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RINGKASAN

Efektivitas Terapi Antibiotik pada Pasien Rawat |nap Penderita Infeksi Saluran
Kemih di RSD dr. Soebandi Jember Periode Januari-Desember 2015; Putri Ayu
Aristanti, 112210101072; Skripsi; Agustus;, 2015; 59 halaman; Fakultas Farmasi
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Infeks Saluran Kemih (ISK) adalah suatu infeksi yang diakibatkan oleh
berkembang biaknya mikroorganisme di dalam saluran kemih. 1SK merupakan
infeksi kedua yang paling sering terjadi pada tubuh manusia. Dalam pengobatan yang
efektif pasien menerima obat sesuai dengan kebutuhan Klinis, dalam dosis yang
sesuai, untuk jangka waktu yang sesuai, dengan biaya yang terjangkau. ISK diobati
dengan antibiotik golongan beta laktam, inhibitor beta-laktamase, aminoglikosida,
sulfonamid, nitrofurantoin, trimetropim dan florokuinolon. Tujuan penelitian ini
adalah untuk mengetahui efektivitas terapi berdasarkan lama perawatan, kesesuaian
dosis terapi antibiotik dengan standar terapi, dan hubungan antara perbedaan usia
terhadap efektivitas terapi pengobatan kepada pasien 1SK rawat ingp di RSD dr.
Soebandi Jember.

Penelitian ini dilaksanakan di Rumah Sakit Daerah dr. Soebandi Jember pada
bulan akhir Juni-Juli 2015. Penelitian ini merupakan deskriptif retrospektif dengan
menggunakan data rekam medik selama Januari-Desember 2014. Sampel adalah
pasien rawat inap dengan diagnosa ISK di RSD dr. Soebandi Jember periode Januari-
Desember 2014 yang memenuhi kriteria inklusi. Pengambilan sampel dilakukan
dengan metode total sampling berjumlah 45. Data-data kualitatif yang diperoleh
disgjikan dalam bentuk uraian atau narasi, sedangkan data kuantitatif disgjikan dalam
bentuk tabel atau grafik.

Hasil yang diperoleh dari penelitian ini antara lain: efektivitas terapi antibiotik

berdasarkan lama perawatan tersingkat selama 3 hari adalah levofloksasin dengan
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mean (x SD) sebesar 3 (x 2) hari. Selebihnya tingkat kesembuhan penggunaan
antibiotik lebih dari 3 hari.

Tingkat kesesuaian terapi antibiotik yang diberikan pada penderita infeksi
saluran kemih yang dirawat inap di RSD dr. Soebandi Jember dengan Panduan
Penatal aksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis dan Urinarius adalah sebesar 68,89%
dan ketidaksesuaian sebesar 31,11%.

Lama perawatan terapi antibiotik pada pasien rawat inap penderita ISK di
RSD dr. Soebandi Jember berdasarkan perbedaan usia dengan perhitungan analisis
statistika didapatkan nilai p-value sebesar 0,419 (lebih besar dari 0,05). Sehingga
menunjukkan bahwa usia tidak mempengaruhi lama perawatan pasien di rumah sakit.
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BAB 1. PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Penyakit infeksi dan penyakit menular merupakan masalah yang masih
dihadapi oleh negara-negara berkembang. Seperti halnya di Indonesia, penyakit
infeksi masih merupakan penyebab angka kesakitan (morbidity) dan angka kematian
(mortality) (Widoyono, 2011). Menurut National Kidney and Urologic Diseases
Information Clearinghouse (NKUDIC), infeksi saluran kemih (ISK) merupakan
infeksi kedua yang paling sering terjadi pada tubuh manusia (NKUDIC, 2012). I1SK
merupakan istilah umum yang digunakan untuk menyatakan adanya mikroorganisme
dalam saluran kemih dengan jumlah yang bermakna (Sukandar, 2006). Diagnosis ISK
ditegakkan berdasarkan manifestas klinis adanya bakteriuria dan leukosituria
(Pardede et al, 2011).

Penyakit ISK ini dapat terjadi pada laki-laki maupun pada perempuan dari
semua kalangan usia baik pada anak, remaja, dewasa maupun usia lanjut. Pada anak-
anak kegjadian ISK terjadi sebanyak 1,1-3%. Sedangkan pada remgja 3,3-5,8% dan
meningkat pada usia lanjut menjadi 20%. Namun di Indonesia dari kedua jenis
kelamin tersebut ternyata perempuan lebih sering terjangkit 1SK dibandingkan
dengan laki-laki dengan angka populasi umum 5-15% (Purnomo, 2009). Perempuan
lebih sering mengalami 1SK dibandingkan dengan laki-laki karena uretra perempuan
lebih pendek daripada uretra laki-laki (Perry dan Potter, 2005). Data penelitian
epidemiologi klinik melaporkan hampir 25-35% semua perempuan dewasa pernah
mengalami ISK selama hidupnya. NKUDIC juga mengungkapkan bahwa pria jarang
terkena ISK, namun apabila terkena dapat menjadi masalah yang sangat serius
(NKUDIC, 2012).

Infeks berulang sering terjadi pada penderita yang rentan, atau terjadi karena

adanya kelainan anatomis serta fungsional saluran kemih yang menyebabkan adanya
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stasis urin atau refluks (Rusdidjas dan Ramayanti, 2002). Selain itu komplikas
jangka panjang ISK berhubungan dengan pembentukan jaringan parut ginjal dan
dapat mengakibatkan hipertensi, gagal ginjal, dan toksemia dalam kehamilan (Zorc et
al, 2005).

Penyebab terbanyak ISK sekitar 80-90%, baik yang simtomatik maupun
asimtomatik adalah bakteri Escherichia coli. Bakteri ini pada keadaan normal ada di
kolon dan dapat masuk ke uretra terbuka dari kulit sekitar anus dan genital. Kuman
secara umum dapat masuk ke saluran kemih melalui 2 cara yaitu ascending dan
hematogen. Kuman lain penyebab ISK yang sering adalah Proteus mirabilis,
Klebsiella pneumonia, Klebsiella oksitoka, Proteus wulgaris, Pseudomonas
aeroginosa, Enterobacter aerogenes, Morganella morganii, Stafilokokus, dan
Enterokokus (Nuvaliana, 2014).

Sasaran terapi pada ISK adalah mikroorganisme penyebab infeksi dengan
menggunakan antibiotik. Berdasarkan Panduan Penatal aksanaan Infeksi pada Traktus
Genitalis dan Urinarius, pemilihan antibiotik didasarkan pada tingkat keparahan, dan
tempat terjadinya infeksi. Selain itu, pemilihan antibiotik juga mempertimbangkan
dosis obat, rute pemberian, dan singkatnya pemberian guna mendukung efektivitas
terapi (Ragidi, 2011).

Rumah sakit merupakan tempat penggunaan antibiotik yang paling banyak
ditemukan. Frekuensi penggunaan antibiotik cenderung lebih tinggi di negara
berkembang dibandingkan di negara maju. Di negara yang sudah maju 13-37% dari
seluruh penderita yang dirawat di rumah sakit mendapatkan antibiotik baik secara
tunggal ataupun kombinasi, sedangkan di negara berkembang 30-80% penderita yang
dirawat di rumah sakit mendapatkan antibiotik. Penggunaan antibiotik yang tidak
efektif dapat menimbulkan dampak negatif, antara lain muncul dan berkembangnya
bakteri yang resisten terhadap antibiotik, munculnya penyakit akibat
superinfeksi/infeks nosokomial, bakteri resisten, terjadinya toksisitas/efek samping
obat. Akibatnya perawatan penderita menjadi Iebih lama, biaya pengobatan menjadi
lebih mahal, dan akhirnya menurunkan kualitas pelayanan kesehatan (Novi, 2009).
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Kemudian kondisi pasien dapat menjadi lebih parah, menyebar dan merusak organ-
organ sekitar saluran kemih, apabila pengobatannya dengan menggunakan antibiotik
yang tidak efektif (Lampiris, 2001).

Berdasarkan penelitian di RSUB Sanglah, Denpasar lama perawatan di rumah
sakit lebih dari 3 minggu meningkatkan risiko terjadinya pneumonia nosokomial
sebesar 2,8 kali. Selain itu, penggunaan antibiotik lebih dari 2 minggu meningkatkan
risiko terjadinya pneumonia nosokomial sebesar 5,8 kali (Deborah, 2014).

Akhir-akhir ini, pemakaian antibiotik sering tidak efektif, sehingga
menyebabkan meningkatnya resistenss kuman penyebab 1SK terhadap antibiotik.
Kondis ini menyebabkan gagalnya terapi antibiotik pada terapi ISK (NKUDIC,
2012). Berdasarkan penelitian pola resistens Endriani (2009) di Laboratorium
Mikrobiologi FK UNRI dengan menggunakan 50 sampel bakteri yang didapatkan
dari urin dengan ISK, ditemukan bakteri penyebab ISK sebagian besar merupakan
bakteri Gram negatif yaitu E. coli (28%) dan Klebsiella sp. (26 %). Secara
keseluruhan bakteri tersebut telah resisten terhadap golongan penisilin dan beberapa
golongan antibiotik lainnya. E. coli resisten terhadap antibiotik amoksisilin 81,82%;
amoksiklav 71,43%; sefuroksim 80%; klindamisin 100%; natrium sefotaksim
63,64%, dan seftriakson 25%. Sedangkan pada Klebsiella resisten terhadap antibiotik
amoksisilin  100%; amoksiklav 83,33%; sefuroksim 100%; klindamisin 100%;
natrium sefotaksim 66,67%, dan seftriakson 88,89%. Tingginya resistensi bakteri
Gram negatif terhadap golongan penisilin ini terjadi karena enzim beta |aktamase
yang dihasilkan oleh bakteri dan adanya perubahan pada penicillin-binding
proteinnya. Kemungkinan resistensi tersebut juga dapat terjadi di daerah lain
(Endriani, 2009).

Dengan adanya perkembangan resistensi bakteri, dan pemberian obat
antibiotik yang tidak tepat dapat mempengaruhi efektivitas terapi ISK termasuk
lamanya perawatan di RSD dr. Soebandi Jember. Hal inilah yang mendorong peneliti
untuk melakukan penelitian efektivitas terapi antibiotik pada pasien rawat inap
penderita ISK di RSD dr. Soebandi Jember selama tahun 2014.
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1.2. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang tersebut di atas, perlu dilakukan penelitian
mengenai efektivitas terapi antibiotik pada pasien rawat inap penderita ISK di RSD
dr. Soebandi Jember. Rumusan masal ah sebagal berikut:
1. Bagaimanakah efektivitas terapi antibiotik pada pasien rawat inap penderita
ISK di RSD dr. Soebandi Jember?
2. Bagaimanakah kesesuaian dosis terapi antibiotik pada pasien rawat inap
penderita ISK di RSD dr. Soebandi Jember dengan Panduan Penatal aksanaan
Infeks pada Traktus Genitalis dan Urinarius?
3. Bagaimanakah hubungan antara perbedaan usia terhadap efektivitas terapi
antibiotik pada pasien rawat inap penderita ISK di RSD dr. Soebandi Jember?

1.3. Tujuan Penédlitian

Penelitian ini bertujuan untuk:

1. Mengetahui efektivitas terapi antibiotik pada pasien rawat inap penderita ISK
di RSD dr. Soebandi Jember.

2. Mengetahui kesesuaian dosis terapi antibiotik pada pasien rawat inap
penderita ISK di RSD dr. Soebandi Jember dengan Panduan Penatal aksanaan
Infeks pada Traktus Genitalis dan Urinarius.

3. Mengetahui hubungan perbedaan usia terhadap efektivitas terapi antibiotik
pada pasien rawat inap penderita ISK di RSD dr. Soebandi Jember.

1.4. Manfaat Penelitian

Manfaat dilakukan penelitian ini adalah:

1. Memberikan informasi kepada tenaga medis, praktis kesehatan dan
masyarakat mengenai efektivitas terapi antibiotik untuk pengobatan ISK pada
pasien yang menjalani rawat inap di RSD dr. Soebandi Jember.

