(OH)D akan aktif dengan bantuan enzim IŬ 

Hydroxylase, dapat meningkatkan GDNF dan NGF yang mengakibatkan turunnya 

kadar dopamin dan kortisol. Turunnya kadar dopamin dan kortisol akan 

memperbaiki gejala psikosis dan ansietas. Dengan memperhatikan hal ini secara 

keseluruhan tidak aneh bahwa status vitamin D terkait dengan penyakit yang ada 

kaitannya dengan pengiriman sinyal DA abnormal, seperti penyakit skizofrenia 

yang mirip dengan gejala psikotik dan kecemasan pada penggunaan zat (Kesby et 

al. 2011). Gejala gejala psikosis yang dipicu oleh amphetamine sangat mirip dengan 

gejala psikosis skizofrenia (Bramness et al. 2012). 

Vitamin D3 dan Otak. Pengaruh vitamin D3 pada otak semakin dianggap 

penting di tahun-tahun belakangan ini. Dalam studi-studi sebelumnya, ditunjukkan 

bahwa metabolit vitamin D3 dapat melewati otak, dan keberadaan vitamin D3 

diidentifikasi dalam cairan cerebrospinal manusia. Dalam studi terkait, diketahui 

bahwa, selain enzym 25-hydroxyvitamin D3-1 alpha hydroxylase memegang 

peranan dalam sintesis vitamin, enzym cytochrome P450 seperti 
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CYP24A1 (24-alpha hydroxylase), yang berperan dalam penonaktifan vitamin D3, 

juga ada di dalam sel-sel otak (Ucuz, Dursun & Aydin 2015). 

Bidang penelitian lain tentang vitamin D3 dan otak adalah penelitian yang 

dilakukan tentang VDR (reseptor vitamin D3). Penelitian ini menunjukkan 

keberadaan VDR dalam sel-sel ganglion batang dorsal otak janin tikus, dan dalam 

studi selanjutnya, terbukti bahwa VDR ada dalam sel-sel neuron maupun sel-sel 

glial otak manusia dan binatang pengerat. Walaupun data ini tidak memberikan 

bukti tentang adanya hubungan sebab-akibat, namun data ini menunjukkan bahwa 

vitamin D3 mungkin berpengaruh pada apoptosis sel dan daur hidup sel di dalam 

otak (Ucuz, Dursun & Aydin 2015). 

Efek langsung vitamin D3 pada perkembangan saraf. Banyak studi 

membuktikan bahwa vitamin D3 juga memegang peranan dalam diferensiasi sel. 

Dalam sebuah studi yang mengkaji pengaruh vitamin D3 pada mitosis dan 

perkembangan axon dan menggunakan produksi faktor pertumbuhan saraf (NGF) 

sebagai mediator alternatif, Brown et al. (2003) menegaskan bahwa vitamin D3 

yang ditambahkan pada kultur sel hippocampus menyebabkan penurunan jumlah 

sel yang berproliferasi dan menyebabkan meningkatnya perkembangan neurit. 

Dalam sebuah studi tentang pengaruh defisiensi vitamin D3 ibu pada reproduksi dan 

apoptosis sel dalam cortex embryo tikus pada tahap-tahap perkembangan yang 

berbeda, ditunjukkan bahwa vitamin D3 memegang peran regulasi pada tingkat 

seluler maupun molekuler. Setelah perbandingan dengan kelompok kontrol, 

ditegaskan bahwa apoptosis berkurang secara lebih nyata pada saat lahir dan, 

terlepas dari tahap perkembangan, mitosis meningkat pada neonat dan embryo yang 

dilahirkan unduk yang mengalami defisiensi vitamin D3. Pada tikus 
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yang dilahirkan induk yang mengalami defisiensi vitamin D3, ditemukan bahwa 

cortex otak lebih panjang, ventrikel lateral melebar dan lebih banyak reproduksi sel 

di dalam jaringan otak dimana cortex lebih tipis. Lebih lanjut, penurunan NGF, 

kadar faktor neurotrofik yang berasal dari lini sel glial (GNDF) dan ekspresi reseptor 

neurotrophin p75NTR juga dilaporkan pada tikus yang defisien vitamin D3. 

Penelitian lain yang mendukung hasil ini menemukan bahwa vitamin D3 mengatur 

proliferasi sel di dalam otak yang sedang berkembang. Semua penelitian ini 

menunjukkan bahwa vitamin D3 dapat berpengaruh langsung pada ekspansi, 

diferensiasi dan kematian sel neuron di dalam otak manusia (Cui et al. 2010). 

Neurotrophin juga dianggap terkait dengan vitamin D3 dan perkembangan 

neuron. Telah diketahui bahwa vitamin D3 berpengaruh tak langsung pada 

perkembangan neuron melalui perubahan dalam produksi faktor neurotrofik dalam 

sel-sel glial. Studi yang dilakukan Neveu et al. (1994) terbukti bahwa dengan 

mensuplementasi kultur primer astrosit dengan vitamin D3 akan mengurangi 

sintesis mRNA neurotrophin-4 (NT-4) dan meningkatkan kadar NGF dan mRNA 

neurotrophin-3 (NT-3). Brown et al. (2003) menemukan bahwa terjadi peningkatan 

dalam pertumbuhan berlebihan neurit setelah sulementasi vitamin D3 pada kultur 

sel hippocampus tikus dan peningkatan kadar NGF sebanding dengan penurunan 

laju pembelahan mitosis. Saporito et al. (1994) juga memastikan bahwa ekspresi 

NGF meningkat dalam hippocampus tikus dewasa setelah pemberian vitamin D3. 

Faktor pertumbuhan saraf ditemukan berpengaruh pada pertumbuhan dan 

kelangsungan hidup banyak neuron di dalam otak, termasuk neuron kholinergik 

otak depan basal, selain memegang peranan dalam plastisitas neuron, eksitabilitas 

membran neuron dan perkembangan dan regulasi sel-sel 
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kekebalan. Penurunan kadar NGF serum diamai pada penyakit psikiatik seperti 

skizofrenia. Dari latar belakang studi-studi ini, vitamin D3 dapat dianggap mengatur 

daur hidup neuron (Ucuz, Dursun & Aydin 2015). 

Data menunjukkan bahwa vitamin D3 mempunyai dampak neuroprotektif 

pada neuron-neuron yang membentuk sistem dopaminergik otak. Studi yang 

dilakukan oleh Ucuz, Dursun & Aydin (2015), tikus dipaparkan berulang-ulang 

pada methamphetamine dalam dosis neurotoksik, yang menurunkan kadar dopamin 

dan serotonin di dalam striatum dan nucleus accumbens. Dengan masuknya vitamin 

D3, kadar ini meningkat secara signifikan, yang menunjukkan bahwa vitamin D3 

mempunyai efek protektif pada sistem dopaminergic (Ucuz, Dursun & Aydin 

2015). 

Efek lain dari vitamin D3 dalam pathway dopaminergik adalah peningkatan 

sintesis dopamin. Sebuah studi tentang jaringan medulla drenal tikus juga 

menunjukkan bahwa vitamin D3 meningkatkan dopamin melalui tyrosine 

hydroxylase, salah satu enzym yang terlibat dalam sintesis dopamin. Dalam sebuah 

studi dimana faktor-faktor pasca-mitotik yang penting untuk perkembangan neuron 

dopaminergik dikaji. Ditemukan bahwa terjadi penurunan fenotipe Nurr1 dan 

p57kip2 dalam otak mesencephalik embryo tikus yang tidak mendapat vitamin D3. 

Dalam studi lain yang mengukur kadar dopamine di dalam otak depan dari neonat 

tikus yang tidak mendapat vitamin D3, terbukti bahwa terjadi penurunan konversi 

asam dihydroxyphenylasetat (DOPAC) menjadi asam homovanillat (HVA), dan 

bahwa defisiensi vitamin D3 mempengaruhi pergantian dopamin dalam proses 

perkembangan sekalipun tidak terjadi perubahan dalam kadar dopamin. Selain itu, 

tikus yang dilahirkan induk yang mengalami defisiensi 
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vitamin D3 terbukti mengalami gejala-gejala hiperaktivitas (Ucuz, Dursun & Aydin 

2015). 

Efek anti-inflamasi dari vitamin D3 pada otak yang sedang berkembang 

adalah bidang penelitian lainnya. Vitamin D3 adalah modulator kekebalan penting. 

Garcion et al. menunjukkan bahwa vitamin D3 menekan ekspresi nitrit oxida 

synthase terpicu (iNOS) dan menyebabkan peningkatan enam kali lipat jumlah 

makrofag dan penurunan jumlah sel apoptotik di tempat lesi selama inflamasi otak 

yang diinduksi dengan lipopolisakarida. Dalam studi lainnya, mekanisme inflamasi 

yang distimulasi pada model encephalitis autoimmun eksperimental ditemukan 

berkurang sesuai dengan kadar vitamin D3. Lebih lanjut, metabolit vitamin D3 

terbukti menekan efek stimulan dari faktor pertumbuhan epidermal pada sel-sel otot 

polos pembuluh darah dan mempunyai efek stimulan pada inflamasi. Dalam sebuah 

studi yang sebelumnya ditemukan bahwa defisiensi vitamin D3 ditemukan terkait 

dengan peningkatan matriks sirkulasi metalloproteinase 2 (MMP2) dan protein C-

reaktif (CRP) yang dapat dibalikkan dengan dukungan vitamin D3. Studi ini 

menunjukkan bahwa ada hubungan  terbalik antara protein C-reaktif, suatu faktor 

efektif dalam inflamasi, ditahan dengan vitamin D3 (Ucuz, Dursun & Aydin 2015). 

Walaupun telah ada diajukan beberapa mekanisme, namun hipotesis bahwa 

vitamin D3 mencapai efek ini melalui fungsi sel-T mendapat pengakuan paling 

besar. Makrofag dan sel dendrit mempunyai ligand VDR, enzym 1-alpha 

hydroxylase diatur-naik oleh makrofag yang aktif, dan makrofag yang teraktivasi 

dapat mensintesis dan mensekresikan 1,25(OH)2D3. Temuan-temuan ini 

memberikan bukti lebih lanjut atas peran vitamin D3 dalam mengurangi inflamasi 
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dan mendukung peran vitamin D3 ddalam proses anti-inflamasi; akan tetapi, 

dibutuhkan lebih banyak studi untuk mengetahui bagaimana vitamin D3 

mempengaruhi fungsi otak yang terkait dengan penyakit psikiatrik dan proses 

perilaku. Semua temuan ini mendukung hipotesis bahwa kadar vitamin D3 

berpengaruh penting pada perkembangan otak dan bahwa defisiensi vitamin D3 

dapat berdampak negatif pada perkembangan mental dan dapat menimbulkan 

masalah perilaku (Ucuz, Dursun & Aydin 2015). 

Pada tabel 4.3 menunjukkan bahwa terjadi penurunan kadar kortisol serum 

lebih besar pada kelompok intervensi (11.60 menjadi 8.80) daripada kelompok 

kontrol (11.70 menjadi 11.50). Hal ini menunjukkan terdapat perbedaan yang 

bermakna pada kadar kortisol serum sebelum dan sesudah mendapatkan suplemen 

kolekalsiferol 1000 IU per hari selama 6 minggu (p<0.001). Ini membuktikan 

bahwa hipotesis (nomor 3) mengenai kadar kortisol serum pada subjek pengguna 

ATS setelah perlakuan lebih rendah pada kelompok yang mendapat kolekalsiferol 

daripada kelompok yang tidak mendapatkan kolekalsiferol terbukti. 

Penelitian yang serupa dilakukan oleh Pirnia et al. (2016) yang menemukan 

bahwa tidak ada perbedaan nyata antara kadar kortisol pada pengguna zat ATS 

setelah 0 jam (194±79), akan tetapi setelah 24 jam pasca perlakuan terdapat 

perbedaan nyata (173±48). Gerra et al. (2003) menemukan bahwa kadar kortisol 

pada pengguna zat ATS dilaporkan lebih tinggi daripada pada kelompok kontrol. 

Juga ada temuan-temuan serupa pada sampel binatang, kera yang terpapar zat ATS 

menunjukkan kadar kortisol yang berarti, menyebabkan meningkatnya stres dan 

ansietas. Sejalan dengan temuan ini pada hewan, penelitian pada manusia 

menemukan bukti bahwa kadar kortisol 
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berhubungan positif dengan pelepasan dopamin yang diinduksi amphetamine 

 

dalam ventral striatum (Oswald et al. 2005; Li, Sescousse & Dreher 2014). 

 

Studi Jayaram-Lindstroet et al. (2008) menemukan penggunaan 

amphetamine selama pengobatan plasebo dikaitkan dengan tingkat kortisol yang 

lebih rendah secara signifikan setelah pemberian relatif terhadap individu yang 

tergantung amphetamine pada naltrexone. Penelitian lain menemukan bahwa 

methamphetamine meningkatkan kortisol dan adenocorticotrophin hormone 

(ACTH) pada pengguna (Carson et al. 2012). 

Dari penelitian ini didapati bahwa penurunan kadar kortisol serum pada 

kelompok intervensi dua kali lebih besar daripada kelompok kontrol dikarenakan 

subjek penelitian kelompok intervensi mendapatkan suplemen kolekalsiferol 1000 

IU secara rutin selama 6 minggu. 

Stres dan kecanduan akibat penyalahgunaan ATS akan direspon oleh HPA-

axis. Pelepasan hormon stres dimulai dengan sekresi CRF tepat dibawah lokasi 

hipotalamus. CRF merangsang pelepasan ACTH sehingga menyebabkan kadar 

hormon kortisol akan meningkat yang menimbulkan kondisi emosional tidak stabil 

dan cemas (Kesby et al. 2011; Patrick & Ames 2015). Dalam kondisi gelisah, 

anxietas dan depresi, sekresi kortisol meningkat. Menurut Zaenullah (2005) akibat 

stres sekresi kortisol dapat meningkatkan sampai 20 kali. Stres merupakan faktor 

utama dalam menyebabkan kambuh di semua kecanduan (Stocker 2012). 

