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 ABSTRAK. Penggunaan obat antihipertensi pada pasien rawat jalan sering disertai polifarmasi 

sehingga meningkatkan risiko terjadinya interaksi obat. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis 

potensi interaksi obat antihipertensi pada resep polifarmasi pasien rawat jalan di rumah sakit tipe C 

Kota Bandung. Penelitian ini merupakan studi deskriptif retrospektif dengan sumber data berupa 

kajian resep pasien rawat jalan periode September–November. Seluruh resep yang memenuhi kriteria 

inklusi dianalisis untuk mengidentifikasi potensi interaksi obat dan diklasifikasikan berdasarkan 

golongan obat, tingkat keparahan, serta implikasi klinisnya. Hasil penelitian menunjukkan bahwa 

potensi interaksi obat antihipertensi paling banyak melibatkan golongan calcium channel blocker, 

khususnya amlodipin. Sebagian besar interaksi berada pada tingkat keparahan moderat, diikuti oleh 

interaksi mayor. Interaksi yang sering ditemukan melibatkan kombinasi antihipertensi dengan obat 

antihipertensi, antiinflamasi nonsteroid (NSAID), statin, obat antidiabetes, benzodiazepine, dan nitrat. 

Temuan ini menegaskan pentingnya skrining interaksi obat dan peran apoteker dalam mendukung 

penggunaan obat yang aman dan rasional pada pasien hipertensi rawat jalan.  

 

Kata kunci: interaksi obat, antihipertensi, polifarmasi, pasien rawat jalan 
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ABSTRACT. The use of antihypertensive drugs in outpatients is frequently accompanied by 

polypharmacy, which increases the risk of drug interactions. This study aimed to analyze potential 

antihypertensive drug interactions in polypharmacy prescriptions among outpatients at a type C 

hospital in Bandung. A retrospective descriptive study was conducted using outpatient prescription 

review data collected from September to November. All prescriptions meeting the inclusion criteria 

were analyzed to identify potential drug interactions and classified according to drug classes, severity 

levels, and clinical implications. The results showed that potential antihypertensive drug interactions 

most frequently involved calcium channel blockers, particularly amlodipine. Most identified 

interactions were classified as moderate, followed by major interactions. Common interaction 

patterns involved combinations of antihypertensive drugs with antihypertensive, nonsteroidal 

antiinflammatory (NSAID), lipid lowering agents, antidiabetic, and benzodiazepine. These findings 

highlight the importance of routine drug interaction screening and the essential role of pharmacists 

in promoting safe and rational medication use among hypertensive outpatients.  

 

Keywords: drug interactions, antihypertensive drugs, polypharmacy, outpatients  

PENDAHULUAN 

Hipertensi merupakan masalah kesehatan 

masyarakat utama di seluruh dunia dengan prevalensi 

33% dari populasi dunia. Data Sample Registration 

System (2021) menunjukkan bahwa hipertensi dengan 

komplikasi berkontribusi terhadap 5,3% kematian di 

Indonesia (Siregar et al., 2024). Di tingkat regional, 

Dinas Kesehatan Kota Bandung (2022) melaporkan 

terdapat 696.372 penduduk yang menderita 

hipertensi, dan kondisi ini menjadi penyebab 

kematian tertinggi di kota tersebut dengan angka 

kematian mencapai 10,45% (Haryanto et al., 2024). 

Tingginya prevalensi dan mortalitas hipertensi 

tersebut berdampak pada meningkatnya penggunaan 

terapi obat jangka panjang di fasilitas pelayanan 

Kesehatan (Yusransyah et al., 2023). 

Hipertensi merupakan kondisi peningkatan 

tekanan darah sistolik dan/atau diastolik ≥140/90 

mmHg secara konsisten (Mardiana et al., 2025). 

Hipertensi sering disertai berbagai komorbid seperti 

diabetes melitus, dislipidemia, penyakit ginjal kronik, 

dan penyakit jantung iskemik. Keberadaan komorbid 

tersebut menyebabkan sebagian besar pasien 

membutuhkan terapi jangka panjang dan sering kali 

melibatkan lebih dari satu obat untuk mencapai target 

tekanan darah, sehingga menjadikan pasien hipertensi 

kelompok yang rentan mengalami polifarmasi 

(American Heart Association, 2025).  
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Pengelolaan hipertensi pada pasien rawat jalan 

sering memerlukan penggunaan beberapa obat secara 

bersamaan, tidak hanya antihipertensi tetapi juga 

terapi lain untuk mengatasi penyakit komorbid. 

Polifarmasi didefinisikan sebagai penggunaan lima 

atau lebih obat secara bersamaan (Kusuma et al., 

2018). Kondisi ini meningkatkan risiko terjadinya 

interaksi obat, terutama pada pasien hipertensi yang 

menggunakan terapi antihipertensi dalam jangka 

panjang dan dalam regimen kombinasi. Interaksi obat 

yang terjadi berpotensi mempengaruhi efektivitas 

pengendalian tekanan darah serta meningkatkan 

risiko kejadian klinis yang tidak diinginkan sehingga 

menghambat pencapaian tujuan terapi (Hijriani et al., 

2025; Tirta et al., 2023). 