2. Merupakan sarana evaluas mengenai penggunaan antibiotik yang efektif

sebagai salah satu upaya peningkatan mutu pelayanan rumah sakit.
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3. Memberikan informasi penggunaan antibiotik yang efektif terhadap
perkembangan ilmu pengetahuan khususnyadi bidang farmasi praktis.
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BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Tinjauan Infeks Saluran Kemih
2.1.1 Definisi dan Gegjala Infeksi Saluran Kemih

Infeksi saluran kemih (ISK) adalah suatu infeks yang diakibatkan oleh
berkembang biaknya mikroorganisme di dalam saluran kemih, yang seharusnya
daam keadaan normal air kemih tidak mengandung bakteri, virus atau
mikroorganisme lain. Oleh karena itu, air kemih di dalam sistem saluran kemih
biasanya steril (Samirah, 2006).

Infeksi saluran kemih dapat terjadi di sepanjang saluran kemih, akan tetapi
infeksi yang paling sering terjadi adalah pada buli-buli atau kandung kemih yang
disebut sebagal sistitis sedangkan pada ginjal disebut sebgai pielonefritis dan pada
pria infeks tersebut dapat terjadi pada prostat, epididimis dan testis (Chistensen,
2000).

Infeks saluran kemih dapat diketahui dengan beberapa gejala seperti
polakisuria, disuria, kadang-kadang merasa panas ketika berkemih dan adanya nyeri
suprapubik. Namun, gegaagegaa klinis tersebut tidak selau diketahui atau
ditemukan pada penderita ISK. Menurut hasil penelitian-penelitian terdahulu,
sebagian besar kasus ISK adalah ISK asimtomatis, sehingga I1SK tidak dapat
terdiagnosis. Diagnosis ISK dapat ditegakkan dengan pemeriksaan urinalisis rutin,
kultur urin, dan dip-stick urine test. Standar baku yang digunakan adalah dengan tes
kultur urin dan tesidentifikasi kuman (Stamm et al, 2001).

2.1.2 Klasifikasi Infeksi Saluran Kemih
Infeksi saluran kemih dapat dibagi menjadi dua kategori umum berdasarkan
lokas anatomi, yaitu:
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a Infeks saluran kemih bawah
Presentasi klinisinfeks saluran kemih bawah tergantung dari gender :
a. Perempuan
1. Sistisis
Sistisis adalah presentasi klinik infeksi kandung kemih diserta
bakteriuria bermakna.
2. Sindrom uretra akut (SUA)
Sindrom uretra akut adalah presentasi klinis sistisis tanpa ditemukan
mikroorganisme (steril), sering dinamakan sistisis bakterialis.
b. Laki-laki
Presentasi klinis infeksi saluran kemih pada laki-laki mungkin sigtitis,
prostatitis, epidimidis dan uretritis.
b. Infeks saluran kemih atas
Infeksi saluran kemih atas terbagi menjadi 2, yaitu :
1. Pielonefritis akut (PNA)
Pielonefritis akut adalah proses inflamasi parenkim ginjal yang
disebabkan infeksi bakteri.
2. Pidonefritis kronis (PNK)
Pielonefritis kronis mungkin akibat lanjut dari infeks bakteri
berkepanjangan atau infeksi sgjak masa kecil. Obstruks saluran kemih
dan refluks vesikoureter dengan atau tanpa bakteriuria kronik sering
diikuti pembentukan jaringan ikat parenkim ginja yang ditandai
pielonefritis kronik yang spesifik (Sukandar, 2006).

2.1.3 Penyebab dan Pemeriksaan Laboratorium Infeks Saluran Kemih

Saat ini sudah banyak terjadi resistensi bakteri penyebab ISK terhadap
antibakteri sehingga dapat menyebabkan angka kesakitan semakin tinggi (Rita, 2010).
Infeks saluran kemih dapat disebabkan oleh berbagai macam mikroorganisme yang
ada, yang paling banyak adalah bakteri. Penyebab lain terjadinya ISK adalah jamur,
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virus, klamidia, parasit dan mikobakterium meskipun jarang ditemukan. Dilihat dari
hasil pemeriksaan biakan air kemih ISK paling banyak disebabkan oleh bakteri Gram
negatif aerob yang biasanya ditemukan di dalam sauran pencernaan
(Enterobactericeae) dan jarang ditemukan atau disebabkan oleh bakteri anaerob
(Samirah, 2006).

Pemeriksaan laboratorium juga sangat penting untuk menegakkan diagnosa
terjangkitnya penyakit infeksi saluran kemih. Dua parameter yang penting dalam
penyakit ISK antara lain adalah leukosit dan bakteri dalam urin. Jumlah leukosit
dianggap bermakna apabila >5/lapang pandang besar (LPB). Apabila terdapat
leukosit yang bermakna di dalam proses pemeriksaan maka perlu dilanjutkan dengan
pemeriksaan kultur. Selain itu diagnosa ISK dapat ditegakkan dengan adanya
peningkatan leukosit dalam pemeriksaan laboratorium dengan menggunakan sampel
urin. Sampal saat ini pemeriksaan urinalis tersebut dilakukan apabila dicurigai
kemungkinan terjangkit penyakit ISK (Syafruddin et al, 2012).

2.1.4 Patofisiologi dan Komplikasi Infeksi Saluran Kemih

Sgauh ini dapat diketahui bahwa saluran kemih atau urin bebas dari
mikroorganisme atau bisa dikatakan steril. Infeksi saluran kemih dapat terjadi pada
saat mikroorganisme masuk ke dalam saluran kemih dan berkembang biak di dalam
media urin. Mikroorganisme tersebut dapat memasuki saluran kemih melalui 3 cara,
diantaranya adal ah ascending, hematogen seperti pada penularan M. tuberculosis atau
S aureus, limfogen dan langsung dari organ sekitarnya yang sebelumnya telah
mengalami infeks.

Sebagian besar mikroorganisme memasuki saluran kemih dengan cara
ascending. Kuman penyebab ISK tersebut pada umumnya adalah kuman yang berasal
dari flora norma usus yang hidup secara komensal di dalam introitus vagina,
prepusium penis, kulit perineum dan berada disekitar anus. Mikroorganisme tersebut
dapat masuk menuju saluran kemih melalui uretra— prostat-vas deferens-testis (pada
pria)-buli-buli-ureter dan sampai pada ginjal.
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Terjadinya saluran kemih tersebut karena adanya gangguan keseimbangan
yang terjadi antara mikroorganisme penyebab infeksi (uropatogen) sebagai agen dan
epitel saluran kemih sebagai host. Gangguan keseimbangan tersebut dapat
diakibatkan atau disebabkan oleh karena pertahanan tubuh dari host yang menurun
atau karena virulensi agent yang meningkat (Purnomo, 2009).

Sebagian besar pasien ISK mengalami penyakit ISK dengan komplikasi. 1SK
dengan adanya komplikasi adalah suatu keadaan infeksi yang diperburuk dengan
adanya penambahan penyakit yang lainnya. Penyakit penyerta tersebut “dapat berupa
les dalam saluran kemih, obtruksi dalam saluran kemih, pembentukan batu,
pemasangan kateter, kerusakan dan gangguan neurologi serta menurunnya sistem
imun yang dapat mengganggu aliran yang normal dan perlindungan saluran urin. Hal
tersebut dapat mengakibatkan ISK dengan komplikass membutuhkan terapi
kombinass dengan waktu yang lebih lama dibandingkan dengan ISK tanpa
komplikasi. Penyakit penyerta yang merupakan salah satu faktor resiko ISK adalah
diabetes mellitus (DM) dan batu saluran kemih (BSK). Diabetes mellitus dapat
mengakibatkan kenaikan gula dalam darah dan penurunan sistem imun pada pasien
sehingga memudahkan infeksi oleh bakteri pada saluran kemih dan dapat
memperlama proses penyembuhan pasien. Sedangkan untuk BSK, BSK dapat
mengakibatkan lesi pada saluran kemih yang dapat mempermudah bakteri untuk
menginfeksi saluran kemih (Aldy, 2013).

2.2 Tinjauan Antibiotika
2.2.1 Pengertian Antibiotika

Antibiotika adalah senyawa kimia yang dihasilkan oleh mikroorganisme
(khususnya dihasilkan oleh fungi) atau dapat dihasilkan secara sintetik yang dapat
membunuh atau menghambat perkembangan bakteri dan organisme lain (Munaf,
1994).

Antibiotika pertama kali ditemukan oleh Paul Ehlrich pada tahun 1910 yang

sampa saat ini mash menjadi obat andalan khususnya dalam penanganan kasus-
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kasus infeksi. Pemakaian selama 5 dekade terakhir mengalami peningkatan yang luar
biasa, hal tersebut tidak hanya terjadi di Indonesia namun juga menjadi masalah di
negara maju seperti Amerika Serikat. The Center for Disease Control and Prevention
in USA menyebutkan ada 50 juta peresepan antibiotik yang seharusnya tidak
diperlukan dari 150 juta peresepan setiap tahun (Alkalin, 2002).

Menurut Endang Rahayu Sedyaningsih Menteri Kesehatan, terdapat sekitar 92
persen masyarakat di Indonesia yang menggunakan antibiotik secara tidak tepat.
Ketika digunakan secara tepat, maka antibiotik bisa memberikan manfaat yang tidak
perlu diragukan lagi. Namun apabila penggunaan atau peresepan secara tidak tepat
dapat menimbulkan kerugian yang sangat luas dari segi kesehatan, ekonomi bahkan
untuk generas mendatang. Munculnya kuman-kuman patogen yang kebal terhadap
satu (antimicrobacterial resistance) atau beberapa jenis antibiotika tertentu (multiple
drug resistance) sangat mempersulit proses pengobatan. Pemakaian antibiotik lini
pertama yang sudah tidak bermanfaat atau tidak bermanfaat harus diganti dengan
obat-obatan lini kedua atau bahkan lini ketiga. Hal tersebut jelas akan merugikan
pasien, karena antibiotika lini kedua maupun lini ketiga masih sangat mahal
harganya. Dan jugatidak tertutup kemungkinan terjadinya kekebalan kuman terhadap
antibiotika lini kedua dan ketiga. Disisi lain, banyak penyakit infeksi yang meluas
karena pengaruh komunitas, baik berupa epidemi yang berdiri sendiri di masyarakat
(independent epidemic) maupun sebagai sumber utama penularan di rumah sakit
(nosocomial infection). Bila resistensi terhadap pengobatan terus berlanjut tersebar
luas, maka dunia yang sangat telah maju dan canggih akan kembali ke masa-masa
kegelapan kedokteran seperti sebelum ditemukan atau digunakannya antibiotika
(APUA, 2011).

2.2.2 Penggolongan Antibiotika

Penggolongan antibiotika dapat dibagi menjadi 3, yaitu berdasarkan
mekanisme kerja, spektrum aktivitas, dan struktur kimia (Siswandono dan Soekardjo,
2000 serta Ganiswara €l al,1995).
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a. Penggolongan antibiotika berdasarkan mekanisme kerja

1.

Menghambat sintesis dinding sel mikroba

contoh: penisilin, sefalosporin, sikloserin, vankomisin dan basitrasin.
Mengubah permeabilitas membran sel mikroba

contoh: polimiksin dan penggolongan polien.

Menghambat sintesis protein sel mikroba

contoh: kloramfenikol, aminoglikosida, makrolida, linkomisin dan
terasiklin.

Menghambat sintesis asam nukleat sel mikroba

contoh: rifampisin dan golongan kuinolon.

Menghambat metabolisme sel mikroba

contoh: sulfonamid, trimetropin, asam p-aminosalisilat dan sulfon.

b. Penggolongan antibiotika berdasarkan spektrum aktivitas

1

Antibiotika dengan spektrum luas (efektif terhadap Gram positif dan Gram
negatif)

contoh: turunan tetrasiklin, turunan amfenikol, turunan aminoglikosida,
turunan makrolida, rifampisin, sebagai turunan penisilin dan sefalosporin.
Antibiotika yang aktif terhadap bakteri Gram positif

contoh: basitrasin, eritromisin, sebagai turunan penisilin, turunan
linkosamid, asam fusidat, turunan sefal osporin.

Antibiotika yang aktif terhadap bakteri Gram negatif

contoh: kolistin, polimiksin B sulfat, sulfomisin.

