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Abstrak

Latar belakang: Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) adalah suatu bentuk stimulasi otak non-invasive dengan
kapasitas untuk memodulasi rangsangan kortikal. TMS dengan frekuensi rendah (1 Hz) menghambat aktivitas otak regional
dan memungkinkan rangsangan kortikal kontralateral melalui modulasi penghambatan interhemisfer. Sampai saat ini
penelitian tentang TMS dengan frekuensi rendah yang menunjukkan penghambatannya pada otak regional dan kemungkinan
terjadinya rangsangan kortikal kontralateral masih sangat terbatas dan belum banyak diketahui. Tujuan penelitian ini untuk
mengetahui efek inhibisi Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) pada pasien pasca stroke. Metode: Literature review
dilakukan untuk mengidentifikasi semua artikel yang membahas penggunaan TMS dengan frekuensi rendah untuk
mengetahui efek inhibisi pasien pasca stroke pada area non lesi. Database dari Hindawi, PubMed, Science Direct, dan
Cochrane dengan jenis penelitian pilot studi dan randomized controlled trial yang terbit 10 tahun terakhir dengan
memasukkan kata kunci “Transcranial Magnetic Stimulation”, “Inhibition”, dan “Stroke”. Penelitian dilakukan dengan cara
mengumpulkan, mengolah, dan menganalisis data secara sistematis. Hasil: Dari 505 artikel yang diidentifikasi, kemudian
diseleksi yang sesuai dengan judul terdapat 57 artikel, didapatkan 10 artikel yang yang memiliki abstrak sesuai penelitian.
Setelah itu seleksi artikel sesuai dengan kriteria inklusi dan eksklusi dengan membaca artikel penuh terdapat 4 studi yang
dipilih untuk dilakukan review 4 artikel dimasukkan dalam penelitian ini menunjukkan adanya peningkatan motorik,
peningkatan kemampuan fungsional, dan peningkatan kognitif pada pasien pasca stroke. Kesimpulan: TMS memiliki efek
menguntungkan pada pemulihan motorik pada pasien pasca stroke dengan efek yang bertahan lama.

Kata kunci: TMS; inhibisi; stroke.
Abstract

Background: Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) is a form of non-invasive brain stimulation with the capacity to
modulate cortical excitability. Low-frequency TMS (1 Hz) inhibits regional brain activity and allows contralateral cortical
excitability through modulation of interhemispheric inhibition. Until now, research on low-frequency TMS that shows its
inhibition on regional brain and the possibility of contralateral cortical stimulation is still very limited and not widely
known. The purpose of this study was to determine the inhibitory effect of Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) in post-
stroke patients. Methods: Literature review was conducted to identify all articles that discuss the use of low-frequency TMS
to determine the inhibitory effect of post-stroke patients on non-lesion areas. Databases from Hindawi, PubMed, Science
Direct, and Cochrane with research types of pilot studies and randomized controlled trials published in the last 10 years by
entering the keywords “Transcranial Magnetic Stimulation”, “Inhibition”, and “Stroke”. The research was conducted by
systematically collecting, processing, and analyzing data. Results: Of the 505 articles identified, then selected according to
the title there were 57 articles, obtained 10 articles that had abstracts according to the study.
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After that, the selection of articles according to the inclusion and exclusion criteria by reading the full article, there were 4
studies selected for review. 4 articles were included in this study showing motor improvement, increased functional ability,
and cognitive improvement in post-stroke patients. Conclusion: TMS has beneficial effects on motor recovery in post-stroke
patients with lasting effects.

Keywords: TMS; inhibition; stroke.

1. PENDAHULUAN

Stroke adalah salah satu penyakit pembuluh darah otak yang menjadi penyebab utama kecacatan jangka panjang
orang dewasa seluruh dunia dan menjadi urutan kedua sebagai penyakit tidak menular penyebab kematian [1].
Stroke menyebabkan defisit neurologis yang dapat memberi beban pada penderita stroke. Gangguan defisit
neurologis pada motorik menyebabkan penderita stroke mengalami keterbatasan gerak dan pekerjaan sehari-hari
[2]. Konsekuensi yang sering terjadi dari stroke yaitu defisit motorik dengan variasi derajat lebih dari 85%
penderita mengalami gangguan motorik meskipun menjalani terapi rehabilitasi intensif [3]. Disinhibisi dari
korteks kontralesi merupakan salah satu faktor penyebab terjadinya gangguan kemampuan motorik pada bagian
anggota ekstremitas. Namun, efek rehabilitasi pada recovery motorik sangat terbatas dan belum banyak
diketahui.

