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Abstrak

Pneumonia merupakan salah satu infeksi saluran pernapasan akut yang menempati urutan kedua
sebagai penyebab kematian pada anak-anak di Indonesia. Penggunaan antibiotik yang rasional harus
menjadi perhatian karena berperan sangat penting dalam penatalaksanaan terapi pneumonia pada
anak. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis efek penggunaan antibiotik yang rasional dan tidak
rasional terhadap perbedaan perbaikan klinis pasien pneumonia anak yang dirawat inap di rumah sakit.
Desain penelitian adalah observasional analitik retrospektif dengan metode potong lintang. Instrumen
penelitian menggunakan rekam medis pasien pneumonia anak rawat inap selama periode Januari 2019
sampai dengan Desember 2020 di unit rekam medis RSUD Dr. Saiful Anwar Malang. Hasil penelitian
menunjukkan terdapat 64 pasien (58,18%) yang menerima antibiotik secara rasional dan 46 pasien
(41,82%) yang menerima antibiotik secara tidak rasional. Penggunaan antibiotik yang rasional memberi
pengaruh signifikan terhadap perbaikan klinis pada hari kedua meliputi pendeknya lama rawat inap
serta kembali normalnya suhu tubuh, laju pernapasan, denyut nadi, dan jumlah leukosit (p=0,001;
p=0,001; p=0,001; p=0,001; p=0,024). Perbaikan klinis pada hari kelima ditunjukkan dengan kembali
normalnya laju pernapasan dan jumlah leukosit (p=0,009; p=0,001). Simpulan dari penelitian ini adalah
penggunaan antibiotik yang rasional mampu mempercepat tercapainya perbaikan kondisi klinis pada
pasien pneumonia anak yang dirawat inap.

Kata kunci: Antibiotik, perbaikan klinis, pneumonia, rasionalitas

Effects of Rational Use of Antibiotics on Clinical Improvement
of Pediatric Inpatients with Pneumonia

Abstract

Among acute respiratory infections, pneumonia is the second leading cause of children’s death in
Indonesia. The rational use of antibiotics has become a concern, because they play a significant role in
managing pneumonia therapy. Therefore, this study aims to analyze the effect of rational and irrational
use of antibiotics on clinical improvement in pediatric inpatients with pneumonia. This retrospective-
observational analytical study was conducted using a cross-sectional method. The study instruments
were the medical records of pediatric inpatients with pneumonia from January 2019 to December 2020
at Dr. Saiful Anwar General Hospital Malang. The results showed that 64 (58.18%) and 46 (41.82%)
patients received antibiotics rationally and irrationally, respectively. The rational usage had a significant
effect on clinical improvement on the second day, including shorter length of hospitalization, restoration
of normal body temperature, respiratory rate, pulse, and leukocyte count (p=0.001; p=0.001; p=0.001;
p=0.001; p=0.024). Furthermore, on the fifth day, there was restoration of normal respiratory rate and
leukocyte count (p=0.009; p=0.001). Based on the result, the rational use of antibiotics can accelerate
clinical condition improvement in pediatric inpatients with pneumonia.
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Pendahuluan

Pneumonia merupakan infeksi pada saluran
pernapasan bagian bawah yang menyebabkan
inflamasi pada bagian parenkim paru-paru.'-
Pneumonia sering menyerang anak-anak
dan menyebabkan kematian, terutama pada
anak berusia di bawah 5 tahun.** Virus dan
bakteri merupakan penyebab paling umum
pneumonia pada anak-anak.’ Pneumonia dan
diare tetap menjadi pembunuh utama pada
anak-anak. Kedua penyakit ini menyumbang
29% kematian pada anak-anak di bawah 5
tahun dan mengakibatkan kehilangan 2 juta
jiwa anak-anak setiap tahunnya.® Di Indonesia
sendiri, data tahun 2020 menunjukkan bahwa
pneumonia merupakan penyumbang kematian
terbanyak pada post neonatal (14,5%) dan
balita (5,05%).> Hal tersebut menunjukkan
bahwa upaya pengendalian kasus pneumonia
di Indonesia belum terlaksana dengan baik.

Pada kasus rawat inap, pemantauan sangat
perlu dilakukan setelah 24 sampai dengan
72 jam pasien menerima antibiotik.”® Hal
tersebut dilakukan untuk menilai efektivitas
antibiotik yang diberikan. Pada umumnya,
selama rentang waktu tersebut pasien akan
menunjukkan perbaikan klinis.” Apabila
pasien tidak menunjukkan perbaikan, perlu
dilakukan evaluasi terhadap beberapa faktor
seperti resistensi patogen terhadap antibiotik,
perkembangan penyakit penyerta, dan
toleransi pasien terhadap antibiotik yang
diberikan.®® Perbaikan kondisi klinis pasien
dapat dievaluasi berdasarkan gejala (batuk,
sesak napas, demam), tanda-tanda vital (suhu
tubuh, laju pernapasan, denyut nadi), jumlah
leukosit, pemeriksaan radiografi, dan saturasi
oksigen.! Pada penelitian ini, parameter-
parameter perbaikan kondisi klinis yang
diamati berupa lama rawat inap, suhu tubuh,
laju pernapasan, denyut nadi, jumlah leukosit,
dan saturasi oksigen.

Antibiotik harus segera diberikan setelah
diagnosis pneumonia ditegakkan. Inisiasi
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terapi antibiotik umumnya bersifat empiris
dikarenakan patogen penyebab pneumonia
pada saat awal diagnosis jarang diketahui.!
Antibiotik yang diberikan harus diperhatikan
rasionalitasnya, meliputi tepat pemilihan
obat, tepat indikasi, tepat dosis obat, tepat
biaya obat (harga obat terjangkau), tepat
cara pemberian obat, tepat lama pemberian
obat, dan tepat cara penyimpanan obat agar
pasien mendapatkan pengobatan yang sesuai
dengan kebutuhannya dan dalam durasi yang
cukup.'"® Penggunaan antibiotik secara tidak
rasional dapat meningkatkan potensi efek
samping obat, biaya pengobatan, resistensi
antibiotik, serta memperlama tercapainya
perbaikan klinis dan lama rawat inap pasien.'*!?
Studi yang dilakukan oleh Tambun dkk. (2019)
menunjukkan bahwa rasionalitas pemberian
antibiotik empiris dapat meningkatkan luaran
klinis pada pasien Community Acquired
Pneumonia anak.'® Oleh karena itu, penting
sekali memperhatikan rasionalitas antibiotik
yang diberikan agar dapat meminimalkan
risiko morbiditas dan mortalitas akibat
pneumonia.'*'* Penelitian ini bertujuan untuk
menganalisis efek penggunaan antibiotik yang
rasional dan tidak rasional terhadap perbedaan
perbaikan kondisi klinis pasien pneumonia
anak yang dirawat inap di rumah sakit.