Antibiotika yang aktif terhadap mycobacteriae

contoh: streptomisin, kanamisin, rifampisin, viomisin, kapreomisin.
Antibiotika yang aktif terhadap jamur

contoh: griseofulvin, nistatin, amfoterisin B.

Antibiotika yang aktif terhadap neoplasma

contoh: aktinomisin, bleomisin, doksorubisin, mitomisin, mitramisin.
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c. Penggolongan antibiotika berdasarkan struktur kimia

1.

Antibiotika B-laktam: turunan penisilin  (benzilpenisilin, oksasilin,
ampisilin, amoksisilin, sulbenisilin, tikarsilin); turunan sefalosporin
(sefaleksin, sefradin, sefadroksil, sefalotin, sefazolin, sefuroksim,
sefamandol, seftriakson, sefiksim, seftazidim, sefoperazon); dan turunan
B-laktam non klasik (amdinosilin, sulbaktam, imipenem, asam klavulanat,

astreonam).

2. Antibiotika turunan Amfenikol: kloramfenikol, tiamfenikol.

Antibiotika turunan Aminoglikosida: streptomisin, kanamisin, gentamisin,
neomisin, tobramisin.
Antibiotika turunan Tetrasiklin: tetrasiklin, oksitetrasiklin, doksisiklin,

demeklosiklin.

5. Antibiotika turunan Makrolida: eritromisin, spiramisin, roksitromisin.

6. Antibiotika turunan Polipeptida: tirotrisin, polimiksin B, Kkolistin,

7.
8.
0.

basitrasin.
Antibiotika turunan Linkosamid: linkomisin, klindamisin.
Antibiotika turunan Polien: amfoterisin B, kandisidin, nistatin.

Antibiotika turunan Ansamisisn: rifampisin.

10. Antibiotika turunan Antrasiklin: daunorubisin HCI, doksorubisin HCI,

epirubisin, plikamisin.

11. Antibiotika turunan Kuinolon: siprofloksasin, asam nalidiksat,

norfloksasin, ofloksasin, pefloksasin.

2.2.3 Efek Samping Antibiotika
Efek samping adalah efek yang tidak dikehendaki yang merugikan atau
membahayakan pasien (adverse reactions) dari suatu pengobatan. Penggunaan

antibiotik yang sembarangan dan tidak tepat dosis, dapat menggagalkan terapi

pengobatan yang sedang dilakukan. Selain itu dapat menimbulkan bahaya seperti:
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1. Resistens
Resistensi ialah tidak terganggunya sel mikroba oleh antibiotik yang
merupakan suatu mekanisme alami untuk bertahan hidup. Ini dapat terjadi
apabila antibiotik diberikan atau digunakan dengan dosis yang terlalu rendah
atau masaterapi yang tidak tepat.

2. Suprainfeksi
Suprainfeks yaitu infeksi sekunder yang timbul ketika pengobatan terhadap
infeksi primer sedang berlangsung dimana jenis dan infeksi yang timbul
berbeda dengan infeksi primer.
Efek samping yang ditimbulkan oleh antibiotika dapat dikelompokkan sebagai

berikut:

a. Perubahan biologik dan metabolik
Penggunaan antibiotika terutama antibiotika yang berspektrum luas dapat
mengganggu keseimbangan ekologik mikroflora sehingga jenis mikroba dapat
meningkat populasinya dan menjadi patogen. Dalam beberapa keadaan
perubahan tersebut dapat menimbulkan suprainfeksi, yaitu infeksi baru yang
terjadi akibat adanyaterapi infeksi primer dengan suatu antibiotika.

b. Reaks toksik
Pada umumnya antibiotik bersifat toksik-selektif, namun sifat ini relatif. Efek
toksik pada hospes dapat ditimbulkan oleh berbagal jenis antibiotika. Dalam
menimbulkan efek toksik tersebut, setiap antibiotika dapat memiliki predileksi
terhadap organ atau tertentu pada tubuh hospes. Selain faktor jenis obat,
berbagai faktor dalam tubuh dapat turut menentukan terjadinya reaksi toksik,
antara lain seperti fungsi organ/sistem tertentu yang berhubungan dengan
biotransformasi dan ekskresi obat.

Cc. Reaks dergi
Reaks alergi dapat ditimbulkan oleh berbagai antibiotika dengan melibatkan
sistem imun tubuh hospes, terjadinya reaksi ini tidak bergantung pada
besarnya dosis obat dan manifestasi gejala serta beratnya reaks dapat
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bervariasi. Prognosis sering kali sukar untuk diramalkan walaupun didasarkan
atas riwayat reaski aergi pasien.

Reaksi idiosinkrasi

Reaks ini merupakan reaks abnorma yang diturunkan secara genetik
terhadap pemberian antibiotika tertentu (Ganiswara et al, 1995).

2.2.4 Penggunaan Antibiotik secara Bijak

Menurut Endang Rahayu Sedyaningsih Menteri Kesehatan, terdapat beberapa

prinsip dari penggunaan antibiotik secara bijak, diantaranya adalah

1

Penggunaan antibiotik bijak yaitu penggunaan antibiotik dengan spektrum

sempit, pada indikasi yang ketat dengan dosis yang adekuat, interval dan lama

pemberian yang tepat.

Kebijakan penggunaan antibiotik (antibiotic policy) ditanda dengan

pembatasan penggunaan antibiotik dan mengutamakan penggunaan antibiotik

lini pertama.

Pembatasan penggunaan antibiotik dapat dilakukan dengan menerapkan

pedoman penggunaan antibiotik, penerapan penggunaan antibiotik secara

terbatas (restricted), dan penerapan kewenangan dalam penggunaan antibiotik

tertentu (reserved antibiotics).

Indikasi ketat penggunaan antibiotik dimulai dengan menegakkan diagnosis

penyakit infeksi, menggunakan informasi klinis dan hasil pemeriksaan

laboratorium seperti mikrobiologi, serologi, dan penunjang lainnya. Antibiotik

tidak diberikan pada penyakit infeksi yang disebabkan oleh virus atau

penyakit yang dapat sembuh sendiri (self-limited).

Pemilihan jenis antibiotik harus berdasar pada:

a. Informas tentang spektrum kuman penyebab infeksi dan pola kepekaan
kuman terhadap antibiotik.

b. Hasil pemeriksaan mikrobiologi atau perkiraan kuman penyebab infeksi.

c. Profil farmakokinetik dan farmakodinamik antibiotik.
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d. Melakukan de-eskalas setelah mempertimbangkan hasil mikrobiologi dan
keadaan klinis pasien serta ketersediaan obat.

e. Cost effective: obat dipilih atas dasar yang paling cost effective dan aman.

6. Penerapan penggunaan antibiotik secara bijak dilakukan dengan beberapa
langkah sebagai berikut:

a. Meningkatkan pemahaman tenaga kesehatan terhadap penggunaan
antibiotik secarabijak.

b. Meningkatkan ketersediaan dan mutu fasilitas penunjang, dengan
penguatan pada laboratorium hematologi, imunologi, dan mikrobiologi
atau laboratorium lain yang berkaitan dengan penyakit infeksi.

c. Menjamin ketersediaan tenaga kesehatan yang kompeten di bidang
infeksi.

d. Mengembangkan sistem penanganan penyakit infeks secara tim (team
work).

e. Membentuk tim pengendali dan pemantau penggunaan antibiotik secara
bijak yang bersifat multi disiplin.

f.  Memantau penggunaan antibiotik secaraintensif dan berkesinambungan.

g. Menetapkan kebijakan dan pedoman penggunaan antibiotik secara lebih
rinci di tingkat nasional, rumah sakit, fasilitas pelayanan kesehatan lainnya
dan masyarakat (Kemenkes RI, 2011).

2.2.5 Resistensi Antibiotika

Resistens pasti diawali adanya paparan antibiotika, dan meskipun hanya ada
satu atau dua bakteri yang mampu bertahan hidup, mereka punya peluang untuk
menciptakan satu galur baru yang resisten. Sayangnya, satu galur baru yang resisten
ini bisa menyebar dari satu orang ke orang lain, memperbesar potensinya dalam
proporsi epidemik. Penyebaran ini dipermudah oleh lemahnya kontrol infeksi dan
penggunaan antibiotika yang luas (Peterson, 2005).
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Resistens didefinisikan sebagal tidak terhambatnya pertumbuhan bakteri
dengan pemberian antibiotik secara sistemik dengan dosis normal yang seharusnya
atau kadar hambat minimalnya. Sedangkan multiple drugs resistance didefinisikan
sebagal resistens terhadap dua atau lebih obat maupun Kklasifikasi obat. Sedangkan
Cross resistance adalah resistensi suatu obat yang diikuti dengan obat lain yang belum
pernah dipaparkan (Tripathi, 2003).

Resistens terjadi ketika bakteri berubah dalam satu atau lain hal yang
menyebabkan turun atau hilangnya efektivitas obat, senyawa kimia atau bahan
lainnya yang digunakan untuk mencegah atau mengobati infeksi. Bakteri yang
mampu bertahan hidup dan berkembang biak, menimbulkan lebih banyak bahaya.
Kepekaan bakteri terhadap kuman ditentukan oleh kadar hambat minimal yang dapat
menghentikan perkembangan bakteri (Bari, 2008). Timbulnya resistensi terhadap
suatu antibiotika terjadi berdasarkan salah satu atau |ebih mekanisme berikut:

1. Bakteri mensintesis suatu enzim inaktivator atau penghancur antibiotika.
Misalnya Stafilokoki, resisten terhadap penisilin G menghasilkan beta-
laktamase, yang merusak obat tersebut. Beta-laktamase lain dihasilkan oleh
bakteri batang Gram negatif.

2. Bakteri mengubah permeabilitasnya terhadap obat. Misalnya tetrasiklin,
tertimbun dalam bakteri yang rentan tetapi tidak pada bakteri yang resisten.

3. Bakteri mengembangkan suatu perubahan struktur sasaran bagi obat.
Misalnya resistensi kromosom terhadap aminoglikosida berhubungan dengan
hilangnya (atau perubahan) protein spesifik pada subunit 30s ribosom bakteri
yang bertindak sebagai reseptor pada organisme yang rentan.

4. Bakteri mengembangkan perubahan jalur metabolik yang langsung dihambat
oleh obat. Misalnya beberapa bakteri yang resisten terhadap sulfonamid tidak
membutuhkan PABA ekstraseluler, tetapi seperti sel mamalia dapat
menggunakan asam folat yang telah dibentuk.

5. Bakteri mengembangkan perubahan enzim yang tetap dapat melakukan fungsi
metabolismenya tetapi lebih sedikit dipengaruhi oleh obat dari pada enzim
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pada kuman yang rentan. Misalnya beberapa bakteri yang rentan terhadap

sulfonamid, dihidropteroat sintetase, mempunyai afinitas yang jauh lebih

tinggi terhadap sulfonamid dari pada PABA (Jawetz, 1997).

Penyebab utama resistens antibiotika adalah penggunaannya yang meluas dan
irasional. Lebih dari separuh pasien daam perawatan rumah sakit menerima
antibiotik sebagai pengobatan ataupun profilaksis. Sekitar 80% konsumsi antibiotik
dipakai untuk kepentingan manusia dan sedikitnya 40% berdasar indikas yang
kurang tepat, misalnya infeks virus. Terdapat beberapa faktor yang mendukung
terjadinyaresistens, antaralain:

1. Penggunaannya yang kurang tepat (irrasional): terlau singkat, dalam dosis
yang terlalu rendah, diagnosa awa yang salah, dalam potensi yang tidak
adekuat.

2. Faktor yang berhubungan dengan pasien. Pasien dengan pengetahuan yang
sadah akan cenderung menganggap wajib diberikan antibiotik dalam
penanganan penyakit meskipun disebabkan oleh virus, misalnya flu,
batuk-pilek, demam yang banyak dijumpai di masyarakat. Pasien dengan
kemampuan financial yang baik akan meminta diberikan terapi antibiotik
yang paling baru dan maha meskipun tidak diperlukan. Bahkan pasien
membeli antibiotika sendiri tanpa peresepan dari dokter (self medication).
Sedangkan pasien dengan kemampuan financial yang rendah seringkali
tidak mampu untuk menuntaskan regimen terapi.

