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Abstract 
 
Background: Schizophrenia is a chronic psychotic disorder characterized by a fluctuating disease course and a 
high risk of relapse. Relapse is associated with increased hospitalization, impaired social functioning, and reduced 
quality of life. Schizophrenia relapse is influenced by multidimensional factors involving biological, psychological, 
social, and treatment-related aspects. 
Purpose: To comprehensively examine the multidimensional factors associated with schizophrenia relapse and its 
prevention strategies. 
Method: This study used a narrative review method by searching literature from pubmed, sciencedirect, and 
Google Scholar. The selected literature included original studies, systematic reviews, meta-analyses, and 
international guidelines. Data were analyzed and narratively synthesized based on biological, psychological, social, 
treatment adherence, and relapse prevention factors. 
Discussion: The review found that schizophrenia relapse is influenced by complex interactions among multiple 
factors. Biological factors include neurotransmitter dysregulation, genetic vulnerability, comorbidities, and previous 
relapse history. Psychological factors such as stress, poor insight, and maladaptive coping strategies also 
contribute to relapse risk. Social factors including high family expressed emotion, low social support, and social 
isolation were associated with increased relapse. Non-adherence to antipsychotic treatment remains one of the 
strongest predictors of relapse. The use of long-acting injectable antipsychotics (lais), psychosocial interventions, 
and family and community support were shown to reduce relapse rates. 
Conclusion: Schizophrenia relapse is a multifactorial condition requiring comprehensive and integrated prevention 
strategies. The combination of pharmacological treatment, psychosocial interventions, personalized care, and 
family and community involvement is essential to maintain long-term stability and improve patients’ quality of life. 
 
Keywords: Multidimensional Factors; Relapse; Schizophrenia. 
 
PENDAHULUAN 

Skizofrenia merupakan gangguan psikotik kronis 
yang ditandai oleh gangguan proses pikir, persepsi, 
afek, dan perilaku dengan gejala utama berupa 
halusinasi, waham, serta disfungsi sosial dan 
fungsional yang menetap (Kementerian Kesehatan 
Republik Indonesia, 1993; Fatani et al., 2017). Salah 
satu tantangan utama dalam penatalaksanaannya 
adalah tingginya angka kekambuhan (relaps), yaitu 
muncul kembali atau memburuknya gejala setelah 
periode perbaikan. Relaps berdampak signifikan 

terhadap peningkatan angka rawat inap, 
memperpanjang durasi pemulihan, serta menurunkan 
kualitas hidup pasien (Habte et al., 2024). 

Berbagai studi menunjukkan bahwa sebagian 
besar pasien akan mengalami kekambuhan berulang 
sepanjang hidupnya, dengan riwayat relaps 
sebelumnya menjadi prediktor kuat untuk episode 
berikutnya. Kekambuhan pada skizofrenia 
dipengaruhi oleh berbagai faktor multidimensional, 
meliputi faktor biologis, psikologis, sosial, dan sistem 
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pelayanan kesehatan (Tamene et al., 2024). Faktor 
keluarga seperti expressed emotion yang tinggi, 
rendahnya dukungan sosial, serta kurangnya 
ketahanan keluarga berperan penting dalam 
meningkatkan risiko relaps. Selain itu, faktor 
psikologis seperti rendahnya pendidikan dan paparan 
stresor kehidupan juga berkontribusi terhadap 
kekambuhan (Almuqrin et al., 2023). 

Ketidakpatuhan terhadap pengobatan antipsikotik 
merupakan faktor risiko utama relaps, sering 
dipengaruhi oleh kurangnya edukasi, efek samping 
obat, dan stigma. Di sisi lain, keterbatasan akses 
layanan kesehatan jiwa serta kurangnya tindak lanjut 
pascarawat juga meningkatkan risiko kekambuhan 
(Valenstein et al., 2004). Strategi farmakologis seperti 
penggunaan antipsikotik kerja panjang (long-acting 
injectable antipsychotics, LAI) dapat membantu 
meningkatkan kepatuhan dan menurunkan angka 
relaps (Correll et al., 2021). Dengan demikian, relaps 
pada skizofrenia merupakan hasil interaksi kompleks 
berbagai faktor. Oleh karena itu, tinjauan ini bertujuan 
mengkaji secara komprehensif faktor-faktor yang 
berperan dalam kekambuhan skizofrenia guna 
mendukung upaya pencegahan yang lebih efektif dan 
berkelanjutan. 
 