Stres jangka panjang dan kerusakan pada hippocampus dan fungsi korteks 

frontal juga dapat menyebabkan gangguan kinerja poros HPA yang memicu 

terjadinya peningkatan corticotrophin, sehingga kadar kortisol meningkat dan 
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sekresi corticotrophin menyebabkan gejala ansietas dan masalah perilaku dimana 

keduanya terkait dengan kekambuhan pada pengguna zat ATS (Nawata et al. 2012; 

Stephens & Wand 2012; Li, Sescousse & Dreher 2014; Pirnia et al. 2016). 

Kadar kortisol pada pengguna ATS sebagai reaksi terhadap kejadian yang 

mengkhawatirkan. Perubahan dalam kadar kortisol menguat dengan menghadapi 

fenomena nyeri dan ansietas (Wingenfeld & Wolf 2011; Stephens & Wand 2012; 

Li, Sescousse & Dreher 2014). Sejalan dengan temuan ini pada hewan, penelitian 

pada manusia menemukan bukti bahwa kadar kortisol berhubungan positif dengan 

pelepasan dopamin yang diinduksi amphetamine dalam ventral striatum (Oswald et 

al. 2005; Li, Sescousse & Dreher 2014; Wemm & Sinha 2019). 

Pada penelitian ini, ditemukan adanya penurunan kadar kortisol serum pada 

kelompok intervensi daripada kontrol setelah mendapatkan suplemen kolakalsiferol 

1000 IU per hari selama 6 minggu. Hal ini sesuai dengan beberapa teori yang 

mengatakan pemberian vitamin D akan memperbaiki gejala ansietas. 

Vitamin D kelompok steroid neuroaktif ditemukan dalam cairan 

serebrospinal. 1,25(OH)2D ada dalam jumlah besar dalam kelenjar hipofisis, otak 

depan, otak belakang, dan sumsum tulang belakang memiliki fungsi vital di dalam 

otak manusia. 25(OH)2D yang aktif dengan bantuan enzim IŬ Hydroxylase, 

kemudian mengaktifkan beberapa regulator dan gen, yang semuanya cenderung 

mempengaruhi ekspresi faktor neurotropik, pertumbuhan sel, stres oksidatif, 

respons autoimun. Reseptor tersebut turut ambil bagian dalam homeostasis sel, 

diferensiasi, pengembangan sistem saraf, dan regulasi kadar katekolamin seperti 

dopamin, meningkatkan GDNF dan regulasi faktor pertumbuhan NGF yang 
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mengakibatkan turunnya kadar kortisol, memperbaiki gejala ansietas (Kesby et al. 

2011; Sheikhmoonesi et al. 2016). 

Konsep awal dari respon stres menyebabkan penelitian fungsi 

hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) Axis menempati posisi sentral dalam 

penelitian psikoendokrin. Corticotropin-releasing hormone (CRH), 

Adrenocorticotropic hormone (ACTH), dan kortisol semua meningkat dalam 

menanggapi berbagai stres fisik dan psikologis dan berfungsi sebagai faktor utama 

dalam pemeliharaan homeostasis dan perkembangan respon adaptif terhadap 

rangsangan baru. Glukokortikoid mengatur metabolisme glukosa, tekanan darah, 

respon imun, metabolisme lipid, deposisi glikogen, dan homeostasis energi. Respon 

imun tubuh kita terhadap stres dianggap sebahagian besar dimediasi melalui kerja 

kortisol. Hormon steroid dari kelompok glukokortikoid ini diproduksi oleh kelenjar 

adrenal dan disekresikan selama respon stres. Fungsi utama dari kortisol adalah 

untuk mendistribusikan glukosa ke daerah tubuh yang diperlukan untuk fight or 

flight respons, tetapi juga bekerja untuk menekan sistem imun (Greenspan & Baxter 

2000). 

Kortisol disebut juga dengan hormone glukokortikoid, karena mempunyai 

pengaruh besar terhadap metabolisme glukosa yang berakibat dapat meningkatkan 

kadar gula darah dan berhubungan dengan cemas (Greenspan & Baxter 2000). 

Hormon kortisol yang berkaitan dengan cemas akan mempengaruhi tubuh dengan 

meningkatkan kadar gula darah melalui efek metaboliknya dengan menggunakan 

simpanan protein dan lemak (Davies et al. 2009). 

Dampak (Metamphetamine) MA pada HPA aksis dan perilaku. Aktivasi 

MA atas HPA aksis melibatkan pelepasan CRF dari sel-sel neurosekresi nucleus 
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hypothalamus paraventrikuler dan pelepasan ACTH dan glucocorticoid selanjutnya 

masing-masing dari pituitary anterior dan cortex adrenal. Kadar glucocorticoid 

yang tinggi bisa berkontribusi kepada perubahan gen/protein terkait-poros HPA 

(CRF, AVP, GR). Dampak ini di dalam otak selanjutnya dapat mengubah fungsi 

HPA aksis (pelepasan hormon stress) dan pada gilirannya mempengaruhi perilaku 

terkait-ansietas dan depresi. Perubahan fungsi HPA dan mood dapat memberikan 

feedback positif dua-arah, yang dengan demikian memperparah dampak ini. 

Perubahan mood bisa menyebabkan perlunya meredakan keadaan mood negatif, 

yang dengan demikian meningkatkan risiko penggunaan MA lebih lanjut sebagai 

cara untuk mengurangi tekanan internal (Zuloaga et al. 2015). 

Glukokortikoid (GC) mengatur banyak proses fisiologis dan memainkan 

peran penting dalam pengobatan penyakit. Banyak faktor yang bertindak pada 

tingkat reseptor glukokortikoid dan jalur pensinyalannya dapat mempengaruhi 

respons terhadap terapi glukokortikoid. Mengingat kesamaan struktural molekul 

hormon steroid dan reseptornya, ko-lokalisasi mereka dalam sel dan jaringan, dan 

mekanisme serupa pada regulasi dan pensinyalan gen, ada kemungkinan bahwa 

pembicaraan silang antara molekul-molekul ini mempengaruhi fungsi mereka 

dalam penyakit. Ini dapat mempengaruhi bagaimana glukokortikoid berfungsi dan 

membawa implikasi untuk resistensi GC. Studi terbaru telah mengungkapkan 

interaksi antara reseptor glukokortikoid dan reseptor hormon steroid lainnya seperti 

Vitamin D (Vit D) dapat mengubah aksi glukokortikoid (Greenspan & Baxter 

2000). 
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Tindakan fisiologis dan farmakologis dari glukokortikoid dimediasi melalui 

ikatannya dengan reseptor glukokortikoid (GR), yang mentranslokasi ke inti sel dari 

sitoplasma. Interaksi GC dengan elemen respons glukokortikoid (GRE) pada DNA 

atau faktor transkripsi mengatur transkripsi gen. Tindakan GC dapat diatur oleh 

beberapa mekanisme seperti modifikasi GR pasca-translasi, perubahan level GR, 

atau dengan tindakan yang menangkal dampaknya pada target hilir (Greenspan & 

Baxter 2000). 

Kekurangan Vit D telah dikaitkan dengan resistensi glukokortikoid dalam 

beberapa studi epidemiologi. Resisten terhadap steroid tampaknya ada cacat dalam 

transkripsi gen yang dimediasi GC dari mediator anti-inflamasi seperti IL10 dan 

protein kinase yang diaktifkan mitogen-fosfatase-1 (MKP-1). Perubahan ini dapat 

dikembalikan oleh Vit D. Vit D mempengaruhi fungsi GC dan implikasinya pada 

resistensi-GC (Greenspan & Baxter 2000). 

Glukokortikoid adalah molekul yang larut dalam lemak, disintesis dari 

kolesterol. Glukokortikoid endogen disekresikan oleh korteks adrenal dan 

produksinya diatur oleh aksis adrenal hipofisis hipotalamus. Sekresi GC dalam 

tubuh mengikuti ritme sirkadian, kadar tinggi di pagi hari, menurun pada siang hari 

dan meningkat dengan stres (Greenspan & Baxter 2000). 

Kelompok vitamin D3 terdiri dari turunan sterol yang meliputi 7- 

dehydrocholesterol, cholecalciferol dan calcitriol 1,25 (OH) 2 vitamin D3. Dalam 

sitoplasma, Vitamin D3 berikatan dengan reseptornya dan membentuk heterodimer 

dengan reseptor retinoid-X (RXR), yang kemudian ditranslasikan ke nukleus. 

Dalam nukleus, kompleks VDR-RXR berikatan dengan sekuens DNA spesifik 

pada daerah promotor gen yang disebut elemen respons vitamin D 
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(VDRE). Mengikat VDR ke VDRE merekrut ko-aktivator dan enzim dengan 

aktivitas asetilasi histon, menyebabkan perubahan struktural dalam kromatin, 

sehingga memfasilitasi transkripsi gen. Di dalam tubuh, reseptor vitamin D 

intraseluler hadir dalam beragam jaringan dan merespons bentuk aktifnya 1,25 

dihidroksi Vitamin D3, yang menunjukkan tindakan pleiotropiknya. Vitamin D 

sangat penting untuk imunomodulasi. Interaksi Vit D dengan reseptor hormon 

steroid lainnya termasuk GR, menunjukkan Vit D dapat meningkatkan respons. 

Data menunjukkan bahwa vitamin D berinteraksi dengan jalur pensinyalan 

glukokortikoid dan berpotensi meningkatkan respons glukokortikoid dengan 

meningkatkan produksi IL10 (Greenspan & Baxter 2000). 

Vit D meningkatkan transkripsi yang dimediasi gen dari gen IL10 dan MKP-

1 (protein kinase fosfatase-1 mitogen-aktif). IL10 adalah sitokin anti- inflamasi 

yang kuat yang diproduksi oleh Tregs. Telah terbukti mengatur sensitivitas sel 

terhadap GC. MKP1 menghambat produksi mediator pro-inflamasi yang diatur 

MAPK, dan fungsi ini sangat penting untuk tindakan anti-inflamasi GC. Induksi 

MKP-1 oleh GC telah didokumentasikan dengan baik dan beberapa GRE telah 

dilaporkan dalam promotor MKP-1. Studi oleh Xystrakis et al. (2006) menunjukkan 

bahwa tingkat IL10 yang lebih tinggi diproduksi pada Vitamin D3. Dalam sebuah 

studi in-vitro oleh Zhang et al. (2004), Efek hemat steroid vitamin D diperiksa yang 

mengungkapkan vitamin D dapat meningkatkan respon anti- inflamasi dari GC 

(Greenspan & Baxter 2000). 

Crosstalk antara vitamin D, glukokortikoid. Glukokortikoid memicu 

ekspresi protein anti-inflamasi seperti MKP-1. Sebaliknya, vitamin D dapat 

meningkatkan efek glukokortikoid dengan mempromosikan ekspresi MKP-1 dan 
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dengan memproduksi protein anti-inflamasi lainnya seperti IL-10 (Greenspan & 

Baxter 2000). 

Hubungan antara stress, cortisol dan vitamin D dapat dilihat dari mekanisme 

untuk efek anti-inflamasi sinergis dari 1a, 25 (OH) 2 D 3 dan glukokortikoid. 

Penghambatan jalur pasease kinase  p38  MAP  oleh  1Ŭ,  25  (OH) 2 D 3 dan  

mekanisme  untuk  efek  anti-inflamasi  sinergis  dari  1a,  25 (OH) 2 D 3 dan 

glukokortikoid . Stimulus proinflamasi menyebabkan fosforilasi dan aktivasi MAP 

p38 yang kemudian menginduksi ekspresi banyak protein proinflamasi seperti IL-

6 dan TNFŬ. 1Ŭ, 25 (OH) 2 D 3 menginduksi ekspresi MKP1 yang mendefosforilasi 

dan menonaktifkan p38  MAP  kinase. 1Ŭ,  25  (OH) 2 D 3 merangsang ekspresi 

MKP1 yang diinduksi glukokortikoid melalui peningkatan ekspresi (Greenspan & 

Baxter 2000). 

Tabel 4.4 didapati bahwa tidak terdapat perbedaan nilai PANSS pada kedua 

kelompok sebelum intervensi (p=0.350), akan tetapi terdapat perbedaan nilai 

PANSS antara kedua kelompok setelah intervensi (p=0.007), dimana nilai PANSS 

pada kelompok kontrol lebih besar daripada kelompok intervensi. 

Tabel 4.5 didapati bahwa menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan skor 

BPRS pada kedua kelompok sebelum intervensi (p=0.969), akan tetapi terdapat 

perbedaan bermakna pada kedua kelompok sesudah intervensi (p<0.001). Kedua 

kelompok sama-sama mengalami penurunan skor BPRS sesudah intervensi. Akan 

tetapi kelompok intervensi mengalami penurunan lebih besar daripada kelompok 

kontrol, lebih kurang 50% dari sebelum intervensi. 

Dari kedua tabel diatas menunjukkan adanya perbaikan gejala psikotik pada 

subjek penelitian. Hal ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan Prasanty 
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(2017) bahwa ada korelasi yang signifikan antara vitamin D serum dan skor PANSS 

dengan arah korelasi negatif dan kekuatan korelasi yang sedang (nilai r= - 0.567; 

p=0.001). Hal ini menunjukkan bahwa semakin tinggi kadar vitamin D serum, akan 

semakin rendah total skor PANSS. 

Begitu juga halnya dengan studi yang dilakukan oleh Lally et al. (2016) 

yang mengatakan bahwa terdapat korelasi negatif antara kadar vitamin D serum dan 

total skor PANSS pada pasien-pasien psikotik dengan nilai r= -0.106, namun nilai 

p tidaklah bermakna secara signifikan (p=0.058). Studi Yüksel et al. (2014) yang 

melihat korelasi antara kadar vitamin D serum dan total skor PANSS dengan arah 

korelasi negatif dengan nilai r = -0.508 (p<0.001). Penelitian Ghaderi et al. (2019) 

dilakukan pada 60 pasien skizofrenia yang mendapat vitamin D3 (n=30) atau 

plasebo (n=30) selama 12 minggu mempunyai efek bermanfaat pada skor PANSS 

umum dan total, dimana menunjukkan peningkatan yang signifikan dalam skor 

PANSS umum (p=0.004) dan skor total PANSS (p=0.01). 