Transcranial Magnetic Stimulation (TMS) adalah suatu bentuk stimulasi otak non-invasif dengan kapasitas
untuk memodulasi rangsangan kortikal [4]. Penerapan TMS mempengaruhi rangsangan saraf dari area otak yang
dipilih. Penggunaan TMS pada kelainan neurologi didasarkan pada kemampuan TMS untuk memberikan efek
stimulasi pada otak [5]. Suatu penelitian menunjukkan bahwa TMS melalui mekanisme molekuler dan seluler
(regulasi imun) bermanfaat secara klinis untuk perbaikan gangguan motorik, disfagia, depresi, fungsi kognitif,
dan nyeri sentral pasca stroke [6]. TMS dapat digunakan secara diagnostik untuk mendeteksi gangguan
konduksi motorik sentral di kortikospinal atau jalur kortikobulbar. Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation
menggunakan medan magnet untuk menstimulasi neuron dalam otak berdasar pada stimulasi listrik yang
dihasilkan oleh medan magnet [7].

TMS dengan frekuensi rendah (1 Hz) menghambat aktivitas otak regional dan mungkin meningkatkan
rangsangan kortikal kontralateral melalui modulasi penghambatan interhemisfer. TMS frekuensi rendah yang
diterapkan pada belahan non-lesional dapat secara signifikan meningkatkan fungsi motorik dari ekstremitas atas
yang terkena pada pasien pasca stroke. Berkenaan dengan mekanisme yang mendasari efek menguntungkan dari
TMS, diperkirakan bahwa TMS frekuensi rendah pada belahan non-lesional mengurangi penghambatan
interhemisfer menuju belahan lesi, yang mengarah ke fasilitasi reorganisasi fungsional yang menguntungkan di
belahan lesi [5].

Kemampuan motorik pada pasien bisa menjadi solusi dengan pemberian TMS dan diukur dengan penilaian
UEFMA (Upper Extremity Fugl Meyer Assessment). Tinjauan perspektif elektrofisiologi menunjukkan adanya
pergeseran keseimbangan lokal antara inhibisi dan eksitasi dari bagian ipsilateral dan kontralateral yang terdiri
dari peningkatan eksitasi dan inhibisi korteks di otak. Dalam area subkortikal dapat berubah menjadi
keseimbangan inhibition interhemispheric. Secara khusus, peran hemisfer yang kontralesi tampaknya sangat
penting dalam pemulihan klinis dan fungsional pasca stroke dan TMS telah terbukti aman, dapat ditoleransi
dengan baik, serta mempunyai efek positif dalam rehabilitasi semua manifestasi klinis stroke [8]. Meski
demikian, ada kontroversi tentang manfaat TMS. Beberapa peneliti menduga hal itu menyebabkan
penghambatan penggunaan area motor kontralesi. TMS frekuensi rendah dapat menyebabkan kerusakkan tangan
yang tidak terpengaruh [9]. Maka dari itu, penting untuk mengidentifikasi efek inhibisi yang dihasilkan dalam
penggunaan TMS pada pasien stroke. Berdasarkan hal tersebut, maka literature review ini bertujuan untuk
mengetahui efek inhibisi Transcranial Magnetic Stimulation pada kasus stroke.

