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Abstrak

Tingginya jumlah peresepan dan penggunaan antibiotik di Rumah Sakit seluruh
dunia termasuk Indonesia menimbulkan resiko ketidaktepatan penggunaan
antibiotik yang dapat mengakibatkan resistensi antibiotik. WHO telah
mengembangkan sistem klasifikasi AWaRe (Access, Watch, Reserve) sebagai
respons terhadap krisis ini. Antibiotik kategori reserve telah dibatasi
penggunaannya. Namun, bukti yang tersedia tidak cukup untuk menyimpulkan
adanya dampak pembatasan ini serta kaitannya dengan luaran klinis pasien. Studi
ini bertujuan untuk mengevaluasi pola penggunaan antibiotik kategori reserve
serta luaran klinis pada pasien rawat inap intensif dan non intensif di RSUP
Fatmawati periode April - Mei 2024. Desain yang digunakan yaitu cohort
prospektif. Subyek penelitian merupakan total sampling dari seluruh pasien rawat
inap yang menerima antibiotik reserve. Kemudian dilakukan analisa statistik
menggunakan SPSS 25. Proporsi penggunaan antibiotik reserve terbesar yaitu di
ruang ICU (27,6%). Antibiotik golongan reserve yang digunakan yaitu
Meropenem (83,71%), Aztreonam (2,33%), Cefepime (2,33%), Vankomisin
(9,30%), dan Ceftazidim (2,33%). Antibiotik tersebut paling banyak digunakan
untuk diagnosis sepsis & syok sepsis (72,10%). Pasien yang menerima antibotik
dengan tepat sebanyak 9.3%. 75,0% diantaranya mengalami perbaikan dan 25,0%
mengalami perburukan. Sedangkan pada pasien dengan antibiotik tidak tepat,
48,7%  diantaranya mengalami  perburukan. Ketidaktepatan antibiotik
meningkatkan risiko pasien mengalami perburukan (OR = 2,8; p = 0,359).
Ketidaktepatan pemberian antibiotik reserve terjadi pada sebagian besar pasien
terutama pada durasi dan dosis antibiotik.

Kata kunci: antibiotik; reserve; meropenem; ketepatan; ICU.

Abstract

The widespread prescription and utilization of antibiotics in hospitals globally,
including Indonesia, pose a significant risk of inappropriate antibiotic usage,
leading to antibiotic resistance. In response to this crisis, the World Health
Organization (WHO) has devised the AWaRe (Access, Watch, Reserve)
classification system. The use of reserve category antibiotics has been restricted.
However, the available evidence is insufficient to draw definitive conclusions
regarding the impact of these limitations and their correlation with patient clinical
outcomes. This study aims to evaluate the usage patterns of reserve category
antibiotics and their associated clinical outcomes in both intensive and non-
intensive inpatient care at RSUP Fatmawati during the April - May 2024 period.
Utilizing a prospective cohort design, the research subjects consisted of a total
sampling of all inpatients who received reserve antibiotics. Statistical analysis was
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performed using SPSS 25. The largest proportion of reserve antibiotic use was
observed in the ICU, accounting for 27.6%. The reserve antibiotics employed
included Meropenem (83.71%), Aztreonam (2.33%), Cefepime (2.33%),

Vankomisin (9.30%),

and Ceftazidime (2.33%).

These antibiotics were

predominantly utilized for the diagnosis of sepsis & septic shock, constituting
72.10% of cases. The percentage of patients who received the correct antibiotic
was 9.3%, with 75.0% experiencing improvement and 25.0% experiencing
deterioration. Conversely, among patients receiving incorrect antibiotics, 48.7%
experienced worsening. The inappropriate administration of antibiotics elevated
the risk of patient deterioration (OR = 2.8; p = 0.359), with the most common
inadequacies occurring in the duration and dosage of antibiotics.

Keywords: antibiotics; reserve; meropenem; appropriateness; ICU.

Pendahuluan

Antibiotik utamanya digunakan
untuk  mengatasi  infeksi  yang
disebabkan oleh bakteri dan telah
menyelamatkan banyak penduduk
dunia dari kematian akibat infeksi.
Belakangan ini, telah dilaporkan
antibiotik sebagai golongan obat
paling sering diresepkan di Rumah
Sakit di seluruh dunia termasuk
Indonesia'>?. Studi pola peresepan
antibiotik pada 6 rumah sakit umum
di Indonesia ini melaporkan bahwa
peresepan antibiotik pada pasien
rawat inap sebesar 53-79% dan
peresepan paling tinggi ditemukan
pada pasien ICU sebesar 86,8% *.
Angka peresepan ini lebih tinggi bila
dibandingkan dengan rekomendasi
World Health Organisation (WHO)
yaitu sekitar 20 - 25,4%°. Jumlah
peresepan dan penggunaan antibiotik
yang tinggi memiliki resiko lebih
tinggi penggunaan antibiotik yang
kurang tepat, seperti penggunaan
antibiotik yang berlebihan dan
penggunaan yang tidak tuntas®.