3. Peresgpan: dalam jumlah besar, meningkatkan unnecessary health care
expenditure dan seleks resistensi terhadap obat-obatan baru. Peresepan
meningkat ketika diagnosa awal belum pasti. Klinisi sering kesulitan
dalam menentukan antibiotik yang tepat karena kurangnya pelatihan
dalam hal penyakit infeksi dan tatal aksana antibiotiknya.

4. Penggunaan monoterapi: dibandingkan dengan penggunaan terapi

kombinasi, penggunaan monoterapi lebih mudah menimbulkan resistens.
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5. Perilaku hidup sehat: terutama bagi tenaga kesehatan, misalnya mencuci
tangan setelah memeriksa pasien atau desinfeks aat-alat yang akan
dipakai untuk memeriksa pasien.

6. Penggunaan di rumah sakit: adanya infeksi endemik atau epidemik
memicu penggunaan antibiotika yang lebih masif pada bangsal-bangsal
rawat inap terutama di intensive care unit. Kombinasi antara pemakaian
antibiotik yang lebih intensif dan lebih lama dengan adanya pasien yang
sangat peka terhadap infeksi, memudahkan terjadinyainfeksi nosokomial.

7. Penggunaannya untuk hewan dan binatang ternak: antibiotik juga dipakai
untuk mencegah dan mengobati penyakit infeks pada hewan ternak.
Dalam jumlah besar antibiotik digunakan sebagai suplemen rutin untuk
profilaksis atau merangsang pertumbuhan hewan ternak. Bila dipakai
dengan dosis subterapeutik, akan meningkatkan terjadinyaresistensi.

8. Promos komersia dan penjualan besar-besaran oleh perusahaan farmasi
serta didukung pengaruh globalisasi, memudahkan terjadinya pertukaran
barang sehingga jumlah antibiotika yang beredar semakin luas. Hal ini
memudahkan akses masyarakat |uas terhadap antibiotika

9. Penditian: kurangnya penelitian yang dilakukan para ahli untuk
menemukan antibiotika baru (Bisht et al,2009).

10. Pengawasan: lemahnya pengawasan yang dilakukan pemerintah dalam
distribusi dan pemakaian antibiotika. Misanya, pasien dapat dengan
mudah mendapatkan antibiotika meskipun tanpa peresepan dari dokter.
Selain itu juga kurangnya komitmen dari instans terkait baik untuk
meningkatkan mutu obat maupun mengendalikan penyebaran infeksi
(KemenkesRI, 2011).

Resistensi antibiotik terhadap mikroba menimbulkan beberapa konsekuensi
yang fatal. Penyakit infeksi yang disebabkan oleh bakteri yang gagal berespon
terhadap pengobatan mengakibatkan perpanjangan penyakit (prolonged illness),
meningkatnya resiko kematian (greater risk of death) dan semakin lamanya masa
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rawat inap di rumah sakit (length of stay). Ketika respon terhadap pengobatan
menjadi lambat bahkan gagal, pasien menjadi infeksius untuk beberapa waktu yang
lama (carrier). Hal ini memberikan peluang yang lebih besar bagi galur resisten
untuk menyebar kepada orang lain. Kemudahan transportasi dan globalisasi sangat
memudahkan penyebaran bakteri resisten antar daerah, negara, bahkan lintas benua.
Semua hal tersebut pada akhirnya meningkatkan jumlah orang yang terinfeksi dalam
komunitas (Deshpande et al, 2011)

Ketika infeksi menjadi resisten terhadap pengobatan antibiotika lini pertama,
maka harus digunakan antibiotika lini kedua atau ketiga, yang mana harganya lebih
mahal dan kadang kala pemakaiannya lebih toksik. Di negara-negara miskin, di mana
antibiotika lini pertama maupun kedua tidak tersedia, menjadikan potens resistensi
terhadap antibiotika lini pertama menjadi lebih besar. Antibiotika di negara miskin,
didapatkan dalam jumlah sangat terbatas, bahkan antibiotika yang seharusnya ada
untuk mengatasi penyakit infeksi yang disebabkan bakteri patogen resisten, tidak
terdaftar dalam daftar obat esensia (Bisht et al, 2009).

2.3 Efektivitas Terapi Infeks Saluran Kemih
Untuk menilai efektivitas terapi antibiotika dapat dilihat/dikaji dari berbagai
parameter-parameter klinis berikut:
1. Dergat demam
Demam merupakan parameter penting untuk menilai respon terapi antibiotika.
Karena demam merupakan salah satu ggjala adanyainfeksi.
2. Disuria
Disuria adalah berkemih yang nyeri atau sukar (Dorland, 2002).
3. Leukosit urin
Leukosit urin merupakan salah satu tanda adanya infeksi atau inflamasi pada
saluran kemih. Jumlah leukosit urin dalam keadaan normal adalah 2-3/LPB.
Adanya peningkatan jumlah leukosit urin lebih dari normal (leukosituri) dapat
memberi petunjuk adanya infeks atau inflamasi pada saluran kemih atas atau
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bawah. Leukosituri dikatakan bermakna bila ditemukan leukosit > 10/LPB
pada sedimen urin (Annisa, 2012).

4. Bakteriuria
ISK adalah keadaan yang ditandai dengan ditemukannya bakteri dalam
kultur/biakan urin dengan jumlah >10°/ml (Sukandar, 2006).

2.4 Antibiotika untuk Terapi Infeksi Saluran Kemih
2.4.1 Golongan Beta-laktam
2.4.1.1 Penisilin

Penisilin merupakan kelompok antibiotik yang ditandai oleh adanya cincin [3-
laktam dan diproduks oleh beberapa jamur (eukariot) yang terdiri dari genus
Penicillium dan Aspergillus, serta oleh beberapa prokariot tertentu (Madigan et al,
2000). Sifat unik pada masing-masing penisilin ditentukan oleh adanya ranta
samping yang berbeda-beda. Secara kimiawi penisilin tergolong dalam antibiotik [3-
laktam (Pelczar dan Chan, 1988).

Penisilin diproduksi oleh berapa jenis jamur, seperti jamur Penicillium
notatum, Penicillium chrysogenum, serta beberapa jenis jamur yang tergolong di
daam genus Sreptomyces. Penicillium chrysogenum merupakan salah satu
mikroorganisme yang penting di bidang industri, khususnya untuk menghasilkan
penisilin yang merupakan salah satu antibiotik komersial (Elder, 2007).

Volk dan Wheedler (1993) menyatakan bahwa kira-kira 10.000 metabolit
sekunder telah ditemukan struktur kimianya yang tersusun oleh cincin p-laktam,
peptida siklik yang terdiri dari asam amino dan senyawa nonprotein, gula dan
nukleosida, ikatan tidak jenuh dari poliasetilen dan polien, serta cincin makrolida
besar.

Menurut Waluyo (2004), sifat-sifat yang harus dimiliki oleh penisilin adalah
sebagai berikut:

1. Menghambat atau membunuh patogen tanpa merusak inang (host).

2. Bersifat bakteriosidal dan bukan bakteriostatik.
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3. Tidak menyebabkan resistensi pada kuman.

4. Berspektrum luas, yaitu dapat menghambat pertumbuhan bakteri Gram
positif dan bakteri Gram negatif.

5. Tidak bersifat alergenik atau menimbulkan efek samping bila digunakan
dalam jangka waktu yang lama.

6. Tetap aktif di dalam plasma, cairan badan, atau eksudat.

7. Larut di dalam air dan bersifat stabil.

8. Bakteriosidal level, di dalam tubuh cepat dicapai dan dapat bertahan untuk
waktu yang lama.

Penisilin dapat dibagi menjadi tiga golongan utama, yaitu:

1. Penisilin alami, seperti Penisilin G (Benzylpenicillin) dan Penisilin V
(Phenoxymethylpenicillin) yang diproduks melaui  fermentasi
Penicillium chrysogenum, yang efektif melawan Sreptococcus,
Gonococcus, dan Staphylococcus. Penisilin G dan Penisilin V termasuk ke
dalam spektrum sempit (narrow spectrum) karena tidak efektif melawan
bakteri Gram negatif.

2. Penisilin biosintetik, diproduksi dengan cara melakukan rekayasa pada
penisilin untuk menghasilkan penisilin yang mampu melawan aktivitas
bakteri Gram negatif.

3. Penisilin semisintetik, banyak dari campuran ini telah dikembangkan
untuk mempunyai keuntungan atau manfaat yang berbeda dari Penisilin G,
seperti spektrum aktivitas ditingkatkan (efektivitas melawan bakteri Gram
negatif).

Penisilin yang dihasilkan oleh Penicillium chrysogenum merupakan penisilin

G yang labil terhadap kondisi asam. Menurut Volk dan Whedler (1993), mekanisme
kerja penisilin adalah dengan mengganggu sintesis dinding sel, khususnya ketika
proses transpeptidas pada sintesis peptidoglikan dinding sel. Pada proses ini,
penisilin memiliki struktur yang sama dengan struktur D-alanil-D-aanin terminal

pada peptidoglikan, sehingga enzim transpeptidase bereaksi dengan penisilin. Hal ini
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membuat struktur peptidoglikan yang dibentuk menjadi tidak sempurna dan
melemahkan kekuatan dinding sel pada bakteri (Volk dan Wheeler,1993).

2.4.1.2 Sefalosporin

Sefalosporin merupakan salah satu antibiotik yang memiliki cincin B-laktam
dalam strukturnya sehingga tergolong antibiotik B-laktam bersama-sama dengan
penisilin, monobaktam, dan karbapenem. Sefalosporin tergabung dalam cephem,
subgrup antibiotik p-laktam bersama dengan sefasimin. Seperti halnya semua
senyawa metabolit sekunder, antibiotik sefalosporin dihasilkan dalam industri
bioproses yang melibatkan mikroorganisme.

Sefalosporin C merupakan contoh sefalosporin yang paling awal ditemukan.
Fungsinya sebagai antibiotik yang cukup potensial menjadikannya produk antibiotik
yang banyak dihasilkan setelah penisilin. Dengan mengubah-ubah gugus sampingnya,
diperoleh berbagai senyawa turunan sefalosporin atau disebut sefalosporin
semisintetik dengan sifat-sifat yang berbeda.

Sefalosporin mirip dengan penisilin secara kimiawi, cara kerja, dan toksisitas.
Hanya saja sefalosporin lebih stabil terhadap banyak beta-laktamase bakteri sehingga
memiliki spektrum yang lebih lebar. Sefalosporin tidak aktif terhadap bakteri
Enterokokus dan L. monocytogenes. Sefalosporin terbagi dalam beberapa generasi,
yaitu:

a. Sefalosporin generasi pertama

Sefalosporin generasi pertama termasuk di dalamnya sefadroxil, sefazolin,

sefalexin, sefalotin, sefafirin, dan sefradin. Obat-obat ini sangat aktif terhadap

kokus Gram positif seperti pnumokokus, streptokokus, dan stafil okokus.
b. Sefaosporin generasi kedua

Anggota dari sefalosporin generasi kedua, antara lain: sefaklor, sefamandol,

sefanisid, sefuroxim, sefprozil, loracarbef, dan seforanid. Secara umum, obat-

obat generasi kedua memiliki spektrum antibiotik yang sama dengan generasi
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pertama. Hanya sgja obat generasi kedua mempunyai spektrum yang diperluas
kepada bakteri Gram negatif.

c. Sefalosporin generasi ketiga
Obat—obat sefalosporin generasi ketiga adalah sefeperazone, sefotaxime,
seftazidime, seftizoxime, seftriaxone, sefixime, seftibuten, moxalactam, dan
lain-lain. Obat generasi ketiga memiliki spektrum yang lebih diperluas kepada
bakteri Gram negatif dan dapat menembus sawar darah otak.

d. Sefalosporin generasi keempat
Sefepime merupakan contoh dari sefalosporin generasi keempat dan memiliki
spektrum yang luas. Sefepime sangat aktif terhadap haemofilus dan neisseria
dan dapat dengan mudah menembus CSS (K atzung, 2007).

