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ABSTRAK

Osteoarthritis lebih banyak dialami pada pasien dengan usia lanjut. Hal ini disebabkan
karena pasien dengan usia lanjut dapat mengalami penyakit komplikasi sehingga
memerlukan banyak obat untuk mengatasinya. Penggunaan obat yang terlalu banyak
kemungkinan besar dapat menyebabkan terjadinya interaksi obat dan permasalahan
dosis. Penelitian ini bertujuan untuk membandingkan tingkat kejadian interaksi obat
dan permasalahan dosis pada pengobatan osteoarthritis di dua rumah sakit. Jenis
penelitian ini merupakan observasional analitik dengan rancangan cross sectional dan
metode pengambilan data secara retrospektif dari rekam medik pasien. Analisis data
dilakukan (id.123dok.com) secara bivariat dengan chi square test menggunakan
program SPSS. Hasil statistik chi square test menunjukan bahwa kejadian interaksi obat
terdapat perbedaan yang bermakna antara RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo
Purwokerto dan RS Wijaya Kusuma (p=0,021), sedangkan pada permasalahan dosis
tidak terdapat perbedaan yang bermakna antara RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo
Purwokerto dan RS Wijaya Kusuma (p=0,140). Tingkat kejadian interaksi obat terdapat
perbedaan antara di RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo Purwokerto dan RS Wijaya
Kusuma, sedangkan kejadian permasalahan dosis tidak terdapat perbedaan antara
RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo Purwokerto dan RS Wijaya Kusuma.

Kata kunci: osteoarthritis, interaksi obat, dosis, dua rumah sakit.

ABSTRACT

Osteoarthritis disease is more common in geriatric patients, whom can suffer
complications that require many medication to overcome. Too much medicine used is
likely to lead to drug interactions and dosage problems. This research was done to
study drug interaction and dosing problems of osteoarthritis patient in two hospital.
The method of this research was analytic observational through cross sectional design
and retrospective data finding from patient medical record. Researcher used chi square
test in bivariate analysis with SPSS. Statistical results showed that the incidence of drug
interactions were significantly difference between RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo
Purwokerto and RS Wijaya Kusuma (p=0.021), while in dosage problems, there weren’t
significant differences between RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo Purwokerto dan RS
Wijaya Kusuma (p=0.140). The incidence of drug interactions were significantly
difference between RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo Purwokerto and RS Wijaya
Kusuma, in contrast to the incidence of dosage problems.

Key words: osteoarthritis, drug interaction, dosage, two hospital.
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Pendahuluan
Osteoarthritis merupakan penyakit inflamasi, dimana penyakit ini ditandai dengan

hilangnya progresif dari sendi tulang rawan yang dapat menyebabkan rasa sakit dan kecacatan
(Sinkov dan Cimet, 2003). Prevalensi penderita osteoarthritis yang dialami oleh penduduk
Jepang pada tahun 2006 mencapai 202 pasien yang terdiri dari 87 (35,6%) pria dan 115 (42,4%)
wanita (Horikawa dkk., 2006).

Hasil penelitian di Kanada menunjukan bahwa 244 pasien yang didiagnosa
osteoarthritis teridentifikasi mengalami interaksi obat sebesar 14% (Putnam dkk., 2006). Di
Amerika Serikat kejadian permasalahan dosis telah dialami oleh 316 pasien yang didiagnosa
osteoarthritis, untuk pasien yang mengalami dosis kurang sebesar 15,1% dan 4% mengalami

dosis berlebih (Ernst dkk., 2003).

Permasalahan dosis berlebih dapat terjadi karena pada pasien osteoarthritis
mengalami rasa nyeri sehingga dosis anti inflamasi yang diberikan mengambil dosis maksimum
(Ernst dkk., 2003). Dari hasil penelitian di atas, dapat terjadi permasalahan terapi pada
penderita osteoarthritis yang disebabkan oleh dosis berlebih, dosis kurang dan interaksi obat
sehingga dapat menimbulkan efek samping yang tidak diharapkan dan bahkan dapat
menyebabkan kematian. Tingkat kejadian interaksi obat pada penyakit osteoarthritis
dipengaruhi oleh faktor pemberian obat yang terlalu banyak dan adanya komplikasi dengan
penyakit lain (Putnam dkk., 2006).

