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Abstrak
Interaksi antar obat adalah kondisi ketika pemakaian obat dapat memberi dampak dari obat lainnya secara
farmakokinetik ataupun farmakodinamik. Dampak yang ditimbulkan akibat interaksi antar obat berupa efek
yang diharapkapkan ataupun efek yang tidak menguntungkan bagi pasien. Pada umumnya interaksi obat
terjadi pada pasien diabetes melitus karena mendapatkan terapi pengobatan lebih dari satu macam obat
sehingga berpeluang terjadi interaksi yang akan mengganggu pengendalian kadar gula. Penelitian ini
bertujuan untuk melihat adanya hubungan interaksi antar obat dengan kadar gula darah. Jenis penelitian ini
bersifat observasional, dengan menggunakan rancangan penelitian analitik dengan pengambilan data secara
retrospektif. Populasi dalam penelitian ini adalah seluruh pasien rawat inap diabetes melitus dengan atau
tanpa penyakit penyerta hipertensi, dislipidemia, dispepsia, congestive heart failure, dan coronary artery
disease di Rumah Sakit Islam Sultan Agung Semarang. Sampel yang diambil sebanyak 51 pasien dengan
Teknik pengambilan purposive sampling. Data diambil dengan pengumpulan data rekam medis pasien
rawat inap yang kemudian dilakukan analisis statistika menggunakan uji Chi-Square untuk mengetahui
hubungan interaksi obat dengan profil glikemik. Berdasarkan analisis statistik di dapatkan hasil nilai p-
value 0,001 sehingga dapat disimpulkan terdapat hubungan interaksi pengobatan dengan dengan kadar gula
darah pada pasien diabetes rawat inap di Rumah Sakit Islam Sultan Agung Semarang.
Kata Kunci: Interaksi, obat, diabetes melitus, gula darah

Abstract

Drug interactions are conditions when the use of drugs can affect the effects of other drugs pharmacokinetic
or pharmacodynamically. Effects caused by interactions between drugs in the form of expected effects or
adverse effects for patients. In general, drug interactions occur in patients with diabetes mellitus because
they receive treatment therapy for more than one kind of drug, so there is a chance for interactions that
will interfere with controlling sugar levels. This study aims to see the relationship between drug interactions
with blood sugar levels. This type of research is observational with a descriptive analytic design using
retrospective data collection. The population in this study were all inpatients with diabetes mellitus without
or with comorbidities of Hypertension, Dyslipidemia, Dyspepsia, Congestive Heart Failure, and Coronary
Artery Disease at Sultan Agung Islamic Hospital, Semarang. Samples were taken from as many as 51
patients with the purposive sampling technique. Data was collected by collecting inpatient medical records.
Statistical analysis using the Chi-Square test. Based on statistical analysis, it was found that the p-value of
0.001 can be concluded that there is an interactive relationship between drugs and blood sugar levels in
inpatients with diabetes at Sultan Agung Islamic Hospital, Semarang.
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PENDAHULUAN adalah masalah terkait metabolik yang

Diabetes melitus (DM) dikategorikan disebabkan oleh rusaknya sel beta pankreas
sebagai penyakit bukan menular yang sering dalam memproduksi insulin atau juga karena
terjadi pada masyarakat. Diabetes melitus sel tubuh tidak bisa merespon insulin dengan
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normal yang memiliki tanda-tanda kadar
glukosa yang meningkat melampaui batas
normal (Perkeni, 2019). Menurut
International Diabetes Federation (2019),
negara Indonesia merupakan negara urutan
ketujuh dengan jumlah penderita diabetes
melitus terbesar yakni hampir 10,7 juta orang.
Prevalensi diabetes di dunia sebesar 8,3% dari
total penduduk. Di Indonesia Pulau Jawa
merupakan prevalensi diabetes melitus
terbesar. Jawa Tengah terletak di nomor urut
ketiga di Pulau Jawa yaitu dengan prevalensi
2,1% (Kementerian Kesehatan RI, 2019).
Penderita diabetes melitus di Kota Semarang
pada tahun 2018 berada peringkat kedua
setelah hipertensi dengan jumlah 47.248
kasus (RISKESDAS, 2018).