METODE 

Penelitian ini menggunakan metode narrative review 
untuk mengkaji faktor multidimensional yang berperan 
dalam kekambuhan (relaps) pada skizofrenia. Pencarian 
literatur dilakukan secara elektronik melalui beberapa 
basis data ilmiah, meliputi PubMed, ScienceDirect, dan 
Google Scholar. Kata kunci yang digunakan antara lain 
“schizophrenia relapse”, “risk factors”, “biological 
factors”, “psychological factors”, “social support”, “family 
expressed emotion”, “treatment adherence”, “long-
acting injectable antipsychotics”, dan “relapse 
prevention”, baik secara tunggal maupun kombinasi 
menggunakan operator Boolean (AND/OR). 

Literatur yang dipilih merupakan artikel penelitian 
asli, systematic review, meta-analysis, dan guideline 
internasional yang dipublikasikan dalam bahasa Inggris 
maupun bahasa Indonesia, dengan fokus pembahasan 
mengenai faktor risiko, mekanisme, dan strategi 
pencegahan relaps pada skizofrenia. Artikel yang tidak 
memiliki relevansi dengan topik, duplikasi, atau tidak 
tersedia dalam teks lengkap dieksklusi dari tinjauan ini. 

Proses seleksi dilakukan melalui identifikasi judul 
dan abstrak, kemudian dilanjutkan dengan telaah isi 
penuh artikel yang memenuhi kriteria inklusi. Data 
yang diperoleh dianalisis secara deskriptif dan 

disintesis naratif berdasarkan tema utama, yaitu 
faktor biologis, faktor psikologis, faktor sosial dan 
keluarga, kepatuhan terapi, serta strategi 
pencegahan relaps pada skizofrenia. 
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
 
Definisi dan Perjalanan Penyakit Skizofrenia 

Skizofrenia merupakan suatu gangguan psikotik 
kronis yang ditandai oleh kelainan dalam proses pikir, 
persepsi, afek, dan perilaku dengan perjalanan 
penyakit yang fluktuatif dan sering kali berlangsung 
seumur hidup. Pedoman Penggolongan dan 
Diagnosis Gangguan Jiwa (PPDGJ) III, 
menggambarkan skizofrenia sebagai kumpulan 
gejala yang meliputi gangguan isi pikir (waham), 
gangguan persepsi (halusinasi), pembicaraan tidak 
terorganisasi, perilaku katatonik atau sangat tidak 
teratur, serta gejala negative, seperti afek tumpul, 
alogia, dan avolisi (Kementerian Kesehatan Republik 
Indonesia, 1993). Sementara itu, Diagnostic and 
Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5) 
mendefinisikan skizofrenia sebagai gangguan 
psikotik yang ditandai oleh sedikitnya dua gejala 
psikotik utama, delusi, halusinasi, pembicaraan tidak 
terorganisasi, perilaku sangat kacau atau katatonik, 
dan gejala negatif yang berlangsung signifikan dalam 
kurun waktu minimal satu bulan dan menyebabkan 
gangguan fungsi sosial atau okupasional (American 
Psychiatric Association, 2013). 

Relaps atau kekambuhan merupakan elemen 
penting dalam perjalanan skizofrenia. Relaps 
biasanya didefinisikan sebagai munculnya kembali 
atau memburuknya gejala psikotik setelah suatu 
periode stabilitas atau remisi klinis. Dalam penelitian 
klinis, relaps dapat dioperasionalisasikan sebagai 
peningkatan gejala psikotik yang memerlukan 
perubahan regimen antipsikotik, kebutuhan 
penambahan dosis obat, penurunan kemampuan 
fungsional, atau perlunya rawat inap kembali (Habte 
et al., 2024). Konsep relaps sangat penting karena 
setiap episode kekambuhan tidak hanya menandai 
kegagalan kontrol gejala, tetapi juga membawa 
dampak kumulatif terhadap fungsi kognitif dan sosial 
pasien. Sebuah penelitian menunjukkan, bahwa 
relaps berulang berhubungan dengan perpanjangan 
waktu pemulihan dan penurunan kemampuan 
adaptasi jangka panjang (Belihu et al., 2024). 

Sebagai bagian dari perjalanan alami skizofrenia, 
relaps sering dianggap sebagai indikator 
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ketidakstabilan klinis. Dalam beberapa studi 
longitudinal, lebih dari separuh pasien mengalami 
relaps dalam dua tahun pertama setelah episode 
psikotik awal meskipun mendapat pengobatan 
standar. Relaps ini cenderung mengelompok pada 
individu dengan perjalanan penyakit yang tidak stabil, 
dan setiap kekambuhan selanjutnya dapat 
meningkatkan risiko kekambuhan tambahan. Dengan 
demikian, pemahaman mengenai definisi, 
mekanisme, dan faktor-faktor yang memengaruhi 
relaps merupakan hal yang esensial dalam 
merancang intervensi yang efektif untuk 
mempertahankan stabilitas pasien skizofrenia (Ayano 
et al., 2019). 