Permasalahan dalam penelitian ini adalah, (www.digilib.ui.ac.id) apakah terdapat
perbedaan tingkat kejadian interaksi obat dan permasalahan dosis pada pengobatan
osteoarthritis di dua rumah sakit. Selain itu juga apa sajakah jenis interaksi obat dan
permasalahan dosis yang terjadi pada pasien osteoarthritis di dua rumah sakit.

Tujuan penelitian adalah untuk (www.digilib.ui.ac.id) membandingkan tingkat kejadian
interaksi obat dan permasalahan dosis pada pengobatan osteoarthritis di dua rumah sakit.
Selain itu juga menganalisis jenis interaksi obat dan permasalahan dosis yang terjadi pada
pasien osteoarthritis di dua rumah sakit.

Metode Penelitian

Jenis penelitian adalah observasional analitik dengan rancangan analitik cross sectional.
Jenis penelitian ini untuk mempelajari dinamika hubungan atau korelasi antara faktor-faktor
risiko dengan dampak atau efek. Faktor risiko dan dampak atau (digilib.esaunggul.ac.id)
efeknya diobservasi pada saat yang sama, artinya setiap subyek penelitian diobservasi hanya
satu kali saja dan faktor risiko serta dampak diukur menurut keadaan atau status pada saat

diobservasi (Budiharto, 2008). (repository.usd.ac.id) Rumah sakit yang digunakan untuk
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penelitian yaitu RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo Purwokerto sebagai rumah sakit A dan RS
Wijaya Kusuma sebagai rumah sakit B. Data rekam medik pasien osteoarthritis yang memenuhi
kriteria inklusi yaitu pasien pria dan wanita, pasien yang didiagnosa osteoarthritis, pasien

osteoarthritis rawat jalan, dan pasien dengan informasi obat yang lengkap.

Penelitian dimulai dengan observasi ke unit rekam medik untuk kasus osteoarthritis.
Pengambilan data yang dilakukan mencakup nomor kasus, jenis kelamin, umur, jenis obat yang
diresepkan bersama regimen dosis, aturan pakai, cara pemberian, status pasien pemeriksa, dan
hasil pemeriksaan dari pasien osteoarthritis. Selanjutnya dilakukan pengolahan data, dan data
dianalisis untuk memperoleh informasi tentang rerata jenis kelamin dan usia pasien yang
menderita osteoarthritis, menganalisis banyaknya kejadian interaksi obat dan permasalahan
dosis serta membandingkan rerata kejadian interaksi obat dan permasalahan dosis di dua
rumah sakit. Kemudian tahap selanjutnya membahas hasil yang diperoleh dan menarik
kesimpulan.

Pada penelitian ini proses pengolahan data dilakukan dengan analisis bivariat. Teknik
statistik yang digunakan untuk menguji hipotesis komparatif
(penelitiankuantitatifptik.blogspot.com) menggunakan teknik statistik uji chi-square tidak
berpasangan, yaitu teknik statistik nonparametris yang digunakan untuk menguji hipotesis bila
datanya (penelitiankuantitatifptik.blogspot.com) nominal dan ordinal (repository.upi.edu) (data
kategorik) (Sugiyono, 2005). Data penelitian yang akan dianalisis dengan bivariat antara lain
usia dengan mengunakan uji t-test, sedangkan jenis kelamin, interaksi obat, permasalahan
dosis (dosis kurang dan dosis lebih), dan pasien yang mengalami lebih dari satu kejadian
interaksi obat dianalisis dengan menggunakan uji chi-square.

Hasil dan Pembahasan (download.portalgaruda.org)
Karakteristik Pasien

Gambaran karakteristik pasien yang diperoleh pada penelitian yaitu usia pasien dan
jenis kelamin pasien.

Pada Tabel 1 (download.portalgaruda.org) karakteristik pasien berdasarkan usia antara
lain untuk rumah sakit A diperoleh meanzSD sebesar 60,83+11,35, sedangkan di rumah sakit B
reratazSD diperoleh sebesar 53,66+12,86. Dari hasil uji statistika terdapat perbedaan usia yang
bermakna antara rumah sakit A dan rumah sakit B dengan p value 0,004 (p < 0,05). Hasilnya
sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh (www.aidsindonesia.or.id) Nevitt dkk. (2002),
dimana rentang usia yang dominan menderita penyakit ini yaitu 60-69 tahun dengan

persentase pasien laki-laki lebih dari 60% dan
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perempuan lebih dari 70%



Tabel 1. Karakteristik pasien (www.aidsindonesia.or.id) osteoarthritis di RSUD Prof. Dr.
Margono Soekardjo Purwokerto (docplayer.info) dan RS Wijaya Kusuma