Penurunan skor PANSS dan BPRS yang terjadi pada kedua kelompok dalam 

penelitian ini, dikarenakan adanya pemberian terapi psikotik dan obat- obatan 

antipsikotik dalam dosis kecil yang merupakan bagian dari program rehabilitasi 

BNN. Namun penurunan skor PANSS dan BPRS pada kelompok intervensi lebih 

besar daripada kelompok kontrol dikarenakan kelompok intervensi mendapatkan 

suplemen kolekalsiferol 1000 IU per hari selama 6 minggu. Hal ini menunjukkan 

dengan adanya terapi tambahan suplemen kolekalsiferol 1000 IU, perbaikan gejela 

psikosis pada subyek penelitian lebih cepat dan waktu perawatan menjadi lebih 

singkat. Hasil penelitian ini membuktikan bahwa hipotesis (nomor 4 dan 5) 

mengenai nilai PANSS dan BPRS 
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pada subjek pengguna ATS setelah perlakukan lebih rendah pada kelompok yang 

mendapatkan kolekalsiferol daripada kelompok yang tidak mendapatkan 

kolekalsiferol terbukti. 

Telah terbukti bahwa crosstalk antara nutrisi dan kesehatan jiwa terkait 

dengan neurotransmitter dan pathway hormonal di usus yang mengatur fungsi otak. 

Dosis vitamin D yang lebih tinggi ditambah periode waktu yang lebih lama 

menurunkan skor BPRS dan subskala positif PANSS. Data yang tersedia 

menunjukkan bahwa vitamin D mengurangi insiden defisiensi vitamin D dan 

membantu mengurangi risiko penyakit kejiwaan dan meningkatkan fungsi otak 

(Zhang et al. 2004; Anglin et al. 2013; Groves et al. 2013; Rylander & Verhulst 

2013; Patrick & Ames 2015). 

25(OH)D akan aktif dengan bantuan enzim IŬ Hydroxylase, dapat 

meningkatkan GDNF dan NGF yang mengakibatkan turunnya kadar dopamin. 

Turunnya kadar dopamin akan memperbaiki gejala psikosis. Dengan 

memperhatikan hal ini secara keseluruhan tidak aneh bahwa status vitamin D terkait 

dengan penyakit yang ada kaitannya dengan pengiriman sinyal DA abnormal, 

seperti penyakit skizofrenia yang mirip dengan gejala psikotik pada penggunaan zat 

(Kesby et al. 2011). Gejala gejala psikosis yang dipicu oleh amphetamine sangat 

mirip dengan gejala psikosis skizofrenia (Bramness et al. 2012). 

Kadar rendah vitamin D meningkatkan risiko psikotik hingga 6 kali lipat. 

Data ini menunjukkan bahwa vitamin D memegang peranan penting dalam 

pembentukan struktur otak yang sedang berkembang dan mengurangi psikosis serta 

meningkatkan fungsi otak (Gracious et al. 2012; Belvederi et al. 2013; 
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Crews et al. 2013; Patrick & Ames 2015). Gejala psikosis pengguna zat meliputi, 

ketiadaan konsentrasi, delusi, peningkatan aktivitas motorik, kekacauan pemikiran, 

ucapan tidak menentu, ketiadaan pengetahuan, ansietas, kecurigaan dan halusinasi 

pendengaran yang mirip dengan skizofrenia (Bramness et al. 2012; Szigeti 2016). 

Lebih dari 50 juta orang di seluruh dunia menderita skizofrenia. Ini adalah 

kondisi kronis yang paling melumpuhkan dan mahal karena gejala-gejala yang 

resisten terhadap pengobatan sangat umum. Skizofrenia adalah penyakit yang 

sangat merusak yang ditandai dengan kekambuhan berulang, penurunan kognitif, 

kecacatan emosional dan fungsional. Penyakit ini terdiri dari gejala-gejala positif 

(halusinasi, delusi) dan negatif (emosional tumpul, apatis), dan gangguan kognitif, 

dua yang terakhir sangat resisten terhadap obat antipsikotik. Dengan perubahan 

yang muncul ini hanya menunjukkan manfaat kecil atau lebih banyak kerugian 

daripada kebaikannya, karena efek sampingnya dan toleransinya, ada seruan  untuk 

mempertimbangkan kembali dampak yang mungkin dari nutrisi pada gangguan 

jiwa. 

Selanjutnya, psikosis terkait amphetamine telah dianggap sebagai model 

skizofrenia farmakologis dan lingkungan karena kesamaan yang nyata dalam 

presentasi klinis, respons terhadap pengobatan dan asumsi neuromekanisme. Selain 

itu, psikosis terkait amphetamine dan skizofrenia tidak perlu dianggap sebagai dua 

fenomena yang terpisah, tetapi sebagai dua fenomena yang saling terkait secara 

dinamis dengan perkiraan prevalensi 10% hingga 60% pada penyalahguna 

amphetamine (Kuo et al. 2018). 

Vitamin D dikategorikan ke dalam kelompok steroid neuroaktif karena 

hubungan defisiensinya dengan beberapa gangguan neuropsikiatri. Tiga bentuk 
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utama vitamin D3, yaitu (25 (OH) D3, 1, 25 (OH) 2D3, dan 24, 25 (OH) 2D3) 

ditemukan dalam cairan serebrospinal manusia; Ini memperkuat kita untuk percaya 

bahwa vitamin D mungkin memiliki fungsi vital di dalam otak. Selain itu, defisiensi 

vitamin D ibu terkait dengan skizofrenia pada neonatus, dan banyak penelitian yang 

menunjukkan bahwa defisiensi vitamin D selama kehamilan dan di awal kehidupan 

menghambat pertumbuhan dan perkembangan otak di bagian otak tertentu. 

McGrath et al. (2010) dalam penelitian kohort 31-tahun mengevaluasi peran 

defisiensi vitamin D pada tahun pertama kehidupan dan risiko skizofrenia di masa 

dewasa. Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa penggunaan asupan vitamin D 

(baik secara tidak teratur ataupun secara teratur) pada tahun pertama kehidupan 

terkait dengan penurunan risiko skizofrenia. 

Vitamin D memiliki efek endokrin, parakrin, dan autokrin serta bekerja 

dengan berikatan pada reseptor vitamin D-nya. Bentuk vitamin D (calcitriol) yang 

paling aktif memiliki peran dalam metabolisme neurotransmiter seperti dopamin, 

noradrenalin dan asetilkolin, zat yang merupakan bagian dari patogenesis pada 

penyakit kejiwaan. Vitamin D juga bertindak dengan meningkatkan faktor 

pertumbuhan saraf (NGF) dan dengan mempengaruhi faktor neurotropik lainnya. 

Studi hewan terbaru menunjukkan bahwa defisiensi vitamin D sementara selama 

masa prenatal dan kelahiran menyebabkan perubahan dalam otak baik secara 

struktural dengan ventrikel lateral permanen yang lebih besar maupun secara 

fungsional dengan perubahan fungsi dopaminergic (Greenspan & Baxter 2000). 

Vitamin D diduga memiliki efek neuroprotektif terhadap jalur-jalur 

dopaminergik dalam otak orang dewasa. Ketika 6-hydroxydopamine, sejenis racun 

dopaminergik selektif, diberikan pada hewan-hewan yang sebelumnya diberikan 
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1,25(OH)2D3 selama 1 minggu, fungsi dopaminergik tidak mengalami perubahan. 

Tikus-tikus yang disuntik satu dosis vitamin D post-natal menunjukkan 

peningkatan dopamin (DA) di batang otak dan perubahan pada caudate putamen 

dan hypothalamus. Invitro, 1,25(OH)2D3 meningkatkan ekspresi tyrosine 

hydroxylase di dalam sel-sel medulla adrenal. Adanya bukti bahwa vitamin D 

meningkatkan kadar ekspresi tyrosine hydroxylase berarti vitamin D dapat 

mempengaruhi proses dopaminergik (Eserian 2013). 

Tabel 4.6 menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang bermakna skor 

HARS sebelum dan sesudah mendapatkan intervensi (nilai p<0.001). Hasil 

menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan skor HARS pada kedua kelompok 

sebelum intervensi (p=0.778), akan tetapi terdapat perbedaan skor HARS pada 

kedua kelompok setelah intervensi (p=0.002), dimana pada kelompok intervensi 

ditemukan skor HARS lebih rendah dari pada kelompok kontrol. Hasil penelitian 

ini membuktikan bahwa hipotesis (nomor 6) mengenai nilai HARS pada subjek 

pengguna ATS setelah perlakukan lebih rendah pada kelompok yang mendapatkan 

kolekalsiferol daripada kelompok yang tidak mendapatkan kolekalsiferol terbukti. 

Hal ini serupa dengan penelitian yang dilakukan oleh Biļ²kov§ et al. (2015) 

menemukan bahwa terdapat hubungan bermakna antara kekurangan vitamin D 

dengan ansietas baik pada subjek perempuan (16.4; 24.3; p<0.001) maupun laki-

laki (17.0; 23.1; p<0.001). 

Demikian juga dengan penelitian yang dilakukan oleh Hamidovic et al. 

(2010) yang mengamati stres akut pada penggunaan ATS. Pria dan wanita tidak 

berbeda dalam reaksi mereka terhadap stres. Ada hubungan yang signifikan antara 

reaksi fisiologik akibat stres dan setelah penggunaan amphetamine. Pengamatan 
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studi yang untuk amphetamin yang menimbulkan stres (p<0.001) dibandingkan 

dengan kontrol yang tidak menimbulkan stres. 

Stres dianggap berkontribusi kepada pemicu dan kekambuhan 

penyalahgunaan obat. Studi-studi awal menunjukkan bahwa sebagian orang 

menggunakan obat untuk mengurangi dampak negatif yang terkait dengan stres dan 

gangguan affektif (Kosten 2011). Ada hubungan yang signifikan antara reaksi 

fisiologik akibat stres dan setelah penggunaan amphetamin (Hamidovic et al. 2010; 

Preston & Epstein 2011). Individu yang ketergantungan zat menunjukkan 

reaktivitas stres yang meningkat (Preston & Epstein 2011; Walter et al. 2015). 

Penelitian menunjukkan bahwa pengguna methamphetamine tingkat 

kekambuhan memang signifikan pada pengguna dan 61% di antaranya kambuh 

dalam setahun setelah berpartisipasi dalam program pengobatan, dan hanya 13% 

pengguna methamphetamine penggunaannya kembali selama 5 tahun setelah 

pengobatan. Dari sudut pandang klinis tampak kerusakan psikologis yang bisa 

diamati pada pengguna methamphetamine. Penelitian menunjukkan bahwa 

pengguna methamphetamine menunjukkan perubahan poros HPA meningkatan 

sekresi corticotrophin menimbulkan ansietas (Haass-Koffler et al. 2014; Pirnia et 

al. 2016). 

Stres dianggap berkontribusi kepada pemicu dan kekambuhan 

penyalahgunaan obat. Studi awal menunjukkan bahwa sebagian orang 

menggunakan obat untuk mengurangi dampak negatif yang terkait dengan stres dan 

gangguan afektif. Ada hubungan yang signifikan antara reaksi fisiologik akibat 

stres dan setelah penggunaan amphetamine (Hamidovic et al. 2010; Wemm 
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& Sinha 2019). Stres merupakan faktor utama dalam menyebabkan kambuh di 

semua kecanduan (Stocker 2012). 

Dapat disimpulkan bahwa keadaan mood negatif yang dipicu oleh stres 

mempunyai hubungan positif dengan stimulan dan keadaan mood euphorik setelah 

d-amphetamine. Selain itu, peningkatan kortisol setelah stres terkait dengan 

keadaan mood positif setelah d-amphetamine (20 mg). Hasil studi kami mendukung 

temuan belakangan ini tentang hubungan antara reaktivitas stres dan efek mood 

euphorigenik atau positif dari amphetamine pada manusia. Reaksi subjektif positif 

terhadap obat diyakini merupakan salah satu alasan utama mengapa orang 

menggunakan substansi psikoaktif dan dapat memprediksi perbedaan individual 

dalam kerentanan terhadap penyalahgunaan obat. Dengan demikian, temuan-

temuan ini secara bersama-sama menunjukkan bahwa perbedaan individual dalam 

reaktivitas stres mungkin terkait dengan perbedaan dalam kerentanan terhadap 

kecanduan (Hamidovic et al. 2010; Wemm & Sinha 2019). 

Hasil studi ini sesuai dengan temuan-temuan sebelumnya bahwa reaksi 

subjektif terhadap stres dan amphetamine saling terkait. Dalam kedua studi, subjek 

yang mengalami keadaan mood yang lebih negatif setelah prosedur stres juga 

mengalami efek stimulan dan menguatkan yang lebih tinggi dari amphetamine. 