Metode

Desain penelitian ini merupakan observasional
analitik retrospektif dengan pendekatan
metode potong lintang. Penelitian dilakukan di
RSUD Dr. Saiful Anwar Malang pada Maret—
Juni 2021. Penelitian ini telah dinyatakan laik
etik oleh Komisi Etik Penelitian Kesehatan
RSUD Dr. Saiful Anwar Malang dengan
nomor 400/084/K.3/302/2021. Pengambilan
data dilakukan secara purposive sampling
menggunakan instrumen penelitian berupa
rekam medis pasien pneumonia anak yang
dirawat inap selama periode Januari 2019—
Desember 2020. Besar sampel penelitian



Jurnal Farmasi Klinik Indonesia

Volume 11, Nomor 2, Juni 2022

dihitung berdasarkan pada rumus sebagai
berikut:!’

2
@ 0" 1,962 x0,765(1 - 0,765)

- (d)? 0,1
= 69,06 ~ 70

dengan keterangan sebagai berikut: n=besar
sampel; Z  =interval kepercayaan (IK)
yang diinginkan (95% IK maka Z,_ =1,96);
p=prevalensi penggunaan antibiotik secara
rasional berdasarkan penelitian sebelumnya
(76,5%);'® g=prevalensi yang tidak diharapkan
(1-p); dan d=presisi atau margin of error
(10%). Berdasarkan perhitungan tersebut,
didapatkan sampel minimal sebesar 70 pasien.
Kriteria inklusi meliputi pasien pneumonia
berusia 2 bulan—15 tahun dan dirawat inap di
rumah sakit selama minimal 5 hari. Kriteria
eksklusi meliputi pasien yang pulang paksa,
meninggal, atau mendapat rujukan dari rumah
sakit lain dan pasien dengan infeksi Covid-19.

Variabel bebas penelitian ini adalah
rasionalitas penggunaan antibiotik. Sementara
itu, variabel terikat yaitu perbaikan kondisi
klinis berupa lama rawat inap, suhu tubuh,
laju pernapasan, denyut nadi, jumlah leukosit,
dan saturasi oksigen. Variabel pengganggu
berupa jenis kelamin, usia, status gizi, serta
penyakit penyerta non-infeksi dan infeksi.

Pneumonia pada anak ditandai dengan
batuk dan atau tanda kesulitan bernapas yaitu
napas cepat, kadang disertai tarikan dinding
dada bagian bawah ke dalam (retraksi), dengan
frekuensinapas termasuk takipnea berdasarkan
usia pasien: <2 bulan sebesar <60 kali/menit),
2—<12 bulan sebesar <50 kali/menit, dan 1-5
tahun sebesar <40 kali/menit).’ Sementara itu,
menurut World Health Organization (WHO),
penegakan diagnosis pneumonia pada anak
berdasarkan pemeriksaan klinis meliputi
demam, takipnea, peningkatan sesak napas,
rhonchi, crackles, dan mengi.'®

Rasionalitas penggunaan antibiotik dalam
penelitian ini diartikan sebagai penggunaan
antibiotik yang tepat indikasi, tepat obat,
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tepat dosis, tepat interval pemberian, dan
tepat lama pemberian. Penggunaan antibiotik
yang rasional harus memenuhi parameter
tepat indikasi, tepat dosis, dan tepat lama
pemberian.'»'® Adapun beberapa pedoman
yang digunakan untuk menilai rasionalitas
penggunaan antibiotik pada penelitian ini
yaitu WHO Classification and Treatment of
Childhood Pneumonia at Health Facilities,’
Infectious Diseases Society and the Infectious
Diseases Society of America: The Management
of Community-Acquired Pneumonia in Infants
and Children,"” Pharmacotheraphy Handbook:
Pneumonia,”® dan Panduan Penggunaan
Antimikroba Profilaksis dan Terapi Tahun 2020
RSUD Dr. Saiful Anwar Malang (Lampiran 1).?!

Lama rawat inap yang diamati pada
penelitian ini dikelompokkan menjadi dua
yaitu singkat (<7 hari) dan panjang (>7 hari)."?
Suhu tubuh normal pada anak berada dalam
rentang 36,5-37,5 °C.*? Laju pernapasan
normal pada anak yaitu:* usia 0-6 bulan
sebesar 30-53 kali/menit, 612 bulan sebesar
24-50 kali/menit, 1-3 tahun sebesar 22-37
kali/menit, 3—-5 tahun sebesar 20-28 kali/
menit, 5-12 tahun sebesar 8-25 kali/menit,
dan >12 tahun sebesar 12-22 kali/menit.
Berdasarkan Medscape (2020), denyut nadi
normal pada anak yaitu:* usia 0—12 bulan
sebesar 100160 kali/menit, 1-3 tahun sebesar
90-140 kali/menit, 3—5 tahun sebesar 80—-120
kali/menit, 5-12 tahun sebesar 70-118 kali/
menit, dan >12 tahun sebesar 60-100 kali/
menit. Jumlah leukosit normal berada pada
rentang 4.500—11.000 sel/uL** sedangkan
saturasi oksigen (Sa0O2) normal pada pediatri
yaitu >90%.%

Jenis kelamin pasien pada penelitian ini
dikategorikan menjadi dua yaitu laki-laki
dan perempuan. Variabel usia dikategorikan
menjadi tiga yaitu 0—12 bulan, >1-5 tahun, dan
>5 tahun. Status gizi dikategorikan menjadi
dua yaitu baik serta kurang dan buruk, dengan
status gizi baik apabila didapatkan skor-Z >-2
sampai +1 SD, kurang apabila didapatkan
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skor-Z —3 sampai <-2 SD, dan buruk apabila
didapatkan skor-Z <-3 SD.?** Sementara itu,
untuk kedua variabel yaitu penyakit penyerta
non-infeksi dan infeksi dikategorikan menjadi
dua yaitu tidak ada dan ada.

