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INTISARI

Prianto A., 2013, EFEK KOMBINASI SIMVASTATIN DENGAN
ANTIBIOTIK SEFTRIAKSON, SIPROFLOKSASIN, KLINDAMISIN,
TRIMETROPRIM DAN POLIMIKSIN TERHADAP Staphylococcus aureus
ATCC 25923 SECARA in vitro, SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI,
UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Beberapa studi epidemiologi klinik mengungkapkan bahwa pasien yang
menerima terapi dengan statin dapat mengurangi resiko kematian yang
berhubungan dengan infeksi bakteri yang parah. Penelitian ini bertujuan utnuk
mengetahui adanya pengaruh simvastatin dalam aktivitas antibiotik seftriakson,
siprofloksasin, klindamisin, trimetroprim dan polimiksin terhadap Staphylococcus
aureus ATCC 25923 secara in vitro.

Penelitian ini menggunakan simvastatin konsentrasi 15ug/mL, 150pg/mL,
dan 600pug/mL yang dilarutkan dalam pelarut chloroform dan dikombinasikan
dengan antibiotik seftriakson, siprofloksasin, klindamisin, trimetroprim,
polimiksin dengan konsentrasi masing-masing 100pg/mL dalam pelarut air.
Pengujian aktivitas antibakteri dilakukan dengan metode difusi dan analisa data
diameter daya hambat digunakan uji ANOVA.

Hasil penelitian menunjukkan simvastatin  konsentrasi  15ug/mL,
150pg/mL, dan 600pg/mL dalam pelarut chloroform secara tunggal tidak mampu
menghambat pertumbuhan Staphylococcus aureus secara in vitro. Kombinasi
simvastatin konsentrasi 15ug/mL, 150pug/mL, dan 600pg/mL dengan antibiotik
seftriakson, siprofloksasin, klindamisin, trimetroprim dan polimiksin masing
masing 100ug/mL tidak mempengaruhi peningkatan  aktivitas antibiotik
seftriakson, siprofloksasin, klindamisin, trimetroprim dan polimiksin tersebut
terhadap Staphylococcus aureus ATCC 25923 secara in vitro.

Kata kunci : Kombinasi simvastatin, antibiotik, metode difusi, in vitro.
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ABSTRACT

Prianto A., 2013, COMBINED EFFECT SIMVASTATIN WITH
ANTIBIOTICS CEFTRIAXONE, CIPROFLOXACIN, CLINDAMYCIN,
TRIMETHOPRIM AND POLYMYXIN AGAINST Staphylococcus aureus
ATCC 25923 In Vitro METHOD, SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI,
UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Several clinical epidemiological studies revealed that patients receiving
therapy with statins can reduce the risk of death associated with severe bacterial
infections. This study aims to separately investigate the effect of simvastatin on
the activity of antibiotics ceftriaxone, ciprofloxacin, clindamycin, trimethoprim
and polymyxin against Staphylococcus aureus ATCC 25923 in vitro.

This study used simvastatin concentration of 15pug/mL, 150pg/mL, and
600pg/mL dissolved in chloroform solvent and combined with the antibiotic
ceftriaxone, ciprofloxacin, clindamycin, trimethoprim, polymyxin each 100pg/mL
concentration in the solvent water. Antibacterial activity assays performed with
diffusion method and analysis data of the diameter inhibition used ANOVA.

The results showed single simvastatin concentration 15ug/mL, 150pg/mL,
and 600pug/mL in chloroform solvent not able to inhibit the growth of
Staphylococcus aureus in vitro. The combination of simvastatin 15pg/mL,
150pg/mL, and 600pg/mL with antibiotic ceftriaxone, ciprofloxacin, clindamycin,
trimethoprim and polymyxin each 100pug/mL not affect the increase in the activity
of the antibiotic ceftriaxone, ciprofloxacin, clindamycin, trimethoprim and
polymyxin against Staphylococcus aureus ATCC these 25923 in vitro.

Keywords: Combination of simvastatin, antibiotics, diffusion method, in vitro.
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BAB |

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Beberapa studi epidemiologi klinik mengungkapkan bahwa pasien yang
menerima terapi dengan statin dapat mengurangi resiko kematian yang
berhubungan dengan infeksi bakteri yang parah. Meskipun mekanisme
pengobatan statin dapat melindungi dari kematian dikarenakan bakteremia dan
sepsis belum dipahami dan diketahui secara pasti (Chow et al. 2010).

Salah satu studi epidemiologi yang dilakukan Christine Anne Motzkus-
Feagans diantara tahun 2002 sampai 2009 mendemonstrasikan pasien pengguna
statin berkurang resiko infeksi Clostridium difficiale 0,78 kali lebih kecil daripada
bukan pengguna statin. Sifat pleotropik statin mungkin memberikan perlindungan
terhadap infeksi Clostridium difficiale (Christine Anne Motzkus-Feagans et al.
2012).

