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C. Abstrak

Infeksi mata akibat bakteri Staphylococcus aureus sering diobati dengan tetes
mata antibiotik topikal seperti tetes mata gentamisin (aminoglikosida). pengetahuan
masyarakat mengenai batas waktu penggunaan obat setelah kemasan dibuka Beyond
Use Date (BUD) masih terbatas. Sementara stabilitas obat menurun setelah kemasan
primernya dibuka atau dirusak. Penelitian ini bertujuan mengevaluasi efektivitas
sediaan tetes mata gentamisin baik generik maupun paten terhadap bakteri
Staphylococcus aureus setelah kemasan dibuka, dengan membandingkan tiga kondisi
suhu penyimpanan yang berbeda, yaitu suhu ruang (27°C), suhu dingin (2-8°C) dan
suhu panas berlebih (48°C). Evektifitas diukur melalui konsentrasi hambat minimum
(KHM) menggunakan metode turbidimetri dengan spektrofotometer UV-Vis pada
interval waktu 1, 3, 5, 7 dan 9 hari setelah kemasan obat dibuka, menggunakan suspensi
bakteri standar McFarland 0,5. Data dianalisis dengan regresi linier dan ANOVA. Hasil
menunjukkan efektivitas antibakteri tertinggi pada hari ke-1 dengan stabilitas paling
optimal pada penyimpanan suhu ruang (27°C). Efektivitas sediaan mengalami
penurunan signifikan seiring bertambahnya durasi penyimpanan akibat melemahnya
bahan pengawet dan zat aktif, penurunan paling tajam terjadi pada penyimpanan suhu
panas berlebih (48°C), dimana pada hari ke-9 koloni tertinggi mencapai 2,63 x 1010
CFU/mL untuk sediaan paten dan 2,80 x1010 CFU/mL untuk sediaan generik.
Berdasarkan penelitian, batas waktu penggunaan aman (Beyond Use Date) yang
direkomendasikan untuk kedua sediaan adalah tidak lebih dari 7 hari pada penyimpanan
suhu ruang.

D. Kata Kunci
Kata Kunci : tetes mata gentamisin, Beyond Use Date, Staphylococcus aureus,
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E. Pendahuluan
Infeksi mata adalah salah satu penyakit mata yang paling umum. Ini terjadi ketika
virus, bakteri, jamur, atau parasit menginfeksi mata (Tehamen dkk, 2019). Pada tahun
2021, Zimam Ayehubizu dkk. melakukan penelitian dengan 208 isolat bakteri dan
menemukan bahwa diantara 138 (66,3%) isolat merupakan bakteri gram positif, Isolat

bakteri Staphylococcus aureus adalah isolat bakteri yang paling banyak ditemukan



yaitu sebanyak 77 (37%) dan dapat menyebabkan infeksi pada mata dengan rata-rata
usia yang terinfeksi yaitu kelompok usia geriatri (Fhadila dkk, 2023).

Gentamisin merupakan antibiotik golongan aminoglikosida, yang sering
digunakan pada infeksi. Salah satu bentuk sediaan gentamisin yang tersedia adalah obat
tetes mata dan telah lama digunakan untuk mengatasi infeksi bakteri pada mata karena
efektivitasnya dalam menghambat pertumbuhan bakteri melalui inhibisi sintesis protein
(Chandrasekar et al., 2021; Nisfiliyah dan Sukmawati, 2021). Namun, setelah kemasan
dibuka sediaan ini rentan terhadap degradasi kimia, kontaminasi mikroba, atau
perubahan pH yang dapat mengurangi potensi antibakterinya seiring waktu. Hal ini
menimbulkan kebutuhan untuk menetapkan Beyond Use Date (BUD), yaitu batas
waktu penggunaan aman setelah kemasan obat dibuka yang berbeda dari tanggal
kadaluarsa (Expired Date) yang ditentukan pabrik farmasi pada kemasan produk
obat (Nurbaety dkk, 2022). Namun informasi tentang BUD tidak selalu tercatat pada
kemasan produk obat, bahkan Pada beberapa penelitian diketahui masyarakat memiliki
pengetahuan yang kurang berkaitan dengan BUD di Indonesia yang masih terbilang
rendah. Hal serupa dipertegas oleh (Rossetyowati dkk, 2024) bahwa mayoritas
responden (97%) tidak mengetahui tentang BUD, dan semua responden (100%) belum
pernah menerima informasi mengenai BUD dari petugas kefarmasian. Oleh karena itu
penentuan BUD sangat penting dalam praktik kefarmasian untuk memastikan bahwa
sediaan obat tidak mengalami penurunan aktivitas atau peningkatan risiko kontaminasi
yang dapat membahayakan pasien .