Data dianalisis menggunakan Statistical
Product and Service Solutions (SPSS) dengan
interval kepercayaan (IK) sebesar 95%
(0=5%). Penilaian hubungan rasionalitas
antibiotik terhadap perbaikan kondisi klinis
menggunakan uji Chi Square. Sementara itu,
penilaian hubungan rasionalitas antibiotik
dan variabel pengganggu terhadap perbaikan
kondisi klinis juga menggunakan uji bivariat
yaitu Chi Square dan dilanjutkan dengan uji
multivariat menggunakan regresi logistik.
Varibel rasionalitas antibiotik dan variabel-
variabel pengganggu dengan nilai p<0,25 dari
hasil uji bivariat yang dipilih dan dilanjutkan
untuk dilakukan analisis multivariat.
Pengaruh rasionalitas pemberian antibiotik
dan variabel-variabel pengganggu terhadap
perbaikan kondisi klinis diamati pada hari
kedua dan kelima karena pada umumnya
pasien sudah mengalami perbaikan kondisi
klinis pada hari kedua sedangkan pada hari
kelima perbaikan klinis sudah signifikan.’

Hasil

Dari hasil penelitian ini, diketahui bahwa
jumlah pasien pneumonia anak yang dirawat
inap di RSUD Dr. Saiful Anwar Malang pada
periode Januari 2019 sampai Desember 2020
berjumlah 628 pasien. Namun demikian, hanya
110 pasien yang memenuhi kriteria inklusi dan
eksklusi, dan jumlah tersebut telah melebihi
minimal besar sampel yang diperlukan dalam
penelitian. Jumlah pasien yang dieksklusi akibat
pulang paksa sebanyak 25 anak, meninggal
sebanyak 120 anak, mendapat rujukan dari
rumabh sakit lain sebanyak 3 anak, dan pasien
dengan infeksi Covid-19 sebanyak 18 anak.
Data karakteristik subjek pada Tabel
1 menunjukkan bahwa pneumonia lebih

132

banyak terjadi pada pasien laki-laki (57,27%)
dibandingkan dengan perempuan (42,73%).
Berdasarkan distribusi usia, pneumonia paling
banyak menyerang anak usia 2—-12 bulan
(58,18%) dan diikuti pasien usia >1-5 tahun
(28,18%). Sementara itu, pasien anak berusia
di atas 5 tahun memiliki persentase yang lebih
sedikit. Data status gizi menunjukkan bahwa
pneumonia banyak terjadi pada anak yang
memiliki gizi kurang dan buruk (50,00%)
dibandingkan anak dengan gizi baik (47,27%).
Selain itu, hampir semua pasien yang dirawat
inap memiliki penyakit penyerta. Terdapat 94
pasien (85,45%) dengan penyakit penyerta
non-infeksi dan 24 pasien (21,82%) dengan
penyakit penyerta infeksi non Covid-19.
Berdasarkan distribusi lama rawat inap di
rumah sakit, mayoritas pasien dirawat inap
selama 6-10 hari (70,00%). Hasil pemeriksaan
klinis untuk penegakan diagnosis pneumonia
yang dominan dialami oleh pasien meliputi
demam (79,09%), batuk (86,36%), dan sesak
napas (85,45%).

Data distribusi penggunaan antibiotik pada
Tabel 2 menunjukkan bahwa pasien pneumonia
seringkali diberikan terapi antibiotik empiris
(94,37%) yaitu pemberian antibiotik pada
keadaan infeksi sebelum didapat hasil kultur
bakteri dan uji kepekaan bakteri terhadap
antibiotik dibandingkan definitif (5,63%) yaitu
pemberian antibiotik berdasarkan hasil biakan
bakteri dan uji kepekaan bakteri terhadap
antibiotik.”’” Kombinasi ampisilin-gentamisin
(38,18%) merupakan antibiotik yang paling
banyak digunakan, diikuti oleh seftriakson
(19,09%), dan sefotaksim (7,27%). Pemberian
antibiotik secara intravena (91,55%) lebih
disukai dibandingkan per oral (8,45%) pada
pasien yang dirawat inap. Pemberian antibiotik
pada pasien pneumonia anak sebagian besar
diberikan selama 6—10 hari (71,36%).

Berdasarkan data rasionalitas penggunaan
antibiotik pada Tabel 3, didapatkan 97,18%
tepat indikasi; 99,06% tepat obat; 78,40% tepat
dosis; 98,59% tepat interval; dan 94,84% tepat
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Tabel 1 Karakteristik Pasien Pneumonia Anak

. Jumlah Persentase Median .
Karakteristik (n=110) (%) (Min.—Maks.) Rentang Interkuartil
Jenis Kelamin
Laki-laki 63 57,27
Perempuan 47 42,73
Usia
2—12 bulan 64 58,18
>1-5 tahun 31 28,18
>5-10 tahun 11 10,00
>10-15 tahun 4 3,64
Status Gizi
Obesitas 2 1,82
Lebih 1 0,91
Baik 52 47,27
Kurang 17 15,45
Buruk 38 34,55
Penyakit Penyerta Non-infeksi
Tidak ada 16 14,55
Ada 94 85,45
Penyakit Penyerta Infeksi
Tidak ada 86 78,18
Ada 24 21,82
Lama Rawat Inap
5 hari 18 16,36
6-10 hari 77 70,00
11-15 hari 15 13,64
Demam
Iya 87 79,09
Tidak 23 20,91
Batuk
Iya 95 86,36
Tidak 15 13,64
Napas Cepat
Iya 45 40,91
Tidak 65 59,09
Retraksi
Iya 54 49,09
Tidak 56 50,91
Sesak Napas
Iya 94 85,45
Tidak 16 14,55
Antibiotik Rasional
Lama rawat inap (hari) 7 (5-14) 1 (6-7)
Pengamatan Hari Kedua
Suhu tubuh (°C) 36,9 (36,0-38,5) 0,3 (36,7-37,0)
Laju pernapasan (kali/menit) 35 (20-60) 11 (29-40)
Denyut nadi (kali/menit) 123 (80-152) 17 (115-132)
Jumlah leukosit (sel/mm?) 9.605 (2.520-40.790) 4.085 (6.855-10.940)
Saturasi oksigen (%) 98 (60—100) 2 (97-99)
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Tabel 1 Karakteristik Pasien Pneumonia Anak (Lanjutan)

