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Abstract: The pharmacist's responsibility is to prevent, find, and give solutions to
drug interactions received by patients. Drug interactions could increase the
effectiveness of therapy but can also have undesirable effects on toxicity. This
study aimed to examine the potential drug-drug interactions in the prescriptions
of adult patients at the Surabaya coastal pharmacy. This study was conducted
with a retrospective method for three months at five pharmacies in the coastal
area of Surabaya. We obtained 249 prescriptions and identified 85 (34%) that
have potential drug-drug interactions. Among the 153 identified pDDIs, 0.7%,
18.3% and 35.5% were contraindicated, major and moderate severity types,
respectively. Based on the mechanical action of drug interactions, 130 (84.9%)
are identified by pharmacokinetics, 21 (13.7%) pharmacodynamics, and 2 (1.3%)
unknowns. The pharmacist's role in providing safe, effective, and rational drug
therapy can be done by either identifying drug interactions or preventing and
minimizing the negative effect of drug interactions.

Keywords: drug interactions, prescriptions, pharmacokinetics,
pharmacodynamics, clinical pharmacy

Abstrak: Mengidentifikasi, mencegah dan menyelesaikan interaksi obat-obat
yang terjadi pada pasien adalah tanggung jawab apoteker. Interaksi obat-obat
dapat meningkatkan efektivitas terapi tetapi juga dapat memberikan efek yang
tidak diinginkan sampai toksisitas. Tujuan dari penelitian ini adalah mengkaji
interaksi obat-obat yang potensial pada resep pasien dewasa di apotek daerah
pesisir Surabaya. Penelitian ini dilakukan dengan metode retrospektif selama 3
bulan pada 5 apotek di daerah pesisir Surabaya. Pada penelitian ini diperoleh
sebanyak 249 resep dan 85 (34%) resep teridentifikasi potensial terjadi
interaksi obat-obat. Jumlah interaksi obat-obat potensial adalah 153 dengan
tingkat keparahan antara lain kontraindikasi (0,7%), major (18,3%) dan
moderate (35,3%). Jumlah interaksi obat-obat berdasarkan mekanismenya
diperoleh farmakokinetika (84,9%), farmakodinamika (13,7%) dan tidak
diketahui (1,2%). Interaksi obat-obat potensial yang didominasi interaksi obat
dengan tingkat keparahan signifikan yang berinteraksi secara farmakokinetika.
Apoteker bertanggungjawab dalam menjamin obat yang aman, efektif dan
rasional. Salah satu cara yang dapat dilakukan adalah mengidentifikasi
interaksi obat, sehingga dapat mencegah atau meminimalkan bila ada efek
interaksi obat yang merugikan.

Kata kunci: interaksi obat, resep, farmakokinetik, farmakodinamik, farmasi
klinik
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Pendahuluan

Kombinasi obat dalam terapi pasien dapat
diberikan untuk meningkatkan efektifitas terapi
pasien dan meminimalkan efek samping.
Interaksi obat merupakan efek suatu obat yang
dipengaruhi oleh obat atau bahan lain digunakan
bersama atau sebelumnya (1). Polifarmasi, usia,
dan penyakit komorbid pasien merupakan faktor
yang meningkatkan risiko interaksi obat (2).
Interaksi obat dapat menimbulkan efek yang
tidak diingankan dan kegagalan terapi pasien (3).

Apoteker bertanggung jawab melaksanakan
asuhan kefarmasian untuk meningkatkan kualitas
hidup pasien. Berdasarkan Permenkes No. 73
tahun 2016, apoteker harus melakukan
pengkajian resep yang terdiri dari ketepatan
indikasi dan dosis obat; aturan, lama serta cara
penggunaan; duplikasi, reaksi obat yang tidak
diinginkan, kontraindikasi dan interaksi.
Apoteker perlu melakukan review obat yang
diresepkan sehingga dapat mengidentifikasi
interaksi obat serta memberikan rekomendasi
bila terjadi interaksi obat yang signifikan secara
Kklinis.