Metode turbidimetri menjadi salah satu metode yang digunakan untuk
mengevaluasi aktivitas antibakteri. Metode ini dilakukan dengan menggunakan
spektrofotometer untuk melihat tingkat kekeruhan (Optical Density) yang terbaca
melalui nilai absorbansi yang dihasilkan (Rosmania dan Yanti, 2020). Sehingga,
metode ini bisa digunakan untuk pengukuran kuantitatif efektivitas antibakteri terhadap
bakteri Staphylococcus aureus.

Di Indonesia, praktik farmasi klinis sering kali mengandalkan rekomendasi
umum dari panduan internasional seperti USP (United States Pharmacopeia) atau
WHO (World Health Organization), namun data lokal tentang Beyond Use Date (BUD)
sediaan tetes mata gentamisin masih terbatas. Oleh karena itu, peneliti merasa tertarik
untuk melakukan penelitian terkait Beyond Use Date sediaan tetes mata gentamisin.
Selain faktor durasi waktu setelah segel kemasan dibuka, kondisi lingkungan selama

penyimpanan memegang peranan krusial terhadap stabilitas fisikokimia dan efikasi



mikrobiologis sediaan tetes mata. Masyarakat seringkali menyimpan obat pada kondisi
yang tidak standar, seperti didekat jendela dan didalam kendaraan yang terpapar panas
matahari atau justru menyimpannya di lemari pendingin dengan asumsi akan lebih
awet. Padahal, paparan suhu di atas ambang stabilitas (melebihi 40°C) dapat memicu
degradasi termal, oksidasi, dan dekomposisi struktur molekul zat aktif yang berpotensi
menurunkan potensi antibakterinya secara signifikan (Helen Fitri Novianti dkk., 2025).
Oleh karena itu, penelitian ini penting dilakukan untuk membandingkan efektivitas
sediaan pada suhu ruang (27°C), suhu dingin (2-8°C) dan suhu panas berlebih (48°C)
guna memberikan rekomendasi penyimpanan yang tepat bagi masyarakat demi
menjaga keamanan dan keberhasilan terapi. Selain itu, infeksi nosokomial akibat
penggunaan sediaan yang sudah tidak efektif dapat meningkatkan beban kesehatan
masyarakat, terutama di fasilitas kesehatan dengan akses terbatas terhadap obat steril.
F. Metode

Penelitian ini merupakan jenis penelitian eksperimental yang dirancang untuk
mengamati dampak waktu penyimpanan setelah kemasan dibuka terhadap efektivitas
tetes mata gentamisin sebagai antibiotik topikal. Perolehan data dilakukan dengan
menggunakan spektrofotometer untuk melihat tingkat kekeruhan yang terbaca melalui
nilai absorbansi yang dihasilkan kemudian dianalisis menggunakan metode analisis
regresi linier untuk mengidentifikasi hubungan linier antara variabel independen
(waktu setelah kemasan dibuka) dan variabel dependen (efektivitas obat), serta
Factorial Analysis Of Variance (ANOVA) untuk membandingkan perbedaan
signifikan antar kelompok waktu yang berbeda, sehingga dapat ditentukan apakah
degradasi obat terjadi secara bertahap dan mempengaruhi potensi terapeutiknya dalam
pengobatan infeksi mata. Hasil penelitian diharapkan dapat memberikan rekomendasi
praktis bagi apoteker dan praktisi kesehatan untuk menentukan masa pakai efektif obat
topikal, sehingga mengurangi risiko infeksi sekunder akibat penggunaan obat yang
sudah berkurang efektivitasnya.

G. Hasil Penelitian dan Pembahasan

1. Penentuan Panjang Gelombang dan Kurva Standar

Pengukuran panjang gelombang maksimum menghasilkan nilai 740,5 nm untuk
meminimalkan interferensi serapan komponen media Nutrient Broth. Kurva standar
menunjukkan hubungan linier yang kuat antara nilai absorbansi dan Log jumlah sel
(y = 0,1656x - 1,5869%; R?= 0,9996).



2. Evaluasi Turbidimetri (Absorbansi) Seluruh kelompok perlakuan menunjukkan
penurunan nilai absorbansi setelah inkubasi, yang menandakan sediaan masih
memiliki aktivitas hambatan pertumbuhan bakteri. Namun, terjadi peningkatan nilai
absorbansi awal (sebelum inkubasi) seiring lamanya durasi penyimpanan, terutama
pada suhu panas (48°C). Hal ini mengindikasikan terjadinya degradasi termal dan
perubahan fisikokimia sediaan.