Pasien diabetes melitus seringkali
menderita satu atau lebih penyakit. Pasien
diabetes melitus yang dirawat inap umumnya
menerima resep dua atau lebih obat yang
berpotensi menyebabkan terjadinya
polifarmasi. Polifarmasi adalah penggunaan 2
obat atau lebih yang dikonsumsi secara
bersaman yang berisiko memperluas insiden
interaksi antar obat. Interaksi obat adalah
kondisi suatu zat yang dapat mempengaruhi
aktivitas kerja obat, sehingga dapat
mempengaruhi efek yang dihasilkan (Bushra
etal., 2011).

Berdasarkan penelitian yang dilakukan
oleh Nurlelah (2015), menyatakan bahwa
persentase interaksi obat  berdasarkan
mekanisme farmakodinamik sebesar 72,7%,
farmakokinetik 18,2% dan interaksi tidak
diketahui atau unknown sebesar 9,1%
(Nurlaelah et al., 2015). Hal ini didukung oleh
penelitian yang dilakukan oleh Poluan (2020)
tentang kejadian interaksi antar obat pada
pasien diabetes rawat inap berdasarkan
tingkat keparahan interaksi dikatakan bahwa
tingkat major 12,73%, tingkat moderate
58,18%, dan tingkat minor 29,09% (Poluan et
al., 2020).

Mengingat risiko terjadinya interaksi
obat pada pasien diabetes melitus dari
penelitian yang sudah ada, namun belum ada
penelitian yang mengaitkan interaksi obat
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dengan penurunan kadar gula. Maka tinjauan
interaksi obat terhadap pasien diabetes
melitus sangat penting untuk diteliti. Hal ini
bertujuan untuk meminimalisir terjadinya

DRP (Drug Related Problem) dan
mengevaluasi  kejadian penurunan atau
kenaikan kadar gula, sehingga dapat

memperkecil kemungkinan terjadinya efek
yang tidak dikehendaki.

METODE PENELITIAN

Instrumen dan bahan penelitian yang
digunakan pada penelitian ini adalah data
rekam medik pasien yang meliputi identitas
(nama, jenis kelamin, umur), jenis obat serta
jumlah obat yang diberikan pada pasien
diabetes rawat inap. Sampel dalam penelitian
ini berjumlah 51 pasien diabetes rawat inap
tanpa atau dengan Hipertensi, Dyslipidemia,
Dyspepsia, Congestive Heart Failure, dan
Coronary Artery Disease. Selain itu kriteria
inklusi pada pasien ini yaitu pasien yang
menggunakan 2 jenis obat atau lebih dan
pasien dengan data rekam medik yang
lengkap. Teknik sampling yang digunakan
adalah non probability sampling dengan
pendekatan purposive sampling.

Penelitian ini  merupakan penelitian
observasional. Rancangan penelitian bersifat
deskriptif analitik dan pengumpulan data

secara retrospektif. Pengambilan  data
dilakukan pada tahun 2020. Analisis interaksi
obat dilakukan secara deskriptif

menggunakan tools yaitu www.drugs.com,
Medscape, dan Stockley. Analisis statistik
menggunakan uji Chi-Square.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Karakteristik berdasarkan jenis kelamin
pasien terbagi menjadi pasien laki-laki dan
pasien perempuan. Analisis demografi
berdasarkan tabel 1 pada karakteristik gender
pasien diabetes rawat inap didominasi oleh
pasien berjenis kelamin perempuan yaitu
sebanyak 29 pasien (56,9%) sedangkan jenis
kelamin laki-laki sebanyak 22 pasien
(43,1%). Hasil penelitian tersebut sesuai


http://www.drugs.com/

dengan penelitian yang dilakukan Puspasari
(2017) yang menyatakan bahwa pasien
perempuan yang mengalami diabetes lebih
banyak yaitu 49 pasien dibandingkan pasien
laki-laki dengan jumlah 11 pasien karena
perempuan secara fisik memiliki peluang
peningkatan indeks masa tubuh yang lebih
besar. Disamping itu, sidrom siklus haid
bulanan, pasca menopause yang
menyebabkan distribusi lemak dalam tubuh
menjadi terkumpul akibat proses hormonal