Adanya hubungan antara nilai ansietas dengan stres setelah pemberian 

amphetamine dan juga hubungan antara pelepasan kortisol. Hubungan faktor 

fisiologik sebagai tambahan antara stres dan amphetamine, yaitu bahwa 

peningkatan kortisol dan kecepatan denyut jantung dipicu stres setelah pemberian 

amphetamine (Hamidovic et al. 2010; Wemm & Sinha 2019). 
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Serotonin berperan pada patogenesis gangguan cemas. Serotonin memegang 

peranan penting dalam fungsi otak sebagai neurotransmitter, hormon dan 

morphogen otak. Hasil tekanan akut dalam peningkatan 5-hydroxytryptamine (5-

HT) terjadi di korteks prefrontal, nukleus accumbens, amigdala, dan hipothalamus 

lateral. Keterikatan pada hubungan ini pada awalnya termotivasi oleh observasi 

dimana serotonergik antidepressan mempunyai efek  terapeutik pada beberapa 

gangguan cemas, sebagai contoh: clomipramine (Anafranil) pada OCD. Efektivitas 

dari buspirone (BuSpar), suatu serotonin 5-HT1A reseptor agonis, penanganan dari 

gangguan cemas juga menyarankan kemungkinan dari satu hubungan antara 

serotonin dan anxietas. Badan sel dari sebagian besar neuron serotonergik terletak 

di raphe nuclei pada rostal brainstem dan memproyeksikan ke korteks cerebral, 

sistem limbik (terutama, amygdala dan hippocampus), dan hipotalamus. Beberapa 

laporan menunjukkan bahwa meta-chlorophenylpiperazine (mCPP), satu obat 

dengan berbagai efek serotonergik dan non-serotonergik, dan fenfluramine 

(Pondimin), yang menyebabkan pelepasan dari serotonin, juga menyebabkan 

peningkatan rasa cemas pada pasien dengan gangguan cemas, dan banyak laporan 

menunjukkan bahwa serotonergik halusinogen serta stimulan, sebagai contoh, asam 

lysergic diethylamide (LSD) dan 3,4-methylenedioxy- methamphetamine (MDMA) 

dihubungkan dengan perkembangan  gangguan cemas akut dan kronis pada orang 

yang menggunakan obat-obatan ini. Penelitian klinis dari 5-HT berfungsi pada 

gangguan cemas yang mempunyai hasil campuran. Satu penelitian menemukan 

bahwa pasien dengan gangguan panik mempunyai tingkat yang lebih rendah dalam 

sirkulasi 5-HT bandingkan  dengan pengaturannya (Patrick & Ames 2015). 
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Serotonin terkonsentrasi di bagian-bagian otak diskrit yang diketahui 

mengatur kognisi sosial dan pengambilan-keputusan yang secara kolektif disebut 

ñotak sosialò. Banyak sekali bukti yang mengkaitkan serotonin dengan perilaku 

sosial. Menurunkan kadar serotonin otak melalui eksperimen pada orang-orang 

normal mempunyai berbagai konsekuensi perilaku: perilaku impulsif, gangguan 

pembelajaran dan ingatan, perencanaan jangka panjang yang buruk, 

ketidakmampuan mengolah kegembiraan jangka panjang dan perilaku sosial 

terganggu yang dicirikan oleh kurang perhatian, penyakit perilaku impulsif, depresi 

dan ansietas (Patrick & Ames 2015). 

Vitamin D mengatur sintesa serotonin (Patrick & Ames 2014). Asupan 

vitamin D dapat mengurangi risiko penyakit neuropsikiatrik dan memperbaiki 

disfungsi otak (Patrick & Ames 2014). Ini mungkin dimediasi sebagian melalui 

kemampuan vitamin D mengaktifkan tryptophan hydroxylase 2 (TPH2). Hormon 

vitamin D, yang ternyata mengontrol > 900 gen, merupakan regulator utama dari 

sintesa serotonin otak melalui TPH2, yang mengandung vitamin D response 

element (VDRE) sesuai dengan aktivasi. Identifikasi 2 VDRE yang berbeda yang 

ada di daerah pengaturan TPH2 maupun tryptophan hydroxylase 1 (TPH1), 2 gen 

yang bertanggung jawab atas pengubahan tryptophan menjadi serotonin di dalam 

otak dengan demikian meningkatkan sintesa serotonin. Peran VDRE pengaktivasi 

yang ditemukan dalam TPH2 memberikan penjelasan baru tentang mengapa 

hormon vitamin D dibutuhkan untuk sintesa serotonin normal di dalam otak dan 

bagaimana vitamin D rendah dapat mempengaruhi perkembangan penyakit 

neuropsikiatrik. Lebih lanjut, asupan vitamin D akan menjadi pengobatan 
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terapeutik yang lebih aman daripada obat peningkat-serotonin, yang sering 

mempunyai efek samping negatif (Patrick & Ames 2015; Wemm & Sinha 2019). 

Efek samping dari pemberian suplemen kolekalsiferol antara lain sakit 

kepala, nafsu makan menurun, mulut kering terasa seperti logam, mual dan muntah. 

Namun efek samping ini tidak ditemukan pada subyek penelitian selama pemberian 

suplemen kolekalsiferol dengan dosis 1000 IU per hari selama 6 minggu. 

Adapun hambatan dalam penelitian ini adalah adanya beberapa subyek 

penelitian yang menyembunyikan suplemen kolekalsiferol 1000 IU dibawah lidah 

dan tidak ditelan. Peneliti mengatasi hambatan ini dengan melakukan pemeriksaan 

setelah pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU pada masing-masing subyek 

penelitian untuk memastikan bahwa suplemen telah ditelan dan tidak 

disembunyikan dibawah lidah. Keterbatasan lainnya yang dihadapi peneliti adalah 

sulitnya mendapatkan data lama penggunaan zat ATS (data kohort) pada masing- 

masing subyek penelitian dikarenakan subyek penelitian masih menyangkal 

(denial). Lama penggunaan zat ATS ini mempengaruhi keparahan gejala-gejala 

psikotik yang ditemukan pada subyek penelitian. Akan tetapi sebelum dilakukan 

rehabilitasi di BNN, petugas BNN telah melakukan skrining terlebih dahulu untuk 

menyeleksikan residen yang dapat diikutsertakan untuk rehabilitasi. Residen yang 

dapat mengikuti rehabilitasi adalah mereka yang memiliki gejala psikotik ringan- 

sedang. Jumlah paparan sinar matahari pada subyek penelitian belum menjadi 

variabal yang teliti dalam penelitian ini, padahal paparan sinar matahari 

mempengaruhi kadar vitamin D dalam tubuh. Akan tetapi dalam penelitian ini, 

masing-masing subyek penelitian mengikuti jadwal kegiatan sehari-hari yang 
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telah ditetapkan, hal ini memungkinkan subyek penelitian mendapatkan paparan 

sinar matahari dengan jumlah yang sama karena memiliki aktivitas yang sama. 



 

BAB VI 

KESIMPULAN DAN SARAN  

 

 

6.1 Kesimpulan 

 

1. Karakteristik demografik kedua kelompok dalam penelitian ini sebanding. 

 

Mayoritas subjek yang ditemukan dalam penelitian ini, kelompok intervensi: 

bekerja, tidak menikah dan pendidikan SMA sementara pada kelompok 

kontrol: bekerja, menikah dan pendidikan SMP dan SMA. 

2. Tidak terdapat perbedaan bermakna pada kadar vitamin D serum pada kedua 

kelompok sebelum intervensi, akan tetapi terdapat perbedaan bermakna pada 

kedua kelompok setelah intervensi. Perbedaan kadar vitamin D serum sesudah 

intervensi lebih besar pada kelompok intervensi daripada kelompok kontrol. 

3. Tidak terdapat perbedaan kadar kortisol serum pada kedua kelompok sebelum 

intervensi, akan tetapi terdapat perbedaan kadar kortisol serum pada kedua 

kelompok setelah intervensi dengan kadar kortisol serum sesudah intervensi 

pada kelompok intervensi lebih rendah daripada kelompok kontrol. 

4. Tidak terdapat perbedaan skor PANSS pada kedua kelompok sebelum 

intervensi, akan tetapi terdapat perbedaan skor PANSS antara kedua kelompok 

setelah intervensi. Perubahan skor PANSS setelah intervensi pada kedua 

kelompok memiliki nilai yang hampir sama. 

5. Tidak terdapat perbedaan skor BPRS pada kedua kelompok sebelum 

intervensi, akan tetapi terdapat perbedaan skor BPRS pada kedua kelompok 
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setelah intervensi, dimana setelah intervensi skor BPRS pada kelompok 

intervensi lebih rendah daripada kelompok kontrol. 

6. Tidak terdapat perbedaan skor HARS pada kedua kelompok sebelum intervensi, 

akan tetapi terdapat perbedaan skor HARS pada kedua kelompok setelah 

intervensi, dimana pada kelompok intervensi ditemukan skor HARS lebih 

rendah dari pada kelompok kontrol. 

 
 

6.2 Saran 

 

1. Pemberian suplemen kolekalsiferol 1000 IU dipertimbangkan sebagai terapi 

tambahan untuk memperbaiki gejala psikotik dan mengurangi kecemasan pada 

pengguna zat Amphetamine Type Stimulant guna mempersingkat lama 

perawatan. 

2. Melakukan perubahan jadwal kegiatan sehari-hari dengan aktivitas di luar 

ruangan (seperti olahraga, dsb) kepada para pengguna zat Amphetamine Type 

Stimulant agar mendapatkan paparan sinar matahari yang cukup, baik mereka 

yang menjalankan rehabilitasi di pusat Rehabilitasi BNN maupun Lembaga 

Pemasyarakatan dan Rumah Tahanan Negara. 

3. Mengajukan alokasi pendanaan untuk pengadaan vitamin D bagi para 

pengguna zat Amphetamine Type Stimulant yang menjalani rehabilitasi di BBN 

maupun di Lembaga Pemasyarakatan dan Rumah Tahanan. 

4. Perlu dilakukan penelitian mengenai efektivitas pemberian suplemen 

kolekalsiferol pada pengguna zat ATS berdasarkan lama penggunaan zat. 
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5. Perlu dilakukan penelitian mengenai pengaruh lama paparan sinar matahari 

dalam perbaikan gejala psikotik pengguna zat ATS dengan terapi tambahan 

suplemen kolekalsiferol. 
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Lampiran 1 
 

Lembar Penjelasan Kepada Calon Subjek Penelitian 

 
Judul Penelitian : Pengaruh Suplementasi Kolekalsiferol terhadap Kadar 

25(OH)D Serum dan Efektifitas Terapi pada subjek 

pengguna Amphetamine Type Stimulant. 

 
Peneliti : Adhayani Lubis 

 
Bapak-bapak/Saudara-saudara/Yth. 

Saya Adhayani Lubis peserta program pendidikan doktor di Fakultas 

Kedokteran Universitas Sumatera Utara akan membuat suatu penelitian yang 

berjudul ñPengaruh Suplementasi Kolekalsiferol terhadap Kadar 25(OH)D Serum 

dan Efektifitas Terapi pada subjek pengguna Amphetamine Type Stimulantò. 

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui apakah terdapat korelasi (hubungan) 

antara kadar serum kalsidiol (vitamin D) dengan gangguan akibat penggunaan zat 

Amphetamine Type Stimulant (ATS) (sabu-sabu). 

Pada penelitian ini akan ditanyakan beberapa hal yang menyangkut tentang 

identitas diri Bapak-bapak/Saudara-saudara dan juga akan dilakukan pengambilan 

sampel darah sebanyak 5 ml (5 cc/1 sendok teh) untuk kebutuhan pemeriksaan 

darah. Dengan mengetahui adanya korelasi (hubungan) kadar serum kalsidiol 

(vitamin D), maka pemeriksaan ini akan sangat bermanfaat bagi para dokter untuk 

lebih mengetahui kegunaan vitamin D pada subjek pengguna sabu- sabu. Manfaat 

dari pemeriksaan ini terhadap Bapak-bapak/Saudara-saudara dapat diketahui 

tingkat keparahan penyakit akibat sabu-sabu dan pengobatan bagi penggunanya. 

Jika Bapak-bapak/Saudara-saudara bersedia ikut serta dalam penelitian, maka 

Bapak-bapak/Saudara-saudaraakan diminta untuk mengisi data- data diri dan 

wawancara selama 30 menit serta mengisi lembar persetujuan yang telah disiapkan. 

Pengambilan sampel darah akan dilakukan pada pagi hari sebelum Bapak- 

bapak/Saudara-saudara sarapan pagi. Pengambilan darah dilakukan pada bagian 

lengan atas dan akan terasa sedikit sakit akibat jarum yang ditusukkan, tetapi rasa 

sakit akan menghilang dalam beberapa menit. Pengambilan darah dilakukan oleh 

petugas laboratorium yang sudah terlatih dan tidak menimbulkan efek samping. 

Darah akan disegera dibawa ke laboratorium untuk dilakukan pemeriksaan. Setelah 

dilakukan pengambilan sampel darah, Bapak-bapak/Saudara-saudara akan 

diberikan suplemen vitamin D 1000 IU berbentuk kapsul, dosis 1x1/hari di pagi 

hari setelah sarapan pagi, selama 6 minggu. Suplemen vitamin D ini tidak 

mengandung efek samping karena masih dalam dosis yang wajar. Dosis yang 

menyebabkan bahaya sebanyak 10.000-40.000 IU/hari. Apabila ada keluhan mual, 

muntah, tidak nafsu makan, sakit perut, sembelit, diare, dan nyeri kepala, segera 

dilaporkan kepada saya. 
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Partisipasi Bapak-bapak/Saudara-saudara dalam penelitian ini bersifat 

sukarela/tanpa paksaan maupun tekanan dari pihak manapun dan tidak dipungut 

biaya apapun serta akan diberikan makanan dan susu. Semua informasi yang 

diberikan akan dirahasiakan. Nama dan identitas akan disamarkan dan hanya 

diberikan kode. Bapak-bapak/Saudara-saudara berhakuntuk menolak ikut serta 

dalam penelitian saya ini dan tidak akan dikurangi haknya dalam program 

rehabilitasi. Jika selama menjalani penelitian ini terdapat hal-hal yang kurang jelas, 

maka Bapak-bapak/Saudara-saudara dapat menghubungi saya: Adhayani Lubis 

(0812-651-7699). Terima kasih. 

 
Medan, Januari 2019 

Hormat Saya, 

 
 

Adhayani Lubis 



Lampiran 2 
 

 

Lembaran Persetujuan Berpartisipasi 

(Informed Consent) 

 

Saya yang bertanda tangan dibawah ini: 

Nama : 

Umur : 

Jenis Kelamin : 

Alamat : 

 
Setelah mendapat penjelasan secara terperinci dan jelas mengenai penelitian 

ñPengaruh Suplementasi Kolekalsiferol terhadap Kadar 25(OH)D Serum dan 

Efektifitas Terapi pada subjek pengguna Amphetamin Type Stimulantò dan setelah 

mendapatkan kesempatan tanya jawab tentang segala sesuatu yang berhubungan 

dengan penelitian tersebut, termasuk risikonya, maka dengan ini saya secara 

sukarela dan tanpa paksaan menyatakan bahwa bersedia diikut sertakan dalam 

penelitian ini. 