Penelitian yang dilakukan Jerwood dan Cohen (2008) menunjukkan
simvastatin secara in vitro memiliki aktivitas penghambatan pertumbuhan bakteri
terhadap Staphylococcus aureus dengan MIC 30mg/L. Penelitian yang dilakukan
Thelen (2006) menunjukkan dosis simvastatin selama terapi hiperlipidemia untuk
tikus adalah 200 nMol tiap 100mg/Kg/hari secara oral. Hal ini berarti dosis
simvastatin dalam menghambat aktivitas pertumbuhan bakteri melebihi dosis
terapi sebanyak 300 kali lipat didalam serum secara oral selama terapi

penggunaan simvastatin (Chow et al. 2010).



Simvastatin pada konsentrasi 15 pg/ml dengan cepat membunuh
Streptococcus pneumonia dan Moraxella catarrhalis, namun konsentrasi ini jauh
melebihi konsentrasi terdeteksi dalam darah manusia selama terapi simvastatin
berkisar 1-15 nMol/L (Bergman et al. 2011). Penelitian Bergman (2011) juga
mengkombinasikan simvastatin dengan penisilin G. Penggunaan penisilin tunggal
sub konsentrasi 0,01pg/ml tidak mempengaruhi pertumbuhan bakteri atau
autolisis, namun simvastatin pada konsentrasi sub konsentrasi 7,8 pg/ml dengan
kombinasi penisilin G mampu menginduksi autolisis (Bergman et al. 2011). Oleh
karena itu, penelitian kombinasi ini perlu diteliti lebih lanjut mengenai penurunan
dosis simvastatin yang ditambahkan dengan beragam antibiotik dalam kombinasi.

Potensi efek sinergis kombinasi simvastatin dan penisilin G secara
signifikan lebih efektif menginduksi autolisis daripada penggunaan senyawa
penisilin G secara tunggal. Meskipun penisilin juga dikombinasikan dengan
pelarut DMSO menginduksi autolisis namun efeknya kurang nyata daripada
diberikan kombinasi dengan simvastatin (Bergmann et al. 2011). Hal ini berarti
efek penambahan simvastatin pada kombinasi dengan penisilin G dapat
memberikan efek antibakteri meskipun sub konsentrasinya telah diturunkan dari
15 pg/ml menjadi 7,8 pug/ml (Bergman et al. 2011).

Penelitian dilakukan terhadap kombinasi simvastatin berbagai konsentrasi
dengan beragam jenis antibiotik terhadap bakteri Staphyolcoccus aureus. Bakteri
Staphyolcoccus aureus merupakan penyebab infeksi diantaranya abses,
endokarditis, pneumonia, selulitis, bakterimia dan meningitis (Tan & Rahardja

2008).



Pemilihan antibiotik sebagai kombinasi dengan simvastatin  dalam
penelitian ini berdasarkan pada pengobatan yang digunakan untuk Staphyolcoccus
aureus dan mewakili masing-masing mekanisme kerja  antibiotik. Dasar
pemilihan antibiotik ini juga dimaksudkan untuk mengetahui antibiotik yang
optimal ketika harus digunakan bersama simvastatin. Macam antibiotik yang
digunakan untuk penelitian ini meliputi Seftriakson, klindamisin, siprofloksasin,
trimetoprim dan polimiksin. Golongan sefalosforin, klindamisin, golongan
quinolon, trimetoprim merupakan terapi yang digunakan dalam pengobatan
Staphyolcoccus aureus ( Goodman & Gilman 2007 ). Polimiksin meskipun bukan
terapi untuk pengobatan melawan bakteri Gram positif atau Staphyolcoccus
aureus digunakan karena untuk mewakili mekanisme kerja antibiotik yang bekerja

pada membran sel (Goodman & Gilman 2007).

B. Rumusan Masalah
Pertama, Apakah simvastatin mempengaruhi aktivitas antibiotik
seftriakson, siprofloksasin, klindamisin, trimetroprim dan polimiksin terhadap
Staphylococcus aureus secara in vitro ?
Kedua, Dari kombinasi simvastatin dengan antibiotik, manakah yang
memiliki pengaruh meningkatkan aktivitas antibiotik terhadap Staphylococcus

aureus secara in vitro paling optimal ?



C. Tujuan Penelitian
Pertama, untuk mengetahui adanya pengaruh simvastatin dalam aktivitas
antibiotik seftriakson, siprofloksasin, klindamisin, trimetroprim dan polimiksin
terhadap Staphylococcus aureus secara in vitro.
Kedua, untuk mengetahui kombinasi simvastatin dengan antibiotik yang
memiliki pengaruh meningkatkan aktivitas antibiotik paling optimal terhadap

Staphylococcus aureus secara in vitro.

D. Manfaat Penelitian
Bagi peneliti diharapkan dapat memberikan tambahan informasi mengenai
efek kombinasi simvastatin dan antibiotik secara in vitro
Bagi ilmu pengetahuan diharapkan dapat memberikan tambahan informasi
dalam bidang klinik penggunaan obat antibiotik dan dapat digunakan sebagai
pertimbangan dalam penggunaan obat antibiotik terutama ketika harus digunakan

bersamaan dengan obat lain.
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