Karakteristik Total Rumah Sakit A Rumah Sakit B

Pesien P value
N =108 N =54 N =54

Usia (rerataxSD) 57,25+12,60 60,83+11,35 53,66+12,86 0,004

Jenis Kelamin (%)

1. laki-laki 23 (21,3) 10 (18,5) 13 (24,1) 0,481

2. perempuan 85 (78,7) 44 (81,5) 41 (79,9)

Data penelitian menunjukan bahwa penyakit osteoarthritis banyak terjadi pada usia
lebih dari 40 tahun, hal ini dikarenakan proses penuaan menjadi penyebab kelemahan di

sekitar sendi, berkurangnya propriosepsi sendi, klasifikan kartilago, dan berkurangnya

fungsi kondrosit. Prevalensi osteoarthritis meningkat sesudah umur 40 tahun pada wanita dan
50 tahun pada pria. (text-id.123dok.com) Osteoarthritis dialami sekitar 50% orang berusia 65
tahun ke atas dan prevalensinya meningkat menjadi 85% pada kelompok usia 75 tahun ke atas
(Haq dkk., 2003).

Pasien yang paling banyak (text-id.123dok.com) mengalami penyakit osteoarthritis di
kedua rumah sakit adalah perempuan, dengan jumlah pasien di rumah sakit (docplayer.info) A
sebanyak 44 (81,5%) pasien dan rumah sakit B sebanyak 41 (79,9%) pasien. Dari hasil uji
statistika  tidak terdapat perbedaan jenis kelamin yang bermakna antara
(www.aidsindonesia.or.id) rumah sakit A dan rumah sakit B dengan p value 0,481 (p > 0,05).

Hasil penelitian yang diperoleh sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh
(www.aidsindonesia.or.id) Horikawa dkk. (2006). Dimana pada penelitiannya, untuk penyakit
osteoarthritis juga lebih dominan pada pasien perempuan dengan jumlah pasien perempuan
115 pasien dan pria berjumlah 87 pasien dari jumlah populasi keseluruhan sebanyak 202
pasien.

Pasien osteoarthritis lebih beresiko pada perempuan, hal ini dikarenakan pada kartilago
terdapat reseptor estrogen, dan estrogen mempengaruhi banyak penyakit inflamasi dengan
merubah pergantian sel, metabolisme, dan pelepasan sitokin. Perempuan perimenopause lebih

cenderung menderita arthritis inflamatorik. Jadi, hormon estrogen berperan dalam
penyakit osteoarthritis (Morehead dan Sack, 2003).

Interaksi Obat

Pengambilan data pada (www.aidsindonesia.or.id) penelitian ini dilakukan
(docplayer.info) secara retrospektif sehingga peneliti tidak bisa melihat gejala klinik yang timbul
pada pasien. Jadi, peneliti hanya membahas kemungkinan interaksi obat berdasarkan literatur

yang ada tanpa adanya wawancara langsung dengan pasien.
Tabel 2. Interaksi obat potensial pada pasien osteoarthritis di RSUD Prof. Dr. Margono
Soekardjo Purwokerto (docplayer.info) dan RS Wijaya Kusuma

Interaksi Obat Total Rumah Sakit A Rumah Sakit B P value

INTERAKSI OBAT (%) 0,021
1. Tidak Terjadi Interaksi 52 (48,1) 32 (59,3) 20 (37,0)
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Obat
2. Terjadi Interaksi Obat 56 (51,9) 22 (40,7) 34 (63,0)

Berdasarkan Tabel 2 dapat diketahui bahwa pada penelitian di rumah sakit A dan
rumah sakit B ditemukan adanya interaksi obat yang potensial. Di rumah sakit B kejadian
interaksi obat potensial dengan prosentase lebih dari 60%, sedangkan di rumah sakit
(docplayer.info) A kejadian interaksi obat potensial berkisar lebih dari 40%. Dari hasil uji
statistika menyatakan bahwa terdapat perbedaan jumlah interaksi obat potensial yang
bermakna antara (www.aidsindonesia.or.id) rumah sakit A dan rumah sakit B dengan p value
0,021 (p < 0,05). Penelitian ini sama dengan penelitian yang dilakukan oleh
(www.aidsindonesia.or.id) Putnam dkk. (2006). Dimana pada penelitiannya juga terdapat
pasien osteoarthritis yang berpotensi mengalami interaksi obat. Dari jumlah pasien 214,
ditemukan 30 (14%) pasien mengalami kejadian interaksi obat dengan obat. Dengan
meningkatnya kompleksitas obat-obat yang digunakan dalam pengobatan, dan berkembangnya
polifarmasi maka kemungkinan terjadinya interaksi obat makin besar. Interaksi obat perlu
diperhatikan karena dapat mempengaruhi respon tubuh terhadap pengobatan (Quinn dan Day,

1997).