Masalah interaksi obat pada pasien hipertensi 

berkaitan erat dengan Drug-Related Problems (DRP), 

yaitu kejadian atau keadaan yang berhubungan 

dengan terapi obat yang berpotensi mengganggu hasil 

klinis yang diinginkan. Interaksi obat merupakan 

salah satu jenis DRP yang sering ditemukan pada 

pasien hipertensi, seperti penelitian di Malaysia 

menemukan bahwa interaksi obat merupakan DRP 

terbanyak (33,7%), terutama pasien hipertensi dengan 

komorbiditas (Kusumawardani et al., 2020). 

Di Indonesia, berbagai penelitian telah 

melaporkan adanya potensi interaksi obat yang 

melibatkan antihipertensi, baik pada pasien rawat inap 

maupun rawat jalan. Namun, pola interaksi obat pada 

pasien hipertensi dengan polifarmasi dapat bervariasi 

bergantung pada konteks pelayanan, karakteristik 

pasien, dan pola peresepan di masing-masing fasilitas 

Kesehatan (Diaconu et al., 2019; Kusuma et al., 

2018). Oleh karena itu, pemetaan potensi interaksi 

obat antihipertensi pada resep polifarmasi pasien 

rawat jalan di rumah sakit diperlukan untuk 

mendukung praktik pelayanan kefarmasian yang 

aman dan rasional serta mencegah DRP (Kusuma et 

al., 2018). 

Berdasarkan hal tersebut, penelitian ini 

bertujuan untuk menganalisis potensi interaksi obat 

antihipertensi pada resep polifarmasi pasien rawat 

jalan di rumah sakit melalui identifikasi obat 

antihipertensi yang digunakan, tingkat keparahan 

interaksi, dan pasangan obat yang berpotensi 

menimbulkan risiko klinis. Penelitian ini bersifat 

deskriptif observasional dan memberikan gambaran 

pola potensi interaksi obat sebagai dasar peningkatan 

keselamatan pasien dan peran apoteker dalam 

pelayanan kefarmasian. 

 

METODE  

Penelitian ini merupakan penelitian 

observasional deskriptif dengan pendekatan 

retrospektif yang dilakukan menggunakan data 

sekunder berupa resep pasien hipertensi rawat jalan. 

Data diperoleh dari rekapan kajian resep yang 

dilakukan oleh apoteker sebagai bagian dari 

pelayanan kefarmasian rutin di salah satu Rumah 

Sakit Tipe C di Bandung selama periode September–

November 2025. Sampel penelitian ditentukan 

menggunakan teknik total sampling, yaitu seluruh 

resep pasien hipertensi rawat jalan yang memenuhi 

kriteria inklusi dianalisis secara keseluruhan. Kriteria 

inklusi dalam penelitian ini yaitu resep mengandung 

minimal satu obat antihipertensi dan termasuk dalam 

kategori polifarmasi (≥5 jenis obat), tanpa 

membedakan asal poli pelayanan.  

Identifikasi potensi interaksi obat dilakukan 

secara manual terhadap setiap resep, kemudian 

diverifikasi menggunakan drugs.com, yang 

mengklasifikasikan interaksi obat berdasarkan tingkat 

keparahan menjadi mayor, moderat, dan minor. 

Analisis difokuskan pada interaksi yang melibatkan 

obat antihipertensi, baik antar antihipertensi maupun 

antara antihipertensi dengan obat penyerta. Data 

dianalisis secara deskriptif dan disajikan dalam 

bentuk tabel dan grafik untuk menggambarkan 

distribusi potensi interaksi obat berdasarkan golongan 

antihipertensi, tingkat keparahan interaksi, serta 

pasangan interaksi obat yang paling sering ditemukan. 

Pasangan interaksi obat yang ditampilkan merupakan 

interaksi dengan frekuensi tertinggi dan relevansi 

klinis terbesar pada masing-masing tingkat 

keparahan. Seluruh data dianonimkan dan dianalisis 

tanpa melibatkan intervensi langsung terhadap pasien. 

 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

Pola Potensi Interaksi Obat Antihipertensi pada 

Resep Polifarmasi Pasien Rawat Jalan 

 Berdasarkan hasil analisis resep polifarmasi 

pasien rawat jalan periode September–November 

2025, jumlah potensi interaksi obat antihipertensi 

menunjukkan kecenderungan meningkat secara 

berurutan dari bulan September hingga November 
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yaitu, dari 606, 715, dan 774 potensi interaksi. 

Peningkatan jumlah potensi interaksi sejalan dengan 

bertambahnya jumlah resep dan total obat yang 

diresepkan yang dapat dikaitkan dengan peningkatan 

kunjungan pasien atau perubahan regimen akibat 

perburukan penyakit komorbid, sebagaimana 

dilaporkan oleh studi terkait seasonal variation 

penggunaan obat (Iqbal, 2025). Namun demikian, 

persentase potensi interaksi obat antihipertensi 

terhadap total potensi interaksi obat secara 

keseluruhan relatif stabil, yaitu berkisar antara 18,2–

20,0%. Pola persentase yang relatif stabil 

menunjukkan karakteristik terapi hipertensi yang 

bersifat jangka panjang dan memerlukan penggunaan 

obat secara kontinu pada pasien rawat jalan. Temuan 

ini sejalan dengan berbagai penelitian yang 

melaporkan bahwa pasien hipertensi memiliki beban 

interaksi obat yang tinggi akibat penggunaan regimen 

multidrug serta adanya penyakit penyerta (Diaconu et 

al., 2021). 