Efek interaksi obat dapat terjadi secara
kualitatif atau kuantitatif dengan mekanisme
interaksi secara farmakokinetik atau
farmakodinamik. Interaksi farmakodimanik
melalui reseptor obat sehingga memberikan efek
sinergis atau antagonis  (5). Interaksi
farmakokinetik mempengaruhi proses absorpsi,
distribusi, metabolisme dan eliminasi obat,
sehingga mempengaruhi kadar obat dalam darah.
Berdasarkan tingkat keparahan interaksi obat
dibagi menjadi minor, moderate, major dan
kontraindikasi (6). Interaksi minor tidak
memberikan efek signifikan secara klinis.
Interaksi sedang perlu dilakukan monitoring efek
interaksi yang dihasilkan. Interaksi besar
memerlukan monitoring atau penggantian obat
yang tidak memberikan interaksi, sedangkan
interaksi  kontraindikasi  direkomemdasikan
untuk dihindarari karena dapat memgancam
jiwa. Tidak semua interaksi obat potensial
memiliki konsekuensi klinis yang signifikan,
terutama pada obat yang memiliki indeks terapi
luas. Penelitian ini bertujuan mengevaluasi
interaksi obat potensial pada resep pasien

dewasa berdasarkan tingkat keparahan dan
mekanisme interaksi obat.

Metode Penelitian

Penelitian dilakukan studi potong lintang dan
retrospektif dengan menggunakan resep di 5
apotek daerah pesisir Surabaya selama tiga bulan.
Kriteria inklusi sampel penelitian merupakan
resep pasien dewasa yang terdiri dari dua atau
lebih obat. Data yang diambil adalah tanggal
resep, nama pasien, jenis kelamin, nama dokter,
obat, dosis dan jumlah obat. Penelitian telah
memperoleh persetujuan Komite Etik Penelitian
Fakultas Kedokteran Universitas Hang Tuah.

Interaksi obat-obat diidentifikasi
menggunakan DrugDex System dan Stockley’s
Drug Interactions untuk data terkait mekanisme,
efek serta penelitian interaksi interaksi obat. Obat
yang tertulis dalam setiap resep dimasukkan ke
dalam drug interaction checker tersebut untuk
megetahui potensi interaksi obat-obat dan
diklasifikasikan berdasarkan tingkat keparahan
interaksi obat-obat antara lain minor, moderate,
major dan kontraindikasi. Kategori
kontraindikasi, major dan moderate akan
dianalisis pada penelitian ini, sedangkan interaksi
obat ringan tidak dikaji lebih dalam karena tidak
memiliki efek secara klinis.

Data yang diperoleh dianalisis secara
deskriptif dan disajikan dalam bentuk tabel dan
grafik.

Hasil dan Diskusi

Resep yang diperoleh selama penelitian
sejumlah 249 resep. Kami mengidentifikasi 85
resep (34%) yang potensi terjadi interaksi obat-
obat yang dapat dilihat pada Gambar 1. Jumlah
interaksi  obat-obat potensial ditemukan
sebanyak 153  interaksi. Hal tersebut
menunjukkan bahwa dalam 1 resep dapat terjadi
lebih dari 1 interaksi obat-obat. Jumlah interaksi
obat-obat potesnial dalam 1 resep yang paling
banyak adalah 1-3 interaksi (94%), dapat dilihat
pada Gambar 2. Hasil ini sebanding degan hasil
yang ditemukan pada penelitian yang mengkaji
interaksi obat-obat yang menemukan interaksi
obat yang paling banyak dalam 1 resep adalah 2
hingga 3 interaksi dan diikuti 1 interaksi (7).
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Gambar 1. Jumlah Resep dengan dan Tanpa Interaksi Obat
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Gambar 2. Jumlah Interaksi Obat Tiap Resep

Dari total interaksi obat-obat potensial dapat
diketahui bahwa tingkat keparahan dari interaksi
obat-obat tersebut yag paling banyak adalah
interaksi kecil (46%). Interaksi ringan ini tidak
memiliki efek signifikan secara klinis, sehingga
tidak perlu dikhawatirkan (8). Prevalensi
interaksi selanjutnya diikuti oleh interaksi
signifikan (35%) yang dapat dilihat pada Gambar
3. Hasil ini berbeda dengan penelitian yang
dilakukan pada pasien skizofrenia yang
menunjukkan interaksi obat-obat potensial yang
terbesar dengan tingkat keparahan sedang
(78,24%) (9). Hal ini disebabkan fokus pada satu
penyakit skizofrenia dan obat-obat skizofrenia
yang diresepkan (klozapin, triheksifenidil dan
haloperidol) banyak memiliki interaksi dengan
obat lain. Efek interaksi obat-obat dengan tingkat

keparahan sedang kemungkinan dapat terjadi,
sehingga perlu dilakukan monitoring pada pasien
yang mendapat obat-obat ini.