 

 

Medan, Januari 2019 

Yang membuat pernyataan 

 

 

 

( ) 
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Lampiran 3 
 

 

Lembaran Subjek Penelitian 
 

Tanggal: 

 
A. Data Demografik 

1. Nama : 

2. Umur : 

3. Alamat : 

4. Jenis Kelamin : 

5. Pendidikan : 

6. Status Pernikahan : Menikah/ Tidak menikah 

7. Berat Badan : 

8. Jenis zat yang digunakan : 

 
B. Total Skor PANSS : 
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Lampiran 4 
 

 

Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) 

 

PANSS 
SKOR 

1 2 3 4 5 6 7 

SKALA POSITIF  
 P1. WAHAM        

 P2. Kekacauan Proses Pikir (Conceptual Disorganization)        

 P3. Perilaku Halusinasi        

 P4. Gaduh Gelisah (Excitement)        

 P5. Waham Kebesaran        

 P6. Kecurigaan/ Kejaran.        

 P7. Permusuhan        

SKALA NEGATIF  
 N 1. Afek Tumpul.        

 N 2. Keruntuhan Emosional (emotional withdrawal).        

 N 3. Kemiskinan Rapport.        

 N 4. Penarikan Diri Dari Hubungan Sosial Secara Pasif/        

 N 5. Kesulitan Dalam Pemikiran Abstrak.        

 N 6. Kurangnya Spontanitas dan Arus Percakapan.        

 N 7. Pemikiran Stereotipik.        

SKALA PSIKOPATOLOGI UMUM (G)  
 G 1. Kekhawatiran Somatik.        

 G 2. Anxietas.        

 G 3. Rasa Bersalah.        

 G 4. Ketegangan.        

 G 5. Manerisme dan Posturing.        

 G 6. Depresi.        

 G 7. Kelambanan Motorik.        

 G 8. Ketidakkooperatifan.        

 G 9. Isi Pikiran Yang Tidak Biasa.        

 G 10. Disorientasi.        

 G 11. Perhatian Buruk.        

 G 12. Kurangnya Daya Nilai dan Tilikan.        

 G 13. Gangguan Dorongan Kehendak.        

 G 14. Pengendalian Impuls yang Buruk        

 G 15. Preokupasi.        

 G 16. Penghindaran Sosial Secara Aktif.        

 
Interpretasi:  

< 49 = Normal 

² 49 = Gangguan 
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KRITERIA PENILAIAN PANSS  

 
PETUNJUK UMUM RATING  

Data yang dikumpulkan dari prosedur penilaian ini diterapkan pada peringkat 

PANSS. Masing-masing dari 30 item disertai juga dengan definisi khusus seperti 

yang dijelaskan anchoring kriteria untuk semua tujuh poin rating. Ketujuh poin 

mewakili peningkatan tingkat psikopatologi, sebagai berikut: 

1 = Tidak ada 

2 = Minimal 

3 = Ringan 

4 = Moderat 

5 = Moderat parah 

6 = Parah 

7 = Ekstrim 

 
 

Dalam menetapkan peringkat, pertimbangkan pertama apakah hal tersebut ada, 

seperti definisi dari penilaian. Jika hal tersebut tidak ada, akan dinilai 1, 

sedangkan jika ada nilai satu maka menunjukkan parahnya dengan mengacu pada 

kriteria tertentu dari nilai dasar. Titik Peringkat tertinggi selalu berlaku , bahkan 

jika pasien memenuhi kriteria untuk poin lebih rendah juga. Dalam menilai tingkat 

keparahan, penilai harus menggunakan perspektif holistik dalam memutuskan mana 

titik dasar  terbaik mencirikan fungsi pasien dan tingkat sesuainya, apakah benar 

semua elemen deskripsi telah diamati. 

 

Poin Peringkat dari 2 sampai 7 mengacu pada tingkat dari gejala keparahan: 

Å Rating 2 (minimal) menunjukkan dipertanyakan atau halus atau dicurigai 

patologi, atau mungkin juga mengarahkan pada kondisi paling ekstrim dari 

kondisi normal. 

Å Rating 3 (ringan) merupakan indikasi dari gejala yang kehadirannya jelas tetapi 

tidak terucapkan dan sedikit mengganggu pada fungsi sehari-hari. 

Å Rating 4 (moderat) ciri gejala yang, meskipun mewakili masalah serius, baik 

hanya terjadi sesekali atauterasa menganggu pada kehidupan sehari-hari 

hanya sampai batas moderat. 
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Å Rating 5 (moderat berat) menunjukkan perwujudan yang jelas bahwa dampak 

jelas berpengaruh pada fungsi seseorang tetapi tidak memakan semua dan 

biasanya dapat diredam sesuai niat. 

Å Rating 6 (berat) merupakan kelainan besar yang hadir sangat sering, terbukti 

sangat mengganggu kehidupan seseorang, dan sering dipanggil untuk 

pengawasan langsung. 

Å Rating 7 (ekstrim) mengacu pada tingkat yang paling serius psikopatologi, 

dimana perwujudan pengaruh drastis dalam sebagian besar atau semua fungsi 

besar dalam hidup, biasanya mengharuskan pengawasan lebih dekat dan 

pendampingan di banyak daerah. 

Setiap hal diberi peringkat dalam berkonsultasi dengan definisi dan kriteria yang 

diberikan dalam panduan ini. Peringkat tersebut diberikan pada formulir Peringkat 

PANSS halaman sebelah dengan melingkari nomor yang sesuai dimensi masing- 

masing. 

 
INSTRUKSI SKOR 

Dari 30 hal(item) yang termasuk dalam PANSS, 7 merupakan Skala Positif, 7 

adalah Skala negatif, dan sisanya 16 adalah Psikopatologi Skala Umum. Skor 

untuk skala ini dengan penjumlahan dari peringkat di item komponen. Oleh karena 

itu, rentang potensial 7-49 untuk Positif dan Timbangan negatif, dan 16- 112 untuk 

Psikopatologi Skala Umum. 

 

POSITIVE SCALE (P) 

P1 Delusi-Keyakinan yang tidak berdasar, tidak realistis dan istimewa. 

Dasar Peringkat ï isi Pemikiran dinyatakan dalam wawancara dan pengaruhnya 

terhadap hubungan sosial dan perilaku. 

Absen ï dalam arti tidak ada 

Minimal ï patologinya dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas 

normal 

Mild - Kehadiran satu atau dua delusi yang tidak jelas, tidak berbentuk dan tidak 

sering ada. Delusi tidak mengganggu pemikiran, hubungan sosial atau perilaku. 
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Sedang ï Muncul secara acak dan tidak berbentuk, delusi tidak stabil ataudelusi 

yang kadang-kadang mengganggu pemikiran, hubungan sosial atau perilaku 

beberapa tersusun. 

Sedang Parah - Kehadiran berbagai delusi yang terbentuk yang sering terjadi dan 

kadang-kadang mengganggu pemikiran, hubungan sosial dan perilaku. 

Parah ï hadirnya susunan delusi yang stabil dan solid, mungkin sistematis, sering 

terjadi dan jelas mengganggu pemikiran, hubungan sosial dan perilaku. 

Extreme ï hadirnya susunan delusi yang baik dan sangat sistematis atau sangat 

banyak, dan yang mendominasi aspek utama dari kehidupan pasien. Hal ini sering 

menyebabkan perilaku yang tidak pantas dan tidak bertanggung jawab, yang 

bahkan dapat membahayakan keselamatan pasien atau orang lain. 

 
P2 kekacauan Konseptual-Proses kekacauan pemikiran ditandai dengan 

gangguan yang mengarah pada tujuan rangkaian, misalnya sifat terperinci, 

rangkaian acak, kebersinambungan, sangat tidak masuk akal atau memblokir pola 

pikir. 

Dasar Peringkat - proses kognitif-verbal diamati selama wawancara. 

Absen ï dalam arti tidak ada 

Minimal - patologinya dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas 

normal 

Mild - Berpikir secara situasional, tangensial atau alasan yg salah. Ada beberapa 

kesulitan dalam mengarahkan pikiran kepada tujuan, dan beberapa ngelantur dapat 

dibuktikan pada saat di bawah tekanan. 

Sedang - Mampu berpikir fokus ketika berkomunikasi yang singkat dan terstruktur, 

tetapi menjadi ngelantur atau tidak relevan ketika berhadapan dengan komunikasi 

yang lebih kompleks atau ketika berada di bawah tekanan minimal. 

Sedang Parah - Umumnya memiliki kesulitan dalam mengatur pikiran, 

sebagaimana dibuktikan sering tidak relevan, ketidakterhubungan atau ngelantur 

bahkan ketika tidak berada di bawah tekanan. 

Parah ï Pola pikir sangat keluar dari jalur dan tidak konsisten, sehingga sangat 

tidak relevan dan gangguan proses berpikir, yang terjadi hampir terus-menerus. 
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Extreme - Pikiran terganggu ke titik di mana pasien tidak koheren. Dan ditandai 

dengan tidak nyambungnya, yang mengakibatkan kegagalan total komunikasi, 

misalnya "tidak dapat dimengerti" atau sifat bisu. 

 
P3 Perilaku Halusinasi-Laporan lisan atau perilaku yang menunjukkan persepsi 

yangtidak dihasilkan oleh rangsangan eksternal. Ini dapat terjadi di alam 

pendengaran, penglihatan, penciuman atau somatik. 

Dasar Peringkat - laporan lisan dan manifestasi fisik selama wawancara serta 

laporan perilaku oleh pekerja perawatan primer atau keluarga. 

Absen - dalam arti tidak ada 

Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas normal 

Mild - Satu atau dua halusinasi terbentuk jelas tapi jarang, atau beberapa persepsi 

kabur yang abnormal yang tidak mengakibatkan distorsi pemikiran atau perilaku. 

Sedang - Halusinasi sering terjadi tetapi tidak terus menerus, dan pemikiran dan 

perilaku pasien hanya terpengaruh sebagian kecil. 

Sedang Parah - Halusinasi sering terjadi, mungkin melibatkan lebih dari satu 

modalitas sensorik, dan cenderung mendistorsi pemikiran dan / atau mengganggu 

perilaku. Pasien mungkin memiliki interpretasi delusi dari pengalaman ini dan 

menanggapi mereka secara emosional dan, pada kesempatan, secara lisan juga. 

Parah-Halusinasi yang hadir hampir terus-menerus, menyebabkan gangguan besar 

dari pola pikir dan perilaku. Pasien memperlakukan ini sebagai persepsi yang nyata, 

dan fungsi sering terhambat dengan respon emosional dan verbal untuk mereka. 

Extreme - Pasien hampir benar-benar sibuk dengan halusinasi, yang hampir 

mendominasi pola pikir dan perilaku. Halusinasi menyebabkan interpretasi delusi 

berat dan memprovokasi tanggapan lisan dan perilaku, termasuk ketaatan kepada 

perintah halusinasi. 

 
P4 Semangat-Hiperaktif sebagaimana tercermin dalam perilaku motorik 

dipercepat, tinggi responsivitas terhadap rangsangan, kewaspadaan berlebih atau 

suasana hati labil berlebihan. 
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Dasar Peringkat - manifestasi perilaku selama wawancara juga laporan perilaku 

oleh pekerja perawatan primer atau keluarga. 

Absen - dalam arti tidak ada 

Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas normal 

Mild - Cenderung akan sedikit gelisah, sangat waspada atau sedikit terangsang 

selama wawancara, tetapi tanpa waktu jelas dalam menunjukkan kegembiraan 

atau suasana yang labil. Pidato mungkin sedikit ditekan. 

Sedang - Agitasi atau sedikit terangsang jelas jelas di seluruh wawancara, yang 

mempengaruhi berbicara dan mobilitas umum, atau ledakan episodik terjadi secara 

sporadis. 

Sedang Parah - signifikan hiperaktif atau sering terjadi ledakan aktivitas motorik 

yang diamati, sehingga sulit bagi pasien untuk duduk diam selama lebih dari 

beberapa menit pada waktu tertentu. 

Parah - Ditandai kegembiraan yang mendominasi wawancara, perhatian anpa 

batas, dan beberapa mempengaruhi fungsi pribadi seperti makan atau tidur. 

Extreme - ditandai kegembiraan sangat mengganggu makan dan tidur dan 

membuat interaksi antarpribadi hampir mustahil. Percepatan berbicara dan aktivitas 

motorik dapat mengakibatkan inkoherensi dan kelelahan. 

 
P5 Grandiositas (membesar-besarkan)-Berpendapat berlebihan dan keyakinan 

superioritas yang tidak realistis, termasuk delusi kemampuan yang luar biasa, 

kekayaan, pengetahuan, ketenaran, kekuasaan dan kebenaran moral. 

Dasar Peringkat - konten Pemikiran dinyatakan dalam wawancara dan 

pengaruhnya terhadap tingkah laku. 

Absen - dalam arti tidak ada 

Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas normal 

Mild - Beberapa ekspansif atau kesombongan terlihat jelas, tapi tanpa delusi 

berlebihan yang megah. 

Sedang - Merasa realistis dan jelas unggul daripada orang lain. Beberapa delusi 

yang buruk terbentuk tentang status khusus atau kemampuan mungkin ada tetapi 

tidak ditindaklanjuti. 
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Sedang Parah - delusi jelas mengenai kemampuan yang luar biasa, status atau 

kekuasaan yang diungkapkan dan mempengaruhi sikap tapi tidak tingkah laku. 

Parah - delusi jelas mengenai keunggulan yang luar biasa yang melibatkan lebih 

dari satu parameter (kekayaan, pengetahuan, ketenaran, dll) diperlihatkan, terutama 

mempengaruhi interaksi dan dapat ditindaklanjuti. 

Extreme - Berpikir, interaksi dan perilaku didominasi oleh beberapa delusi seperti 

kemampuan menakjubkan, kekayaan, pengetahuan, ketenaran, kekuasaan dan / atau 

perawakan moral, yang mungkin kadang dengan kualitas aneh. 

 
P6 Curiga/Benci-Pemikiran realistis atau berlebihan kebencian, seperti tercermin 

dalam kehati-hatian, sikap tidak percaya, kewaspadaan mencurigai atau delusi 

kejujuran yang berarti orang lain membahayakan. 

Dasar Peringkat - konten Pemikiran dinyatakan dalam wawancara dan 

pengaruhnya terhadap tingkah laku. 

