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BAB iII 

TINJAUAN iPUSTAKA 

 

2.1 iAnatomi iLambung 

 Lambung iadalah ibagian idari isaluran ipencernaan iyang idapat imekar 

ipaling ibanyak. iTerletak iterutama idi idaerah iepigastrik, idan isebagian idi 

isebelah ikiri idaerah ihipokondriak idan iumbilical. iLambung iterdiri idari 

ibagian iatas, iyaitu ifundus, ibatang iutama iatau icorpus, idan ibagian ibawah 

iyang ihorizontal, iyaitu iantrum ipilorik. iLambung iberhubungan idengan 

iusofagus imelalui iorifisium iatau ikardia, idan idengan iduodenum imelalui 

iorisium ipilorik. iLambung iterletak idibawah idiafragma, idi idepan ipankreas. 

iDan ilimpa imenempel ipada isebelah ikiri ifundus i(Pearce i: i2016). 

 Struktur ilambung iterdiri iatas iempat ilapisan i(Pearce i: i2016) i: i 

1. Lapisan iperitoneal iluar iyang imerupakan ilapisan iserosa. 

2. Lapisan iberotot iyang iterdiri iatas itiga ilapis, iyaitu i: 

a. Serabut ilongitudinal, iyang itidak idalam idan ibersambung idengan iotot 

iosofagus. 

b. Serabut isirkuler, iyang ipaling itebal idan iterletak idi ipilorus iserta 

imembentuk iotot isfingter idan iberada idibawah ilapisan ipertama. 

c. Serabut ioblik, iyang iterutama idijumpai ipada ifundus ilambung idan 

iberjalan idari iorifisium ikardiak, ikemudian imembelok ike ibawah 

imelalui ikurvatura iminor i(lengkung ikecil). i 

 i
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Gambar i2.1 iBagian i-bagian ilambung i(Pearce i: i2016) 

 Dibagian iatas ilambung ijuga iterdapat iotot imelingkar ilain, iyakni 

isfingter ikerongkongan i– ilambung i(katup igastro i– ioesophagus). iSfingter 

itersebut ibekerja isebagai ikatup iyang iberfungsi imenyalurkan imakanan ihanya 

ike isatu ijurusan iyaitu iusus i(Pearce i: i2016). 

 

2.2 iFisiologis iAsam iLambung 

Mukosa ilambung imempunyai isatu ilapis iepitel isilinder iyang iberlekuk 

i– ilekuk i(foveolae igastricae), itempat ibermuaranya ikelenjar ilambung iyang 

ispesifik. iKelenjar ipada idaerah ikardia idan ipilorus ihanya imemproduksi 

ilendir, isedangkan ikelenjar ipada idaerah ikorpus idan ifundus imemproduksi 

ilendir, iasam iklorida idan ienzim iproteolitik i(Mutschler i: i1991). i 
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Pada ikelenjar ikorpus idan ifundus iditemukan itiga ijenis isel i(Indijah i: 

i2016), iyaitu i: 

1. Sel iutama i(chief icells) idi imukosa ifundus imensekresi iprekursor ienzim 

ipepsinogen. 

2. Sel-sel iparietal iterdapat idi idinding imukosa imukosa ifundus idan ikorpus 

iyang imelalui ihistamine imelepaskan iasam ilambung idan ihormon iintrinsik 

ifaktor. iSel-sel ifundus ilainnya imembentuk ipula ihormon ilapar ighrelin. 

3. Sel-sel iG iterdapat idi imukosa iantrum idan imengeluarkan ihormon 

ilambung igastrin iyang iakan idisekresi ibila idinding ilambung itertekan 

ioleh imakanan. iAlkohol idan ikopi ijuga idapat imenstimulir isekresi igastrin 

imelalui iefek ilangsung iterhadap imukosa ilambung. iHormon igastrin 

iberfungsi imerangsang isekresi igetah ilambung, ikhususnya iHCl idan 

ipepsinogen idan ipula imenstimulir ifungsi i– ifungsi imotorik ilambung. iDi 

ilokasi iini iterdapat ipula isel i– isel imukus iyang imensekresi ilendir. 

Mukus iterdiri idari iglikoprotein i(mucin) idan iberfungsi imelindungi 

iepitel ilambung iterhadap iefek iburuk iasam iempedu idan iobat i– iobat iyang 

imenstimulir iseperti ialkohol, iaspirin idan iAINSs. iProstaglandin imenstimulir 

isekresi imukus, isedangkan isomatostatin iyang idiproduksi isel i– isel iD 

ipankreas iakibat itekanan imakanan ipada idinding ilambung, imenghambat 

ipelepasan igastrin idan ihistamine, isehingga isekresi iasam ilambung ijuga 

idihambat i(Indijah i: i2016). i 

Getah imukosa ilambung iyang iterdiri idari iHCl, ipepsin idan ilendir 

isekresinya ijuga idipicu ioleh istimulasi inervus ivagus idan idiproduksinya 
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iasetilkolin ipada isaat iorang imelihat iatau imencium imakanan. iHCl iberfungsi 

imembantu ipencernaan, imengaktifkan ipepsinogen imenjadi ipepsin idan 

imembunuh ikuman iyang itertelan ibersama imakanan. iLendir iberfungsi 

isebagai isuatu irintangan imekanis ipada ipermukaan ilambung idan iduodenum 

iproksimal, ilendir ibersifat itahan iasam idan itahan ipepsin i(Indijah i: i2016). 