Jumlah

Karakteristik (n=110)

Persentase
(%)

Median

(Min.-Maks.) Rentang Interkuartil

Pengamatan Hari Kelima
Suhu tubuh (°C)

Laju pernapasan (kali/menit)
Denyut nadi (kali/menit)
Jumlah leukosit (sel/mm?)
Saturasi oksigen (%)

Antibiotik Tidak Rasional
Lama rawat inap (hari)

Pengamatan Hari Kedua
Suhu tubuh (°C)

Laju pernapasan (kali/menit)
Denyut nadi (kali/menit)
Jumlah leukosit (sel/mm?)
Saturasi oksigen (%)

Pengamatan Hari Kelima
Suhu tubuh (°C)

Laju pernapasan (kali/menit)
Denyut nadi (kali/menit)
Jumlah leukosit (sel/mm?)
Saturasi oksigen (%)

36,8 (36,4-37,1)
35 (18-53)
120 (85-150)
8.910 (1.990-35.610)

0,2 (36,7-36.,9)
12 (28-40)
20 (110-130)
3.323 (7.260-10.583)

98 (60-100) 1 (98-99)
8 (5-15) 3 (7-10)
37,6 (36,3-37,9) 1 (36,8-37,8)
40 (24-62) 22 (30-52)

25 (120-145)
6.682 (8.488-15.170)
1 (97-98)

130 (84-169)
12.125 (3.570-39.320)
98 (71-99)

36,7 (36,5-37.5)
39 (20-55)
126 (86-162)
10.190 (4.580-16.670)
98 (77-100)

0,2 (36,7-36,9)
10 (32-42)
20 (115-135)
3.440 (8.575-12.015)
2 (97-99)

lama pemberian. Sementara itu, tidak tepat dosis
sebanyak 46 regimen (21,60%) merupakan
ketidaktepatan penggunaan antibiotik yang
paling sering terjadi. Secara berturut-turut,
diikuti tidak tepat lama pemberian (5,16%),
tidak tepat indikasi (2,82%), tidak tepat
interval (1,41%), dan tidak tepat obat (0,94%).
Analisis rasionalitas penggunaan antibiotik
didasarkan pada lima parameter yaitu tepat
indikasi, tepat obat, tepat dosis, tepat interval,
dan tepat lama pemberian antibiotik. Disebut
tidak rasional apabila tidak memenuhi salah
satu atau beberapa dari parameter yang sudah
ditetapkan. Terdapat 64 pasien (58,18%)
yang menerima antibiotik secara rasional dan
terdapat 46 pasien (41,82%) yang menerima
antibiotik secara tidak rasional.

Hubungan rasionalitas  penggunaan
antibiotik terhadap perbaikan kondisi klinis
ditampilkan pada Tabel 4 dan 5. Berdasarkan
lama rawat inap, diketahui bahwa terdapat
pengaruh signifikan penggunaan antibiotik
secara rasional terhadap perbaikan lama rawat
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inap pasien pneumonia anak. Penggunaan
antibiotik secara rasional menyebabkan pasien
dirawat lebih cepat (<7 hari) sebesar 6,696 kali
dibandingkan secara tidak rasional (p=0,001;
RO=6,696).

Berdasarkan perbaikan klinis suhu tubuh,
diketahui terdapat pengaruh signifikan antara
penggunaan antibiotik secara rasional terhadap
perbaikan suhu tubuh pasien pada hari
kedua. Penggunaan antibiotik secara rasional
berpengaruh sebesar 28,895 kali terhadap
perbaikan suhu tubuh hari kedua (p=0,001;
RO=28,895). Sementara itu, tidak terdapat
pengaruh signifikan antara penggunaan
antibiotik secara rasional terhadap perbaikan
suhu tubuh pasien pada hari kelima (p=0,418;
RO=-).

Berdasarkan  perbaikan  klinis  laju
pernapasan, diketahui terdapat pengaruh yang
signifikan antara penggunaan antibiotik secara
rasional terhadap perbaikan laju pernapasan
pasien pada harikedua dan kelima. Penggunaan
antibiotik secara rasional berpengaruh sebesar
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Tabel 2 Distribusi Penggunaan Antibiotik pada Pasien Pneumonia Anak

Antibiotik Jumlah (n=110) Persentase (%)
Tipe Antibiotik*
Empiris 201 94,37
Definitif 12 5,63
Nama Antibiotik
Tunggal
Seftriakson 21 19,09
Sefotaksim 8 7,27
Ampisilin 3 2,73
Azitromisin 2 1,82
Eritromisin 2 1,82
Ampisilin sulbaktam 1 0,91
Kombinasi 2
Ampisilin-gentamisin 42 38,18

Ampisilin sulbaktam-gentamisin 3 2,73
Sefotaksim-sefiksim 3 2,73
Seftriakson-azitromisin 2 1,82
Amikasin-sefotaksim 2 1,82
Amikasin-azitromisin 1 0,91
Ampisilin-kloksasilin 1 0,91
Kombinasi 3
Ampisilin-gentamisin-azitromisin 5 4,55
Ampisilin-gentamisin-amikasin 5 4,55
Ampisilin-gentamisin-seftriakson 4 3,64
Ampisilin-gentamisin-amoksisilin 1 0,91
Ampisilin-gentamisin-sefiksim 1 0,91
Ampisilin-gentamisin-levofloksasin 1 0,91
Ampisilin-seftriakson-azitromisin 1 0,91
Amikasin-seftazidim-seftriakson 1 0,91
Jumlah Antibiotik
Tunggal 37 33,64
Kombinasi 2 54 49,09
Kombinasi 3 19 17,27
Rute Pemberian Antibiotik*
Intravena 195 91,55
Oral 18 8,45
Lama Pemberian Antibiotik*
2-5 hari 58 27,23
6-10 hari 152 71,36
11-15 hari 3 1,41