Tabel 3. Interaksi obat pada pasien osteoarthritis di RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo
Purwokerto (docplayer.info) dan RS Wijaya Kusuma

Kategori Jumlah

No Interaksi Obat Interaksi Total
Rumah Rumah
Obat
SakitA SakitB

1 NSAID (Diklofenak) >< NSAID
(Aspirin) Sedang 2 0 2

2 Antihipertensi (Hidroklortiazid, Clonidin,

4
(epri
nts.u
ndip.
Captopril, Ramipril >< Anestesi Sedang 4 0 ac.id)
(Diazepam)
3 NSAID (Diklofenak, Meloksikam, Aspirin)
>< Antihipertensi (Amlodipin,
Ramipri, Sedang 11 2 13
Captopril)
4 Anestesi (Diazepam) >< Analgesik
Sedang 3 0 3
(Tramadol)
5 Anestesi (Diazepam, Gabapentin) ><
Sedang 2 3 5

Anestesi (Amitriptilin)
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6  NSAID (Meloksikam, Piroksikam) ><

3
(eprints.u
ndip.ac.id
Kortikosteroid (Metilprednisolon, Sedang 1 2 )
Deksametason)
NSAID (Diklofenak, Asam
7 Mefenamat)
Ringan 4 30 34
>< H-2 bloker (Ranitidin)
Total 27 37 64

Dosis Kurang

Dosis kurang adalah dosis obat yang terlalu rendah, dosis awal dan dosis harian yang
kurang, maupun frekuensi pemberian obat yang kurang (Cipolle dkk., 1998). Pada Tabel 3
diketahui bahwa di rumah sakit A terdapat 3 (5,6%) pasien dan di rumah sakit (docplayer.info)
B terdapat 8 (14,8%) pasien yang mengalami dosis kurang dari jumlah keseluruhan pasien
osteoarthritis 108.

Dari hasil uji statistika terdapat perbedaan dosis kurang yang bermakna antara
(www.aidsindonesia.or.id) rumah sakit A dan rumah sakit B dengan p value 0,140 (p > 0,05).
Hasil penelitian yang didapat sesuai dengan penelitian vyang dilakukan oleh
(www.aidsindonesia.or.id) Ernst dkk. (2003), yang mana ditemukan adanya permasalahan dosis
kurang pada penyakit osteoarthritis dengan persentase lebih dari 15% dari jumlah populasi

keseluruhan sebanyak 316 pasien.

Menurut Wulandari dkk. (2011), kejadian dosis kurang dapat menjadi masalah karena
menyebabkan tidak efektifnya terapi sehingga pasien menjadi tidak sembuh, atau bahkan
dapat memperburuk kondisi kesehatannya. Dosis obat (ilmufarmasetika.blogspot.com) yang
diberikan tidak sesuai dengan standar karena dilihat dari keadaan pasien, pertimbangan
interaksi obat di antara 2 jenis obat atau lebih, pada pasien lanjut usia dapat disebabkan karena
terjadi penurunan fungsi organ seperti organ hati atau ginjal, dan adanya terapi kombinasi obat
sehingga diperlukan penyesuaian dosis untuk meminimalkan efek samping obat

(www.aidsindonesia.or.id) dan mencegah terakumulasinya obat di dalam tubuh.

Tabel 4. Dosis kurang pada osteoarthritis di RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo
Purwokerto (docplayer.info) dan RS Wijaya Kusuma

Jumlah

Aturan Dosis Total
No Nama Obat Dosis Rumah Rumah
Pakai Standar Sakit A Sakit B
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1 Parasetamol 300 mg 2x1/hari  325-650 mg 2 1 3

6x1/hari-
2x1/hari 4x1/hari
(www.klikp

100 mg  dpi.com) 0 4 4

2 Tramadol 30mg  1x1/hari  50-100 mg 1 1 2
6x1/hari-

2x1/hari 4x1/hari 0 1 1

50mg  2x1/hari 0 5 5

1

(eprints.und
3  Diklofenak 25mg  1x1/hari  50-100 mg 1 0 ip.ac.id)
sehari
Total 4 12 16