Interaksi obat serius yang ditemukan pada
penelitian ini merupakan obat-obat TB seperti
rifampisin, pirazinamid dan isoniazid. Asiklovir
dan neomisin juga termasuk dalam interaksi
serius, dapat dilihat pada Tabel 1. Pada pasien
yang mendapatkan rifampisin dan pirazinamid
serta rifampisin dan isoniazid perlu diberikan
konseling terkait tanda-tanda toksisitas hepar
dan disarankan melakukan pengukuran SGOT
dan SGPT untuk memantau fungsi hepar pasien.
Interaksi asiklovir dan neomisin dapat
meningkatkan toksisitas ginjal (10), sehingga
apoteker perlu menanyakan terkait fungsi ginjal
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pasien. Apabila pasien mengalami penurunan
fungsi ginjal, maka perlu disampaikan kepada
dokter penulis resep untuk penyesuaian dosis
atau penggantian obat yang lebih aman.

Dalam penelitian ditemukan 1 interaksi obat
dengan tingkat kontraindikasi yaitu simvastatin
dan gemfibrozil. Kombinasi kedua obat tersebut
dapat meningkatkan risiko miopati pada pasien,
sehingga  direkomendasikan  untuk tidak
digunakan bersama. Oleh karena itu, simvastatin
direkomendasikan untuk dikombinasi dengan
fenofibrat bila pasien tidak ada kontraindikasi
dengan fenofibrate (11, 12). Penggunaan
kombinasi statin dengan fenofibrate masih
direkomendasikan = pada  pasien  dengan
monitoring (13). Bila kombinasi simvastatin
dengan gemfibrozil harus digunakan, maka perlu
disampaikan kepada pasien tanda-tanda miopati.
Bila ada tandatanda miopati, maka disarankan

untuk melakukan pengukuran kadar kreatinin
kinase yang merupakan parameter
rhabdomiolisis (14, 15). Penggunaan statin perlu
dihentikan bila kreatinin kinase meningkat 3-10
kali nilai normal.

Interaksi obat-obat dapat terjadi secara
farmakodinamika, farmakokinetika maupun
farmasetika. Pada penelitian ini ditemukan 85%
interaksi obat secara farmakokinetika, 14%
secara farmakodinamika dan 1% belum diketahui
mekanismenya yang tersaji pada Gambar 4.
Interaksi obat secara farmakokinetika terjadi
dalam proses absorpsi, distribusi, metabolisme
maupun ekskresi obat. Hal tersebut akan
mempengaruhi kadar obat dalam darah, sehingga
mempengaruhi efek obat dalam tubuh. Bila
metabolisme obat ditingkatkan, maka kadar obat
dalam darah akan turun, sehingga efektifitas obat
juga menurun.
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Gambar 3. Tingkat Keparahan Interaksi Obat
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Gambar 4. Mekanisme Interaksi Obat

Faizah et al “Evaluasi Interaksi Obat-Obat Pada ..................

60



Jurnal Farmasi Indonesia: Volume 14 Nomor 1 (2022)

https://doi.org/10.35617/jfionline.v14i1.72

Tabel 1. Daftar Interaksi Obat Potensial Serius dan Kontraindikasi

Obat Mekanisme Tingkat Efek Interaksi
Interaksi Keparahan
Asiklovir-Neomisin Farmakokinetika Serius Risiko nefrotoksik
meningkat
Rifampisin- Farmakokinetika Serius Risiko hepatotoksik
Pirazinamid meningkat
Rifampisin- Farmakokinetika Serius Toksisitas rifampisin
Isoniazid meningkat
Simvastatin- Farmakokinetika Kontraindikasi Rhabdomiolisis
Gemfibrozil
Kesimpulan Clin Pharmacol Ther. 2019 Jun;105(6):1395-

Interaksi obat-obat potensial yang didominasi
interaksi obat dengan tingkat Kkeparahan
signifikan (35,3%) yang berinteraksi secara
farmakokinetika (84,9%).
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