Perjalanan penyakit skizofrenia sendiri bersifat 
heterogen. PPDGJ III membagi perjalanan penyakit 
menjadi beberapa pola, yakni episodik dengan remisi 
penuh, episodik dengan gejala residual persisten, 
kronik progresif, atau perjalanan subakut yang 
menetap (Kementerian Kesehatan Republik 
Indonesia, 1993). Penelitian terdahulu menunjukkan 
bahwa pola perjalanan episodik berulang merupakan 
salah satu prediktor terkuat dari risiko relaps 
selanjutnya. Pasien yang telah mengalami relaps 
berulang memiliki kemungkinan lebih besar untuk 
mengalami episode tambahan dalam periode follow-
up berikutnya dibandingkan pasien yang baru 
mengalami satu episode psikotik (Ayano et al., 2019). 
 
Epidemiologi dan Angka Kekambuhan Skizofrenia 

Dua tinjauan sistematis menunjukkan bahwa 
kekambuhan pada skizofrenia masih tergolong tinggi, 
terutama pada fase awal perjalanan penyakit. Studi 
pada tahun 2023, melaporkan bahwa sekitar 67% 
pasien mengalami relaps dalam satu tahun setelah 
episode psikotik pertama, menegaskan tingginya 
risiko kekambuhan pada fase awal (Almuqrin et al., 
2023). Sementara itu, tinjauan lainnya menunjukkan 
bahwa angka relaps mencapai 46.4% dalam lima 
tahun pertama setelah diagnosis (Zukowska et al., 
2022). Temuan ini menunjukkan, meskipun risiko 
relaps paling tinggi terjadi pada periode awal, 
kekambuhan tetap menjadi masalah jangka panjang 
pada pasien skizofrenia, sehingga diperlukan strategi 
pencegahan yang berkelanjutan. 

Studi kohort menunjukkan bahwa kekambuhan 
pada skizofrenia sering terjadi sejak fase awal 
penyakit dan dipengaruhi oleh riwayat episode 
sebelumnya. Penelitian sebelumnya melaporkan 
bahwa hampir 50% pasien dengan first-episode 

schizophrenia mengalami relaps dalam periode tiga 
tahun tindak lanjut (Bioque et al., 2022). Sementara 
itu, studi kohort berbasis data nyata di Swedia 
menunjukkan bahwa riwayat relaps sebelumnya 
merupakan prediktor kuat, semakin banyak episode 
kekambuhan yang dialami, semakin tinggi risiko 
relaps berikutnya dan semakin singkat waktu menuju 
kekambuhan selanjutnya (Jørgensen et al., 2021). 
Temuan ini menegaskan pentingnya pencegahan 
relaps sejak episode awal untuk menghindari pola 
kekambuhan berulang. 

Berbagai studi terbaru menunjukkan, bahwa 
prediktor relaps pada skizofrenia bersifat multifaktorial 
dan saling berkaitan. Studi melaporkan bahwa faktor 
klinis, seperti tidak tercapainya remisi penuh, adanya 
gejala positif residual, serta usia onset yang lebih 
muda merupakan prediktor kuat terjadinya 
kekambuhan, terutama setelah penghentian terapi 
antipsikotik (Li et al., 2025). Temuan ini diperkuat 
oleh studi yang mengidentifikasi gejala residual yang 
tinggi, depresi, kecemasan, riwayat episode 
sebelumnya, serta stressful life events sebagai faktor 
utama yang meningkatkan risiko relaps (Solmi et al., 
2023). Selain itu, tinjauan sistematis lain menyoroti 
peran biomarker biologis dan monitoring klinis dalam 
memprediksi kekambuhan, seperti perubahan 
aktivitas otak, respons stres, dan indikator fisiologis 
lainnya (Smyrnis et al., 2024). 

Secara keseluruhan, temuan ini menunjukkan 
bahwa relaps tidak hanya dipengaruhi oleh faktor 
klinis semata, tetapi juga oleh interaksi kompleks 
antara kondisi biologis, psikologis, dan riwayat 
penyakit. Oleh karena itu, pendekatan prediksi dan 
pencegahan relaps perlu dilakukan secara 
komprehensif melalui pemantauan gejala residual, 
kondisi psikologis, serta pemanfaatan biomarker 
untuk meningkatkan deteksi dini dan intervensi yang 
lebih tepat sasaran. 
 