2. METODE

Desain penelitian yang masuk dalam literature review ini menggunakan pilot study dan randomized controlled
trial. Penelitian menggunakan sumber data sekunder, sumber data penelitian yang diperoleh secara tidak
langsung melalui media perantara. Sumber data berasal dari Hindawi, Pubmed, Science Direct, dan Cochrane
dengan menggunakan kata kunci “Transcranial Magnetic Stimulation”, “Inhibition”, dan “Stroke”. Artikel
ilmiah yang akan dipilih sesuai dengan kriteria inklusi yaitu (1) Artikel ilmiah terbit pada 10 tahun terakhir, (2)
Acrtikel ilmiah dengan jenis penelitian randomized controlled trial atau pilot study, (3) Artikel ilmiah dengan
subjek penelitian pasien stroke kortikal atau subkortikal dengan onset > 6 bulan, pasif ekstremitas atas pada
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range of motion, pasien berusia 18-90 tahun. Sebanyak 505 artikel yang diidentifikasi dalam sumber pencarian,
kemudian diseleksi dengan analisis abstrak yang sesuai dengan judul terdapat 57 artikel. Setelah itu seleksi
artikel sesuai dengan kriteria inklusi dan eksklusi dengan membaca artikel penuh terdapat 4 studi yang dipilih
untuk dilakukan review.

505 artikel dimasukkan pada tahap awal
pencarian dengan menggunakan database
meliputi Hindawi, Pubmed, Cochrane, dan
Science Direct.

Sebanyak 448
artikel judnl tidak
terkait

Sebanyak 57 artikel dengan
judul dan abstrak sesuai dengan

variable.

Sebanyak 53 artikel
termasuk  kriteria

v eksklusi.

Scbanyak 4 artikel dipilih setelah
menganalisa full paper yang sesuai
dengan kriteria inklusi

!

Sebanyak 4 artikel dilakukan

review.

Gambar 1. Diagram Flow

3. HASIL

Sebanyak 4 studi telah diidentifikasi pada sumber pencarian yang membahas Transcranial Magnetic Stimulation
dengan low frequency (1 Hz) pada pasien pasca stroke. Partisipan diberikan TMS dengan durasi 15-20 menit
pada area hemisfer kontralesi. Beberapa penelitian menunjukkan adanya peningkatan motorik, peningkatan
kemampuan fungsional, dan peningkatan kognitif pada pasien pasca stroke.

Sebuah penelitian berjudul “Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation at 1 Hz and 5 Hz Produced Sustained
Improvement in Motor Function and Disability after Ischemic Stroke ” dengan hasil penelitian menunjukkan
adanya peningkatan yang signifikan secara statistik pada tes Finger Taping (FT), Activity Index (Al), dan
modified Rankin Scale (skor mRS) pada 2 minggu, efeknya dipertahankan selama 2 minggu [10]. Penelitian
berjudul “A Multi Center Study on Low Frequency rTMS Combined with Intensive Occupational Therapy for
Upper Limb Hemipharesis in Post Stroke ” dengan hasil penelitian bahwa TMS frekuensi 1 Hz menunjukkan
adanya perubahan signifikan pada motorik dengan outcome measurement Fugl Meyer Assessment (FMA) dan
Wolf Motor Function Test (WMFT) [5]. Penelitian berjudul “The Persisted Effect of Low Frequency Repetitive
Transcranial Magnetic Stimulation to Augment Task Specific Induced Hand Recovery Following Subcatute
Stroke ” dengan hasil penelitian bahwa adanya peningkatan paretic pada tangan setelah pelatihan tugas khusus
ditingkatkan dengan frekuensi rendah TMS dan bertahan setidaknya selama 2 minggu dengan outcome
measurement WMFT-FT [11]. Penelitian berjudul “Efficacy of Low Frequency Repetitive Transcranial
Magnetic Stimulation in Ischemic Stroke: A Double Blind Randomized Controlled Trial ” dengan hasil penelitian
bahwa adanya peningkatan kemandirian fungsional pada pasien dengan stroke iskemik subakut. Perbedaannya
skor indeks barthel lebih dari MCID (Minimal Clinically Important Difference) ada peserta stroke (1,85) [12].
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Tabel 1. Karakteristik Artikel yang Dilakukan Review, n=4