Penggunaan antibiotik yang
kurang tepat dapat mengakibatkan
resistensi antibiotik’. Pada tahun
2019, resistensi antibiotik
menyebabkan kematian lebih dari 1,2
juta individu secara global. WHO
memperkirakan pada tahun 2050

https://jfklin.rsupfatmawati.co.id/

resistensi antimikroba dapat
menyebabkan 10 juta kematian di
dunia®. Infeksi bakteri yang resisten

akan  berakibat sangat parah,
diantaranya penyakit yang
berkepanjangan karena terapi
antibiotik ~ yang  lebih  sulit,

peningkatan angka kematian dan
peningkatan biaya pengobatan’.
Sebagai respons terhadap krisis
resistensi antibiotik, implementasi
Antimicrobial Stewardship (AMS)
menjadi  semakin penting!®. WHO

telah mengembangkan sistem
klasifikasi AWaRe (Access, Watch,
Reserve) sebagai kerangka kerja

implementasi global dari AMS dan
mempromosikan penggunaan
antibiotik yang bertanggung jawab'!.
Klasifikasi ini  mengelompokkan
antibiotik berdasarkan kekuatan dan
potensi dampaknya terhadap
resistensi. Antibiotik  kategori
reserve memiliki spektrum yang luas.
Kategori reserve hanya dapat
dipertimbangkan penggunaannya
sebagai pilihan terakhir dan hanya
digunakan bila alternatif antibiotik
kategori lainnya telah gagal'?.
Fasilitas pelayanan kesehatan,
umumnya membatasi penggunaan
antibiotik kategori reserve dengan
mewajibkan adanya persertujuan dari
seorang spesialis penyakit infeksi
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atau mikrobiologi medis atau dari
komite penatagunaan antimikroba.
Studi melaporkan pembatasan ini
mengakibatkan penggunaan
antibiotik kategori ini menurun
namun sebaliknya terjadi
peningkatan pada antibiotik kategori
Acces dan Watch yang tidak
memerlukan persetujuan serupa's.
Pembatasan ini merupakan salah satu
upaya dalam membatasi terjadinya
resistensi antibiotik. Namun, studi
meta analisis melaporkan  bahwa
bukti yang tersedia tidak cukup
untuk menyimpulkan adanya dampak
pembatasan penggunaan antibiotik
terhadap resistensi antibiotik'4. Bukti
yang menunjukkan kaitan
pembatasan dengan luaran klinis
pasien lebih sedikit lagi ditemukan.
Oleh karena itu, studi ini bertujuan

untuk mengevaluasi pola
penggunaan  antibiotik  kategori
reserve serta luaran klinis pada

pasien rawat inap intensif dan non
intensif di RSUP Fatmawati.

Metode
Penelitian ini termasuk
penelitian  observasional  dengan

desain penelitian analitik cohort
prospektif yaitu mengumpulkan data
untuk mengetahui estimasi dan
hubungan antara penggunaan
antibiotik reserve dan luaran klinis.
Subyek penelitian merupakan total
sampling dari seluruh rekam medis
(data sekunder) pasien rawat inap
yang menerima antibiotik reserve di
ruang intensif dan non intensif di
RSUP Fatmawati pada periode April
- Mei 2024.

Data yang sudah dikumpulkan
akan dilakukan Analisa univariat dan
bivariat yang bertujuan untuk
mendeskripsikan  karakteristik dan
mengetahui  hubungan data tiap
variabel. Data akan ditampilkan
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dalam bentuk distribusi frekuensi
menggunakan proporsi atau
persentase dan nilai-p serta odd ratio
(OR) untuk mengetahui risiko
pemberian antibiotik reserve.

Hasil

Subyek penelitian yaitu pasien
yang menggunakan antibiotik
reserve dilihat dari total populasi
pasien yang dirawat di rumah sakit.
Pada tabel 1 terlihat proporsi
penggunaan antibiotik reserve paling
banyak ada di ruang intensif dengan
rincian pasien di ICU 18 orang dari
65 (27,6%), NICU/PICU ada 12
orang dari 59 (20,34%), dan di ruang
rawat non intensif ada 8 orang dari
467 (1,71%).

Karakteristik subyek
disajikan pada Tabel 2, berupa jenis
kelamin yaitu laki-laki 24 (55,8%)
dan perempuan 19 (44,2%); asal
ruangan rawap inap yaitu ICU 19
(44,2%), NICU/PICU 15 (34,9%),
dan non intensif 9 (20,9%); verifikasi
resep yang seluruhnya  sudah
diverifikasi oleh PPRA dan apoteker
klinis; dan hasil luaran terapi berupa
perbaikan klinis sebanyak 23 pasien
(53,5%) dan perburukan klinis
sebanyak 20 pasien (46,5%) setelah
memperoleh  antibiotik  reserve.
Pasien yang mengalami perburukan
diantaranya terdapat 2 pasien yang
readmisi kembali ke ICU dan 18
pasien meninggal dunia.