Tabel 1. Distribusi Jenis Kelamin pada Pasien
Diabetes Rawat Inap di Rumah Sakit
Islam Sultan Agung Semarang

No. Jenis Kelamin Pasien (%)
1 Laki-laki 22 (43,1%)
2 Perempuan 29 (56,9%)

Total 51 (100%)

Tabel 2. Distribusi Usia pada Pasien Diabetes
Rawat Inap di Rumah Sakit Islam Sultan
Agung Semarang

No. Usia Pasien (%)
1 35-44 tahun 6 (11,8%)
2 45-54 tahun 12 (23,5%)
3 55-64 tahun 20 (39,2%)
4 >65 tahun 13 (25,5%)

Total 51 (100%)

tersebut sehingga wanita lebih berisiko
mengalami diabetes. Data pasien diabetes
berdasarkan jenis kelamin disajikan pada
tabel 1. Karakteristik pasien diabetes
berdasarkan usia terbagi 4 kelompok. Data
yang diperoleh dari 51 pasien diabetes
berdasarkan usia disajikan dalam tabel 2.
Analisis  demografi  pasien  diabetes
berdasarkan tabel 2 pada karakteristik usia
pasien, kelompok usia yang mengalami
diabetes paling banyak yaitu kelompok usia
55-64 tahun dengan jumlah 20 pasien (39,2%)
dan yang paling sedikit adalah pasien dengan
kelompok usia 35-44 tahun yaitu 6 pasien
(11,8%). Penelitian ini serupa dengan
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penelitian Gumilas (2018) yang menyatakan
bahwa pasien yang menderita diabetes paling
banyak pada kelompok usia 55-64 tahun
dengan jumlah 39 pasien (41%), hal tersebut
karena  penuaan  dapat  menginduksi
penurunan  sensitivitas insulin ~ dan
menurunnya fungsi sel beta dalam mengatasi
peningkatan resistensi insulin.

Tabel 3. Distribusi Lama Rawat Inap Pada Pasien
Diabetes di Rumah Sakit Islam Sultan Agung

Semarang
No. Lama Rawat Pasien (%)
1 < 5 hari 25 (49%)
2 >5 hari 26 (51%)
Total 51 (100%)
Analisis karakteristik pasien
berdasarkan lama rawat inap terbagi 2

kelompok yaitu < 5 hari dan > 5 hari. Data
yang diperoleh dari 51 pasien berdasarkan
lama rawat inap di Rumah Sakit Islam Sultan
Agung Semarang tahun 2021 disajikan pada
tabel 3. Berdasarkan data yang diperoleh
sesuai tabel 3 distribusi lama rawat pada
pasien diabetes rawat inap menunjukkan
bahwa pasien diabetes yang dirawat di RSI
Sultan Agung > 5 hari memiliki persentase
lebih besar (51%) dibanding pasien yang
menjalani rawat inap <5 hari. Demikian juga
dengan penelitian yang dilakukan Fikry
(2019) menunjukkan pasien diabetes yang
menjalani rawat inap paling banyak antara 6-
10 hari 61 pasien dibandingkan pasien yang
menjalani rawat inap <5 hari. Faktor dari
lamanya rawat inap dilihat dari diagnosis
pasien, dan biasanya pada pasien diabetes
dengan komplikasi mendapatkan perawatan
di rumah sakit lebih intensif.

Data Karakteristik obat antidiabetes pada
pasien  diabetes  berdasarkan  jumlah
pemberian obat terbagi menjadi 2 kelompok
yaitu < 5 obat dan > 5 obat. Data yang
diperoleh dari 51 pasien berdasarkan jumlah
pemberian obat disajikan pada tabel 4.
Analisis data yang diperoleh pada tabel 4
didapatkan jumlah penggunaan obat yang



diberikan pada pasien diabetes memper-
lihatkan bahwa pasien yang menerima obat >
5 jenis sebanyak 44 pasien (86,3%). Hasil
tersebut serupa dengan penelitian yang
dilakukan Poluan (2020) dimana pasien yang
menerima > 5 obat (30 pasien) merupakan
populasi  terbesar, hal tersebut bisa
dikarenakan pengguaan > 5 obat tidak hanya
untuk mengendalikan kadar gula tetapi
digunakan juga untuk upaya pengendalian
dari penyakit penyerta lainnya yang muncul