2.4.1.3 Karbapenem

Secara struktural karbapenem terkait dengan antibiotika beta-laktam.
Imipenem merupakan karbapenem pertama yang digunakan dalam pengobatan dan
mempunyai spektrum luas dengan aktivitas yang baik terhadap berbagai bakteri Gram
positif dan Gram negatif (Gunawan et al, 2008). Imipenem kebal terhadap sebagian
besar beta-laktamase serta bersifat bakterisid. Meropenem menyerupai imipenem
namun aktivitasnya lebih besar terhadap bakteri aerob Gram negatif dan aktifitasnya
lebih kecil terhadap Gram positif.

2.4.2 Inhibitor Beta-Laktamase

Inhibitor beta-laktamase, yaitu asam klavulanat, sulbaktam, dan tazobaktam
yang menyerupai molekul beta-laktam namun kerja antibiotiknya sangat lemah dan
merupakan penghambat yang kuat terhadap sebagian besar bakteri penghasil beta-
laktamase. Inhibitor beta |aktamase ini hanya tersedia dalam kombinasi tetap dengan
penisilin tertentu. Spektrum antibiotika dari kombinasi ini ditentukan oleh adanya
penisilin dan atau bukan oleh inhibitor beta-laktamase. Indikasi dari kombinasi

penisilin dengan inhibitor beta-laktamase adalah terapi empiris untuk infeksi-infeksi
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yang disebabkan oleh sgumlah besar bakteri potensial, baik pasien imunokompromis
maupun imunokompeten, serta pengobatan infeksi campuran aerob dan anaerob.
Dosis yang digunakan sama dengan yang digunakan pada obat tunggalnya.
Penyesuaian dosisnya, pada pasien dengan penurunan fungsi ginjal dihitung

berdasarkan komponen penisilin (Chambers, 2001).

2.4.3. Aminoglikosida

Aminoglikosida adalah suatu golongan antibiotika bakterisid yang asalnya
didapat dari berbagai spesies Sreptomyces dan mempunya  sifat  kimiawi,
antimikroba, farmakologi dan efek toksik yang sama. Kelompok aminoglikosida yang
paling luas dipakai adalah gentamicin, tobramisin dan amikasin. Mekanisme
kerjanya adalah dengan menghambat sintesis protein bakteri secara ireversibel, tetapi
mekanisme pasti aktivitas bakterisidnya belum diketahui secara jelas (Katzung,
1997).

Efek samping dari aminoglikosida adalah alergi, iritas dan terjadinya
toksisitas, misalnya ototoksik dan nefrotoksik terutama pada terapi yang lebih dari
lima hari, dosis tinggi, pada orang lanjut usia, pada pasien kondisi penurunan fungsi
ginjal dan kombinasi dengan diuretik (furosemid, asam etakrinat) atau dengan

antibiotika lain yang nefrotoksik (vankomisin) (Chambers, 2001).

2.4.4. Sulfonamid

Sulfonamid adalah kemoterapeutik yang pertama digunakan secara sistemik
untuk pengobatan dan pencegahan penyakit infeksi pada manusia. Penggunaan
sulfonamid kemudian terdesak oleh antibiotik. Pertengahan tahun 1970 penemuan
kegunaan sedian kombinasi trimetoprim dan sulfametoksazol meningkatkan kembali
penggunaan sulfonamide untuk pengobatan penyakit infeksi tertentu (Gunawan et al,
2008).

Mekanisme kerjanya sebagai analog PABA yang dapat menghambat secara
kompetitif dihydropteroate synthase sehingga sintesis asam folat dari bakteri tidak
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terjadi secara reversibel, oleh karena itu sulfonamid merupakan obat bakteriostatik
dan bukan bakterisid. Salah satu anggota dari sulfonamid merupakan obat
bakteriostatik dan bukan bakterisid. Salah satu anggota dari sulfonamid adalah
sulfametoksazol yang mempunyai waktu paruh 10-12 jam dan absorbsi per oralnya
lambat. Dosis umum untuk orang dewasa adalah 1 gram dan diberikan 2 atau 3 kali
sehari. Efek samping dari sulfonamid adalah gangguan saluran kemih karena
sulfonamid mengendap di urin khususnya pada pH netral atau asam. Diberikan
dengan dosis besar dengan pemasukan cairan yang sedikit dapat menghasilkan
kristaluria, hematuria, dan bahkan penyumbatan (Chambers, 2001).

2.4.5. Trimetoprim

Trimetoprim merupakan obat antibakteri spektrum luas (Yoga, 2009).
Trimetropin mempunyai mekanisme kerja menghambat dihydrofolic acid reductase.
Dihydrofolic acid reductase tersebut fungsinya mengubah dihydrofolic acid menjadi
tetrahydrofolic acid yang merupakan langkah menuju sintesis purin dan akhirnya
pada DNA. Resistensi dari trimetropin dapat terjadi karena menurunnya permeabilitas
sel, produks berlebihan dari enzim dihydrofolate reductase. Trimetropim yang
diberikan bersama-sama dengan sulfonamid menghasilkan hambatan yang berurutan
dalam metabolisme sintesis purin yang akhirnya pada DNA menyebabkan aktivitas
yang sinergis dari kombinasi keduanya dan kombinas tersebut bersifat bakterisid
(Chambers, 2001).

2.4.6. Fluorokuinolon

Fluorokuinolon merupakan salah satu antibakteri sintesik yang digunakan
untuk mengobati berbagal jenis infeks bakteri pada manusia dan hewan. Antibakteri
ini menghambat aktifitas DNA gyrase dengan mengganggu proses atau reaks
pembentukan kembali DNA (DNA reoining reaction). Saat ini  antibiotik
fluorokuinolon beredar luas di seluruh dunia termasuk di Indonesia dengan 50 nama

generik yang berbeda untuk penggunaan pada manusia dan hewan. Di Indonesia,
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enrofloksasin, siprofloksasin dan norfloksasin merupakan fluorokuinolon obat hewan
yang memiliki jumlah merek dagang terbanyak. Secara umum, fluorokuinolon sangat
efektif terhadap bakteri Gram negatif dan efektif terhadap beberapa bakteri Gram
positif, termasuk Chlamydia, Mycobacteria, Mycoplasma dan Ureaplasma.
Penggunaan Kklinik pada hewan ditujukan untuk mengobati penyakit CDR komplek,
pneumonia, colibacillosis, snot/infectious coryza, fowl cholera, salmonellosis,
staphylococcis, streptococcis, fowl thypoid, pullorum, Mycoplasmosis, infeks kulit,
jaringan lunak dan saluran kemih. Pesatnya penggunaan fluorokuinolon tanpa
pengawasan di perternakan maupun perikanan menyebabkan timbulnya akumulasi
residu di dalam makanan asal hewan dan laut serta memicu terjadinya resistens
bakteri. Masalah keamanan pangan dan resistens bakteri yang terkait dengan
fluorokuinolon akan berdampak terhadap masalah kesehatan manusia.

2.4.7. Nitrofurantoin

Nitrofurantoin merupakan bakteriostatik dan juga bakterisid untuk sebagian
besar bakteri Gram positif dan Gram negatif. Aktivitasnya meningkat pada pH 5,5
atau di bawahnya. Farmakokinetikanya, nitrofurantoin absorbsinya baik,
metabolismenya dan ekskresinya cepat sehingga aktivitas antibiotiknya di sistemik
tidak tercapai.

2.5 Panduan Penatalaksanaan Infeks pada Traktus Genitalisdan Urinarius
Berdasarkan Panduan Penatalaksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis dan
Urinarius ISK tanpa komplikasi pada dewasa pengobatan antibiotika secara empiris
yang direkomendasikan selama 3 hari. Pengobatan yang diberikan lebih dari 3 hari
tidak memberikan efektivitas yang sama dan justru meningkatkan angka komplikasi.
Sedangkan ISK dengan adanya komplikas penatadaksanaan tergantung dari
keparahan gejala klinis. Dua tatalaksana yang wajib dilakukan adalah antibiotika
yang tepat serta penanganan kelainan saluran kemih. Pemberian antiobiotika selama

7-14 hari umumnya direkomendasikan tetapi seharusnya berhubungan dengan
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tindakan koreksi kelainan yang mendasarinya. Kadang-kadang dapat diperpanjang
sampa 21 hari (Ragidi, 2011). Pengobatan pasien 1SK dapat dilihat pada tabel di

bawah ini:
Tabel 2.1 Antibiotik untuk terapi 1SK
Jenis Obat Dosis dan Interval Rute
Sepaleksin 250-500 mg QID Ord
Sefuroksim asetil 500 mg BID Ora
Amoksisilin 250-500 mg TID Ord
Ampisilin po 250-500 mg TID Ora
Ampisiliniv 1000 mg QID v
Amoksisilin/klavul anat 500 mg TID Ora
Ampisilin/sulbaktam 3gQID v
Seftriakson 1-2gQD IV/IM
Seftazadim 1-2gQ12jam v
Sefotaksim 1-29Q4-12 jam v
Sefepim 1-2gQ12jam v
Pipersilin 2gBID v
Pipersilin/tazobaktam 2gBID v
Tikarsilin 3gQ4-6jam v
Tikarsilin/klavulanat 3,1gQ4-6jam v
Trimetropim 100 mg BID Ora
Trimetropim/sulfametoksasol 1 tablet berkekuatan ganda BID Ora
Siprofloksasin po 500-750 mg BID Ord
Siprofloksasin iv 400 mg BID v
Ofloksasin 400 mg BID Ora/lV
Levofloksasin 250-750 mg QD Ora/lV
Gatifloksasin 200-400 QD Ora/IV
Gentamisin (multiple daily dosing) 2 mg/kg load v
Gentamisin (once daily dosing) 5-7 mg/kg v
Aztreonam 1-2g Q6-8 jam v
Nitofurantoin 100 mg QID Ord
Fosfomisin 300 mg satu dosis Ora
Imipenum/silastatin 500 mg Q 6jam v

(Ragjidi, 2011)
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BAB 3. METODE PENELITIAN

3.1 Jenispendlitian

Jenis penelitian ini adalah penelitian non-eksperimental dengan rancangan

deskriptif, analitis dan retrospektif.

3.2 Tempat dan Waktu Penelitian

Pengambilan data dilakukan di bagian rekam medik RSD dr. Soebandi Jember

selama 1 bulan (akhir Juni-Juli 2015). Analisis data dilakukan di Fakultas Farmasi

Universitas Jember.

3.3 Definisi operasional

1

Infeks saluran kemih adalah suatu infeksi yang diakibatkan oleh berkembang
biaknya mikroorganisme di dalam saluran kemih, yang seharusnya dalam
keadaan norma ar kemih tidak mengandung bakteri, virus atau
mikroorganisme lain (Chitensen, 2000). Berdasarkan International
Classification of Disease (ICD)-X ISK dapat diklasifikasikan ke dalam
golongan N. 39. 0.

Kartu rekam medik merupakan dokumen milik rumah sakit tetapi data dan
isinya milik pasien. Rekam medik bersifat informatif dan memuat antara lain
karakterisitik demografi pasien, tanggal kunjungan dan perawatan, riwayat
penyakit dan pengobatan sebelumnya, catatan anamnesis, gejaa klinik yang
diobservasi, hasil pemeriksaan penunjang medik dan pemeriksaan fisik,
nama/paraf dokter dan petugas perekam data.

Antibiotik adalah obat berupa senyawa kimia yang dihasilkan oleh organisme
hidup, termasuk struktur analognya yang dibuat secara sintetik, dalam kadar
tertentu mampu menghambat atau membunuh mikroorganisme yang lain.


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

29

4. Antibiotik efektif adalah antibiotik yang pemberiannya sesuai dengan lokasi
infeksi, spektrum (Gram positif, Gram negatif atau broad spectrum),
sensitivitas dan memberikan efek terapi yang diharapkan.

5. Penggunaan antibiotika yang efektif adalah upaya pemberian antibiotik
kepada pasien yang sesuai dengan tujuan seperti yang telah ditetapkan.
Parameternya adalah |ama perawatan di rumah sakit.

6. Efektivitas terapi adalah pemberian antibiotik yang efektif berdasarkan lama
perawatan.

7. Dosis obat adalah jumlah obat yang diberikan pada satu kali pemberian.

8. Lama penggunaan adalah waktu mulai menggunakan obat sampai masa terapi
berakhir (Kumala et al, 1998; Anief, 2000; Sari, 2003).