Gambar i2.2 iSkematik iFisiologis iSekresi iIon iH+ i(Katzung i: i2012) 

 Sel iparietal imengandung ireseptor iuntuk igastrin i(CCK-B), ihistamine 

i(H2), idan iasetilkolin i(muskarinik, iM3). iJika iasetilkolin i(dari isyaraf 

ipascaganglion ivagus) iatau igastrin i(dibebaskan idari isel iG iantrum ike idalam 

idarah) iberikatan idengan ireseptor idi isel iparietal imaka iakan iterjadi 

ipeningkatan ikalsium isitosol, iyang ipada igilirannya imerangsang iprotein 
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ikinase iyang imerangsang isekresi iasam ilambung idari iH
+
/K

+
 i-ATPase 

i(pompa iproton) idi ipermukaan ikanali ikulus i(Katzung i: i2012). 

 Didekat isel iparietal iterdapat isel i– isel iendokrin iusus iyang 

idinamakan ienterochromaffin-like icells i(sel iECL). iSel iECL ijuga imemiliki 

ireseptor iterhadap igastrin idan iasetilkolin, iyang imerangsang ipengeluaran 

ihistamine. iHistamin iberikatan idengan ireseptor iH2 idi isel iparietal, 

imenyebabkan iaktifasi iadenilil isiklase, iyang imeningkatkan iadenosine 

imonofosfat isiklik i(cAMP) idan imengaktifkan iberbagai iprotein ikinase iyang 

imerangsang isekresi iasam ioleh ipompa iproton. iPada imanusia, idipercayai 

ibahwa iefek iutama igastrin ipada isekresi iasam ilebih idiperantarai isecara itidak 

ilangsung imelalui ipelepasan ihistamine idari isel iECL idaripada imelalui 

istimulasi ilangsung iterhadap isel iparietal. iSebaliknya, iasetilkolin 

imenyebabkan istimulasi ipoten ilangsung ipada isel iparietal i(Katzung i: i2012). 

 

2.3 iTukak iLambung 

Bila imukosa ilambung isering ikali iatau idalam iwaktu iyang icukup 

ilama ibersentuhan idengan ialiran ibalik igetah iduodenum iyang ibersifat 

ialkalis, iperadangan i(gastritis) isangat imungkin iterjadi idan iakhirnya imalah 

iberubah imenjadi itukak ilambung. iHal iini idisebabkan ikarena imekanisme 

ipenutupan ipylorus itidak ibekerja idengan isempurna, isehingga iterjadi irefluks 

itersebut. iMukosa ilambung iyang idikikis ioleh igaram–garam iempedu idan 

ilysolesitin i(dengan ikerja idetergents), iberakibat itimbul iluka-luka imikro, 
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isehingga igetah ilambung idapat imeresap ike ijaringan-jaringan idalam i(Indijah 

i: i2016). 

Penyebab ilain iadalah ihipersekresi iasam isehingga idinding ilambung 

idirangsang isecara ikontinu idan iakhirnya idapat iterjadi igastritis idan itukak. 

iSekresi iyang iberlebihan ibisa imerupakan iefek isamping idari isuatu itukak 

iusus iyang iagak ijarang idisebabkan ioleh isuatu itumor idi ipankreas 

i(gastrinom iatau isindrom izolinger-Ellison) idengan ipembentukan igastrin idan 

iyang imenstimulasi i iproduksi iasam i(Neal i: i2012). i 

Gastritis ijuga idapat idipicu ioleh iturunnya idaya itangkis imukosa, iyang 

idalam ikeadaan isehat isangat itahan iterhadap isifat iagresif iHCl i– ipepsin. 

iSelain isekresi iHCl iberlebihan ikeutuhan idan idaya iregenerasi isel-sel imukosa 

idapat idiperlemah ioleh iobat iAINSs, ianalgetik iantiradang, ikortikosteroid, idan 

ialkohol ikadar itinggi i(Indijah i: i2016). 

Selain igastritis imasih ibanyak ifaktor ilain imemegang iperanan ipada 

iterjadinya itukak ilambung-usus. iHanya isekitar i20% idari isemua itukak 

iterjadi idi ilambung i(ulcus iventriculi), ibagian iterbesar i(2-3 ikali) iterjadi idi 

iusus iduabelas ijari i(ulcus iduodeni). iTukak ilambung-usus isering 

imenghinggapi iorang iberusia i20-50 itahun i(terutama ilansia), iempat ikali 

ilebih ibanyak iterjadi ipada ipria idaripada iwanita iserta i90% itukak ilambung 

idan i100% itukak iusus idisebabkan ioleh iinfeksi ikuman iHelicobacter ipylori. 

iFaktor istres, iketegangan ipsikis idan iemosional ijuga ibisa imenjadi ipemicu 

iterjadinya igastritis idengan iproduksi ikortisol iyang iberlebihan i i(Indijah i: 

i2016). 
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H. ipylori iadalah ikuman igram inegatif iyang imengikat idiri ipada 

ibagian idalam iselaput ilendir idan imemproduksi iurease iyang imerubah iurea 

imenjadi iammonia idan iair. iAmonia ibersifat imenetralkan iasam ilambung idan 

itoksik ibagi imukosa. iTempat-tempat iyang irusak itersebut itidak idilindungi 

ioleh ibarrier imukus idan idapat idikikis ioleh iHCl idan ipepsin. iAkibatnya 

iadalah ireaksi iperadangan ireaksi iperadangan imukosa ikronis ibaik iitu 

igastritis imaupun iduodenitis i(Mutschler i: i1991). 