Tabel 4. Distribusi jumlah obat pada pasien
diabetes Rawat Inap di Rumah Sakit Islam Sultan
Agung Semarang

No. Jumlah obat Pasien (%)
1 < 5 macam obat 7 (13,7%)
2 > 5 macam obat 44 (86,3%)

Total 51 (100%)

Tabel 5. Mekanisme interaksi obat pada pasien
diabetes Rawat Inap di Rumah Sakit Islam Sultan
Agung Semarang

No. Mekanisme interaksi Jumlah (%)
1 Farmakodinamik 95 (86,4%)
2 Farmakokinetik 15 (13,6%)

Total 110 (100%)

Tabel 6. Tingkat keparahan interaksi obat
pada pasien diabetes Rawat Inap di Rumah
Sakit Islam Sultan Agung Semarang

No. Tingkat interaksi Jumlah (%)
1 Major 11 (10%)
2 Moderate 92 (83,6%)
3 Minor 11 (6,4%)

Total 110 (100%)

pada penderita.

Analisis  kejadian  interaksi  obat
antidiabetes pada pasien diabetes rawat inap
berdasarkan mekanisme interaksi yang
terbagi menjadi 2 yaitu farmakodinamik, dan
farmakokinetik. Analisis data sesuai tabel 5
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dan tabel 6 dari total 33 pasien yang
mengalami interaksi obat didapatkan 110
kejadian interkasi  obat.  Berdasarkan
mekanisme interaksinya, diketahui bahwa
interaksi farmakodinamik adalah interaksi
yang paling banyak dialami oleh pasien (95
kasus) dengan persentase sebesar 86,4%,
kedua farmakokinetik dengan jumlah 15
kasus (13,6%).

Interaksi farmakodinamik terjadi ketika
penggunaan kombinasi 2 obat atau lebih yang
berdampak pada terjadinya perubahan efek
dari salah satu obat (dapat bersifat sinergis
ataupun antagonis) (Nurlaelah et al., 2015).
Contoh interaksi farmakodinamik yang
terjadi pada penelitian ini adalah metformin
dengan glimepiride (5 kasus) jika kedua obat
digunakan bersamaan dapat meningkatkan
risiko hipoglikemia sehingga perlu dilakukan
pemantauan kadar gula darah agar aman
digunakan (Drugs.com, 2021%). Menurut
Hassan (2015) menyatakan bahwa kombinasi
metformin  dengan glimepiride secara
signifikan dapat membuat turunnya kadar
glukosa darah puasa, post prandial, dan juga
kadar HbA1C (Maindoka et al., 2017).

Interaksi  farmakokinetik  merupakan
interaksi yang terjadi jika suatu obat dapat
mengubah absorbsi, distribusi, metabolisme,
dan eksresi dari obat lain. Contoh dari
interaksi farmakokinetik yaitu penggunaan
kombinasi aspirin dan glimepiride dengan
jumlah 4 kasus. Aspirin diketahui dapat
meningkatkan efek glimepiride dalam
menurunkan kadar glukosa darah melalui
kompetisi  pengikatan  protein  plasma
sehingga meningkatkan risiko hipoglikemia
dan diperlukan penyesuaian dosis glimepiride
pada pasien yang menggunakan obat aspirin
(Bag dan Suvajit, 2014; Drugs.com®;
Furdiyanti, 2017; Medscape 2021).

Berdasarkan tabel 6 terkait tingkat
keparahan interaksi menunjukkan pasien
yang mengalami tingkat keparahan moderate
lebih  dominan banyak vyaitu 92 kasus
(83,6%), kemudian diikuti tingkat keparahan
major dengan jumlah 11 kasus (10%) dan
minor 7 kasus (6,4%). Demikian dengan



penelitian yang dilakukan Hayati (2020) yang
menyatakan tingkat keparahan tertinggi yaitu
tingkat keparahan moderate dengan jumlah
33 kasus (84,61%) dan kategori minor
sebanyak 6 kasus (15,38%).