9. Penggolongan usia dapat dibagi menjadi 0-5; 5-11; 12-16; 17-25; 26-35; 36-
45; 46-55; 56-65; = 65 tahun (Depkes RI, 2009).

10. Pedoman terapi ISK yang digunakan sebagai acuan adalah Panduan
Penatalaksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis dan Urinarius berdasarkan

dosis.

3.4 Populasi, Sampel, Besar Sampel, dan Teknik Sampling
3.4.1. Populasi

Populass dalam penelitian ini adalah seluruh pasien rawat inap dengan
diagnosa ISK di RSD dr. Soebandi Jember periode Januari-Desember 2014.

3.4.2. Sampel
Sampel dalam penelitian ini adalah pasien rawat inap dengan diagnosa ISK di
RSD dr. Soebandi Jember periode Januari-Desember 2014 yang memenuhi kriteria

inklusi.
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3.4.3. Besar Sampel
Sampel yang digunakan adalah seluruh sampel yang memenuhi kriteria
inklusi yang dibatasi oleh waktu (time limited) yaitu periode Januari-Desember 2014.

3.4.4. Teknik Sampling
Teknik sampling yang digunakan dalam penelitian ini adalah total sampling

melalui observasi.

3.5 Bahan Pendlitian dan Kriteria Pengambilan Sampel
3.5.1. Bahan Penélitian

Bahan penelitian ini adalah Data Rekam Medik pasien rawat inap dengan
diagnosa ISK di RSD dr. Soebandi Jember periode Januari-Desember 2014.

3.5.2 Kriteria Pengambilan Sampel
3.5.2.1. Inklusi
Kriteria inklusi adalah karakteristik umum subyek penelitian dari suatu target
terjangkau yang akan diteliti. Responden yang memenuhi kriteria inklusi penelitian
ini adal ah:
1. Data Rekam Medik yang digunakan adalah data pasien rawat inap dengan
diagnosa ISK di RSD dr. Soebandi Jember periode Januari-Desember
2014 yang lengkap dan terbaca.
2. Terdapat data pendukung/data laboratorium (urin lengkap).

3.5.2.2. Ekdlusi
Kriteria eksklusi adalah menghilangkan atau mengeluarkan subyek yang tidak
memenuhi kriteria inklus dari studi karena berbagai sebab. Kriteria eksklusi dalam
penelitian ini adalah:
1. Pasien ISK dengan penyakit penyerta, seperti infeksi di organ lain, Batu
Saluran Kemih (BSK), dan penyakit autoimun.
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2. Pasien ISK yang mengakhiri masa pengobatan di rumah sakit atas
permintaan sendiri (pulang paksa).

3.6 Rancangan Penelitian
3.6.1. Teknik dan Instrumen Perolehan Data
Instrumen penelitian adalah rekam medik yaitu berkas yang menyatakan
Siapa, apa, mengapa, di mana, kapan, dan bagaimana pelayanan yang diperoleh
seorang pasien selama dirawat atau menjalani pengobatan. Cara perolehan data
dilakukan melalui tahapan sebagai berikut:
1. Méadui sumber informasi Data Rekam Medik di RSD dr. Soebandi
Jember diketahui jumlah dan nomor Data Rekam Medik dengan diagnosis
ISK mulai Januari-Desember 2014.
2. Pengelompokan lembar Data Rekam Medik pasien diagnosis ISK  mulai
Januari-Desember 2014.
3. Pencatatan data ke dalam Lembar Pengumpul Data (LPD) yang meliputi:
Nomor Data Rekam Medik dan tanggal masuk-keluar rumah sakit.

. ldentitas pasien

a
b

c. Diagnosis
d. Pemeriksaan urin: bakteria positif
e. Penggunaan obat/terapi

f.

K eterangan (sembuh/membaik/mati)

3.6.2 Penyajian, Teknik Pengolahan dan Analisis Data
3.6.2.1. Penyagjian data

Data yang diperoleh dikelompokkan per pasien dalam satu tabel yang terdiri
atas nomor Data Rekam Medik, identitas pasien (inisia, jenis kelamin, usia, berat
badan, tinggi badan), diagnosis, nama generik antibiotik, dosis, rute penggunaan dan

lama pemberian. Tabel disgjikan seperti padatabel 3.1 di bawah ini.
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Tabel 3.1 Penyagjian data

NO. | No.
RM

IDENTITAS
PASIEN

DIAGNOSIS

AB YG
DIPAKAI

GOL
AB

DOSIS

TANGGAL  MASUK-
TANGGAL KELUAR

KET.

3.6.2.2. Teknik Pengolahan Data
Pengolahan data merupakan salah satu rangkaian kegiatan penelitian setelah
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pengumpulan data. Untuk itu data yang masih mentah (raw data) perlu diolah

sedemikian rupa sehingga menjadi informasi yang akhirnya dapat digunakan untuk

menjawab penelitian. Tahap pengolahan data tersebut dapat dilakukan sebagai

berikut:

1. Editing

Merupakan kegiatan untuk melakukan pengecekan isian formulir atau
Data Rekam Medik untuk memastikan tidak ada data yang missing.
2. Tabulating
Penyusunan/perhitungan data berdasarkan variabel yang diteliti.

3.6.2.3.Andlisisdata
Analisis data dilakukan melalui 3 tahap:

1. Menentukan efektivitas penggunaan antibiotik untuk pengobatan infeksi

saluran kemih pada pasien yang menjalani rawat inap di RSD dr. Soebandi

Jember berdasarkan lama perawatan di rumah sakit. Data pasien yang

didapat disusun dan dipetakan berdasarkan lama perawatan. Perhitungan

dilakukan dengan menggunakan mean (£ SD) pada tiap-tiap antibiotiknya.

2. Mengetahui kesesuaian dosis pengobatan infeksi saluran kemih pada

pasien yang menjalani rawat inap di RSD dr. Soebandi Jember dengan

standar terapi. Data pasien yang ada dibandingkan dengan jenis dan dosis

antibiotik yang terdapat di dalam standar terapi. Kemudian hasil yang

didapat dibuat dalam bentuk presentase untuk mengetahui kesesuaiannya

dengan standar terapi.
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3. Mengetahui hubungan perbedaan usia terhadap efektivitas terapi antibiotik
pada pasien rawat inap penderita infeksi saluran kemih di RSD dr.
Soebandi Jember. Data pasien yang ada dikelompokkan dan diolah
berdasarkan penggolongan usia dan penggolongan lama perawatan.
Penggolongan usia digolongan menjadi 15-35 dan >35 tahun. Sedangkan
untuk lama perawatan digolongkan menjadi 2-4 hari dan >4 hari. Dari data
tersebut dilakukan pengolahan data dengan menggunakan Chi-square dan
didapatkan nilai p-value untuk mengetahui ada hubungan atau tidak antara
perbedaan usia dengan efektivitas terapi yaitu lama perawatan.

3.7 Pertimbangan Etika Penelitian

Penelitian ini dilakukan dengan menjaga kerahasiaan identitas pasien. Nama
pasien dismpan dalam bentuk inisial. Data hanya diketahui oleh peneliti dan
pembimbing peneliti.
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3.8 Kerangka Konsep
Kerangka konsep pada penelitian ini dapat dilihat pada Gambar 3.1 di bawah
ini.
Rekam medik pasien ISK
Januari-Desember 2014
Memenuhi kriteriainklusi
y
Karaqea S Pencatatan Obat antibiotika
pasen: rekam medik
Jriskdami -Jenis antibiotik
:Uegg amin -Lama penggunaan

N
Sampel pendlitian

Gambar 3.1 Diagram kerangka konsep efektivitas terapi antibiotik pada pasien |SK
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3.9KerangkaKerja
Kerangka kerja pada penelitian ini dapat dilihat pada Gambar 3.2 berikut.

Judul

Studi literatur dari pustaka

v

Perijinan dan observas awal

Menentukan populasi dan pengambilan

Mengumpulkan data

v

Pengolahan dan analisis data

v

Pembahasan

v

Kesimpulan dan saran

Gambar 3.2 Diagram kerangka kerja efektivitas terapi antibiotik pada pasien ISK
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BAB 4. HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Pengambilan data penelitian ini dilakukan dengan mencatat parameter dari
data rekam medik penderita ISK rawat inap di RSD dr. Soebandi Jember. Jumlah
sampel dalam penelitian ini sebanyak 45 pasien selama periode Januari-Desember
2014 (Lampiran B).

4.1.1 Jumlah Pasien Berdasarkan Jenis Kelamin
Dari 45 pasien yang memenuhi kriteria inklusi, jumlah pasien perempuan

hampir tiga kali lipat lebih banyak dibandingkan jumlah pasien laki-laki, yaitu 32
pasien perempuan dengan persentase 71,11% dan 13 pasien laki-laki dengan
Perempuan

persentase sebesar 28,89% (Gambar 4.1).
Laki-laki
28,89%
71,11% \ \

Gambar 4.1 Jumlah pasien berdasarkan jenis kelamin

4.1.2 Jumlah Pasien Berdasarkan Kelompok Usia
Jumlah pasien ISK yang dirawat di RSD dr. Soebandi berdasarkan kelompok
usia dapat dilihat pada Gambar 4.2 yang menunjukkan bahwa usia 36-45 tahun lebih

sering terjangkit 1SK dibandingkan dengan usiadi bawah maupun di atasnya.
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35 33,33

26,67
25

o

17,78
15,56

(&)

1 0,
Jumla%pas:_\en (I@

[N

2,22 222 2,22

0-5 5-11 12-16 17-25 26-35 36-45 46-55 56-65 =65
Usia (tahun)

Gambar 4.2 Jumlah pasien berdasarkan kelompok usia

4.1.3 Jumlah Pasien Berdasarkan Lama Perawatan

Berdasarkan Tabel 4.1 lama hari perawatan tersingkat adalah 2 hari dengan
pasien sebanyak 15 orang (33,33%) sedangkan lama perawatan terpanjang adalah 8
hari dengan pasien sebanyak 1 orang (2,23%).

Tabel 4.1 Jumlah pasien berdasarkan lama perawatan

Lama Perawatan Jumlah Persentase (%)
2 hari 15 33,33
3 hari I/ 15,56
4 hari 10 22,22
5 hari 4 8,89
6 hari 6 13,33
7 hari 2 4,44
8 hari 1 2,23
Jumlah 45 100

4.1.4 Antibiotik yang Digunakan Pasien Infeksi Saluran Kemih

Antibiotik tunggal yang digunakan meliputi amoksisilin, sefotaksim,
seftriakson, levofloksasin, dan siprofloksasin.  Antibiotik kombinasi meliputi
sefotaksim-seftriakson, seftriakson-levofloksasin, dan sefotaksim-levofloksasin. Dari
hasil penelitian, antibiotik terapi tunggal yang paling banyak digunakan adalah
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sefalosporin generasi ketiga, yakni seftriakson (31,11%). Sedangkan antibiotik terapi
kombinasi yang paling banyak digunakan adalah seftriakson-levofloksasin (11,11%)
(Gambar 4.3).