Pada ipermulaan igejala itukak ilambung iberupa iperasaan iterbakar idan 

iperih idi ilambung i15-60 imenit isetelah imakan. iPada itukak iusus irasa inyeri 

iterbakar itimbul ilebih ilambat iyakni i1-4 ijam isetelah imakan, ilazimnya ipada 

iperut iagak ikosong iataupun idi iwaktu imalam. iSebagai ikomplikasinya idapat 

iterjadi iperdarahan ilambung idan iperforasi iyang idapat iterdeteksi idari itinja 

iwarna ihitam i(melena). iPengosongan iisi ilambung iyang ilambat ijuga iakan 

imenimbulkan iperasaan ikembung idan imual i(Neal i: i2012). 

 

2.4 iTerapi iFarmakologi 

Terapi itukak ilambung imencakup ieradikasi iHelicobacter isebagai 

ipilihan ipertama, iobat iyang imengurangi ikeasaman idi idalam ilambung 

i(antasida) idan iobat iyang imeningkatkan ipertahanan imukosa i(Katzung i: 

i2012). 
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2.4.1 iEradikasi iHelicobacter iPylori i 

Terapi ipilihan ipertama iadalah iterapi ieradikasi iH.pylori iterdiri idari i3 

iatau i4 iobat iyang idapat imengeluarkan iH.pylori idari ilambung isecara 

idefinitive i(Harvey i: i2012). iAdapun ikombinasi iobat itersebut iadalah i: 

1. Kombinasi i2 iobat i(dual itherapy) imencapai ihasil iyang ilebih irendah 

imisalnya iklaritomisin i+ ilansoprazol iselama i14 ihari iefektif iuntuk irata-

rata i74%. 

2. Kombinasi i3 iobat i(tripel itherapy), ikombinasi i2 iantibiotika idan isuatu 

iproton iinhibitor iselama isatu iminggu, idengan idosis idua ikali isehari i: 

a. Metronidazole i500 img i+ iklaritromisin i500 img i+ iomeprazole i20 

img. 

b. Amoksisilin i1 ig i+ iklaritromisin i500 img i+ iomeprazole i20 img. 

c. Amoksisilin/tetrasiklin i+ imetronidazole i+ isediaan ibismuth i(kombinasi 

iklasik). 

3. Bila itripel itherapy itidak iberhasil imaka idilakukan iquadruple itherapy idan 

imencakup i4 iobat idari ikedua ikelompok itersebut, imisalnya: iomeprazole 

i2 i× i20 img, ibismuthsubsalisilat i(BSS) i4 i× i120 img, imetronidazole i3 i× 

i500 img, itetrasiklin i500 i4x1 iselama i1-2 iminggu. 

PPI imengambil iperan ipenting idalam ipemberantasan iH.Pylori idengan 

imenekan isekresi iasam ilambung, isehingga imeningkatkan iefektifitas 

iantibiotik. iRegimen iterapi ieradikasipada iinfeksi iH. ipylori iutamanya 

imenggunakan iterapi idasar iProton iPump iInhibitor i(PPI). iPada iterapi ilini 

ipertama idilakukan ipenggabungan iantara iPPI, iAmoxicillin, idan 



15 

 

 

 

iClarithromycin, inamun itingkat ikeberhasilan ieradikasinya ihanya imencapai 

i60-70% ikarena ikemunculan iH. ipylori iyang iresisten iterhadap iantibiotik 

iClarithromycin. iTerapi ilini ikedua ipada ieradikasi iH.pylori idilakukan imelalui 

ikombinasi iantara iPPI, iAmoxicillin, idan iMetronidazole. iPada ikombinasi iini 

ididapatkan ihasil ibahwa ikeberhasilan ieradikasi idari iinfeksi iH.pylori 

imencapai i90%. iSayangnya, iterapi ikombinasi imetronidazole ijuga imemiliki 

itingkat iresistensi iyang ilebih itinggi idaripada iClarithromycin ipada 

imasyarakat idi inegara iAsia, iterutama idi iAsia iTenggara. iPenelitian 

imenunjukkan ibahwa itingkat iresistensi iMetronidazole idi iAsia iTenggara 

iadalah isekitar i36-100%, isedangkan itingkat iresistensi iClarithromycin ihanya 

isekitar i0-27,8%. iDisisi ilain, iupaya imeningkatkan idosis iPPI idalam iterapi 

ijuga itidak imeningkatkan ihasil ipengobatan i(Miftahussurur.2020). 