Absen - dalam arti tidak ada 

Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas normal 

Mild ï Memperlihatkan sikap kehati-hatian atau bahkan tidak percaya, tapi 

pikiran, interaksi dan perilaku minimal terpengaruh. 

Sedang - tidak percaya jelas terlihat dan terasa menganggu pada wawancara dan / 

atau perilaku, tetapi tidak ada bukti delusi kecurigaan. Atau, mungkin ada sedikit 

terbentuk indikasi delusi kecurigaan, tapi ini tampaknya tidak mempengaruhi sikap 

pasien atau hubungan interpersonal. 

Sedang Parah - Pasien menunjukkan ditandai ketidakpercayaan, menyebabkan 

gangguan besar dari hubungan interpersonal, atau ada delusi kecurigaan yang jelas 

yang berdampak terbatas pada hubungan interpersonal dan perilaku. 

Parah - delusi kecurigaan meresap secara jelas yang mungkin sistematis dan secara 

signifikan mengganggu dalam hubungan interpersonal. 

Extreme - Sebuah jaringan delusi kecurigaan sistematis mendominasi pasien 

berpikir, hubungan sosial dan perilaku. 

 
P7 Permusuhan-Ekspresi verbal dan nonverbal kemarahan dan kebencian, 

termasuk sarkasme, perilaku pasif-agresif, kekerasan verbal dan menyerang. 
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Dasar Peringkat - perilaku interpersonal diamati selama wawancara dan laporan 

oleh pekerja perawatan primer atau keluarga. 

Absen - dalam arti tidak ada 

Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin level ekstrim atas pada batas normal 

Mild - komunikasi tidak langsung atau kemarahan terkendali, seperti sarkasme, 

tidak hormat, ekspresi bermusuhan dan sesekali marah. 

Sedang ï Memperlihatkan sikap terang-terangan bermusuhan, sering 

menunjukkan marah dan ekspresi marah langsung atau dendam. 

Sedang Parah - Pasien sangat marah dan kadang-kadang kasar secara verbal atau 

mengancam. 

Parah ï tidak bekerja-sama dan pelecehan verbal atau ancaman mempengaruhi 

wawancara dan serius berdampak pada hubungan sosial. Pasien mungkin bertindak 

kekerasan dan destruktif tetapi tidak pelecehan fisik terhadap orang lain. Extreme 

- Ditandai dengan kemarahan yang sangat tidak bekerja sama, menghalangi 

interaksi lainnya, atau dalam satu (beberapa) waktu serangan fisik terhadap orang 

lain. 

 
NEGATIVE SCALE (N) 

N1 BLUNTED AFFECT-Hilangnya respon emosional ditandai dengan 

penurunan ekspresi wajah, modulasi perasaan dan gerak tubuh komunikatif. 

Dasar Peringkat - Pengamatan manifestasi fisik nada afektif dan respon 

emosional selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Perubahan ekspresi wajah dan gerak tubuh komunikatif tampaknya kaku, 

dipaksa, buatan atau kurang dalam modulasi. 

4 Sedang - Mengurangi berbagai ekspresi wajah dan gerak tubuh yang ekspresif 

beberapa menghasilkan membosankanpenampilan 

5 Sedang Parah - Mempengaruhi umumnya 'datar' dengan hanya perubahan 

sesekali di wajahberekspresi dan kekurangan gerakan komunikatif. 
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6 Parah - Ditandai kerataan dan kekurangan emosi dipamerkan sebagian besar 

waktu. Mungkin adamenjadi unmodulated pembuangan afektif ekstrim, seperti 

kegembiraan, kemarahan atau tidaktawa yang tidak terkendali. 

7 Extreme - Perubahan ekspresi wajah dan gerak tubuh bukti komunikatif adalah 

hampir tidak ada. Pasien tampaknya terus-menerus untuk menunjukkan mandul 

atau ekspresi 'kayu'. 

 
N2 EMOSI WITHDRAWAL-Kurangnya minat, keterlibatan dengan, dan 

afektifkomitmen untuk acara hidup. 

Dasar Peringkat - Laporan fungsi dari pekerja perawatan primer atau keluarga dan 

pengamatan perilaku antarpribadi selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Biasanya kurang inisiatif dan kadang-kadang dapat menunjukkan minat 

kekurangan peristiwa di sekitarnya. 

4 Sedang - Pasien umumnya menjauhkan emosional dari lingkungan dan tantangan 

namun, dengan dorongan, dapat terlibat. 

5 Sedang Parah - Pasien jelas emosional terpisah dari orang-orang dan kejadian- 

kejadian di lingkungan tersebut, menolak semua upaya keterlibatan. Pasien tampak 

jauh, jinak dan tanpa tujuan tetapi dapatterlibat dalam komunikasi setidaknya 

sebentar dan cenderung kebutuhan pribadi, kadang-kadang dengan bantuan. 

6 Parah - Ditandai kekurangan minat dan hasil komitmen emosional dalam 

percakapan terbatasdengan orang lain dan sering mengabaikan fungsi pribadi, yang 

pasien membutuhkan pengawasan. 

7 Extreme - Pasien hampir benar-benar ditarik, Alexandro dan cerobohnya 

kebutuhan pribadi sebagai akibat dari kurangnya mendalam minat dan komitmen 

emosional. 

 
N3 KEMISKINA N RAPPORT-Kurangnya empati interpersonal, keterbukaan 

dalam percakapan dan rasakedekatan, kepentingan atau keterlibatan dengan 
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pewawancara. Hal ini dibuktikan dengan antarpribadimenjauhkan dan mengurangi 

komunikasi verbal dan nonverbal. 

Dasar Peringkat - perilaku interpersonal selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Percakapan ditandai dengan nada kaku, tegang atau buatan. Ini mungkin 

tidakkedalaman emosional atau cenderung tetap pada impersonal, pesawat 

intelektual. 

4 Sedang - Pasien biasanya menyendiri, dengan jarak antar cukup jelas. Pasien 

mungkinmenjawab pertanyaan-pertanyaan secara mekanis, bertindak bosan, atau 

menyatakan tidak berminat. 

5 Sedang Parah - Disinvolvement jelas dan jelas menghambat produktivitas 

wawancara. Pasien mungkin cenderung menghindari mata atau wajah kontak. 

6 Parah - Pasien sangat acuh tak acuh, dengan jarak antar ditandai. Jawaban yang 

asal-asalan,dan ada bukti nonverbal sedikit keterlibatan. Mata dan kontak wajah 

sering dihindari. 

7 Extreme - Pasien benar-benar tidak terlibat dengan pewawancara. Pasien 

tampaknya benar-benaracuh tak acuh dan konsisten menghindari interaksi verbal 

dan nonverbal selama wawancara. 

 
N4 PASIF/APATIS SOSIAL WITHDRAWAL-Hilangnya minat dan inisiatif 

dalam interaksi sosial karena pasif, apatis, anergi atau avolition. Hal ini 

menyebabkan berkurangnya keterlibatan interpersonal dan mengabaikan aktivitas 

hidup sehari-hari. 

Dasar Peringkat - Laporan perilaku sosial dari pekerja perawatan primer atau 

keluarga. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Menunjukkan minat sesekali dalam  kegiatan  sosial  tapi  inisiatif miskin. 

Biasanya terlibat denganlain hanya ketika didekati pertama oleh mereka. 

4 Sedang - pasif sejalan dengan sebagian besar kegiatan sosial tetapi dalam tertarik 

ataucara mekanik. Cenderung surut ke belakang. 
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5 Sedang Parah - pasif berpartisipasi dalam hanya sebagian kecil kegiatan dan 

menunjukkan hampertanpa bunga atau inisiatif. Umumnya menghabiskan sedikit 

waktu dengan orang lain. 

6 Parah - Cenderung apatis dan terisolasi, berpartisipasi sangat jarang dalam 

kegiatan sosial dankadang-kadang mengabaikan kebutuhan pribadi. Memiliki 

sangat sedikit kontak sosial spontan. 

7 Extreme - Profoundly apatis, terisolasi secara sosial dan pribadi lalai. 

 
 

N5 KESULITAN DALAM PEMIKIRAN ABSTRAK -Penurunan penggunaan 

abstrak-simbolis cara berpikir, sebagaimana dibuktikan oleh kesulitan dalam 

klasifikasi, membentuk generalisasi dan melanjutkan melampaui pemikiran beton 

atau egosentris dalam tugas-tugas pemecahan masalah. 

Dasar Peringkat - Tanggapan atas pertanyaan tentang persamaan dan interpretasi 

pepatah, dan penggunaan beton vs modus abstrak selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Cenderung untuk memberikan interpretasi literal atau pribadi dengan 

peribahasa lebih sulitdan mungkin memiliki beberapa masalah dengan konsep yang 

cukup abstrak atau jauh terkait. 

4 Sedang - Sering menggunakan mode beton. Memiliki kesulitan dengan 

kebanyakan peribahasa dan beberapa kategori. Cenderung terganggu oleh aspek 

fungsional dan fitur yang menonjol. 

5 Sedang Parah - Penawaran terutama dalam mode beton, menunjukkan kesulitan 

dengan kebanyakan peribahasa dan banyak kategori. 

6 berat - Tidak dapat memahami makna abstrak dari setiap peribahasa atau 

ungkapan kiasandan dapat merumuskan klasifikasi hanya yang paling sederhana 

dari persamaan. Berpikir adalah baik hampa atau terkunci ke dalam aspek 

fungsional, fitur yang menonjol dan interpretasi istimewa. 

7 Extreme - Dapat menggunakan hanya modus beton berpikir. Tidak menunjukkan 

pemahaman peribahasa, metafora umum atau kiasan, dan kategori sederhana. 

Bahkan atribut yang menonjol dan fungsional tidak melayani sebagai dasar untuk 

klasifikasi. Peringkat ini berlaku bagi mereka yang tidak bisa 
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berinteraksi bahkan minimal dengan pemeriksa karena gangguan kognitif yang 

ditandai. 

 
N6 KURANGNYA SPONTANITAS DAN ALIRAN PERCAKAPAN - 

Penurunan aliran normal komunikasi yang berhubungan dengan sikap apatis, 

avolition, defensif atau defisit kognitif. Ini dimanifestasikan oleh fluiditas 

berkurang dan produktivitas proses interaksional verbal. 

Dasar Peringkat - proses kognitif-verbal diamati selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Percakapan menunjukkan sedikit inisiatif. Jawaban Pasien cenderung 

singkat dan unembellished, membutuhkan pertanyaan langsung dan terkemuka oleh 

pewawancara. 

4 Sedang - Percakapan tidak memiliki aliran bebas dan tampak tidak rata atau 

terputus-putus. Pertanyaan terkemuka dibutuhkan untuk memperoleh respon yang 

memadai dan melanjutkan dengan percakapan. 

5 Sedang Parah - Pasien menunjukkan kurangnya ditandai spontanitas dan 

keterbukaan, membalas pertanyaan pewawancara dengan hanya satu atau dua 

kalimat singkat. 

6 Parah - tanggapan Pasien terbatas terutama untuk beberapa kata atau frasa 

singkat dimaksudkan untukmenghindari atau mengurangi komunikasi. (Misalnya 

"Saya tidak tahu", "Aku tidak berhak untuk mengatakan"). Percakapan serius 

terganggu akibatnya dan wawancara sangat tidak produktif. 

7 Extreme - Output Verbal dibatasi untuk, paling banyak, ucapan sesekali, 

membuat percakapan tidak mungkin. 

 
N7 PEMIKIRAN KLISE -Penurunan fluiditas, spontanitas dan fleksibilitas 

berpikir, sebagai dibuktikan dalam kaku, berulang-ulang atau tandus isi pikiran. 

Dasar Peringkat - proses kognitif-verbal diamati selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 
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3 Mild - Beberapa kekakuan ditunjukkan dalam sikap atau keyakinan. Pasien dapat 

menolak untuk mempertimbangkan alternativeposisi atau mengalami kesulitan 

dalam beralih dari satu ide ke yang lain. 

4 Sedang - Percakapan berkisar tema berulang, sehingga kesulitan dalam 

beralih ke topik baru. 

5 Sedang Parah - Berpikir adalah kaku dan berulang-ulang ke titik itu, meskipun 

Upaya pewawancara, percakapan terbatas hanya dua atau tiga topik yang 

mendominasi. 

6 Parah - pengulangan yang tidak terkontrol tuntutan, pernyataan, gagasan atau 

pertanyaan yang sangatmengganggu percakapan. 

7 Extreme - Berpikir, perilaku dan percakapan didominasi oleh pengulangan 

konstanide tetap atau frase yang terbatas, menyebabkan kekakuan kotor, 

ketidaktepatan dan Pembatasan komunikasi pasien. 

 
GENERAL PSYCHOPATHOLOGY SCALE (G) 

G1 PEMIKIRAN SOMATIK -Keluhan fisik atau keyakinan tentang penyakit 

tubuh atau kerusakan. Inibisa berkisar dari rasa sakit samar menjadi jelas-cut delusi 

penyakit fisik bencana. 

Dasar Peringkat - Pemikiran konten dinyatakan dalam wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Jelas prihatin tentang kesehatan atau kerusakan tubuh, tetapi tidak ada 

delusikeyakinan dan overconcern dapat disembuhkan oleh jaminan. 

4 Sedang - Keluhan tentang kesehatan yang buruk atau kerusakan tubuh, tetapi 

tidak ada delusikeyakinan, dan overconcern dapat disembuhkan oleh jaminan. 

5 Sedang Parah - Pasien mengungkapkan banyak atau sering keluhan tentang 

fisik 

penyakit atau kerusakan fisik, atau pasien mengungkapkan satu atau dua jelas 

delusi 

melibatkan tema-tema ini, tetapi tidak disibukkan oleh mereka. 

6 Parah - Pasien disibukkan oleh satu atau beberapa delusi yang jelas tentang 

penyakit fisikatau kerusakan organik, tetapi mempengaruhi tidak sepenuhnya 
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tenggelam dalam tema tersebut, dan pikiran biasdialihkan oleh pewawancara 

dengan beberapa usaha. 