. Sefotaksim- Amoksisilin
Seftriakson- | evofloksasin | 2,22%
Levofloksasin 6,67% L

11,11% \

Sefotaksim- _ Sz‘f gfg?; m
Seftriakson ] '

Siprofloksasin 222% :
4,44% ] |'
Levofloksa
15,56% -

31,11%

Gambar 4.3 Antibiotik yang digunakan pasien |SK

4.1.5 Efektivitas Terapi Antibiotik Berdasarkan Lama Perawatan

Pada Gambar 4.4 dapat dilihat bahwa antibiotik yang memiliki tingkat
kesembuhan paling tinggi pada lama perawatan 2 hari adalah siprofloksasin dengan
mean (x SD) sebesar 2 (£ 0) hari. Tetapi hasil tersebut tidak dapat digunakan
dikarenakan data terlalu sedikit (2 sampel). Sehingga efektivitas terapi antibiotik
berdasarkan lama perawatan tersingkat adalah selama 3 hari dengan penggunaan
terbanyak adalah levofloksasin (mean (= SD) sebesar 3 (x 2) hari). Selebihnya lama
perawatan lebih dari 3 hari. Hal tersebut sesuai dengan efektivitas terapi berdasarkan
lama perawatan yang menunjukkan golongan kuinolon merupakan golongan yang

paling banyak digunakan dengan nilai mean (+ SD) sebesar 3 (£ 1,79) hari.
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mean (+ SD)
6(x0)
6(x0)
5(x0,83)

* Amoksisilin
* Sefotaksi m-Seftriakson
Sefotaksim-L evofloksasin

Seftriakson 4(+1,75)
Sefotaksim 4(+£1,3)
* Seftriakson-L evofloksasin 4(x1)
Levofloksasin 3(x2)

**Siprofloksasin 2(x0)

Lama Perawatan (hari)
Gambar 4.4 Efektivitas terapi antibiotik berdasarkan lama perawatan
* Data tersebut tidak dapat digunakan sebagai perbandingan karena jumlah data terlalu
sedikit (1 sampel)
** Data tersebut tidak dapat digunakan sebagai perbandingan karena jumlah data terlalu
sedikit (2 sampel)
® mean (+ SD)

6 (+0)
6 (+ 0)
5(+ 0,96)
4(+1,57)
3(+1,79)
Lama Perawatan (hari)

*Kombinasi Sefalosporin
*Beta-|aktam
Kuinolon-Sefalosporin

Sefalosporin

Kuinolon

Gambar 4.5 Efektivitas terapi golongan antibiotik berdasarkan lama perawatan
* Data tersebut tidak dapat digunakan sebagai perbandingan karena jumlah data terlalu
sedikit (1 sampel)

4.1.6 Kesesuaian Dosis Antibiotik yang Digunakan terhadap Standar Terapi

Penilaian kesesuaian antibiotik yang digunakan dalam pengobatan [SK
mengacu pada standar terapi Panduan Penatal aksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis
dan Urinarius. Hasil penilaiannya yaitu penggunaan antibiotik yang sesuai sebanyak
31 orang (68,89%) dan yang tidak sesuai sebanyak 14 orang (31,11%) (Gambar 4.6).
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Tidak
Sesuai
31,11%,

\ Sesuai
68,89%
Gambar 4.6 Kesesuaian dosis antibiotik yang digunakan terhadap standar terapi

4.1.7 Efektivitas Terapi Antibiotik Berdasarkan Usia
Efektivitas Terapi Antibiotik pasien ISK yang dirawat di RSD dr. Soebandi
berdasarkan usia dihitung dengan menggunakan analisis statistika. Dari hasil uji
analisis statistika dengan menggunakan Chi-square (Tabel 4.2) menunjukkan nilai p-
value sebesar 0,419 (lebih dari 0,05). Hal tersebut menunjukkan bahwa usia tidak
mempengaruhi lama perawatan.
Tabel 4.2 Efektivitas Terapi Antibiotik Berdasarkan Usia

Lama Perawatan p-value
Usia 2- 4 hari > 4 hari
15-35 tahun 13 7 0,419
> 35 tahun 19 6
4.2 Pembahasan

Penelitian mengenai efektivitas terapi antibiotik pada pasien rawat inap
penderita infeksi saluran kemih di RSD dr. Soebandi Jember pada periode Januari-
Desember 2014 bertujuan untuk mengetahui efektivitas terapi antibiotik berdasarkan
lama perawatan, kesesuaian dosis terapi antibiotik dengan standar terapi, dan
hubungan antara perbedaan usia terhadap efektivitas terapi antibiotik pengobatan
ISK. Pada 45 pasien yang digunakan sebagai sampel, semua terapi yang dilakukan
adalah terapi secara empiris, yaitu terapi yang diberikan atas dasar data epidemiologi
bakteri yang ada dan terapi tersebut diberikan berdasarkan pemantauan kondisi
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pasien, data klinik dan data laboratorium yang menunjukkan tanda-tanda terjadinya
ISK.

Infeks saluran kemih dapat terjadi baik pada laki-laki maupun pada
perempuan dari semua umur. Tetapi jumlah pasien ISK terbanyak adalah perempuan.
Alasan jumlah pasien perempuan lebih banyak terjangkit 1SK karena disebabkan oleh
panjang uretra perempuan lebih pendek daripada laki-laki. Uretra yang pendek
memudahkan bakteri dari anus atau area genital mencapai vesica urinaria. Oleh
karenaitu perempuan |ebih rentan terjangkit penyakit ISK (Perry dan Potter, 2000).

Pada penelitian ini pasien berada pada rentang usia 15-70 tahun dengan
jumlah pasien ISK terbanyak yakni berusia 36-45 tahun. Menurut Samirah (2006)
angka kejadian bakteriuria pada wanita meningkat sesuai dengan bertambahnya usia
dan aktivitas seksual. Usia yang sering menderita ISK adalah kelompok usia 20
sampai 50 tahun. Menurut Sumolang (2013) ISK sering muncul pada orang-orang
yang lebih tua dan dalam perawatan jangka panjang. Sejumlah faktor predisposisi
yang mengakibatkan ISK pada orang-orang yang lebih tua, antara lain adalah
penyakit yang dikaitkan dengan rekurensi ISK (ISK yang berulang).

Perawatan 1SK di rumah sakit memiliki lama perawatan tersingkat 2 hari.
Hasil tersebut sedikit berbeda dengan pedoman. Standar perawatan ISK adalah
selama 3 hari. Dalam masa rawat inap selama 3 hari tersebut diharapkan dapat
menurunkan dergjat demam, menghilangkan disuria, menormalkan leukosit urin dan
menormalkan bakteriuria (Ragjidi, 2011). Masa perawatan yang lebih singkat diduga
disebabkan oleh pasien mengindari adanya bahaya infeksi nosokomial yang mungkin
terjadi dan penyebab kedua bisa dikarenakan alasan biaya. Selain itu juga bisa
disebabkan karena pasien sudah membaik dan dapat melanjutkan penggunaan
antibiotik di rumah. Sedangkan ketidaksesuaian lama perawatan lebih dari 3 hari
disebabkan karena adanya penyakit komplikas (Gunawan, 2012).

Jenis antibiotik yang paling banyak digunakan adalah seftriakson yang
merupakan golongan sefalosprorin generasi ketiga yang bersifat bakterisid dan
memiliki mekanisme kerja seperti halnya golongan beta-laktam yang lain yaitu


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

42

menghambat sintesis dinding sel dari bakteri (Katzung, 2004). Pemilihan penggunaan
seftriakson didasarkan pada tingkat efektivitas terhadap bakteri Gram negatif seperti
Escherichia coli, Klebsiella pnemumoniae yang secara umum merupakan bakteri
penyebab I1SK (Gunawan et al, 2008). Sedangkan seftriakson dalam antibiotik
kombinasi, merupakan antibiotik pilihan bagi banyak infeksi yang disebabkan oleh
bakteri Gram negatif dan antibiotik ini utamanya digunakan untuk pengobatan infeks
serius bakteri Gram negatif, infeksi nosokomia termasuk dalam pengobatan 1SK
dengan komplikasi maupun tidak yang disebabkan oleh E. coli, K. pneumoniae, M.
morganii, P. mirabilis, atau P. wulgaris. Kombinas seftriakson dengan
aminoglikosida dapat digunakan pada infeksi saluran kemih yang parah. Selain itu
juga dapat menjadi antibiotik pilihan untuk infeksi serius yang disebabkan oleh
bakteri Gram positif tertentu lainnya, termasuk beberapa streptococci (Streptococcus
pneumoniae, Sreptococcus pyogenes, Sreptococcus agalactiae) (McEvoy dan
Gerald, 2008).

4.2.1 Efektivitas Terapi Antibiotik Berdasarkan Lama Perawatan

Efektivitas terapi antibiotik yang paling singkat adalah selama 3 hari dengan
penggunaan terbanyak adalah levofloksasin. Alasan levofloksasin memiliki jumlah
terbanyak untuk lama perawatan 3 hari karena levofloksasin dapat menurunkan
leukosit urin pasien >/5 LPB dibandingkan dengan antibiotik golongan
fluorokuinolon generasi kedua (Sofyan, 2014). Levofloksasin merupakan golongan
fluorokuinolon generasi ketiga yang tergolong kuinolon baru dengan penambahan
atom fluor pada cincin kuinolon, oleh karena itu dinamakan juga fluorokuinolon.
Perubahan struktur ini secara dramatis meningkatkan daya bakterinya, memperlebar
spektrum antibakteri, memperbaiki penyeragpannya di saluran cerna, serta
memperpanjang masa kerja obat (Reksoprawiro, tanpa tahun). Dari pembahasan
tersebut menunjukkan bahwa meskipun penggunaan antibiotik terbanyak adalah
seftriakson (31,11%) akan tetapi efektivitasnya tidak lebih besar dari levofloksasin.
Sedangkan untuk kombinasi  levofloksasin-seftriakson  diharapkan  dapat
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meningkatkan aktivitas antibiotik padainfeksi spesifik (efek sinergis), memperlambat
dan mengurangi risiko timbulnya bakteri resisten (Bruton, 2008). Namun pada
penelitian ini didapatkan mean (+ SD) sebesar 4 (+ 1) hari lebih lama dibandingkan
dengan perawatan menggunakan levofloksasin tunggal. Hal tersebut tidak sesuai
dengan penelian Bruton (2008) yang menyatakan kombinasi |evofloksasin-seftriakson
memiliki aktivitas antibiotik lebih tinggi daripada levofloksasin tunggal.
K etidaksesuaian tersebut disebabkan jumlah sampel yang terlalu sedikit (5 sampel).

4.2.2 Kesesuaian Antibiotik yang Digunakan terhadap Standar Terapi

Pedoman standar terapi yang digunakan dalam pengobatan ISK adalah
Panduan Penatalaksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis dan Urinarius. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa pilihan terapi antibiotik dan dosis yang digunakan
sebagian besar sudah sesual dengan pedoman standar terapi 1SK (68,89%) tetapi
beberapa terapi antibiotik menggunakan dosis yang lebih besar atau lebih kecil
dibandingkan dengan standar terapi. Ketidaksesuaian dosis tersebut dapat disebabkan
oleh perkembangan penyakit yang mengharuskan terapi antibiotik dengan dosis yang
lebih besar sesuai dengan pedoman standar terapi dari Evidence Based Medicine
(EBM). Sehingga hal tersebut dari segi terapeutik masih rasional meskipun tidak
tercantum dalam Panduan Penatalaksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis dan
Urinarius. Sedangkan pemberian antibiotik dengan dosis yang lebih kecil disebabkan
adanya gangguan penyakit dari organ lain dan disebabkan berat badan yang lebih
kecil yang dapat mempengaruhi volume distribusi (Ragjidi, 2011).

4.2.3 Efektivitas Terapi Antibiotik Berdasarkan Usia

Hubungan efektivitas terapi antibiotik pasien ISK yang di rawat di RSD dr.
Soebandi berdasarkan perbedaan usia dianalisis dengan menggunakan analisis
statistika. Analisis statistika dengan menggunakan Chi-square menunjukkan bahwa
pada nilai p-value sebesar 0,419 (lebih besar dari 0,05). Dari hasil tersebut dapat
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ditarik kesimpulan bahwa usia tidak mempengaruhi lama perawatan pasien di rumah
sakit.

Hal tersebut berbeda dengan penelitian Purwanti (2014). Menurut Purwanti
(2014) perbedaan usia mempengaruhi lama perawatan. Pengaruh tersebut
dikarenakan semakin bertambahnya usia seseorang semakin menurun fungsi organ
yang dimiliki sehingga dapat mengakibatkan proses kesembuhan menjadi lebih lama.
Peningkatan usia seseorang selalu diiringi dengan penurunan kinerja organ-organ dan
kekebalan tubuhnya, dan itu membuatnya relatif mudah terkena berbaga infeksi.
Selain itu juga bisa dikarenakan adanya pertambahan usia dapat mengakibatkan
ketidakpatuhan pasien dalam melakukan pengobatan yang diberikan. Ketidaksesuaian
hasil yang dibandingkan penelitian sebelumnya dapat disebabkan oleh jumlah sampel
yang lebih sedikit dan penggolongan usia yang dilakukan berbeda.
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BAB 5. KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan
Dari hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa:

1. Efektivitas terapi antibiotik pada pasien rawat inap penderita ISK di RSD dr.
Soebandi Jember berdasarkan lama perawatan tersingkat yaitu selama 3 hari
adalah levofloksasin dengan mean (= SD) sebesar 3 (= 2) hari. Selebihnya
tingkat kesembuhan penggunaan antibiotik lebih dari 3 hari.