Keterangan: *satu pasien dapat menerima lebih dari satu antibiotik sehingga karakteristik tipe, rute, dan lama pemberian antibiotik
memiliki n=213

Tabel 3 Rasionalitas Penggunaan Antibiotik

Rasional Tidak Rasional Total
Parameter
n % n % n %
Indikasi 207 97,18 6 2,82 213 100,00
Obat 211 99,06 2 0,94 213 100,00
Dosis 167 78,40 46 21,60 213 100,00
Interval 210 98,59 3 1,41 213 100,00
Lama pemberian 202 94,84 11 5,16 213 100,00

Keterangan: Satu pasien dapat diberikan lebih dari satu antibiotik sehingga terdapat 213 regimen antibiotik
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Tabel 4 Pengaruh Rasionalitas Antibiotik terhadap Lama Rawat Inap

Lama Rawat Inap

Rasionalitas Antibiotik - - p RO 95% IK
<7 hari >7 hari
Rasional 50 (45,45%) 14 (12,73%)
. . 0,001* 6,696 2,867-15,638
Tidak rasional 16 (14,54%) 30 (27,27%)

Keterangan: RO=Rasio Odd; IK=Interval Kepercayaan; *signifikan secara statistik (p<0,05)

5,736 kali terhadap perbaikan laju pernapasan ~ kedua. Penggunaan antibiotik secara rasional
pada hari kedua (p=0,001; RO=5,736) dan  berpengaruh sebesar 8,793 kali terhadap
11,308 kali pada hari kelima (p=0,009; RO=  perbaikan denyut nadi hari kedua (p=0,001;
11,308). RO=8,793). Sementara itu, tidak terdapat

Berdasarkan perbaikan klinis denyut nadi, ~ pengaruh yang signifikan antara penggunaan
diketahui terdapat pengaruh signifikan antara  antibiotik secara rasional terhadap perbaikan
penggunaan antibiotik secara rasional terhadap denyut nadi pasien pada hari kelima (p=0,418;
perbaikan denyut nadi pasien pada hari  RO=-).

Tabel 5 Pengaruh Rasionalitas Antibiotik terhadap Perbaikan Kondisi Klinis Hari Kedua dan Kelima

Perbaikan Kondisi Rasional Tidak Rasional

Klinis n=64 % n=46 % P RO 3% IK
Hari Kedua
Suhutubuh  Normal 61 55,45 19 1727 0,001 28,895 7,881-105,939
Tidak 3 2,73 27 24,55
Laju Normal 53 48,18 21 19,09  0,001° 5,736  2,401-13,702
pernapasan Tidak 11 10,00 25 22,73
Denyutnadi ~ Normal 60 54,55 29 26,36 0,001° 8,793  2,713-28,500
Tidak 4 3,64 17 15,45
Jumlah Normal 39 35,45 18 16,36 0,024° 2427  1,116-5,275
leukosit Tidak 25 22,73 28 25,45
Sa0, Normal 57 51,82 42 38,18 0,759 0,776  0,213-2,822
Tidak 7 6,36 4 3,64
Hari Kelima
Suhutubuh  Normal 64 58,18 45 40,91 0,418 - 0,330-0,516
Tidak 0 0,00 1 0,91
Laju Normal 63 57,27 39 3545 0,009 11,308  1,340-95,439
pernapasan Tidak 1 0,91 7 6,36
Denyutnadi ~ Normal 64 58,18 45 40,91 0,418 - 0,330-0,516
Tidak 0 0,00 1 0,91
Jumlah Normal 48 43,64 45 40,91 0,001° 0,067  0,008-0,523
leukosit Tidak 16 14,54 1 0,91
Sa0, Normal 59 53,64 41 37,27 0,739 1,439  0,391-5,291
Tidak 5 4,55 5 4,55

Keterangan: RO=Rasio Odd; IK=Interval Kepercayaan; *signifikan secara statistik (p<0,05); RO (-): tidak muncul nila1 RO
saat dilakukan uji statistik dengan SPSS karena pada tabel 2x2 terdapat dua sel dengan jumlah pasien nol yaitu suhu tubuh tidak
normal pada hari kelima dan denyut nadi tidak normal pada hari kelima
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Tabel 6 Hubungan Rasionalitas Antibiotik dan Variabel-Variabel Pengganggu terhadap Perbaikan

Kondisi Klinis
Variabel Koefisien P RO 95% IK

Lama Rawat Inap

Rasionalitas antibiotik 1,966 0,001" 7,139 2,892-17,620

Usia -0,565 0,082 0,588 0,301-1,073

Status gizi 0,185 0,696 1,037 0,476-3,045

Penyakit penyerta non-infeksi 1,911 0,030" 6,763 1,198-38,174
Suhu Tubuh Hari Kedua

Rasionalitas antibiotik 3,767 0,001" 43,233 10,042—-186,121

Usia 0,860 0,046 2,362 1,014-5,501

Status gizi 0,748 0,208 2,112 0,659-6,764

Penyakit penyerta non-infeksi 1,606 0,171 4,980 0,501-49,521
Laju Pernapasan Hari Kedua

Rasionalitas antibiotik 1,928 0,001" 6,877 2,699-17,520

Usia 0,748 0,020" 2,112 1,123-3,973

Status gizi 0,672 0,148 1,957 0,788-4,861
Laju Pernapasan Hari Kelima

Rasionalitas antibiotik 2,578 0,020" 13,171 1,492-116,303

Usia 1,201 0,023" 3,010 1,161-7,801
Denyut Nadi Hari Kedua

Rasionalitas antibiotik 2,572 0,001" 13,095 3,469-49,437

Usia 1,267 0,001" 3,552 1,647-7,660
Jumlah Leukosit Hari Kedua

Rasionalitas antibiotik 0,956 0,018" 2,601 1,179-5,740

Penyakit penyerta non-infeksi -0,836 0,145 0,433 0,141-1,335
Saturasi Oksigen Hari Kedua