Rerata
Studi Responden V;/aktu Desain Studi  Protokol Stimulasi Durasi Efek dari TMS Hasil
asca Pengukuran
Stroke
Emara et al., 16 pasien dengan >1 bulan Controlled 1 Hz, pada hemisfer 1 Hz one train TMS aktif sebagai ipsilesional FT, Al, Mrs,
2010 [10] ischemic stroke pilot study non lesi selama 2.5 menit stimulasi 5 Hz atau stimulasi MMSE
. (150p) x 1 sesi kontralesi 1 Hz menunjukkan
5 Hz, pada hemisfer _ signifikan secara statistik
terkena lesi 5 Hz 1 30 train  peningkatan pada FT, skor Al dan
selama 2,5 menit X gkor MRS pada 2 minggu. Tetapi
1 sesi tidak pada  kontrol  yang
selama 10 hari men_upjukkan peningkatan yang
signifikan dalam skor Al antara
penilaian pada awal dan 2 minggu
F (2,57)=12,47, P<0,001 dan
antara penilaian pada 2 dan 4
minggu F (2,57)=4,5, P=0,015
Tidak ada perubahan signifikan
pada skor MMSE yang diamati
antara awal dan 2 minggu
Kakuda et 204 pasien post > 12 bulan  Pilot study 1 Hz pada hemisfer 22 sesi treatment Adanya peningkatan yang FMA, WMFT
al., 2012 [5]  stroke non lesi dan 5 Hz selama 20 menit signifikan pada fungsi motorik

pada
terkena lesi

hemisper

yang terpengaruh ekstremitas atas
pada pasien hemiparetik pasca
stroke dengan skor FMA yaitu 40
poin. Skor FMA  meningkat
(p<0,001). Perubahan  kinerja
WMFT (p<0,001). Perubahan ini
terus terlihat hingga 4 minggu
setelah keluar dari rumah sakit
pada 79 pasien.
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Tretriluxana 16 pasien dengan 1-6 bulan Extended 1 Hz, pada hemisfer 1 Jam selama 1-2 Adanya perbedaan signifikan pada WMFT-FT
et al, 2018 sroke subacute study non lesi minggu treatment ~ WMFT-TMT setelah dilakukan
[11] intervensi dan menyebabkan efek

jangka panjang  dipertahankan
selama 2 minggu. Berdasarkan
kekuatan cengkeraman, terdapat
pengaruh utama waktu yang
signifikan (p = 0,014, ES = 0,60).

Sharma et Pasien stroke <3 bulan Randomized 1 Hz, pada hemisfer Total 10 sesi Pada peserta stroke iskemik 1B, FMA-UE,
al., 2020 [12] ischemic 47=real control trial non lesi treatment  40-45 subakut pertama, 1 Hz RTM FMA-LE,
TMS, 49=sham menit selama 2 frekuensi rendah pada korteks Hamilton
mingggu motorik kontralesi dengan TMS depression,
menimbulkan efek yang signifikan MRS, stroke
perubahan skor mbi.>90. scale

Menunjukkan peningkatan RTM
nyata (4.96+4.06) dibandingkan
dengan  grup RTM palsu
(2.65+3.25) (P <.001).

FT, Finger Taping; Al, Activity Index; Mrs, Modified Ranking Scale; MMSE. Mini Mental State Exam; FMA. Fugl Meyer Assessment; WMFT, Wolf Motor Function
Test; 1B, Index Barthel; FMA-LE, Fugl Meyer Assessment- Lower Extremity.
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4. PEMBAHASAN

Studi ini menunjukkan bahwa TMS dengan aplikasi stimulasi 1 Hz low frequency pada area non lesi dengan
beberapa grup kontrol dapat memberikan perubahan motorik secara signifikan pada pasien stroke. Penurunan
perfusi otak menyebabkan terjadinya kerusakan akibat berkurangnya aliran darah ke otak [13]. Stroke
menyebabkan defisit neurologis yang dapat memberi beban pada penderita stroke. Menurut American Academy
of Neurology (2019) disabilitas umumnya sering terjadi pada pasien stroke berupa kelumpuhan atau kelemahan
pada sisi tubuh. Pasien stroke juga mengalami banyak gangguan fungsional seperti gangguan motorik,
psikologis, atau perilaku. Lesi otak pasca stroke akan meningkatkan kerentanan terhadap stres dan dapat
memicu gangguan mood [14], yang selanjutnya juga kan mempengaruhi gangguan gerak.