Faktor Multidimensional yang Berperan dalam 
Kekambuhan pada Skizofrenia 

Psikosis merupakan gangguan yang ditandai oleh 
distorsi realitas seperti waham, halusinasi, dan 
gangguan berpikir, dengan risiko relaps yang tinggi 
terutama setelah episode awal. Kekambuhan tidak 
hanya berdampak pada kondisi klinis, tetapi juga 
memperburuk fungsi sosial, meningkatkan stigma, 
serta menambah beban ekonomi. Relaps dipengaruhi 
oleh interaksi kompleks antara faktor biologis dan 
psikososial, termasuk kerentanan genetik, disregulasi 
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neurotransmiter, serta paparan stres. Selain itu, faktor 
psikososial seperti stres kehidupan, sensitivitas 
interpersonal, dan penarikan diri sosial turut 
berkontribusi terhadap kekambuhan. Oleh karena itu, 
pemahaman mengenai berbagai faktor yang berperan 
dalam relaps menjadi penting untuk mendukung 
strategi pencegahan dan intervensi yang lebih efektif 
(Almuqrin et al., 2023). 
 
Faktor Biologis 

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa faktor 
biologis memiliki peran penting dalam terjadinya 
relaps pada skizofrenia, terutama melalui mekanisme 
disregulasi neurotransmiter, kerentanan genetik, 
komorbiditas medis, penggunaan zat, serta 
perjalanan penyakit sebelumnya. Disfungsi sistem 
dopamin merupakan mekanisme neurobiologis utama 
yang berhubungan dengan kekambuhan. 
Peningkatan aktivitas dopamin di jalur mesolimbik 
menyebabkan munculnya kembali gejala psikotik, 
seperti halusinasi dan waham, sedangkan hipofungsi 
glutamat, khususnya pada reseptor NMDA, 
berkontribusi terhadap gangguan kognitif dan 
ketidakstabilan gejala. Interaksi abnormal antara 
sistem dopamin dan glutamat juga dapat menurunkan 
ambang terjadinya dekompensasi psikotik, sehingga 
pasien lebih rentan mengalami relaps (Howes et al., 
2015). 

Selain neurotransmiter, faktor genetik dan 
kerentanan biologis turut memengaruhi risiko 
relaps. Skizofrenia merupakan gangguan poligenik 
yang melibatkan berbagai gen terkait fungsi 
sinaptik dan regulasi dopamin, sehingga individu 
dengan kerentanan genetik tertentu memiliki 
sensitivitas lebih tinggi terhadap stres biologis 
maupun psikososial. Interaksi antara predisposisi 
genetik dan faktor lingkungan dapat menyebabkan 
disregulasi sistem dopamin serta hiperaktivitas 
respons stres melalui aksis hipotalamus–pituitari–
adrenal (HPA), yang kemudian meningkatkan risiko 
kekambuhan (O’Brien et al., 2026). 

Komorbiditas medis dan penggunaan zat juga 
diketahui memperburuk perjalanan penyakit. 
Penggunaan kanabis, alkohol, dan stimulan dapat 
meningkatkan pelepasan dopamin dan 
memperburuk gejala psikotik, sehingga 
meningkatkan risiko relaps dan rehospitalisasi. 
Selain itu, kondisi inflamasi kronis dan gangguan 
metabolik pada pasien skizofrenia turut 

berkontribusi terhadap perubahan neurotransmiter 
dan konektivitas otak yang berkaitan dengan 
kekambuhan (de Bartolomeis et al., 2022). 

Riwayat penyakit dan episode psikotik 
sebelumnya juga merupakan prediktor biologis 
penting terhadap relaps. Pasien dengan episode 
relaps berulang cenderung memiliki ambang psikosis 
yang semakin rendah dan respons terapi yang 
semakin buruk. Beberapa studi menunjukkan bahwa 
penghentian antipsikotik dapat menyebabkan 
kekambuhan yang cepat akibat ketidakstabilan sistem 
dopamin setelah periode remisi. Relaps berulang juga 
diduga berhubungan dengan progresivitas gangguan 
neurobiologis yang dapat memperburuk fungsi 
kognitif dan sosial pasien dalam jangka panjang 
(Emsley et al., 2013). 
 