 

2.4.2 iAntasida 

Antasida iadalah ibasa ilemah iyang ibereaksi idengan iasam ilambung 

iuntuk imembentuk igaram idan iair. iMekanisme ikerja iutamanya iadalah 

imengurangi ikeasaman iintralambung. iSetelah imakan iterjadi isekresi iasam 

iklorida isekitar i45 imEq/jam, isatu idosis iantasida i156 imEq iyang idiberikan i1 

ijam isetelah imakan isecara iefektif imenetralkan iasam ilambung ihingga i2 

ijam. iKapasitas isediaan iantasida idalam imenetralkan iasam isangat ibervariasi 

itergantung ipada ilaju ikelarutan, ikelarutan idalam iair, ikecepatan ireaksi 

idengan iasam, idan ikecepatan ipengosongan ilambung i(Katzung i: i2012). 
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Natrium ibikarbonat icepat ibereaksi idengan iasam ihidroklorida iuntuk 

imenghasilkan ikarbondioksida idan inatrium iklorida. iPembentukan 

ikarbondioksida idapat imenyebabkan iperegangan ilambung idan ibersendawa. 

iBasa iyang itidak ibereaksi icepat idiserap, iberpotensi imenyebabkan ialkalosis 

imetabolik ijika idiberikan idalam idosis itinggi iatau ikepada ipasien idengan 

iinsufisiensi iginjal i(Katzung i: i2012). 

Sediaan iyang imengandung imagnesium ihidroksida iatau ialumunium 

ihidroksida ibereaksi isecara ilambat idengan iHCl. iKarena itidak idihasilkan igas 

imaka itidak iterjadi isendawa, ialkalosis imetabolik ijuga ijarang iterjadi ikarena 

iefisiensi ireaksi inetralisasi. iKarena igaram-garam imagnesium iyang itidak 

idiserap idapat imenyebabkan idiare iosmotic idan igaram ialumunium idapat 

imenyebabkan ikonstipasi, ikedua iobat iini iumumnya idiberikan ibersama-sama 

idalam isediaan ipaten iuntuk imengurangi idampak ipada ifungsi iusus. iBaik 

imagnesium imaupun ialumunium ikeduanya idiserap idan idi iekskresikan ioleh 

iginjal, ioleh isebab iitu ipenggunaan ijangka ipanjang itidak idirekomendasikan 

iterutama ipasien idengan iinsufisiensi iginjal i(Neal i: i2012). 

Semua iantasida idapat imemengaruhi ipenyerapan iobat ilain idengan 

imengikat iobat i(mengurangi ipenyerapannya) iatau idengan imeningkatkan ipH 

iintralambung isehingga ikelarutan iatau idisolusi iobatnya iberubah i(khususnya 

iobat iasam iatau ibasa ilemah). iKarena iitu iantasida iseharusnya itidak 

idiberikan idalam i2 ijam isetelah ipemberian itetrasiklin, ifluorokuinolon, 

iitrakonazol, idan ibesi i(Katzung i: i2012). 
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2.4.3 iAntagonis iReseptor iH2 

Terdapat iempat iantagonis iH2 iyang idigunakan isecara iklinis iyaitu 

isimetidin, iranitidine, ifamotidine, idan inizatidin. iKeempatnya icepat idiserap 

idari iusus. iSimetidin, iranitidine, idan ifamotidine imengalami imetabolisme 

ilintas ipertama idi ihati iyang imenyebabkan ibioavaibilitasnya imenjadi isekitar 

i50%. iWaktu iparuh iserum ikeempat iobat iberkisar idari i1,1 isampai i4 ijam. 

iAntagonis iH2 idibersihkan ioleh ikombinasi imetabolisme ihati, ifiltrasi 

iglomerulus idan isekresi itubulus iginjal. iDiperlukan ipengurangan idosis ipada 

ipasien idengan iinsufisiensi iginjal isedang isampai iparah. iPada ipasien ilanjut 

iusia iterjadi ipenurunan ibersihan iobat ihingga i50% iserta ireduksi ivolume 

idistribusi iyang isignifikan i(Katzung i: i2012). i 

Antagonis iH2 ibekerja idengan imenginhibisi ikompetitif idi ireseptor iH2 

isel iparietal idan imenekan isekresi iasam ibasal. iObat-obat iini isangat iselektif 

idan itidak imemengaruhi ireseptor iH1 iatau iH3. iAntagonis iH2 imengurangi 

isekresi iasam iyang idirangsang ioleh ihistamine iserta ioleh igastrin idan ibahan 

ikolinomimetik imelalui idua imekanisme. iPertama, ihistamine iyang idibebaskan 

idari isel iECL ioleh igastrin iatau irangsangan ivagus idihambat iuntuk imengikat 

ireseptor iH2 idi isel iparietal. iKedua, iterjadinya iblokade ireseptor iH2 

imenyebabkan iefek istimulasi ilangsung isel iparietal ioleh igastrin iatau 

iasetilkolin ipada isekresi iasam iberkurang. iAntagonis iH2 iterutama iefektif 

imenghambat isekresi iasam ipada imalam ihari i(yang iterutama ibergantung 

ipada ihistamine), itetapi idampaknya ipada isekresi iasam iyang idirangsang ioleh 

imakanan itidak ibesar i(yang idirangsang ioleh igastrin idan iasetilkolin). iDosis 
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ianjuran imempertahankan iinhibisi iasam ilambung ilebih idari i50% iselama i10 