Dari Tabel 3, diketahui
terdapat 5 jenis antibiotik golongan
reserve yang dicatat pada penelitian
ini, diantaranya yaitu Meropenem 36
(83,71%), Aztreonam 1 (2,33%),
Cefepime 1 (2,33%), Vankomisin 4
(9,30%), dan Ceftazidim 1 (2,33%).

Penggunaan antibiotik
reserve oleh pasien didasarkan dari
diagnosis dokter sesuai Tabel 4.
Diagnosis yang tercatat diantaranya
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yaitu sepsis & syok sepsis 31
(72,10%), infeksi intra abdominal 1
(2,33%), infeksi saluran pernapasan
9 (20,92%), dan infeksi yang tidak
diketahui 2 (4,65%).

Ketepatan penggunaan antibiotik
reserve berdasarkan tabel 5, dinilai
dari tepat dosis, tepat frekuensi, tepat
durasi dan tepat indikasi. Dari total
pasien yang menjadi  subyek
penelitian, 4 pasien memperoleh
tepat obat antibiotik dengan luaran
terapi 3 pasien (75,0%) mengalami
perbaikan dan 1 pasien (25,0%)
mengalami perburukan, sedangkan
39 pasien yang tidak tepat obat
mendapatkan luaran terapi 20 pasien
(51,3%) mengalami perbaikan dan
19 pasien (48,7%) mengalami
perburukan. Berdasarkan uji
statistika diperoleh nilai-p 0,359
yang artinya hubungan antara
ketepatan obat antibiotik reserve
dengan luaran terapi secara statistik
tidak signifikan. Dari nilai estimasi
risiko diperoleh bahwa
ketidaktepatan obat mempunyai
risiko sebesar 2,8 kali lebih besar
untuk pasien mengalami perburukan
dibandingan dengan ketepatan obat
antibiotik.
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Tabel 1. Jumlah Penggunaan Antibiotik Reserve
Ruang Rawat Inap Populasi Pengguna Proporsi (%)
Antibiotik Reserve
ICU 65 18 27.69%
NICU/PICU 59 12 20.34%
Non Intensif 467 8 1.71%

Tabel 2. Karakteristik Pasien yang Menggunakan Antibiotik Reserve

Variabel Karakteristik Frekuensi (43) Proporsi (%)
Jenis Kelamin Laki-laki 24 55,8 %
Perempuan 19 44,2 %
Pasien Rawat ICU 19 442 %
Inap
NICU/PICU 15 34,9 %
Non Intensif 9 20,9 %
Verifikasi Resep  Ya 43 100 %
Tidak 0 0%
Luaran Terapi Perbaikan 23 53,5%
Perburukan 20 46,5%
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Tabel 3. Jenis Antibiotik Reserve yang Digunakan
Antibiotik Reserve Frekuensi (n =43) Proporsi (%)
Meropenem 36 83,71%
Aztreonam 1 2,33%
Cefepime 1 2,33%
Vankomisin 4 9,30%
Ceftazidim 1 2,33%
Tabel 4. Diagnosis Penyakit dari Antibiotik Reserve yang Diresepkan
Diagnosis Pasien Frekuensi (n = 43) Persentase
Sepsis & Syok Sepsis 31 72,10%
Infeksi Intra abdominal 1 2,33%
Infeksi Saluran Pernapasan 9 20,92%
Infeksi tidak diketahui 2 4,65%
Tabel 5. Ketepatan Peresepan Antibiotik Reserve
Variabel Luaran Terapi p OR IK (95%)
value
Perbaikan  Perburukan Min Maks
n % N %
Tepat Ya 12 57,1 9 429 0,870 1,333 0,401 4,437
Dosis

Tidak 11 50,0 11 50,0

Tepat Ya 19 51,4 18 48,6 0,403 0,528 0,086 3,243
Frekuensi

Tidak 4 66,7 2 33,3

Tepat Ya 9 56,3 7 43,8 1,000 1,194 0,344 4,139
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Durasi Tidak 14 51,9 13 48,1

Tepat Ya 23 535 20 46,5 - - - -

Indikasi

Tidak 0 0 0 0
Tepat Ya 3 75,0 1 25,0 0,359 2,850 0,272 29,84
Obat 4

Tidak 20 51,3 19 48,7

https://jfklin.rsupfatmawati.co.id/ 42
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Pembahasan

Penggunaan antibiotik
reserve menurut Kemenkes RI (2021)
hanya digunakan untuk pasien
dengan infeksi bakteri kondisi
MDRO dan pilihan antibiotik
terakhir untuk infeksi yang berat dan
mengancam  jiwa. Selain itu,
antibiotik reserve harus diresepkan
oleh dokter spesialis atau dokter gigi
spesialis yang dikaji oleh apoteker,
kemudian disetujui oleh tim PGA
(Penatagunaan Antibiotik).
Penggunaan antibiotik juga harus
sesuai dengan panduan praktik klinis,
panduan penggunaan antibiotik, dan
hasil mikrobiologi tiap pasien'>.