2. Tingkat kesesuaian terapi antibiotik yang diberikan pada penderita infeksi
saluran kemih yang dirawat inap di RSD dr. Soebandi Jember dengan
Panduan Penatalaksanaan Infeksi pada Traktus Genitalis dan Urinarius adalah
sebesar 68,89% dan ketidaksesuaian sebesar 31,11%.

3. Usiatidak mempengaruhi lama perawatan pasien di rumah sakit.

5.2 Saran
Dari hasil penelitian maka penulis dapat memberikan saran sebagai berikut:

1. Perlu dilakukan penelitian yang sgenis secara prospektif agar dapat
memberikan hasil penelitian yang lebih seksama.

2. Terapi yang diberikan selain secara empiris sebaiknya juga dilanjutkan
dengan terapi secara terarah, dengan cara mengetahui bakteri penyebab
infeksi secara pasti dan kerentanan bakteri pada antibiotik tertentu, sehingga
terapi yang diberikan bisa lebih optimal dan terjadinya resistensi bakteri
penyebab infeksi dapat ditekan.

3. Pedoman IImu Penyakit Dalam RSD dr. Soebandi Jember yang ada tidak
mencakup 1SK sehingga perlu dilakukan pembuatan pedoman diagnosa dan
terapi (PDT) SMF. lImu Penyakit Dalam RSD dr. Soebandi Jember dengan

perkembangan penyakit dan pengobatan yang terbaru.


http://repository.unej.ac.id/
http://repository.unej.ac.id/

46

4. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang efektivitas terapi antibiotik
dengan mengetahui berat ringan infeksi, bakteri penyebab infeksi dan rute

penggunaan antibiotik.
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LAMPIRAN
LAMPIRAN A. LEMBAR PENGUMPULAN DATA

Nomor RM

Tangga masuk RS Tanggal keluar RS
Identitas Pasien

Nama ; Usia/Berat badan
Jenis kelamin

Keluhan

Diagnosa
Data penunjang (data laboratorium/data klinik)
Urin Lengkap

Hasil pemeriksaan mikrobiologis:

Status kepulangan

Apakah pasien mendapatkan antibiotik selama menjalani pengobatan: Y a/Tidak

ABYG | GOLONGAN | DOSIS LAMA KETERANGAN
DIPAKAI AB PENGGUNAAN

52
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LAMPIRAN B. HASIL PENGUMPULAN DATA SAMPEL

USIA

ABYG

GOLONGAN

LAMA

NO. NAMA X (THN) DIAGNOSA DIGUNAKAN AB DOSIS PERAWATAN KET
1 HM P 29 ISK Amoksisilin Beta-laktam 2x1g 6 hari Membaik
2. ST L 53 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 5 hari Sembuh
3. TL L 70 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 3 hari Sembuh
4. RH L 35 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 4 hari Membaik
5. SL P 49 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 4 hari Membaik
6. SM P 37 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 6 hari Membaik
7. TEN P 21 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3xla 2 hari Membaik
8. NS P 25 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 5 hari Sembuh
9. MS P 26 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 6 hari Sembuh
10. MA P 41 | SK+Gastritis Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 3 hari Sembuh
11. FD P 35 ISK Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 4 hari Sembuh
12. NS P 47 ISK+Anemia Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 6 hari Sembuh
13. KS P 51 ISK+Anemia Sefotaksim Sefalo. gen 3 3x1lg 3 hari Membaik
4. RS L 15 ISK+Gastritis o i %! 3 o ] 6 hari Sembuh
5. RF L 17 ISK Livegfrl'gl':;;‘n Seéﬂi%o?gg g ‘gﬁ g 3 hari Sembuh
16. RH L = (=X Liveg[frligll::g n S?L?Iji?\'o?g?l ° 1x25>é)%) ?”ng p =i Sembuh
17 SH P 4 ISK in?ltgggn Seéﬂi%o?gg S . 4 hari Membaik
8. K P 63 ISK | gl A T o ?ng 4har Sembuh

€s
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USIA

AB YANG

GOLONGAN

LAMA

NO. NAMA X (THN) DIAGNOSA DIGUNAKAN AB DOSIS PERAWATAN KET
9. Sw P 39 ISK SerotagT S50 o3 31g 6 hari Membaik
Levofloksasin Kuinolon Ixlg
20. JR L 40 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g 2 hari Sembuh
21. AM L 36 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2xla 2 hari Sembuh
22, JH I# 38 I%er;ﬁggjng Seftriakson Sefalo. gen 3 2x750 mg 3 hari Membaik
23. SG L 30 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2xla 4 hari Sembuh
24, ST L 57 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g 4 hari Sembuh
25, YWT P 35 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g 2 hari Membaik
26. Sl P 36 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g 7 hari Sembuh
27. FT P 36 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g 3 hari Membaik
28. NES P 26 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g 4 hari Sembuh
29, NN P 33 ISK+Migrain Seftriakson Sefalo. gen 3 1x2g 5 hari Sembuh
30. NR P 31 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2xla 7 hari Membaik
31. IK P 34 ISK pyelonefritis Seftriakson Sefalo. gen 3 3x1lg 4 hari Sembuh
32. TA P 39 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 2xla 4 hari Sembuh
33. LDEP P 21 ISK Seftriakson Sefalo. gen 3 Zlﬁ g 2 hari Sembuh
Seftriakson Sefalo. gen 3 2x1g :
34. PN a a4 X Levofloksasin Kuinolon 1x500 mg F i Sembuh
Seftriakson Sefalo. gen 3 Ixlg : .
35. IN 2 o B Levofloksasin Kuinolon 2x1g g Membaik
3% SB P 46 ISK Seftriakson &2 gen3 x1g 3 hari Sembuh
Levofloksasin Kuinolon

37. NZ L 25 ISK Levofloksasin Kuinolon 2x500 mg 2 hari Membaik
38. AZ L 51 ISK Levofloksasin Kuinolon 3x200 mg 8 hari Membaik
39. NS P 24 = Siprofloksasin Kuinolon 2x1g 2 hari Sembuh

Trombositopeni
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NO. NAMA X (ﬁ@) DIAGNOSA e oy CORONCAN posis  AVA L KET
40. SP P 55 ISK Siprofloksasin Kuinolon 1x500 mg 2 hari Membaik
41. MT P 36 | SK+Gastritis Levofloksasin Kuinolon Ixlg 2 hari Membaik
42. HS P 34 ISK Levofloksasin Kuinolon 1x500 mg 2 hari Membaik
43. TWH P 39 ISK+Anemia Levofloksasin Kuinolon Ixlg 2 hari Sembuh
44, SR P 40 ISK Levofloksasin Kuinolon 1x500 mg 2 hari Membaik
45, ™ P 45 ISy Levofloksasin Kuinolon 1x500 mg 2 hari Membaik

Colic abdomen

qg
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LAMPIRAN C. KESESUAIAN ANTBIOTIK YANG DIGUNAKAN TERHADAP
STANDAR BERDASARKAN DOSIS

No. Antibiotik yang Dosis yang Dosis Pedoman per Sesuai Tidak
digunakan Diberikan Hari Sesuai
per Hari

1 Amoksisilin 2x1g 3x250-500 mg v

2. Sefotaksim 3x1lg 2x1-2 g v

3. Sefotaksim 3xlg 2x1-2 g v

4 Sefotaksim 3xlg 2x1-2 g v

5. Sefotaksim 3xlg 2x1-2 g v

6. Sefotaksim 3xlg 2x1-2 g v

7. Sefotaksim 3xla 2x1-2 g v

8. Sefotaksim 3xlg 2x1-2 g v

9. Sefotaksim 3x1lg 2x1-2 g v

10.  Sefotaksim 3xlg 2x1-2 g v

11.  Sefotaksim 3x1lg 2x1-2 g v

12.  Sefotaksim 3x1lg 2x1-2 g v

13.  Sefotaksim 3x1lg 2x1-2 g v

14. Sefotaksim 3x1lg 2x1-2g J
Seftriakson 2x29g 3x1-2g

15. Seftriakson 3x1lg 3x1-2g J
Levofloksasin 2x1g 3x250-750 mg

16. Seftriakson 2x1g 3x1-29g N
Levofloksasin 1x500 mg 3x250-750 mg

17. Sefotaksim 3x1lg 2x1-2g N
Levofloksasin Ixla 3x250-750 mg

18. Sefotaksim 1x2g 2x1-2g N
Levofloksasin 1x500 mg 3x250-750 mg

19. Sefotaksim 3x1lg 2x1-2g N
Levofloksasin Ixlg 3x250-750 mg

20.  Seftriakson 2x1g 3x1-2g v

21.  Seftriakson 2xla 3x1-2g v

22.  Seftriakson 3xlg 3x1-2g v

23.  Seftriakson 3xla 3x1-2g v

24.  Seftriakson 3xlg 3x1-2g v

25.  Seftriakson 3xlg 3x1-2g v

26.  Seftriakson 3x1lg 3x1-2¢g v

27.  Seftriakson 3x1lg 3x1-2g v

28.  Seftriakson 3x1lg 3x1-2g v

29.  Seftriakson 3x1lg 3x1-2g v

30.  Seftriakson 3xla 3x1-2¢g v

31.  Seftriakson 3xlg 3x1-2g v

32.  Seftriakson 3xla 3x1-2g v

33.  Seftriakson 3xlg 3x1-2g v

3 Seftriakson 3x1lg 3x1-2g N

" Levofloksasin 1x500 mg 3x250-750 mg
35 Seftriakson 3xlg 3x1-2g v

Levofloksasin 2x1g 3x250-750 mg
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No. Antibiotik yang Dosisyang Dosis Pedoman per Sesuai Tidak
digunakan Diberikan Hari Sesuai
per Hari
6 Seftriakson xlg 3x1-2g v
" Levofloksasin 2x1g 3x250-750 mg
37.  Levofloksasin 2x500 mg 3x250-750 mg v
38.  Levofloksasin 3x200 mg 3x250-750 mg v
39.  Siprofloksasin 2x1g 2x500-750 mg v
40.  Siprofloksasin 1x500 mg 2x500-750 mg v
41.  Levofloksasin Ixlg 2x500-750 mg v
42.  Levofloksasin 1x500 mg 2x500-750 mg v
43.  Levofloksasin 1xlg 2x500-750 mg v
44.  Levofloksasin 1x500 mg 2x500-750 mg v
45.  Levofloksasin 1x500 mg 2x500-750 mg v
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LAMPIRAN D. EFEKTIVITAS TERAPI ANTIBIOTIK BERDASARKAN USIA.

Case Processing Summary

Cases
Valid Missing Tota
N Percent N Percent N Percent
Usia* Lama
Perawatan 45 100.0% 0 .0% 45 100.0%
Usia* Lama Perawatan Crosstabulation
Lama Perawatan
2-4 hari > 4 hari Tota
Usia 15-35tahun  Count 13 7 20
Expected Count 14.2 5.8 20.0
% within Usia 65.0% 35.0% 100.0%
% within Lama Perawatan 40.6% 53.8% 44.4%
>35 tahun Count 19 6 25
Expected Count 17.8 7.2 25.0
% within Usia 76.0% 24.0% 100.0%
% within Lama Perawatan 59.4% 46.2% 55.6%
Total Count 32 13 45
Expected Count 32.0 13.0 45.0
% within Usia 71.1% 28.9% 100.0%
% within Lama Perawatan 100.0% 100.0% 100.0%
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Chi-Square Tests

59

Asymp. Sig. | Exact Sig. (2- | Exact Sig.
Vaue | df (2-sided) sided) (1-sided)
Pearson Chi-Square 6544 1 419
Continuity Correction” 229 1 633
Likelihood Ratio 652 1 419
Fisher's Exact Test 515 315
Linear-by-Linear
B sion 6400 1 424
N of Valid Cases’ 45

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 5,78.
b. Computed only for a2x2 table
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