Faktor Psikologis 

Faktor psikologis memiliki peran penting dalam 
terjadinya relaps pada skizofrenia, terutama melalui 
mekanisme stres, coping maladaptif, sensitivitas 
interpersonal, dan gangguan insight. Sebuah studi 
tinjauan sistematis menunjukkan bahwa tingkat stres 
psikososial yang tinggi berhubungan signifikan 
dengan peningkatan risiko relaps pada pasien 
psikosis (Almuqrin et al., 2023). Mekanismenya 
dijelaskan melalui model stress-vulnerability, paparan 
stres kehidupan berinteraksi dengan kerentanan 
biologis, sehingga memicu disregulasi aksis 
hipotalamus–pituitari–adrenal (HPA) dan sistem 
dopamin mesolimbik yang akhirnya memperburuk 
gejala psikotik. Selain itu, penarikan diri sosial (social 
withdrawal) juga dikaitkan dengan meningkatnya 
risiko kekambuhan karena berkurangnya dukungan 
sosial dan meningkatnya isolasi pasien (Almuqrin et 
al., 2023). 

Faktor psikologis lain yang berpengaruh adalah 
depresi, kecemasan, dan ketakutan terhadap relaps 
(fear of relapse). Tinjauan sistematis lain 
menemukan, bahwa fear of relapse memiliki 
hubungan positif dengan depresi dan ide bunuh diri 
serta berhubungan negatif dengan harga diri pasien 
(Zukowska et al., 2022). Kondisi ini dapat 
meningkatkan distress psikologis, memperburuk 
fungsi sosial, dan menurunkan kemampuan pasien 
mengenali tanda awal kekambuhan sehingga 
meningkatkan risiko relaps berulang. 

Insight yang rendah dan strategi coping 
maladaptif juga berperan penting dalam kekambuhan 
skizofrenia. Pasien dengan insight rendah sering kali 
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tidak menyadari bahwa dirinya mengalami gangguan, 
sehingga cenderung menolak pengobatan dan tidak 
patuh terhadap terapi. Penelitian mengenai coping 
pada skizofrenia menunjukkan bahwa strategi coping, 
seperti mental disengagement dan penghindaran 
berkaitan dengan distress yang lebih tinggi, 
sedangkan coping adaptif dan pencarian dukungan 
sosial dapat membantu mempertahankan stabilitas 
psikologis pasien (Cooke et al., 2007). 

Selain itu, faktor psikologis seperti rendahnya 
resiliensi dan kemampuan regulasi stres turut 
memengaruhi perjalanan penyakit. Individu dengan 
kemampuan coping dan resiliensi yang baik 
cenderung memiliki kesejahteraan psikologis yang 
lebih stabil, sehingga risiko relaps lebih rendah. 
Sebaliknya, stres kehidupan yang berulang tanpa 
dukungan psikologis yang adekuat dapat 
mempercepat munculnya kembali gejala psikotik 
(Izydorczyk et al., 2019). 
 
Faktor Sosial dan Keluarga 

Faktor sosial dan keluarga memiliki peran penting 
dalam terjadinya relaps pada skizofrenia, terutama 
melalui kualitas hubungan keluarga, dukungan sosial, 
dan lingkungan emosional pasien. Salah satu faktor 
keluarga yang paling konsisten berhubungan dengan 
kekambuhan adalah expressed emotion (EE), yaitu 
pola komunikasi keluarga yang ditandai oleh kritik, 
permusuhan, atau keterlibatan emosional berlebihan 
terhadap pasien. Sebuah penelitian menggunakan 
metode meta-analisis, menunjukkan bahwa high 
expressed emotion merupakan prediktor kuat relaps 
pada skizofrenia. Lingkungan keluarga dengan kritik 
dan hostility yang tinggi dapat meningkatkan stres 
psikologis pasien, memicu aktivasi respons stres 
biologis, dan memperburuk kestabilan gejala 
psikotik (Ma et al., 2021). 

Selain expressed emotion, fungsi keluarga dan 
dukungan sosial juga berpengaruh terhadap 
perjalanan penyakit. Sebuah studi menyatakan 
bahwa, lingkungan keluarga yang buruk, tingginya 
beban caregiver, dan komunikasi keluarga yang 
negatif berhubungan dengan peningkatan 
keparahan gejala serta risiko relaps pada 
pasien first-episode psychosis. Sebaliknya, 
keluarga dengan komunikasi suportif, kemampuan 
adaptasi yang baik, dan dukungan emosional yang 
adekuat dapat membantu meningkatkan stabilitas 

klinis dan fungsi sosial pasien (Keegan et al., 
2025). 