Jenis kelamin 1,851 0,024" 6,363 1,269-31,896

Usia 0,110 0,818 1,116 0,438-2,845

Status gizi 1,166 0,164 3,209 0,621-16,585

Penyakit penyerta non-infeksi 18,417 0,998 0,000 0,000
Saturasi Oksigen Hari Kelima

Jenis kelamin 1,474 0,082 4,365 0,831-22,921

Usia 0,238 0,644 1,269 0,462-3,486

Status gizi 0,888 0,308 2,431 0,440-13,425

Penyakit penyerta non-infeksi 17,814 0,998 0,000 0,000

Penyakit penyerta infeksi —18,390 0,998 0,000 0,000

Keterangan: RO: Rasio Odd, IK: Interval Kepercayaan, *signifikan secara statistik (p<0,05). Tabel 6 merupakan hasil analisis
multivariat yang mana sebelumnya masing-masing variabel bebas dan pengganggu terhadap variabel terikat dilakukan analisis
bivariat menggunakan uji Chi-Square terlebih dahulu. Varibel yang memiliki nilai p<0,25 dipilih dan dilanjutkan untuk
dilakukan analisis multivariat menggunakan uji regresi logistik

Berdasarkan perbaikan klinis jumlah
leukosit, diketahui terdapat pengaruh signifikan
antara penggunaan antibiotik secara rasional
terhadap perbaikan jumlah leukosit pasien
pada hari kedua dan kelima. Penggunaan
antibiotik secara rasional berpengaruh 2,427
kali terhadap perbaikan jumlah leukosit pada
hari kedua (p=0,024; RO=2,427) dan 0,067
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kali pada hari kelima (p=0,001; RO=0,067).
Berdasarkan luaran klinis saturasi oksigen,
diketahui tidak terdapat pengaruh signifikan
antara penggunaan antibiotik secara rasional
terhadap perbaikan saturasi oksigen pasien
pada hari kedua (p=0,759; RO=0,776) dan
kelima (p=0,739; RO=1,439).

Hubungan rasionalitas antibiotik dan
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variabel-variabel pengganggu terhadap
perbaikan kondisi klinis ditampilkan pada
Tabel 6. Diketahui terdapat beberapa perbaikan
kondisi klinis yang dapat dipengaruhi oleh
variabel-variabel pengganggu. Jenis kelamin
memengaruhi perbaikan saturasi oksigen
pasien sebesar 6,363 kali pada hari kedua
(p=0,024). Usia memengaruhi perbaikan laju
pernapasan pasien sebesar 2,112 kali pada
hari kedua (p=0,020) dan 3,010 kali pada
hari kelima (p=0,023). Selain itu, usia juga
memengaruhi perbaikan denyut nadi pasien
sebesar 3,552 kali pada hari kedua (p=0,001).
Penyakit penyerta non-infeksi memengaruhi
lama rawat inap pasien sebesar 6,763 kali
(p=0,030). Meskipun beberapa luaran klinis
seperti perbaikan saturasi oksigen pada hari
kedua, laju pernapasan hari kedua dan kelima,
denyut nadi hari kedua, serta lama rawat
inap dipengaruhi oleh variabel pengganggu,
tetapi penggunaan antibiotik secara rasional
merupakan variabel yang paling berpengaruh
terhadap perbaikan kondisi klinis tersebut. Hal
itu dapat diketahui dari rasio odd rasionalitas
antibiotik yang lebih besar jika dibandingkan
variabel-variabel pengganggu.

Pembahasan

Data karakteristik subjek menunjukkan
bahwa pneumonia lebih banyak dialami
oleh pasien laki-laki dibandingkan dengan
perempuan. Hal tersebut dipengaruhi oleh
perbedaan antara anatomi saluran pernapasan
anak laki-laki dan perempuan, khususnya
pada anak berusia di bawah 5 tahun. Anak
laki-laki memiliki saluran pernapasan yang
lebih kecil atau sempit sehingga dapat
meningkatkan frekuensi terkena penyakit
saluran pernapasan.?®*? Berdasarkan distribusi
usia, diketahui pasien pneumonia anak usia
<5 tahun jauh lebih besar dibandingkan anak
usia >5 tahun. Hal itu disebabkan anak usia <5
tahun memiliki sistem kekebalan tubuh yang
lebih lemah atau belum sempurna sehingga
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lebih rentan terhadap infeksi. Anak-anak akan
mengembangkan sistem kekebalan tubuhnya
secara sempurna umumnya ketika mencapai
usia 7-8 tahun.'®? Berdasarkan distribusi
status gizi, pasien dengan gizi kurang dan
buruk memiliki proporsi yang lebih besar
dibandingkan pasien dengan gizi baik. Balita
cenderung tidak memiliki nafsu makan yang
berdampak pada kurang gizi dan malnutrisi
sehingga mengalami penurunan imunitas.
Kondisi tersebut menyebabkan penurunan
aktivitas leukosit dalam memfagosit maupun
membunuh bakteri. Selain itu, pasien gizi
buruk dan kurang memiliki sel mediator
imunitas dan imunoglobulin A yang lebih
sedikit serta sistem komplemen yang lebih
lemah sehingga menjadi lebih rentan terhadap
infeksi, seperti pneumonia.*