3. Evaluasi Jumlah Koloni Bakteri (Hitung Cawan) Data pertumbuhan sel bakteri
S. aureus ($\log\text{ CFU/mL}$) memperlihatkan penurunan efektivitas hambat
yang signifikan seiring bertambahnya waktu penyimpanan:

Jumlah Koloni Kultur Bakteri SA Pada Sampel Tetes Mata Gentamisin
Paten Suhu Ruang

Interval X Absorban Jumlah Sel Log jumlah sel
(Hari) (OD) (CFU/mL) (CFU/mL)

1 0,089+0,0006 2 x10° 9,30

3 0,091+0,0006 4,85 x 10° 9,68

5 0,092+0,0000 6,95 x 10° 9,84

7 0,093+0,0006 1,06 x 10%° 10,02

9 0,096+0,0006 1,46 x 10%° 10,16

Jumlah Koloni Kultur Bakteri SA Pada Sampel Tetes Mata Gentamisin

Paten Suhu Dingin

Interval X Absorban Jumlah Sel Log jumlah sel
(Hari) (OD) (CFU/mL) (CFU/mL)

1 0,089+0,0000 2,5 x10° 9,39

3 0,092+0,0006 5,75 x 10° 9,75

5 0,094+0,0006 7,45 x 10° 9,87

7 0,095+0,0000 1,17 x 10%° 10,06

9 0,100+0,0006 1,5 x 10%° 10,17

Jumlah Koloni Kultur Bakteri SA Pada Sampel Tetes Mata Gentamisin

Paten Suhu Panas

Interval X Absorban Jumlah Sel Log jumlah sel
(Hari) (OD) (CFU/mL) (CFU/mL)

1 0,091+0,0006 3,65 x 10° 9,56

3 0,095+0,0000 6,45 x 10° 9,80

5 0,097+0,0000 9,6 x 10° 9,98

7 0,100+0,0000 1,47 x 10%° 10,16

9 0,101+0,0000 2,63 x 10% 10,41

Jumlah Koloni Kultur Bakteri SA Pada Sampel Tetes Mata Gentamisin

Generik Suhu Ruang

Interval
(Hari)

X Absorban
(OD)

Jumlah Sel
(CFU/mL)

Log jumlah sel
(CFU/mL)




1 0,090+0,0006 2,05 x 10° 9,31
3 0,091+0,0000 5,5 x 10° 9,74
5 0,092+0,0000 7 x10° 9,84
7 0,093+0,0006 1,1 x 10% 10,04
9 0,097+0,0006 1,5 x 10% 10,17
Jumlah Koloni Kultur Bakteri SA Pada Sampel Tetes Mata Gentamisin Generik
Suhu Dingin
Interval X Absorban Jumlah Sel Log jumlah sel
(Hari) (OD) (CFU/mL) (CFU/mL)
1 0,090+0,0000 2,65 x 10° 9,42
3 0,093+0,0000 6,25 x 10° 9,79
5 0,094+0,0000 8,9 x 10° 9,94
7 0,095+0,0000 1,17 x 10% 10,06
9 0,100+0,0000 1,56 x 10%° 10,19

Jumlah Koloni Kultur Bakteri SA Pada Sampel Tetes Mata Gentamisin
Generik Suhu Panas

Interval X Absorban Jumlah Sel Log jumlah sel
(Hari) (OD) (CFU/mL) (CFU/mL)

1 0,092+0,0006 4,65 x 10° 9,66

3 0,096+0,0006 6,5 x 10° 9,81

5 0,097+0,0000 9,6 x 10° 9,98

7 0,101+0,0000 1,48 x 10%° 10,17

9 0,102+0,0000 2,80 x 10%° 10,44

Penyimpanan pada suhu panas (48°C) mempercepat degradasi zat aktif dan

pengawet, sehingga laju proliferasi bakteri paling tinggi terjadi pada kondisi ini.
Berdasarkan standar International Conference on Harmonization (ICH) terkait
toleransi perubahan stabilitas sediaan, stabilitas fisikokimia dan mikrobiologi
sediaan tetes mata gentamisin pada suhu ruang masih tergolong aman hingga hari
ke-7. Setelah hari ke-7, efektivitas hambat mengalami penurunan yang signifikan.

4. Analisis Statistik Hasil uji Factorial ANOVA menunjukkan bahwa variabel interval
waktu penyimpanan dan suhu penyimpanan secara signifikan ($p < 0,05%)
mempengaruhi pertumbuhan sel bakteri $S. aureus$. Tidak terdapat perbedaan
efektivitas yang signifikan secara mendasar antara sediaan paten dan generik.

H. Kesimpulan dan Saran

1. Tetes mata gentamisin generik dan paten mengalami penurunan efektivitas
antibakteri terhadap Staphylococcus aureus seiring meningkatnya lama
penyimpanan setelah kemasan dibuka.

2. Suhu penyimpanan panas (48°C) mempercepat kerusakan sediaan dan menurunkan
daya hambat antibiotik secara drastis.



3. Batas waktu penggunaan aman (Beyond Use Date) yang direkomendasikan untuk
sediaan tetes mata gentamisin adalah maksimal 7 hari pada penyimpanan suhu
ruang (27°C).
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