Penelitian lain menunjukkan bahwa intervensi 
berbasis keluarga efektif dalam menurunkan angka 
kekambuhan skizofrenia. Studi meta-analisis 
melaporkan bahwa berbagai model intervensi 
keluarga, termasuk psikoedukasi keluarga dan terapi 
keluarga, secara signifikan dapat mengurangi relaps 
dibandingkan perawatan standar. Mekanisme yang 
mendasari efek ini meliputi peningkatan pemahaman 
keluarga terhadap penyakit, perbaikan komunikasi, 
pengurangan konflik interpersonal, serta peningkatan 
kepatuhan pengobatan pasien (Rodolico et al., 2022). 

Selain faktor keluarga inti, stres sosial dan isolasi 
sosial juga berperan dalam relaps psikosis. Sebuah 
tinjauan sistematis menunjukkan, bahwa stres 
psikososial dan social withdrawal berhubungan 
signifikan dengan peningkatan risiko relaps. Pasien 
yang mengalami isolasi sosial cenderung memiliki 
dukungan emosional yang rendah dan sensitivitas 
stres yang lebih tinggi, sehingga lebih rentan 
mengalami kekambuhan gejala psikotik (Almuqrin et 
al., 2023). 
 
Faktor Kepatuhan dan Terapi  

Ketidakpatuhan (non-adherence) terhadap 
pengobatan antipsikotik merupakan salah satu faktor 
terpenting yang berhubungan dengan relaps pada 
skizofrenia. Berbagai penelitian menunjukkan bahwa 
penghentian atau penggunaan obat yang tidak teratur 
meningkatkan risiko kekambuhan, rehospitalisasi, 
hingga perburukan prognosis jangka panjang. 
Sebuah studi menyatakan bahwa non-
adherence berkaitan erat dengan peningkatan risiko 
relaps, rawat inap, dan bunuh diri pada pasien 
skizofrenia. Faktor yang paling sering memengaruhi 
ketidakpatuhan, meliputi kurangnya insight terhadap 
penyakit, keyakinan negatif terhadap obat, serta 
penyalahgunaan zat (Higashi et al., 2013). 

Beberapa faktor penyebab non-
adherence, antara lain efek samping antipsikotik, 
kurangnya edukasi, stigma terhadap pengobatan 
psikiatri, serta hubungan terapeutik yang kurang baik. 
Pasien sering menghentikan pengobatan karena efek 
samping, stigma sosial, kesulitan ekonomi, dan 
keyakinan pribadi mengenai obat. Selain itu, 
kurangnya pemahaman pasien dan keluarga 
mengenai pentingnya terapi jangka panjang juga 
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berkontribusi terhadap rendahnya kepatuhan (Wade 
et al., 2017). 

Salah satu strategi farmakologis untuk 
meningkatkan kepatuhan adalah penggunaan long-
acting injectable antipsychotics (LAI). LAI bekerja 
dengan mempertahankan kadar obat yang lebih stabil 
dan mengurangi risiko pasien lupa atau 
menghentikan pengobatan secara sepihak. Tinjauan 
naratif terbaru dalam Frontiers in 
Psychiatry, menyebutkan bahwa LAI dapat 
membantu menurunkan angka relaps dan 
rehospitalisasi, terutama pada pasien dengan riwayat 
kepatuhan rendah. Selain meningkatkan kontinuitas 
terapi, LAI juga mempermudah monitoring klinis 
karena pemberian dilakukan secara berkala oleh 
tenaga kesehatan (Shen & Wu, 2026). 

Selain terapi farmakologis, intervensi psikososial 
dan psikoterapi juga berperan penting dalam 
pencegahan relaps. Adherence therapy yang 
mengombinasikan pendekatan motivational 
interviewing dan cognitive behavioral therapy (CBT), 
terbukti dapat memperbaiki gejala psikiatri dan 
membantu meningkatkan kepatuhan pengobatan. 
Meta-analisis lain juga menunjukkan bahwa intervensi 
psikososial, seperti psikoedukasi keluarga, CBT, 
terapi keluarga, dan dukungan komunitas efektif 
dalam menurunkan angka relaps pada pasien 
skizofrenia. Mekanisme utamanya meliputi 
peningkatan insight pasien, perbaikan coping stress, 
pengurangan konflik keluarga, serta penguatan 
dukungan sosial dan keterlibatan pasien dalam terapi 
jangka panjang (Gray et al., 2016). 
 