Pada penelitian ini,
penggunaan antibiotik reserve sudah
dilakukan sesuai Kemenkes RI (2021)
yang dibuktikan dengan adanya
persetujuan PGA dalam penggunaan
antibiotik tersebut untuk seluruh
pasien yang menjadi  subyek
penelitian'>.

Penggunaan antibiotik
reserve lebih tinggi di ruang intensif
dibandingkan non intensif.
Penggunaan di ruang intensif yang
lebih tinggi telah ditemukan pada
studi serupa sebelumnya, Dat et al
(2021) telah melaporkan adanya
peresepan antibiotik yang tinggi di
ruang intensif dalam suatu studi
multisenter di Vietnam!'®. Tingginya
peresepan berkaitan dengan beban
penyakit yang lebih tinggi pada
pasien di unit intensif karena kondisi
infeksi berat. Selain itu, komplikasi
lain seperti infeksi nosokomial
berpotensi terjadi pada unit ini'’.

Meropenem ditemukan
paling sering diresepkan pada pasien
dengan diagnosa sepsis dan syok
sepsis. Golongan Karbapenem masih
menjadi antibiotik pilihan dalam
rejimen pengobatan sepsis dan syok
sepsis di Indonesia dan berbagai

negara lainnya'®. Disisi lain, satu
studi terkini telah melaporkan bahwa
pemilihan Karbapenem tidak
memberikan efek berbeda pada
kematian yang berkaitan dengan
sepsis. Hal tersebut dapat terjadi
karena mayoritas infeksi akibat strain
bakteri yang juga sensitif dengan
strain  bakteri  lain, sehingga
penggunaan  Karbapenem  tidak
meunjukkan manfaat tambahan pada
luaran Kklinis pasien'. Selain itu,
penggunaan Karbapenem
memerlukan pemantauan yang ketat
terutama mengenai ketepatan
penggunaan terkait dengan adanya
laporan peningkatan strain bakteri
resisten akibat penggunaan
Karbapenem?-2!, Penggunaan
Karbapenem secara konsisten telah
dianggap prediktor paling kuat
terjadinya resistensi pada bakteri
gram negatif?2.

Pada studi ini, ditemukan
bahwa  terdapat  ketidaktepatan
pemberian antibiotik reserve pada

sebagian besar pasien.
Ketidaktepatan durasi dan dosis
merupakan penyebab utama
ketidaktepatan obat secara

keseluruhan. Hal ini serupa dengan
hasil studi  sebelumnya yang
memaparkan bahwa penyebab utama
penggunaan antibiotik yang tidak
tepat pada kedua studi tersebut yaitu
durasi dan dosis pengobatan?. Selain
itu, Xavier, et. al. (2022) juga
melaporkan bahwa durasi dan dosis
pengobatan merupakan faktor utama
ketidaktepatan pemberian antibiotik
dengan persentase ketidaktepatan
durasi dan dosis masing-masing
sebesar 74,1% dan 24,4%%.
Ketepatan penggunaan
antibiotik akan berdampak positif
pada  penurunan  perkembangan
resistensi antimikroba serta
morbiditas dan mortalitas®®. Sejalan
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dengan hal tersebut, studi ini
membuktikan pemberian antibiotik
yang tepat memberikan persentase
mortalitas lebih rendah dibandingkan
dengan pemberian antibiotik yang
tidak tepat.

Kesimpulan

Ketepatan penggunaan
antibiotik reserve terhadap luaran
klinis pasien berupa perbaikan dan
perburukan  tidak  berpengaruh
signifikan secara statistika (nilai-p
0,359). Ketidaktepatan antibiotik
meningkatkan risiko pasien
mengalami perburukan sebesar 2,8
kali lebih tinggi dibandingkan
dengan  ketepatan  penggunaan
antibiotik. Ketidaktepatan pemberian
antibiotik reserve terjadi  pada
sebagian besar pasien terutama pada
durasi dan dosis antibiotik.

Saran

Diperlukan penelitian lebih
lanjut yang mengevaluasi ketepatan
waktu peresepan antibiotik, waktu
verifikasi PPRA dan waktu pertama
pemberian antibiotik pada pasien
dengan waktu pengamatan yang
lebih panjang.
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