ijam iadalah idua ikali isehari i(Katzung i: i2012). i i 

Simetidin idapat imenghambat ipengikatan idihidrotestosteron ike 

ireseptor iandrogen, imenghambat imetabolisme iestradiol, idan imeningkatkan 

ikadar iprolaktin iserum. iJika idigunakan idalam ijangka ipanjang iatau idosis 

itinggi, isimetidin idapat imenyebabkan iginekomastia i(pembesaran ijaringan 

ipayudara) iatau iimpotensi ipada ipria idan igalaktorea ipada iwanita. iEfek iini 

itidak iterjadi ipada iantagonis iH2 ilainnya i(Harvey i: i2012). i i i 

Efek isamping iyang ilain iadalah iantagonis iH2 idapat imenembus 

iplasenta idan idi isekresikan imelalui iair isusu, ioleh ikarena iitu iobat igolongan 

iini itidak idianjurkan iuntuk iwanita ihamil idan imenyusui ikecuali ijika imutlak 

idiperlukan. iPemberian isecara iinfus iintravena iyang icepat idapat 

imenyebabkan ibradikardi idan ihipotensi imelalui iblokade ireseptor iH2 ijantung. 

iSementara ipenggunaan ijangka iPanjang iranitidine idapat iberesiko 

imenimbulkan ireaksi idystonia iakut i(Sukandar i: i2014). 

 

2.4.4 iInhibitor iPompa iProton i(PPI) 

Tersedia ienam iPPI iuntuk ipemakaian iklinis iyaitu iomeprazole, 

iesomeprazole, ilansoprazol, idekslansoprazol, irabeprazol, idan ipantoprazole. 

iPPI idiberikan isebagai iobat iinaktif isehingga iuntuk iobat ioral idiformulasikan 

ilepas itunda isebagai itablet iatau ikapsul ibersalut ienterik iyang itahan iasam. 

iPPI iadalah ibasa ilemah ilipofilik i(pKa i4-5) idan isetelah ipenyerapan idi iusus 

isegera iberdifusi imenembus imembran ilemak iuntuk imasuk ike idalam 
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ikompartemen i– ikompartemen iyang iasam i(misal ikanalikulus isel iparietal). 

iProdrug icepat imengalami iprotonasi idi idalam ikanalikulus idan iterkonsentrasi 

ilebih idari i1000 ikali ilipat, iobat iini icepat imengalami ikonversi imolecular 

imenjadi ibentuk iaktif isuatu ikation isulfenamid itiofilik ireaktif iyang 

imembentuk iikatan idisulfide ikovalen idengan iH
+
/K

+
-ATPase, imenginaktifkan 

isecara iireversibel ienzim iini i(Katzung i: i2012). 

Bioavailabilitas iobat igolongan iini iberkurang isekitar i50% ioleh 

imakanan, ioleh ikarena iitu iobat iharus idiberikan ipada ikondisi iperut ikosong. 

iInhibitor ipompa iproton iperlu idiberikan isekitar i1 ijam isebelum imakan 

i(biasanya isarapan) isehingga ikonsentrasi iserum ipuncak ibersamaan idengan 

iaktivitas imaksimal isekresi ipompa iproton. iObat igolongan iini imemiliki 

iwaktu iparuh iserum isekitar i1,5 ijam, itetapi iinhibisi iasam imenetap ihingga 

i24 ijam ikarena iinaktivasi ipompa iproton ibersifat iireversibel. iPaling itidak 

idiperlukan i18 ijam iuntuk isintesis imolekul i- i imolekul ibaru ipompa iH
+
/K

+
-

ATPase. iKarena itidak isemua ipompa imengalami iinaktivasi ipada idosis 

ipertama, idiperlukan i3-4 ihari ipengobatan isebelum ipotensi iinhibisi iasam 

itotal itercapai. iDemikian ijuga, isetelah ipenghentian iobat idiperlukan i3-4 ihari 

isebelum isekresi iasam ipulih isecara isempurna i(Harvey i: i2012). 

Inhibitor ipompa iproton icepat imengalami imetabolisme isistemik idan 

ilintas ipertama idi ihati isementara ibersihan iginjal ihampir idapat idiabaikan. 

iTidak idiperlukan ipengurangan idosis ipada ipasien idengan iinsufisiensi iginjal 

iatau ipenyakit ihati iringan isampai isedang itetapi iperlu idipertimbangkan ipada 
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ipasien idengan igangguan ihati iparah i(Katzung i: i2012). iBerikut iprofil 

ifarmakokinetik iinhibitor ipompa iproton i: 

Obat pKa Bioavailabilitas 

i% 

T1/2 i(jam) Tmax i(jam) Dosis ilazim 

i(mg) 

Omeprazol 4 40-65 0,5-1,0 1-3 1x20-40 

Esomeprazol 4 >80 1,5 1,6 1x20-40 

Lansoprazol 4 >80 1,0-2,0 1,7 1x30 

Dekslansoprazol 4 NA 1,0-2,0 5,0 1x30-60 

Pantoprazole 3,9 77 1,0-1,9 2,5-4,0 1x40 

Rabeprazole 5 52 1,0-2,0 3,1 1x20 

 

Tabel i2.1 iProfil iFarmakokinetik iPPI i(Katzung i: i2012) 

 

2.4.5 iObat iPelindung iMukosa i(agen isitoprotektif) 