Strategi Pencegahan Relaps pada Skizofrenia 

Implikasi klinis dalam pencegahan relaps pada 
skizofrenia memerlukan pendekatan 
multidimensional yang mencakup strategi 
farmakologis, intervensi psikososial, pendekatan 
berbasis individu (personalized care), serta 
keterlibatan keluarga dan komunitas. Pendekatan ini 
penting karena relaps tidak hanya dipengaruhi oleh 
gejala biologis, tetapi juga oleh faktor psikologis, 
sosial, dan kepatuhan terapi. 
 
Strategi Farmakologis dalam Pencegahan Relaps 

Terapi antipsikotik pemeliharaan merupakan 
strategi utama dalam mencegah relaps pada 
skizofrenia. Penggunaan antipsikotik jangka panjang 
membantu mempertahankan stabilitas 
neurotransmiter dopamin sehingga mengurangi risiko 

munculnya kembali gejala psikotik. Meta-analisis 
menunjukkan bahwa pasien yang menghentikan 
antipsikotik memiliki risiko relaps jauh lebih tinggi 
dibanding pasien yang melanjutkan terapi 
pemeliharaan (Leucht et al., 2003). 

Salah satu pendekatan farmakologis yang paling 
banyak dibahas dalam pencegahan relaps adalah 
penggunaan long-acting injectable 
antipsychotics (LAI). LAI merupakan formulasi depot 
antipsikotik yang diberikan melalui injeksi 
intramuskular dengan interval tertentu, mulai dari dua 
minggu hingga beberapa bulan. Dibandingkan 
antipsikotik oral, LAI memberikan pelepasan obat 
yang lebih stabil, sehingga mengurangi fluktuasi 
kadar plasma dan menurunkan risiko kekambuhan 
akibat ketidakpatuhan minum obat (Llorca et al., 
2013). 

Secara neurobiologis, LAI membantu 
mempertahankan okupansi reseptor dopamin D2 
dalam rentang terapeutik yang konsisten. Hal ini 
penting karena penghentian obat mendadak atau 
konsumsi oral yang tidak teratur dapat 
menyebabkan dopamine rebound, yang memicu 
eksaserbasi gejala psikotik. Selain itu, pemberian LAI 
oleh tenaga kesehatan memungkinkan monitoring 
kepatuhan yang lebih objektif serta mempermudah 
deteksi dini bila pasien melewatkan terapi (Llorca et 
al., 2013). 

Sebuah literature review menjelaskan bahwa LAI 
efektif menurunkan angka relaps dan rehospitalisasi, 
terutama pada pasien dengan riwayat ketidakpatuhan 
atau relaps berulang. LAI juga membantu mengurangi 
beban pasien dalam mengingat konsumsi obat harian 
dan meningkatkan kontinuitas hubungan terapeutik 
melalui kunjungan rutin ke layanan kesehatan (Kane 
et al., 2025). Meta-analisis lain menemukan bahwa 
LAI secara signifikan lebih efektif dibanding 
antipsikotik oral dalam menurunkan rehospitalisasi 
pada studi real-world. Efektivitas ini terutama terlihat 
pada pasien dengan insight rendah dan kepatuhan 
terapi yang buruk (Kishimoto et al., 2018). 
 
Strategi Nonfarmakologis 

Selain farmakoterapi, intervensi psikososial 
memiliki peran penting dalam mempertahankan 
stabilitas pasien skizofrenia. Pendekatan 
seperti cognitive behavioral therapy (CBT), 
psikoedukasi, terapi keluarga, social skills training, 
dan assertive community treatment terbukti 
membantu menurunkan angka relaps.  
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Intervensi ini bekerja melalui peningkatan insight 
pasien, kemampuan coping terhadap stres, 
kepatuhan pengobatan, serta kemampuan mengenali 
tanda awal kekambuhan. CBT membantu pasien 
mengidentifikasi pola pikir maladaptif dan mengurangi 
distress terkait gejala psikotik, sedangkan 
psikoedukasi membantu pasien dan keluarga 
memahami pentingnya terapi jangka panjang (Bighelli 
et al., 2021). Meta-analisis menunjukkan bahwa 
intervensi psikososial secara signifikan dapat 
mengurangi kekambuhan dan meningkatkan fungsi 
sosial pasien dibandingkan perawatan standar saja 
(Bighelli et al., 2021). 
 
Pendekatan Berbasis Individu (Personalized Care) 

Pendekatan personalized care menekankan 
bahwa strategi pencegahan relaps harus disesuaikan 
dengan karakteristik masing-masing pasien. Faktor 
seperti riwayat relaps sebelumnya, gejala residual, 
depresi, kecemasan, komorbiditas penggunaan zat, 
kemampuan fungsi sosial, serta respons terhadap 
terapi sebelumnya dapat digunakan untuk 
menentukan intervensi yang paling sesuai (Solmi et 
al., 2023). 