7 Extreme - Banyak dan sering dilaporkan delusi somatik, atau hanya beberapa 

somaticdelusi yang bersifat bencana, yang benar-benar mendominasi pasien 

mempengaruhi atau pemikiran. 

 
G2 CEMAS-Subjektif pengalaman gugup, khawatir, ketakutan atau gelisah, mulai 

dari keprihatinan yang berlebihan tentang sekarang atau masa depan perasaan 

panik. 

Dasar Peringkat - laporan verbal selama wawancara dan sesuai 

manifestasi fisik. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Mengungkapkan beberapa khawatir, overconcern atau subjektif gelisah, 

tapi tidak ada somatik dankonsekuensi perilaku dilaporkan atau dibuktikan. 

4 Sedang - Pasien melaporkan gejala yang berbeda dari kegelisahan, yang 

tercermin dalam ringanmanifestasi fisik seperti tremor tangan halus dan keringat 

yang berlebihan. 

5 Sedang Parah - Pasien melaporkan masalah serius kecemasan yang memiliki 

signifikan konsekuensi fisik dan perilaku, seperti ketegangan ditandai, konsentrasi 

yang buruk, palpitasi atau gangguan tidur. 

6 Parah - negara subjektif takut hampir konstan berhubungan dengan fobia, 

ditandai kegelisahan atau banyak manifestasi somatik. 

7 Extreme - kehidupan Pasien secara serius terganggu oleh kecemasan, yang hadir 

hampir terus-menerus dan kadang-kadang mencapai proporsi panik atau 

diwujudkan dalam serangan panik sebenarnya. 

 
G3 PERASAAN BERSALAH 

Rasa penyesalan atau menyalahkan diri sendiri untuk kejahatan nyata atau 

membayangkan di masa lalu. 

Dasar Peringkat - laporan verbal dari perasaan bersalah selama wawancara dan 

pengaruh pada sikap dan pikiran. 
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1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Tanya memunculkan rasa samar bersalah atau menyalahkan diri sendiri 

untuk insiden kecil, tetapipasien jelas tidak terlalu khawatir. 

4 Sedang - Pasien mengungkapkan keprihatinan yang berbeda atas tanggung 

jawabnya untuk kejadian nyata dihidupnya namun tidak pra-sibuk dengan itu dan 

sikap dan perilaku pada dasarnya tidak terpengaruh. 

5 Sedang Parah - Pasien mengungkapkan rasa yang kuat bersalah terkait dengan 

selfdeprecationatau keyakinan bahwa ia pantas dihukum. Perasaan bersalah 

mungkin memilikidasar delusi, dapat mengajukan diri secara spontan, mungkin 

menjadi sumber keasyikandan/atau perasaan depresi, dan tidak dapat disembuhkan 

dengan mudah oleh pewawancara. 

6 Parah - ide yang kuat bersalah mengambil kualitas delusi dan mengarah pada 

sikap putus asaatau tidak berharga. Pasien percaya bahwa dia harus menerima 

sanksi yang keras sebagai hukuman tersebut. 

7 Extreme - kehidupan Pasien didominasi oleh delusi tak tergoyahkan bersalah, 

yang ia merasa layak hukuman drastis, seperti hukuman penjara seumur hidup, 

penyiksaan, atau kematian. Mungkin adaterkait pikiran untuk bunuh diri atau 

atribusi masalah orang lain untuk kejahatan masa lalu sendiri. 

 
G4 KETEGAN GAN-Manifestasi fisik jelas baru ketakutan, kecemasan, dan 

agitasi, seperti kekakuan, tremor, berkeringat banyak dan gelisah. 

Dasar Peringkat-laporan verbal membuktikan kecemasan dan kemudian 

beratnya manifestasi fisik dari ketegangan yang diamati selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Postur dan gerakan menunjukkan sedikit apprehensiveness, seperti 

kekakuan kecil, kegelisahan sesekali, pergeseran posisi, atau tremor tangan halus 

yang cepat. 

4 Sedang - Sebuah penampilan jelas gugup muncul dari berbagai manifestasi, 

seperti perilaku gelisah, tremor tangan yang jelas, keringat yang berlebihan, atau 

laku gugup. 
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5 Sedang Parah - ketegangan Diucapkan dibuktikan dengan berbagai manifestasi, 

seperti sarafgemetar, berkeringat banyak dan gelisah, tetapi dapat melakukan dalam 

wawancara tidak signifikan dipengaruhi. 

6 Parah - ketegangan Diucapkan ke titik bahwa  interaksi  antarpribadi  terganggu. 

Pasien, misalnya, mungkin terus-menerus gelisah, tidak dapat duduk diam untuk 

waktu yang lama, atau menunjukkan hiperventilasi. 

7 Extreme - ketegangan Ditandai dimanifestasikan oleh tanda-tanda kepanikan 

atau percepatan motorik kasar, seperti mondar-mandir gelisah cepat dan 

ketidakmampuan untuk tetap duduk selama lebih dari satu menit, yang membuat 

percakapan berkelanjutan tidak mungkin. 

 
G5 LAKU DAN SIKAP -Gerakan tidak wajar atau postur yang ditandai menjadi 

canggung, kaku, tidak teratur, atau aneh penampilan. 

Dasar Peringkat - Pengamatan manifestasi fisik selamawawancara serta laporan 

dari pekerja perawatan primer atau keluarga. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - kecanggungan Sedikit gerakan atau kekakuan kecil postur 

4 Sedang - Pergerakan yang terutama canggung atau terputus-putus, atau postur 

yang tidak wajar adalahdipertahankan untuk periode singkat. 

5 Sedang Parah - ritual aneh Sesekali atau postur berkerut diamati, atau 

Posisi normal ditopang untuk waktu yang lama. 

6 Parah - pengulangan Sering ritual aneh, tingkah laku atau gerakan stereotipik, 

ataupostur berkerut ditopang untuk waktu yang lama. 

7 Extreme - Berfungsi serius dirugikan oleh keterlibatan hampir konstan dalam 

ritual, manneristic, atau stereotip gerakan atau postur tetap alami yang 

berkelanjutan sebagian besar waktu. 

 
G6 DEPRESI-Perasaan sedih, putus asa, tidak berdaya dan pesimisme. 

Dasar Peringkat - laporan verbal dari perasaan depresi selama wawancara dan 

pengaruhnya diamati pada sikap dan perilaku. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 
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2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Mengekspresikan kesedihan keputusasaan hanya pada mempertanyakan, 

tetapi tidak adabukti depresi pada sikap umum atau sikap. 

4 Sedang - perasaan Berbeda sedih atau putus asa, yang mungkin secara 

spontandiungkapkan, namun perasaan depresi tidak memiliki dampak yang besar 

pada perilaku atau fungsi sosial danpasien biasanya dapat terhibur. 

5 Sedang Parah - Jelas perasaan depresi dikaitkan dengan kesedihan yang jelas, 

pesimisme, hilangnya minat sosial, retardasi psikomotor dan beberapa gangguan 

dalamnafsu makan dan tidur. Pasien tidak dapat dengan mudah terhibur. 

6 Parah - suasana nyata depresi dikaitkan dengan perasaan berkelanjutan 

penderitaan, sesekalimenangis, keputusasaan dan tidak berharga. Selain itu, ada 

gangguan besar dalam nafsu makan danatau tidur serta motor dan sosial fungsi 

normal, dengan tanda-tanda kemungkinan pengabaian diri. 

7 Extreme - perasaan depresi serius mengganggu di sebagian besar  fungsi  utama. 

Itu manifestasi termasuk sering menangis, gejala somatik diucapkan, gangguan 

konsentrasi, retardasi psikomotor, ketidaktertarikan  sosial, mengabaikan diri, 

mungkin depresiatau delusi nihilistik dan/atau mungkin pikiran untuk bunuh diri 

atau tindakan. 

 
G7 KETERBELAKANGAN MOTOR -Pengurangan aktivitas motorik yang 

tercermin dalam memperlambat atau mengurangiatau gerakan dan ucapan, 

berkurang respon rangsangan, dan nada tubuh berkurang. 

Dasar Peringkat - Manifestasi selama wawancara serta laporan olehpekerja 

perawatan primer maupun keluarga. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Sedikit tapi nyata penurunan dalam tingkat gerakan dan ucapan. Pasien 

mungkin agak underproductive dalam percakapan dan gerakan. 

4 Sedang - Pasien jelas lambat dalam gerakan, dan pidato dapat dicirikan oleh 

miskin produktivitas termasuk latency respon panjang, jeda diperpanjang atau 

lambat. 
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5 Sedang Parah - Penurunan yang signifikan pada aktivitas motorik membuat 

komunikasi yang sangattidak produktif atau delimits berfungsi dalam situasi 

sosial dan pekerjaan. Pasien bias biasanya dapat ditemukan duduk atau berbaring. 

6 Parah - Pergerakan yang sangat lambat, sehingga minimal aktivitas dan bicara. 

Pada dasarnya hari dihabiskan duduk diam atau berbaring. 

7 Ekstrim - Pasien hampir sepenuhnya bergerak dan hampir tidak responsif 

terhadap rangsangan eksternal. 

 
G8. TIDAK BEKERJASAMA -penolakan aktif untuk mematuhi kehendak orang 

lain yang signifikan, termasuk pewawancara, staf rumah sakit atau keluarga, yang 

mungkin berhubungan dengan ketidakpercayaan, defensif, keras kepala, 

negativisme, penolakan otoritas, permusuhan atau agresif. 

Dasar Peringkat - perilaku interpersonal yang diamati selama wawancaraserta 

laporan oleh pekerja perawatan primer atau keluarga. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Sesuai dengan sikap kebencian, ketidaksabaran, atau sarkasme. Mungkin 

tidak menyinggungkeberatan sensitif probing selama wawancara. 

4 Sedang - penolakan langsung Sesekali untuk memenuhi tuntutan sosial yang 

normal, seperti membuat tempat tidur sendiri, menghadiriprogram yang 

dijadwalkan, dll Pasien mungkin memproyeksikan sikap bermusuhan, defensif atau 

negatif tetapi biasanya dapat bekerja dengan. 

5 Sedang Parah - Pasien sering adalah incompliant dengan tuntutan lingkungannya 

dan mungkinditandai dengan lainnya sebagai "orang buangan" atau memiliki 

"masalah serius sikap". Uncooperativeness tercermin dalamdefensif jelas atau 

mudah tersinggung dengan pewawancara dan mungkin keengganan untuk 

mengatasi banyak pertanyaan. 

6 Parah - Pasien sangat tidak kooperatif, negativistic dan mungkin juga berperang. 

Menolak untuk mematuhi dengan tuntutan yang paling sosial dan mungkin tidak 

mau memulai atau mengakhiri wawancara penuh. 

7 Ekstrim - resistensi aktif serius berdampak pada hampir semua bidang utama 

fungsi. Pasien dapat menolak untuk bergabung dalamkegiatan sosial, cenderung 
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kebersihan pribadi, berkomunikasi dengan keluarga atau staf dan berpartisipasi 

bahkan sebentar dalam sebuah wawancara. 

 
G9. PIKIRAN YANG TIDAK BIASA -Berpikir ditandai dengan ide-ide aneh, 

fantastis atau aneh, mulai dari orang-orang yang jauh atau atipikal bagi mereka yang 

menyimpang, tidak logis dan tidak masuk akal. 

Dasar Peringkat - Pemikiran konten menyatakan selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - konten Pemikiran agak aneh, atau istimewa, atau ide-ide yang akrab 

dibingkai dalam konteks yang aneh. 

4 Sedang - Situs sering terdistorsi dan kadang-kadang tampak cukup aneh. 

5 Sedang Parah - Pasien mengungkapkan banyak pikiran yang aneh dan fantastis, 

(misalnya menjadianak angkat seorang raja, menjadi pelarian dari hukuman mati), 

atau yang absurd (misalnya memiliki ratusan anak-anak, menerima pesan radio dari 

luar angkasa dari mengisi gigi). 

6 Parah - Pasien mengungkapkan banyak ide tidak masuk akal atau tidak masuk 

akal atau yang memiliki jelas kualitas aneh (misalnya memiliki tiga kepala, menjadi 

pengunjung dari planet lain). 

7 Ekstrim - Berpikir penuh dengan masuk akal, aneh dan aneh ide. 

 
 

G10. DISORIENTASI-Kurangnya kesadaran hubungan seseorang dengan 

lingkungan tersebut, termasukorang, tempat dan waktu, yang mungkin karena 

kebingungan atau penarikan. 

Dasar Peringkat - Responses to pertanyaan wawancara pada orientasi. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - orientasi umum memadai tetapi ada  beberapa  kesulitan  dengan spesifik. 

Sebagai contoh, pasientahu lokasinya tetapi tidak alamat jalan, tahu  nama staf 

rumah sakit tetapi tidak fungsi mereka, tahubulan namun membingungkan hari 

dalam seminggu dengan hari yang berdekatan, atau keliru in dengan lebih dari dua 
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hari hari. Mungkin ada penyempitan bunga dibuktikan oleh keakraban dengan 

segera tetapi tidak diperpanjang lingkungan, seperti kemampuan untuk 

mengidentifikasi staf tetapi tidak walikota, gubernur, atau presiden. 

4 Sedang-sukses  Hanya  parsial  dalam   mengenali   orang,   tempat   dan   waktu. 

Sebagai contoh, pasien tahu dia berada dirumah sakit tapi tidak namanya, tahu nama 

kota tapi tidak borough atau kabupaten, tahu nama-Nyaterapis utama tetapi tidak 

banyak pekerja perawatan langsung lainnya, tahu tahun atau musim tapi tidak yakin 

bulan. 

5 Sedang Parah - kegagalan yang cukup dalam mengenali orang, tempat dan 

waktu. Pasien hanya memilikigagasan samar di mana dia dan tampaknya tidak 

terbiasa dengan kebanyakan orang di lingkungannya. Dia mungkin 

mengidentifikasitahun dengan benar atau hampir tapi tidak tahu bulan berjalan, hari 

minggu atau bahkan musim. 