Sukralfat iadalah isuatu igaram isukrosa iyang iberikatan idengan 

ialumunium ihidroksida ibersulfat. iDi iair iatau ilarutan iasam, ibahan iini 

imembentuk isuatu ipasta ikental itahan ilama iyang isecara iselektif imengikat 

iulkus iatau ierosi ihingga i6 ijam. iSukralfat imemiliki ikelarutan iterbatas, 

iterurai imenjadi isukrosa isulfat i(bermuatan inegatif ikuat) idan isuatu igaram 

ialumunium. iSukrosa isulfat iyang ibermuatan inegatif idipercaya iberikatan 

idengan iprotein-protein ibermuatan ipositif idi idasar iulkus, imembentuk isuatu 

isawar ifisik iyang imencegah ikerusakan ilebih ilanjut iserta imerangsang isekresi 

ibikarbonat idan iprostaglandin imukosa. iSukralfat idiberikan idalam idosis i1 ig 

iempat ikali isehari ipada ilambung ikosong i(Katzung i: i2012). 
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2.4.6 iAnalog iProstaglandin 

Mukosa isaluran icerna imanusia imembentuk isejumlah iprostaglandin 

iterutama iprostaglandin iE idan iF. iMisoprostol isuatu ianalog imetil iPGE1 

idapat idigunakan iuntuk ipenyakit igastrointestinal. iMisoprostol icepat idiserap 

idan idimetabolisme imenjadi iasam ibebas iyang iaktif isecara imetabolis. iWaktu 

iparuh iserum ikurang idari i30 imenit, ikarena iitu iobat iini idiberikan isehari i3-

4 ikali i(Katzung i: i2012). 

Misoprostol isuatu ianalog iprostaglandin isintetik imemiliki iefek 

imenghambat iasam i(anti isekresi) idan imelindungi imukosa i(proteksi). 

iSenyawa iini idapat imencegah iterjadinya itukak ikarena iAINS. 

iPenggunaannya ipaling icocok ibagi ipasien iyang ilemah iatau isangat ilansia 

idimana ipenggunaan iAINS itidak imungkin idihentikan i(PIONAS). 

iMisoprostol idipercaya imerangsang isekresi imukus idan ibikarbonat iserta 

imeningkatkan ialiran idarah imukosa. iMisoprostol ijuga iberikatan idengan 

ireseptor iprostaglandin idi isel iparietal, imengurangi iproduksi icAMP iyang 

idirangsang ioleh ihistamin iserta imenyebabkan iinhibisi isedang iterhadap iasam. 

iProstaglandin imemiliki iefek ilain, iyaitu istimulus isekresi ielektrolit idan 

icairan iusus, imotilitas iusus, idan ikontraksi iuterus i(Neal i: i2012). i 

Misoprostol idapat imengurangi iinsiden itukak iimbas-OAINS ihingga 

ikurang idari i3% idan iinsiden ipenyulit itukak isebesar i50%, itetapi imisoprostol 

ijarang idigunakan isecara iluas ikarena iefek isampingnya iyang itinggi idan 

iperlunya ipemberian ibeberapa ikali isehari i(Mutschler i: i1991). 
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Rebamipide, isuatu ianalog iprostaglandin iyang ilain ijuga idipercaya 

idapat idigunakan iuntuk imengatasi ikeluhan itukak ilambung. iRebamipide 

idigunakan idalam ibentuk ikombinasi idengan ifaktor iinhibitor iofensif 

i(penghambat ipompa iproton, iantikolinergik, idan iantagonis iH2). 

 

2.4.7 iPotasium-Competitive iAcid iBlocker i(P-CAB) 

Vonoprazan i(VPZ) idan itegoprazan imerupakan iobat ipenekan iasam 

ilambung ibaru idari ikelas iyang iberbeda idengan iobat isebelumnya. 

iVonoprazan idiperkenalkan ipertama ikali ipada ibulan iFebruari idi iJepang 

itahun i2015. isedangkan itegoprazan itelah idiperkenalkan idan ididirikan 

isebagai ipengobatan iuntuk ipenyakit igastroesophageal ireflux i(GERD) idi 

iKorea iSelatan isejak i2018. iVonoprazan itelah idiusulkan isebagai iterapi 

ikombinasi ilini ipertama idan idipercaya idapat imenggantikan iperan idari iPPI 

idalam iterapi ieradikasi iH.pylori. iSebuah ipenelitian iretrospektif itelah 

imengkonfirmasi ibahwa iobat-obat iPPI iyang idigantikan idengan iVonoprazan, 

isecara isignifikan imemiliki itingkat ieradikasi ilebih itinggi idibandingkan 

idengan ipenggunaan iterapi iberbasis iPPI. iPenelitian ilain ijuga imendapatkan 

ihasil ibahwa iVonoprazan imemiliki ilebih ibanyak ipotensi idan idurasi iaksi 

iyang ilebih ilama idibandingkan idengan iPPI i(Shinozaki iet ial, i2021). 