Namun demikian, balita bergizi baik juga
dapat terkena pneumonia karena faktor risiko
pneumonia tidak hanya status gizi. Faktor risiko
lain dari pneumonia pada balita meliputi berat
badan lahir rendah, tidak ada pemberian ASI,
polusi udara dalam ruangan, dan pemukiman
yang padat.’! Hasil penelitian Aprilliani dkk.
(2020) menunjukkan bahwa balita dengan
riwayat berat badan lahir rendah (BBLR) lebih
banyak yang mengalami pneumonia.*? Bayi
dengan BBLR berisiko mengalami kematian
yang lebih besar dibandingkan bayi yang
lahir dengan berat badan normal, terutama
pada bulan-bulan pertama kelahiran karena
lebih rentan menderita penyakit infeksi.*?
Hal tersebut dikarenakan pembentukan zat
anti kekebalan yang kurang sempurna. Selain
itu, bayi dengan BBLR juga menunjukkan
belum sempurnanya fungsi organ tubuh. Oleh
karenanya, keadaan bayi tersebut menjadi
lemah sehingga lebih rentan mengalami
komplikasi dan infeksi, terutama pneumonia
dan penyakit saluran pernapasan lainnya.**

Hasil penelitian menunjukkan bahwa
balita yang tidak mendapatkan ASI eksklusif
berisiko lebih besar mengalami pneumonia
dan semakin lama pemberian ASI eksklusif
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maka akan meningkatkan sistem kekebalan
tubuh bayi. ASI mengandung zat antibodi
yang dapat membantu tubuh dalam melawan
serangan infeksi. Zat antibodi yang terkandung
di dalam ASI seperti SIgA dan IgG sangat
berperan dalam mempertahankan integritas
mukosa saluran pernapasan sehingga berperan
untuk melindungi tubuh dari penyakit saluran
pernapasan seperti pneumonia.’’

Berdasarkan hasil penelitian Mahalastri
(2014), diketahui bahwa paparan asap rokok
di dalam rumah memiliki hubungan dengan
kejadian pneumonia pada balita. Asap rokok
merupakan penyebab paling dominan terhadap
polusi udara di dalam ruangan. Partikel maupun
gas polutan yang terkandung di dalam asap
rokok dapat mengganggu fungsi fisiologis dari
paru. Selain itu, kepadatan hunian juga memiliki
hubungan terhadap kejadian pneumonia pada
balita. Kepadatan hunian dapat memengaruhi
kualitas udara di dalam ruangan sehingga
menyebabkan tingginya kadar CO, dalam
ruangan yang merupakan salah satu sumber
pencemar kimia udara.*

Pada penelitian ini, kombinasi ampisilin-
gentamisin merupakan regimen yang paling
banyak digunakan. Ampisilin dan gentamisin
merupakan antibiotik empiris lini pertama
untuk pneumonia anak.” Kombinasi antara
ampisilin dan gentamisin memberikan efek
sinergisme yang memungkinkan penetrasi
aminoglikosida yang lebih besar ke dalam
sel bakteri. Ampisilin bekerja dengan cara
menghambat sintesis dinding sel bakteri
sehingga meningkatkan permeabilitas membran
yang memfasilitasi difusi gentamisin masuk
ke intrasel bakteri.’” Selain itu, sefalosporin
generasi ketiga yaitu seftriakson dan sefotaksim
juga sering digunakan. Sefalosporin generasi
ketiga merupakan antibiotik lini kedua untuk
pneumonia anak.”**** Sefalosporin generasi
ketiga memiliki spektrum luas sehingga efektif
dalam mengatasi infeksi gram negatif dan
positif.** Akan tetapi, pada penelitian ini masih
ditemukan penggunaan levofloksasin pada
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anak-anak yang seharusnya dihindari. Diketahui
golongan fluorokuinolon seperti levofloksasin
memiliki efek samping serius antara lain
artropati pada persendian, meningkatkan risiko
gangguan psikologis akibat efek samping
pada sistem saraf pusat, dan tendonitis.*' Pada
penelitian ini, lama pemberian antibiotik yang
terbanyak adalah 610 hari. Lama pemberian
antibiotik disesuaikan dengan perbaikan klinis
pasien dan disarankan diberikan selama 5-10
hari.”* Pada pneumonia yang disebabkan
oleh bakteri atipikal, terapi antibiotik yang
direckomendasikan yaitu 10—14 hari.*

Berdasarkan lama rawat inap, terdapat
pengaruh yang signifikan dari penggunaan
antibiotik secara rasional terhadap perbaikan
lama rawat inap pasien pneumonia anak.
Hal ini disebabkan penggunaan antibiotik
yang rasional dapat mempercepat perbaikan
kondisi klinis sehingga pasien lebih cepat
keluar dari rumah sakit.*

Berdasarkan hasil penelitian ini, terdapat
pengaruh signifikan penggunaan antibiotik
secara rasional terhadap perbaikan suhu tubuh,
laju pernapasan, denyut nadi, dan jumlah
leukosit pasien pada hari kedua dibandingkan
penggunaan secara tidak rasional. Hasil ini
selaras dengan penelitian oleh Rahayu dkk.
(2014) yaitu terdapat hubungan yang signifikan
antara penggunaan antibiotik yang rasional
dengan perbaikan suhu tubuh, laju pernapasan,
retraksi, dan jumlah leukosit pada hari ketiga
(p=0,001; p=0,001; p=0,001; p=0,001).*
Hal ini disebabkan penggunaan antibiotik
secara rasional memiliki aktivitas bakterisida
ataupun bakteriostatik dalam mengeradikasi
bakteri penyebab pneumonia yang lebih
baik dibandingkan penggunaan secara tidak
rasional. Penggunaan antibiotik secara tidak
rasional dapat menyebabkan kadar obat dalam
darah rendah sehingga tidak bisa mencapai
efek terapi yang diinginkan.** Sementara itu,
diketahui juga terdapat pengaruh signifikan
penggunaan antibiotik secara rasional terhadap
perbaikan laju pernapasan pasien dengan
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pengaruh yang besar dan jumlah leukosit pada
hari kelima, meskipun pengaruhnya kecil.
Hal ini dapat disebabkan oleh peningkatan
laju pernapasan yang sangat berkaitan erat
dengan infeksi pada saluran pernapasan.
Berbeda dengan perbaikan klinis lainnya
seperti peningkatan suhu tubuh, denyut nadi,
dan jumlah leukosit yang meningkat berkaitan
dengan dampak inflamasi sistemik akibat
infeksi.** Sementara itu, diketahui bahwa
perbaikan saturasi oksigen tidak dipengaruhi
oleh penggunaan antibiotik secara rasional.
Hal ini disebabkan perbaikan oksigen pasien
lebih dipengaruhi oleh terapi lain yaitu
pemberian terapi oksigen. Penurunan oksigen
pada pasien pneumonia anak juga tidak
berkaitan langsung dengan inflamasi akibat
infeksi patogen di saluran pernapasan.’*
Pada penelitian ini, dapat diketahui bahwa
sebagian besar pasien sudah mengalami
perbaikan dan stabil secara klinis pada hari
kelima baik yang menerima antibiotik secara
rasional maupun tidak rasional.