Gangguan defisit neurologis pada motorik menyebabkan penderita stroke mengalami keterbatasan gerak dan
pekerjaan sehari-hari. Konsekuensi yang sering terjadi dari stroke yaitu defisit motorik dengan variasi derajat
lebih dari 85% penderita mengalami gangguan motorik meskipun menjalani terapi rehabilitasi intensif [3].
Rehabilitasi pada stroke harus dilakukan segera mungkin setelah ditegakkan diagnosis stroke agar dapat
memperbaiki kemampuan fungsional penderita stroke yang mengalami defisit neurologis. Rehabilitasi
mempunyai efek fisiologis yang secara teori dapat mempengaruhi proses rehabilitasi pasca stroke. Oleh karena
itu, seseorang yang mengalami stroke perlu menjalani proses rehabilitasi [15].

Kemampuan motorik pada pasien bisa menjadi solusi dengan pemberian TMS dan diukur dengan penilaian
UEFMA (Upper Extremity Fugl Meyer Assessment). Berdasarkan tinjauan perspektif elektrofisiologi, adanya
pergeseran keseimbangan lokal antara inhibisi dan eksitasi dari bagian ipsilateral dan kontralateral yang terdiri
dari peningkatan eksitasi dan inhibisi korteks di otak. Dalam area subkortikal dapat berubah menjadi
keseimbangan inhibition interhemispheric. Tujuan klinis pada TMS untuk memperbaiki fungsi serta mengurangi
gejala seperti nyeri, kejang, dan gangguan motorik. Beberapa uji coba mengemukakan bahwa TMS dengan
frekuensi rendah yang diterapkan pada bagian non lesi dapat secara signifikan meningkatkan fungsi motorik dari
ekstremitas atas yang terkena pada pasien pasca stroke [5]. Disinhibisi dari korteks kontralesi merupakan salah
satu faktor penyebab terjadinya gangguan kemampuan motorik ekstremitas atas. Frekuensi rendah TMS berupa
inhibisi dapat menjadi kontributor yang lebih besar untuk paresis [4]. Pada inhibisi frekuensi 1 Hz telah
ditemukan terutama untuk mengurangi rangsangan kortikal kontralesi dan meningkatkan aktivitas ipsilesional
pada pasien stroke [16].

Mekanisme kerja TMS pada saraf otak dengan menimbulkan cetusan potensial aksi, melalui beberapa proses.
Pada saat medan magnet dari TMS diberikan di permukaan otak melalui kranium, terjadi respon stimulasi
magnet yang merubah arus listrik lemah dari otak, potensial aksi ini selanjutnya akan meneruskan aliran listrik
dari otak dan diteruskan ke satu neuron dan interkoneksi neuron lain sampai pada efektor yang dituju.
Sesampainya stimulasi magnet pada permukaan otak, stimulasi diteruskan pada lapisan korteks otak menuju
talamus, sesampainya di talamus diteruskan lagi ke hipokampus untuk mengalami proses long term potential
atau long term depression. Pola penggunaan TMS yang berbeda memberikan efek yang berbeda juga.
Perubahan awal yang terjadi seperti sprouting atau alteration dari dendrit. TMS dapat memberikan efek long
term potential atau long term depression. TMS memberikan efek untuk aktivitas saraf secara spontan dan
menunjukkan bahwa TMS frekuensi tinggi dapat menyebabkan efek jangka panjang pada BDNF dan GluR1
yang mendasari proses neuroplastisitas [17].

5. KESIMPULAN

Studi ini meneliti efek inhibisi Transcranial Magnetic Stimulation pada kasus stroke, artikel ini mencari
database sesuai kriteria inklusi dengan hasil sebanyak 4 artikel yang dilakukan review menunjukkan bahwa
TMS memberikan manfaat bagi pasien pasca stroke terhadap kemampuan motorik. TMS aman dan bisa menjadi
pendekatan yang ampuh untuk memodulasi fungsi otak pada penderita stroke dan dapat berkontribusi pada
pemulihan motorik. Penelitian mengenai efek inhibisi TMS pada pasien pasca stroke masih sangat terbatas.
Sehingga diharapkan adanya penelitian yang membahas mengenai hal ini dimasa yang akan datang.
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