Vonoprazan idapat imeningkatkan ipH ilambung isecara icepat, ipereda 

inyeri iulu ihati iyang icepat, imenyembuhkan iesophagitis ierosif i iyang iparah 

isecara icepat idan ilebih ibaik idaripada ippi. iVonoprazan ijuga imampu 

imengontrol idengan ibaik isekresi iasam ilambung ipada imalam ihari. iVPZ 
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imemiliki iefek ipenekanan iasam iyang ilebih itinggi isecara isignifikan idengan 

ipenghambatan ilangsung ipertukaran iH
+
-K

+
. iObat iini isudah imenjadi ifirst-line 

iterapi idalam ieradikasi iinfeksi iH.pylori idi iJepang idan imempunyai itingkat 

ieradikasi iyang ilebih ibaik. iElemen ikunci iuntuk ieradikasi iyang isukses 

iadalah imempertahankan ipH ilambung i>4.0, idan iVPZ i40 img isetiap ihari 

idapat imempertahankan ipH i>4.0 iselama i>90% ihari iitu i(Shinozaki iet ial, 

i2021). 

Vonoprazan imemiliki itingkat ieradikasi iyang ilebih itinggi, idurasi iaksi 

iyang ilebih ilama, ilebih istabil idengan itingkat ikeberhasilan ilebih itinggi. 

iVonoprazan imemiliki ikarakteristik ifarmakologis iyang ilebih iunggul idaripada 

iPPI, ikarena itidak iada ipersyaratan iuntuk iaktivasi iasam, istabilitas idalam 

ikondisi iasam, iperiode ipenekanan iasam ioptimal iyang ilebih ipendek, idan 

iketahanan iterhadap ipolimorfisme isitokrom iP i(CYP)2C19. iBeberapa 

ikomparatif idiuji icoba isecara iacak iterkontrol idan imeta-analisis 

imengungkapkan ikeunggulan ivonoprazan idalam imemberantas iH.pylori, 

iterutama ipada istrain iresisten i(Miftahussurur, i2020). i 

Vonoprazan idiindikasikan ibagi ipenderita itukak ilambung, irefluks 

iesophagitis, iuntuk ipemberantasan iH.pylori idan ipencegahan itukak ilambung 

iberulang ipada ipenggunaan iaspirin idosis irendah idan ipenggunaan iAINS. 

iSebuah iuji icoba iterkontrol isecara iacak imenunjukkan ikeberhasilan 

ipemberantasan iH.pylori ilini ipertama iyang iunggul idari irejimen iberbasis 

iVPZ idibandingkan irejimen iberbasis iPPI i i(Shinozaki iet ial, i2021). 
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Sistem iasuransi ikesehatan iJepang imenyetujui iterapi itriple istandar 

itermasuk iamoksisilin, iklaritromisin, idan iVPZ iatau ipenghambat ipompa 

iproton i(PPI) idua ikali isehari iselama i7 ihari isebagai iterapi ilini ipertama idan 

iamoksisilin, imetronidazol, idan iVPZ iatau iPPI idua ikali isehari iselama i7 

ihari isebagai iterapi ikedua i(Shinozaki iet ial, i2021). i 

Efek imerugikan iyang idisebabkan ioleh ivonoprazan iadalah ipenekanan 

iasam ijangka ipanjang iyang idapat imenyebabkan ipeningkatan iserum igastrin, 

ihipoklorhidria, idan imalabsorpsi i(Miftahussurur, i2020). 

Tegoprazan imenunjukkan imanfaat iklinis idalam istudi ifase-III iuntuk 

ipasien iesofagitis ierosif idan imemperbaiki ipenyakit iyang iberhubungan 

idengan ilambung idan icacat imotilitas idalam ipenelitian idengan ianjing. 

iNamun, istudi itentang itegoprazan iuntuk ipemberantasan iH.pylori imasih 

idalam iproses i(Miftahussurur, i2020). 

 

2.5 iInteraksi iObat 

Dua iatau ilebih iobat iyang idiberikan ipada iwaktu ibersamaan idapat 

imemberikan iefek imasing i– imasing iatau isaling iberinteraksi. iInteraksi 

itersebut idapat ibersifat ipotensiasi iatau iantagonis isatu iobat ioleh iobat iyang 

ilainnya, iatau ikadang idapat imemberikan iefek iyang ilain. iInteraksi iobat 

idapat ibersifat ifarmakodinamik iatau ifarmakokinetik i(PIONAS). i 

Interaksi ifarmakodinamik iadalah iinteraksi iantara iobat-obat iyang i 

imempunyai iefek ifarmakologi iatau iefek isamping iyang iserupa iatau iyang 

iberlawanan. iInteraksi iini idapat idisebabkan ikarena ikompetisi ipada ireseptor 
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iyang isama, iatau iterjadi iantara iobat-obat iyang ibekerja ipada isistem 

ifisiologik iyang isama. iInteraksi iini i ibiasanya idapat idiperkirakan 

iberdasarkan isifat ifarmakologi i iobat-obat iyang iberinteraksi. iPada iumumnya, 

iinteraksi iyang iterjadi idengan isuatu iobat iakan iterjadi ijuga idengan iobat 

isejenisnya. iInteraksi iini iterjadi idengan iintensitas iyang iberbeda ipada 

ikebanyakan ipasien iyang imendapat iobat-obat iyang isaling iberinteraksi 

i(PIONAS). i 

 Interaksi ifarmakokinetik iyaitu iinteraksi iyang iterjadi iapabila isatu iobat 

imengubah iabsorpsi, idistribusi, imetabolisme, iatau iekskresi iobat ilain. 

iDengan idemikian iinteraksi iini imeningkatkan iatau imengurangi ijumlah iobat 

iyang itersedia i(dalam itubuh) iuntuk idapat imenimbulkan iefek 

ifarmakologinya. iTidak imudah iuntuk imemperkirakan iinteraksi ijenis iini i idan 

i ibanyak idiantaranya ihanya imempengaruhi ipada isebagian ikecil ipasien iyang 

imendapat ikombinasi iobat-obat itersebut. iInteraksi ifarmakokinetik iyang 

iterjadi ipada isatu iobat ibelum itentu iakan iterjadi ipula idengan iobat ilain 

iyang isejenis, ikecuali ijika imemiliki isifat-sifat i ifarmakokinetik iyang isama 

i(PIONAS). 