Tingkat keparahan kategori moderate
secara teoritis menunjukkan bahwa efek yang
ditimbulkan sedang dan dapat mengakibatkan
kerusakan organ sehingga membutuhkan
terapi tambahan. Interaksi pengobatan tingkat
moderate adalah bisoprolol dengan insulin
lispro dengan jumlah sebanyak 7 kasus.
Kombinasi penggunaan bisoprolol (beta
bloker kardioselektif) dengan insulin lispro
dapat meningkatkan risiko  terjadinya
hipoglikemia melalui mekanisme
farmakodinamik dengan tingkat keparahan
moderate (Drugs.com, 2021°%). Penggunaan
beta bloker selektif dengan insulin
meningkatkan risiko terjadinya hipoglikemia
yang lebih besar dibandingkan penggunaan
beta bloker non selektif dengan insulin
sehingga diperlukan pemantauan kadar gula,
selain itu pemberian obat secara berjarak
antara bisoprolol dengan insulin lispro dapat
digunakan untuk memimalisir terjadinya
hipoglikemia (Dungan et al., 2019).

Tingkat keparahan kategori major,
sebuah interaksi yang terjadi apabila terdapat
probabilitas besar dari kejadian
yang membahayakan  pasien  termasuk
kejadian yang menyangkut nyawa pasien dan
mengakibatkan kerusakan permanen
(Rasdinah dan Athira, 2021). Contoh
interaksi ciprofloxacin dengan glimepiride (1
kasus) melalui mekanime farmakodinamik
dengan tingkat major, dimana ciprofloxacin
meningkatkan efek glimepiride secara
sinergis sehingga perlu dilakukan monitoring
kadar gula darah dengan rutin (Baxter, 2010;
Drugs.com, 2021% Medscape, 2021).

Tingkat keparahan kategori minor secara
teoritis memiliki efek ringan dan tidak
signifikan mempengaruhi outcome terapi dan
dapat diatasi tanpa diberikan terapi tambahan
(Hayati et al.,, 2020). Contoh tingkat
keparahan minor pada penggunaan obat
kombinasi KSR (Potassium Chloride) dengan
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metformin yang terjadi secara
farmakodinamik  yaitu KSR  dapat
meningkatkan efek metformin secara sinergis
yang berisiko terjadinya hipoglikemia.
Diperlukan monitoring kadar gula darah
pasien secara rutin (Hidayah, 2018;
Medscape, 2021).

Hasil analisis hubungan interaksi antar
obat dengan kadar gula darah dengan uji Chi-
Square diketahui hasil bahwa nilai p adalah
0,001. Dikarenakan nilai p < 0,05, Dapat
disimpulkan bahwa terdapat hubungan antara
interaksi dengan kadar gula darah. Adapun
faktor yang mempengaruhi  hubungan
interaksi obat dengan kadar gula darah adalah
penyakit penyerta, pasien yang memiliki
kadar gula tinggi jika berlangsung lama dan
tidak terkontrol dapat membahayakan kondisi
pasien. Komplikasi penyakit diabetes dapat

timbul, timbulnya komplikasi ini akan
menyebabkan penanganan terapi yang
kompleks sehingga terapi tidak hanya

ditujukan sebagai pengontrolan kadar gula

akan tetapi untuk mengatasi komplikasi
sehingga obat yang didapat berbeda
menyebabkan  risiko  interaksi  obat

(Handayani dan Saibi, 2019; Septiar dan
Utami, 2014; Dipiro, 2014).

KESIMPULAN

Kesimpulan yang diperoleh dari hasil
analisis memperlihatkan bahwa terdapat
hubungan interaksi obat terhadap kadar gula
pasien diabetes rawat inap Rumah Sakit
Islam Sultan Agung Semarang. Interaksi obat
paling banyak terjadi secara farmakodinamik
(86,4%) dan tingkat interaksi moderate
(83,6%).
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