6 berat - kegagalan Ditandai dalam mengenali orang, tempat dan waktu. Sebagai 

contoh, pasien tidak memiliki pengetahuan tentang nyakeberadaan, 

membingungkan tanggal oleh lebih dari satu tahun, dapat nama hanya satu atau dua 

individu dalam kehidupan saat ini. 

7 Ekstrim - Pasien muncul benar-benar kehilangan arah berkaitan dengan orang, 

tempat dan waktu. Ada kebingungan bruto atau total ketidaktahuan tentang lokasi 

seseorang, tahun berjalan dan bahkanorang yang paling akrab, seperti orang tua, 

pasangan, teman dan terapis utama. 

 
G11. KURANGNYA PERHATIAN -Kegagalan di terfokus kewaspadaan 

diwujudkan oleh konsentrasi yang buruk, distractibilitydari stimulus internal dan 

eksternal, dan kesulitan dalam memanfaatkan, mempertahankan atau fokus beralih 

ke rangsangan baru. 

Dasar Peringkat - Manifestasi selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - konsentrasi Terbatas dibuktikan dengan sesekali kerentanan terhadap 

gangguan dangoyah perhatian menjelang akhir wawancara. 
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4 Sedang - Percakapan dipengaruhi oleh kecenderungan untuk mudah terganggu, 

kesulitan dalam panjangmempertahankan konsentrasi pada suatu topik tertentu, 

atau masalah dalam perhatian beralih ke topik baru. 

5 Sedang Parah - Percakapan serius terhambat oleh konsentrasi yang buruk, 

distractibility, dan kesulitan dalam mengalihkan fokus tepat. 

6 Parah - perhatian Pasien dapat dimanfaatkan untuk beberapa saat singkat atau 

dengan susah payah, karena ditandai gangguan oleh rangsangan internal atau 

eksternal. 

7 Ekstrim - Perhatian begitu terganggu bahkan percakapan singkat tidak mungkin. 

 
G12. KURANGNYA PENILAIAN WAWASAN -Gangguan kesadaran atau 

pemahaman sendirikondisi kejiwaan dan situasi kehidupan. Hal ini dibuktikan 

dengan kegagalan untuk mengenali masa lalu atau sekarangpenyakit jiwa atau 

gejala, penolakan kebutuhan untuk rawat inap psikiatri atau pengobatan, 

keputusanditandai dengan antisipasi yang buruk atau konsekuensi, dan jangka 

pendek tidak realistis dan perencanaan jangka panjang. 

Dasar Peringkat - Pemikiran konten menyatakan selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Mengakui memiliki gangguan kejiwaan tetapi jelas meremehkan 

keseriusannya, implikasi untukpengobatan, atau pentingnya mengambil langkah- 

langkah untuk menghindari kambuh. Perencanaan masa depan mungkin kurang 

dipahami. 

4 Sedang - Pasien hanya menunjukkan pengakuan samar-samar atau dangkal 

penyakit. Mungkin ada fluktuasipengakuan menjadi kesadaran sakit atau sedikit 

gejala utama yang hadir, sepertidelusi, pemikiran teratur, kecurigaan dan penarikan 

sosial. Pasien mungkin merasionalisasiperlu pengobatan dalam hal mengurangi 

gejala yang lebih rendah, seperti kecemasan, ketegangan dan kesulitan tidur. 

5 Sedang Parah - Mengakui gangguan kejiwaan masa lalu tapi tidak hadir. Jika 

tertantang, pasienmungkin mengakui adanya beberapa gejala yang tidak terkait 
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atau tidak signifikan, yang cenderung dijelaskan olehsalah tafsir kotor atau 

pemikiran delusi. Kebutuhan perawatan psikiatris sama tidak diakui. 

6 Parah - Pasien menyangkal pernah memiliki gangguan kejiwaan. Dia membantah 

adanya setiap kejiwaanGejala di masa lalu atau sekarang, dan, meskipun compliant, 

membantah kebutuhan untuk pengobatan dan rawat inap. 

7 Ekstrim - penolakan Empati penyakit jiwa masa lalu dan sekarang. Rawat inap 

saat ini dan pengobatandiberikan interpretasi delusi (misalnya sebagai hukuman pro 

kejahatan, seperti penganiayaan oleh penyiksa, dll),dan pasien sehingga menolak 

untuk bekerja sama dengan terapis, obat atau aspek lain dari pengobatan. 

 
G13. GANGGUAN KEMAUAN -Gangguan dalam inisiasi yang disengaja, rezeki 

dankontrol seseorang pikiran, perilaku, gerakan dan ucapan. 

Dasar Peringkat - Pemikiran konten dan perilaku terwujud dalam perjalanan 

wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minima l - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Ada bukti dari beberapa keraguan dalam percakapan dan berpikir, yang 

mungkinmenghambat proses verbal dan kognitif untuk sebagian kecil. 

4 Sedang - Pasien sering ambivalen dan menunjukkan kesulitan yang jelas dalam 

mencapai keputusan. Percakapan dapat dirusak oleh perubahan dalam berpikir, dan 

sebagai konsekuensinya, verbal danfungsi kognitif terganggu jelas. 

5 Sedang Parah - Gangguan kemauan mengganggu dalam berpikir serta perilaku. 

Pasien menunjukkan keraguan diucapkan yang menghambat inisiasi dan kelanjutan 

social dan kegiatan motorik, dan yang juga dapat menjadi bukti dalam pidato 

menghentikan. 

6 berat - Gangguan kemauan mengganggu dalam pelaksanaan motor otomatis yang 

sederhanafungsi, seperti berpakaian atau perawatan, dan nyata mempengaruhi 

pidato. 

7 Ekstrim - kegagalan Hampir lengkap kemauan diwujudkan oleh penghambatan 

kotor gerakandan pidato mengakibatkan imobilitas dan / atau sifat bisu. 

G14. KURANGNYA IMPULS KONTROL -Regulasi Disorder dan kontrol 

tindakan pada dorongan batin, sehingga tiba-tiba, unmodulated, sewenang- 
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wenang atau salah arah keluarnya ketegangan dan emosi tanpa kekhawatiran 

tentang konsekuensi. 

Dasar Peringkat - Perilaku selama wawancara dan dilaporkan oleh primer 

peduli pekerja atau keluarga. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Pasien cenderung mudah marah dan frustrasi ketika menghadapi stres atau 

ditolakgratifikasi tapi jarang bertindak pada dorongan. 

4 Sedang - Pasien akan marah dan kasar secara verbal dengan provokasi  minimal. 

Mungkin sesekalimengancam, merusak, atau memiliki satu atau dua episode yang 

melibatkan konfrontasi fisik atau perkelahian kecil. 

5 Sedang Parah - Pasien pameran berulang episode impulsif yang melibatkan 

pelecehan verbal, perusakan harta benda, atau ancaman fisik. Mungkin ada satu 

atau dua episode yang melibatkanserangan yang serius, yang pasien memerlukan 

isolasi, pengekangan fisik, atau prn sedasi. 

6 Berat - Pasien sering impulsif agresif, mengancam, menuntut, dan merusak, tanpa 

pertimbangan jelas konsekuensi. Menunjukkan perilaku assualtive dan 

mungkinjuga menyinggung seksual dan mungkin merespon behaviourally perintah 

halusinasi. 

7 Ekstrim - Pasien pameran membunuh, kekerasan seksual, kebrutalan diulang, 

atau perilaku merusak diri sendiri. Membutuhkanpengawasan langsung konstan 

atau kendala eksternal karena ketidakmampuan untuk mengontrol impuls yang 

berbahaya. 

 
G15 KEASYIKAN -Penyerapan dengan pikiran internal dan perasaan dan dengan 

pengalaman autis sehingga merugikan orientasi realitas dan perilaku adaptif. 

Dasar Peringkat - perilaku interpersonal yang diamati selama wawancara. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - keterlibatan berlebihan dengan kebutuhan pribadi atau masalah, 

percakapan seperti ituveers kembali ke tema egosentris dan ada berkurang khawatir 

dipamerkan terhadap orang lain. 
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4 Sedang - Pasien kadang-kadang muncul mementingkan diri sendiri, seolah-olah 

melamun atau terlibat denganpengalaman internal, yang mengganggu komunikasi 

untuk sebagian kecil. 

5 Sedang Parah - Pasien sering muncul untuk terlibat dalam pengalaman autis, 

sebagaimana dibuktikan olehperilaku yang signifikan mengganggu fungsi sosial 

dan komunikasi yang, seperti kehadirandari tatapan kosong, bergumam atau 

berbicara dengan diri sendiri, atau keterlibatan dengan pola motorik stereotip. 

6 Parah - Ditandai keasyikan dengan pengalaman autis, yang serius delimits 

konsentrasi, kemampuan untuk berkomunikasi, dan orientasi lingkungan 

tersebut. Pasien sering mungkindiamati tersenyum, tertawa, bergumam, berbicara, 

atau berteriak pada dirinya sendiri. 

7 Ekstrim - penyerapan Gross dengan pengalaman autis, yang sangat 

mempengaruhi semua utamaalam perilaku. Pasien terus dapat merespon secara 

lisan atau behaviourally kehalusinasi dan menunjukkan sedikit kesadaran orang lain 

atau lingkungan eksternal. 

 
G16. PENGHINDARAN SOSIAL AKTIF -Hilangnya keterlibatan sosial yang 

terkait dengan ketakutan yang tidak beralasan, permusuhan, atau ketidakpercayaan. 

Dasar Peringkat - Laporan pekerja perawatan primer fungsi sosial atau keluarga. 

1 Absen - Definisi tidak berlaku 

2 Minimal - patologi dipertanyakan; mungkin pada ekstrim atas batas normal 

3 Mild - Pasien tampak tidak nyaman di hadapan orang lain dari orang lain dan 

lebih memilih untuk menghabiskanwaktu sendirian, meskipun ia berpartisipasi 

dalam fungsi sosial bila diperlukan. 

4 Sedang - Pasien begrudgingly menghadiri semua atau sebagian kegiatan sosial, 

tetapi mungkin perludibujuk atau dapat menghentikan prematur karena kecemasan, 

kecurigaan, atau permusuhan. 

5 Sedang Parah - Pasien ketakutan atau marah terus dari banyak interaksi sosial 

meskipun upaya lain untuk melibatkan dirinya. Cenderung menghabiskan waktu 

terstruktur saja. 
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6 Parah - Pasien berpartisipasi dalam kegiatan sosial sangat sedikit karena takut, 

permusuhan, atau ketidakpercayaan. Ketika mendekat,Pasien menunjukkan 

kecenderungan yang kuat untuk memutuskan interaksi, dan umumnya dia 

cenderung mengisolasi diri dari orang lain. 

7 Ekstrim - Pasien tidak dapat terlibat dalam kegiatan sosial karena kekhawatiran 

diucapkan, permusuhan, ataudelusi persecutory. Sedapat mungkin, ia menghindari 

semua interaksi dan tetap terisolasi dari orang lain. 



 

Lampiran 5 
 

 

Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) 

 
 

Ajukan    semua    pertanyaan dengan Ăselama seminggu terakhir apakah 

anda .................  

1. Perhatian somatik*: Derajat perhatian terhadap kesehatan fisik sekarang. 
 

Penilaian terhadap derajat dimana kesehatan fisik dirasakan sebagai suatu 

masalah oleh pasien, baik keluhan-keluhan tersebut memiliki suatu dasar yang 

nyata maupun tidak. Jangan menilai laporan tentang gejala-gejala somatik 

belaka. Hanya menilai perhatian kepada (atau kekhawatiran tentang) masalah-

masalah fisik (nyata atau khayalan). Penilaian berdasarkan keterangan yang 

dilaporkan (subjektif) sehubungan dengan keadaan seminggu terakhir. 

1 = Tidak dilaporkan 

 

2 = Sangat ringan: kadangïkadang sedikit perhatian terhadap fisik, gejalaï 

gejala atau penyakit fisik. 

3   =  Ringan: kadang-kadang perhatian sedang, atau sering sedikit perhatian. 

 

4   =  Sedang: kadang-kadang sangat perhatian, atau sering perhatian sedang. 
 

5 = Sedang-berat: sering sangat perhatian. 

 

6 = Berat: sangat perhatian pada kebanyakan waktu. 

 

7 = Sangat berat: sangat perhatian hampir sepanjang waktu. 

 

9 = Tidak dapat dinilai secara adekuat karena terdapat gangguan bentuk pikiran 

yang berat, tidak kooperatif, atau mengelak/berhati-hati yang jelas; atau 

tidak dinilai. 
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2. Ansietas: Khawatir, takut atau perhatian berlebihan terhadap masa sekarang 

atau masa depan. Penilaian hanya berdasarkan laporan verbaldari pengalaman 

subjektif pasien sendiri dalam seminggu terakhir. Jangan menduga adanya 

ansietas dari tanda-tanda fisik atau dari mekanisme pertahanan neurotik. 

Jangan menilai jika dijumpai keterbatasan terhadap perhatian somatik. 

1 = Tidak dilaporkan 
 

2 = Sangat ringan: kadang-kadang merasakan sedikit cemas. 

 

3 = Ringan: kadang-kadang merasakan kecemasan sedang, atau sering 

merasakan sedikit cemas. 

4  =  Sedang: kadang-kadang merasakan sangat cemas, atau sering 

merasakan kecemasan sedang. 

5 = Sedang-berat: sering merasakan sangat cemas. 

 

6 = Berat: merasakan sangat cemas pada kebanyakan waktu. 
 

7 = Sangat berat: merasakan sangat cemas hampir sepanjang waktu. 

 

9 = Tidak dapat dinilai secara adekuat karena terdapat gangguan bentuk 

pikiran yang berat, tidak koperatif, atau mengelak/berhati-hati yang 

jelas. 

3. Penarikan Emosional: Kekurangan dalam hubungan dengan pewawancara 

dan terhadap situasi wawancara. Manifestasi yang jelas dari kekurangan ini 

meliputi kurang/tiadanya kontak mata, kegagalan mengorientasikan diri 

kepada pewawancara, dan kekurangan secara umum dari keterlibatan atau 

keikutsertaan dalam wawancara. Bedakan dengan afek tumpul, dimana dinilai 

kekurangan dalam ekspresi wajah, gerak-isyarat tubuh, dan pola 