Pendekatan ini juga memungkinkan pemilihan 
jenis antipsikotik berdasarkan profil efek samping dan 
kebutuhan pasien. Misalnya, pasien dengan 
kepatuhan rendah dapat lebih diuntungkan dengan 
LAI, sedangkan pasien dengan gangguan metabolik 
memerlukan pemilihan antipsikotik dengan risiko 
metabolik lebih rendah. Review ini menjelaskan 
bahwa identifikasi prediktor relaps dapat membantu 
klinisi melakukan intervensi dini sebelum terjadi 
eksaserbasi gejala  (Solmi et al., 2023). 
 
Peran Keluarga dan Komunitas 

Keluarga memiliki peran sentral dalam 
mempertahankan stabilitas pasien skizofrenia. 
Lingkungan keluarga dengan expressed 
emotion tinggi, seperti kritik, hostility, dan keterlibatan 
emosional berlebihan, diketahui meningkatkan risiko 
relaps. Sebaliknya, keluarga yang suportif dan 
memiliki komunikasi yang baik dapat membantu 
meningkatkan kepatuhan terapi dan mengurangi stres 
psikologis pasien (Rodolico et al., 2022). 

Intervensi keluarga bertujuan meningkatkan 
pemahaman keluarga terhadap penyakit, 
memperbaiki komunikasi, mengurangi konflik 
interpersonal, dan membantu keluarga mengenali 
tanda awal kekambuhan. Sebuah meta-analisis 

menunjukkan bahwa terapi keluarga secara signifikan 
menurunkan angka relaps dibandingkan perawatan 
standar (Rodolico et al., 2022). 

Selain keluarga, dukungan komunitas juga 
penting dalam pencegahan relaps. Layanan berbasis 
komunitas, seperti rehabilitasi psikososial, kunjungan 
rumah, dukungan pekerjaan, dan community mental 
health services membantu meningkatkan fungsi 
sosial serta mempertahankan kontinuitas terapi. 
Pendekatan komunitas memungkinkan pasien tetap 
terintegrasi dalam lingkungan sosialnya, sehingga 
mengurangi isolasi sosial dan stigma terhadap 
gangguan jiwa (Rodolico et al., 2022). 
 
SIMPULAN 

Relaps pada skizofrenia merupakan fenomena 
kompleks yang dipengaruhi oleh interaksi berbagai 
faktor multidimensional, meliputi aspek biologis, 
psikologis, sosial, serta faktor terkait terapi dan sistem 
pelayanan kesehatan. Faktor biologis seperti 
disregulasi neurotransmiter, kerentanan genetik, dan 
riwayat episode sebelumnya berperan sebagai dasar 
predisposisi terjadinya kekambuhan. Faktor 
psikologis seperti stres, rendahnya insight, dan 
coping maladaptif dapat memicu eksaserbasi gejala, 
terutama pada individu dengan kerentanan tinggi. 
Dari sisi sosial, lingkungan keluarga 
dengan expressed emotion tinggi, dukungan sosial 
yang rendah, serta isolasi sosial turut meningkatkan 
risiko relaps.  

Selain itu, ketidakpatuhan terhadap terapi 
antipsikotik menjadi salah satu determinan utama 
kekambuhan, yang sering dipengaruhi oleh efek 
samping, kurangnya edukasi, dan stigma terhadap 
pengobatan. Dalam konteks ini, penggunaan long-
acting injectable antipsychotics (LAI) serta intervensi 
psikososial terbukti dapat meningkatkan kepatuhan 
dan menurunkan angka relaps. Oleh karena itu, 
pencegahan relaps pada skizofrenia memerlukan 
pendekatan komprehensif dan terintegrasi 
berbasis personalized care, yang tidak hanya 
berfokus pada terapi farmakologis, tetapi juga 
melibatkan intervensi psikologis, dukungan keluarga, 
serta penguatan layanan kesehatan berbasis 
komunitas guna mencapai stabilitas jangka panjang 
dan meningkatkan kualitas hidup pasien. 
 
SARAN 

Diperlukan penelitian lebih lanjut dengan desain 
longitudinal dan metode yang lebih terstandarisasi 
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untuk mengevaluasi hubungan antara faktor biologis, 
psikologis, sosial, dan kepatuhan terapi terhadap 
risiko relaps pada skizofrenia.  
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