Efek dosis kurang dari parasetamol yaitu tidak dapat mengurangi hiperalgesia dan
edema inflamasi (Bianchi dan Panerai, 1996). Pada dosis kurang tramadol juga tidak dapat
mengurangi hiperalgesia (Ortner dkk., 2011). Hiperalgesia adalah suatu respon yang berlebihan
terhadap stimulsi yang jika dalam keadaan normal tidak begitu menyakitkan (Walton dan
Torabinejad, 2008). Selain itu juga ada obat golongan NSAID yang digunakan dengan dosis
kurang, namun penggunaan diklofenak baik jangka panjang maupun jangka pendek
mempunyai efek samping yang beresiko pada gastrointestinal, sehingga pada penggunaan
dosis rendah akan mengurangi masalah kerusakan saluran pencernaan (Perez-Gutthann dkk.,
1999).

Dosis Berlebih

Dosis berlebih adalah dosis obat yang terlalu tinggi dan frekuensi pemberian obat yang
tidak tepat (Cipolle dkk., 1998). Pada Tabel 5 dapat diketahui bahwa pada penelitian di rumah
sakit A terdapat 3 (5,6%) pasien dan di rumah sakit B terdapat 2 (3,7%) pasien mengalami dosis
berlebih. Dari hasil uji statistika tidak terdapat perbedaan dosis berlebih yang bermakna antara
rumah sakit A dan rumah sakit B dengan p value 0,140 (p > 0,05). Hasil ini sesuai dengan
penelitian yang dilakukan oleh Ernst dkk. (2003), dimana jumlah populasi 316 pasien
osteoarthritis terdapat 4% pasien yang mengalami dosis berlebih.

Dengan kejadian dosis berlebih, dapat menurunkan kualitas hidup pasien karena pasien
akan mengalami efek samping lain yang ditimbulkan dari kejadian tersebut. Sehingga pasien
akan menerima terapi obat dengan jumlah yang banyak. Selain itu terapi obat yang terlalu
banyak dapat menurunkan efektifitas dari terapi utama. Jika pemberian dosis melebihi dosis
standar maka dikhawatirkan dapat menyebabkan efek toksik yang berkepanjangan bahkan

dapat menyebabkan kematian.
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Tabel 5. Dosis berlebih pada pasien osteoarthritis di RSUD Prof. Dr. Margono Soekardjo
Purwokerto dan RS Wijaya Kusuma

Jumlah
Aturan
No NamaObat Dosis Dosis Standar Rumah Rumah Total
Pakai
Sakit A Sakit B
1 Meloksikam 15mg 2x1/hari 7,5 mg sehari- 3 2 5

15 mg sehari

Pengujian toksikologi meloksikam menunjukan bahwa dosis berlebih tidak menyebabkan
toksisitas parah pada manusia. Namun dalam jangka waktu panjang, meloksikam dapat
menyebabkan kerusakan ginjal (Lehmann dkk., 1996). Bukti menunjukkan bahwa
hambatan aktivitas COX-2 akan menyebabkan retensi natrium. Hal ini sudah tentu dapat
meninggikan tekanan darah penderita. Lebih lanjut, kejadian edema pada penderita
osteoarthritis yang mendapat sediaan AINS dengan hambatan (sarjanhafid.blogspot.com)
selektif COX-2 (Whelton, 2001).

Kesimpulan

1. Tingkat kejadian interaksi obat terdapat perbedaan di antara rumah sakit A dan rumah sakit
B, sedangkan kejadian permasalahan dosis tidak terdapat perbedaan antara rumah sakit A
dan rumah sakit B.

2. Jenis interaksi obat yang terjadi di rumah sakit A dan rumah sakit B yaitu diklofenak dan
aspirin, antihipertensi (hidroklortiazid, clonidin, captopril, ramipril) dan diazepam, NSAID
(diklofenak, meloksikam, aspirin) dan antihipertensi (amlodipin, ramipril, captopril),
diazepam dan tramadol, gabapentin dan tramadol, diazepam dan amitriptilin, NSAID
(meloksikam, piroksikam) dan kortikosteroid (metilprednisolon, deksametason), NSAID
(diklofenak, asam mefenamat) dan ranitidin. Sedangkan jenis obat termasuk dalam
permasalahan dosis (dosis kurang dan dosis lebih) yaitu parasetamol, tramadol, diklofenak

dan meloksikam.
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