Interaksi ifarmakokinetik idapat idigolongkan imenjadi ibeberapa 

ikelompok: 

1. Mempengaruhi iabsorpsi 

Kecepatan iabsorpsi iatau itotal ijumlah iyang idiabsorpsi idapat 

idipengaruhi ioleh iinteraksi iobat. iSecara iklinis, iabsorpsi iyang itertunda 

ikurang iberarti ikecuali idiperlukan ikadar iobat idalam iplasma iyang itinggi 
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i(misal ipada ipemberian ianalgesik). iNamun idemikian ipenurunan ijumlah 

iyang idiabsorbsi idapat imenyebabkan iterapi imenjadi itidak iefektif. 

2. Menyebabkan iperubahan ipada i iikatan iprotein 

Sebagian ibesar iobat iberikatan isecara ilemah idengan iprotein iplasma 

ikarena iikatan iprotein itidak ispesifik, isatu iobat idapat imenggantikan iobat 

iyang ilainnya, isehingga ijumlah ibentuk ibebas imeningkat idan idapat iberdifusi 

idari iplasma iketempat ikerja iobat. iHal iini iakan imenghasilkan ipeningkatan 

iefek iyang iterdeteksi ihanya ijika ikadar iobat iyang iberikatan isangat itinggi 

i(lebih idari i90%) idan itidak iterdistribusikan isecara iluas idi i iseluruh itubuh. 

iWalaupun idemikian, ipenggantian iposisi ijarang imenyebabkan ipotensiasi 

iyang ilebih idari ipotensiasi isementara, ikarena imeningkatnya ibentuk ibebas 

ijuga iakan imeningkatkan ikecepatan ieliminasi iobat. iPenggantian iposisi i 

ipada itempat iikatan iprotein ipenting i ipada ipotensiasi iwarfarin ioleh 

isulfonamid idan itolbutamid. iTetapi ihal iini imenjadi ipenting iterutama ikarena 

imetabolisme iwarfarin ijuga idihambat. 

3. Mempengaruhi imetabolisme. 

Banyak iobat idimetabolisme idi ihati. iInduksi iterhadap isistem ienzim 

imikrosomal ihati ioleh isalah isatu iobat idapat imenyebabkan iperubahan 

ikecepatan imetabolisme iobat ilainnya isecara ibertahap, isehingga imenyebabkan 

irendahnya ikadar iplasma idan imengurangi iefek iobat. iPenghentian iobat 

ipenginduksi itersebut idapat imenyebabkan imeningkatnya ikadar iplasma iobat 

iyang ilainnya isehingga iterjadi igejala itoksisitas. iBarbiturat, igriseofulvin, 
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ibeberapa iantiepilepsi idan irifampisin iadalah ipenginduksi ienzim iyang ipaling 

ipenting. iObat iyang idipengaruhi iantara ilain iwarfarin idan ikontrasepsi ioral. 

Sebaliknya, isaat isuatu iobat imenghambat imetabolisme iobat ilain, iakan 

iterjadi ipeningkatan ikadar iplasma, isehingga imenghasilkan ipeningkatan iefek 

isecara icepat idan ijuga imeningkatkan irisiko. iBeberapa iobat iyang 

imeningkatkan ipotensi iwarfarin idan ifenitoin imemiliki imekanisme i iseperti 

idi iatas. 

4. Mempengaruhi iekskresi iginjal 

Obat idieliminasi imelalui iginjal, imelalui ifiltrasi iglomerulus idan 

imelalui isekresi iaktif idi itubulus iginjal. iKompetisi iterjadi iantara iobat-obat 

iyang imenggunakan imekanisme itransport iaktif iyang isama idi itubulus 

iproksimal. iContohnya isalisilat idan ibeberapa iAINS imenghambat iekskresi 

imetotreksat, i itoksisitas imetotreksat iyang iserius idapat iterjadi. 

Derajat ikeparahan iinteraksi iobat idi igolongkan imenjadi itiga, iyaitu: 

1. Keparahan iminor, idikatakan iminor ijika iefeknya iringan, itidak 

isignifikan imempengaruhi ihasil iterapi. 

2. Keparahan imoderate, idikatakan imoderate ijika iefek iyang iterjadi idapat 

imenyebabkan ipenurunan istatus iklinis ipasien. iKombinasi iobat 

idihindari ikecuali ipada ikeadaan ikhusus. 

3. Keparahan imayor, idikatakan imayor ijika iterdapat iprobabilitas iyang 

itinggi, iberpotensi imengancam ijiwa iatau imenyebabkan ikerusakan 

ipermanen. i