Berdasarkan analisis hubungan rasionalitas
antibiotik dan variabel-variabel pengganggu
dengan perbaikan klinis, diperoleh hasil bahwa
beberapa perbaikan kondisi klinis tidak hanya
dipengaruhi oleh pemberian antibiotik yang
rasional, tetapi juga dipengaruhi oleh variabel
pengganggu. Keterbatasan pada penelitian
ini yaitu tidak diteliti pengaruh sensitivitas
antibiotik terhadap perbaikan kondisi klinis
pasien pneumonia anak. Hasil penelitian ini
diharapkan dapat menambah strategi dalam
peningkatan kualitas pelayanan kesehatan di
rumah sakit oleh klinisi dan farmasis yaitu
peningkatan keberhasilan terapi antibiotik
dalam mengeradikasi bakteri penyebab
pneumonia pada pasien anak, selain itu
juga dapat menjadi masukan dalam Program
Pengendalian Resistensi Antimikroba (PPRA).

Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian, disimpulkan
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bahwa terdapat perbedaan efek penggunaan
antibiotik secara rasional dan tidak rasional
terhadap perbaikan kondisi klinis pasien.
Penggunaan antibiotik secara rasional
berpengaruh signifikan dalam mempercepat
perbaikan kondisi klinis pasien yaitu lama rawat
inap (p=0,001), suhu tubuh (p=0,001), laju
pernapasan (p=0,001), denyut nadi (p=0,001),
dan jumlah leukosit (p=0,024) pada hari kedua
serta laju pernapasan (p=0,009) dan jumlah
leukosit (p=0,001) pada hari kelima.

Pendanaan

Penelitian ini tidak didanai oleh sumber hibah
manapun.
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Lampiran 1 Rasionalitas Penggunaan Antibiotik (Tepat Indikasi, Obat, Dosis, Interval, dan Lama Pemberian) Pneumonia Anak Berdasarkan Beberapa

Pedoman
Kondisikiimis (SIS otk Dosis Pemberian  Pemberian _ Perberan Keterangan
Pneumonia anak Penisilin Ampisilin 25-50 mg/kg’* M/TV q.6h” atau q.8h" Min. 5 hari’ Lini pertama pneumonia berat (DM=3000 mg/dosis)
(usia 2 bulan atau 7 hari'
=17 tahun) Penisilin G 50.000 U/kg’ IM/IV q.4h’ atau q.6h* Min. 5 hari’ Lini pertama pneumonia berat
Amoksisilin 40 mg/kg’ PO t.i.d (q.8h)" Min. 5 hari’ Lini pertama pneumonia rawat jalan (DM=2000 mg/dosis)
45 mg/kg® PO b.id (q.12h)" atau 7 hari®?
80 mg/kg’ PO s.d.d’
Amoksisilin-klavulanat 30 mg/kg" PO ti.d" 7 hari" Untuk anak dengan immunocompromised
Sefalosporin Seftriakson 50-100 mg/kg/hari'®?! IM/TV q.12h" Min. 5 hari’ Lini kedua pneumonia berat (DM=2 g/hari)
50-100 mg/kg" IM/IV q.12h" Untuk anak dengan infeksi HIV dan pneumonia (DM=4 g/hari)
Sefotaksim 50-180 mg/kg/hari'*?! v q.6h atau q.8h"! Min. 5 hari® -
Sefiksim?! 5 mg/kg PO q.12h 10 hari Untuk anak usia <5 tahun
5 mg/kg PO q.8h 10 hari Untuk anak usia >5 tahun
Makrolida Eritromisin 10 mg/kg?! PO q.8h?! 7-10 hari*! DL=30-50 mg/kg/hari** (DM=4 g/hari*’)
Azitromisin'** 10 mg/kg PO s.d.d 5 hari Untuk anak > 5 tahun dosis hari ke-1 (DM=500 mg/hari),
diikuti
5 mg/kg PO s.d.d selama 4 hari (DM=250 mg/hari)
Fluorokuinolon Levofloksasin'® 10 mg/kg PO/IV b.i.d 7 hari Untuk anak usia <5 tahun dengan immunocompromised atau
alergi penisilin (DM=375 mg/dosis)
10 mg/kg PO/IV s.d.d 7 hari Untuk anak usia >5 tahun dengan immunocompromised atau
alergi penisilin (DM=750 mg/dosis)
Aminoglikosida Gentamisin’ 7,5 mg/kg IM/IV s.d.d Min. 5 hari Lini pertama pneumonia berat
Amikasin®! 15 mg/kg/hari v q.12 atau q.24h Min. 5 hari Antibiotik definitif
Karbapenem Meropenem?! 30-50 mg/kg/hari v Dibagi dalam 10 hari Antibiotik definitif
3 dosis (q.8h)*!
Antibiotik lainnya  Klindamisin'’ 13 mg/kg v q.8h 7 hari (DM=900 mg/dosis)
Alternatif jika alergi terhadap penisilin
Kloramfenikol" 25 mg/kg IM/IV q.8h Min. 5 hari Alternatif pneumonia berat yang tidak merespon antibiotik lini

pertama, kondisi klinis pasien memburuk sebelum 48 jam, atau
terdapat tanda klinis yang berat (muntah, letargi, tidak sadar,
sianosis, gangguan pernapasan berat)
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Keterangan: s.d.d=sekali sehari; b.1.d=dua kali sehari; t.1.d=tiga kali sehari; q._h=setiap ... jam; PO=per oral, IM=intramuskular, [V=intravena, DM=dosis maksimal, dan DL=dosis lazim