 

Kontribusi Golongan Antihipertensi terhadap Potensi Interaksi Obat 

Tabel 1. Distribusi Potensi Interaksi Berdasarkan Golongan dan Jenis Obat Antihipertensi 

Golongan Antihipertensi Obat Jumlah Potensi Interaksi Presentase Total Presentase 

CCB Amlodipin 929 45.81 46.65 

 Nifedipin 17 0.84  

Diuretik Hemat Kalium Spironolakton 383 18.89 18.89 

β-blocker Bisoprolol 231 11.39 11.54 

 Propanolol 3 0.15  

ACEi Lisinopril 108 5.33 11.98 

 Ramipril 135 6.66  

ARB Kandesartan 112 5.52 5.52 

Diuretik Loop Furosemid 110 5.42 5.42 

 

Distribusi potensi interaksi obat berdasarkan 

golongan antihipertensi menunjukkan bahwa Calcium 

Channel Blocker (CCB) merupakan golongan yang 

paling banyak terlibat dalam potensi interaksi obat, 

dengan kontribusi sebesar 46,65%. Amlodipin 

menjadi obat yang paling dominan dalam golongan 

ini dengan jumlah potensi interaksi sebesar 929 

(45,81%), diikuti nifedipin dalam proporsi yang jauh 

lebih kecil.  

Tingginya keterlibatan amlodipin dalam 

potensi interaksi obat dapat dijelaskan oleh perannya 

sebagai terapi lini pertama hipertensi yang banyak 

digunakan pada pasien rawat jalan. Amlodipin 

memiliki profil keamanan yang baik dan sering 

digunakan dalam kombinasi dengan obat lain untuk 

mencapai target tekanan darah, sehingga 

meningkatkan peluang terjadinya interaksi obat, baik 

secara farmakokinetik maupun farmakodinamik. 

Temuan ini sejalan dengan penelitian Astuti dkk. 

(2023) yang melaporkan amlodipin dengan persentase 

tertinggi 51,63% dalam interaksi obat pada pasien 

dengan polifarmasi (Astuti dan Octasari, 2023; DiPiro 

dkk., 2015). 

Selain CCB, diuretik hemat kalium, khususnya 

spironolakton, menempati urutan kedua sebagai 

golongan yang paling banyak terlibat dalam potensi 

interaksi obat. Tingginya proporsi spironolakton 

dapat dikaitkan dengan penggunaannya pada pasien 

hipertensi dengan komorbiditas kardiorenal, seperti 

gagal jantung dan hipertensi resisten, yang umumnya 

menerima terapi kombinasi. Meskipun frekuensi 

peresepannya lebih rendah dibandingkan CCB, 

spironolakton cenderung digunakan dalam regimen 

multi-obat, sehingga meningkatkan risiko terjadinya 

interaksi obat sejalan dengan studi yang 

mengklasifikasikan spironolakton sebagai obat 

dengan risiko interaksi tinggi pada pasien dengan 

polifarmasi walaupun penggunaannya berada pada 

kisaran 5–12% (Mariam, 2016; Rashid et al., 2021). 

Golongan ACEi dan ARB juga berkontribusi 

terhadap potensi interaksi obat, sejalan dengan 

perannya sebagai terapi utama dalam pengelolaan 

hipertensi dan penyakit kardiovaskular (Zheng et al., 

2022). Sementara itu, β-blocker menunjukkan 

keterlibatan yang moderat, terutama pada pasien 

dengan komorbid kardiak (Diaconu et al., 2019). 
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Loop diuretik, seperti furosemid, memiliki proporsi 

potensi interaksi yang paling rendah, yang konsisten 

dengan penggunaannya yang lebih terbatas pada 

kondisi tertentu dan bukan sebagai terapi lini pertama 

hipertensi kronis (Jo dkk., 2023; Malha dan Mann, 

2016). 

 

Tingkat Keparahan Potensi Interaksi Obat Antihipertensi 

 

Gambar 1. Distribusi Potensi Interaksi Obat Antihipertensi Berdasarkan Kategori Keparahan 

Berdasarkan kategori keparahan, sebagian 

besar potensi interaksi obat antihipertensi berada pada 

kategori moderat (80,2%), diikuti oleh kategori mayor 

(19,1%), sedangkan interaksi dengan kategori minor 

ditemukan dalam proporsi yang paling kecil. 

Dominasi interaksi kategori moderat menunjukkan 

bahwa sebagian besar interaksi obat tidak secara 

langsung mengancam keselamatan pasien, tetapi tetap 

memerlukan perhatian klinis karena dapat 

mempengaruhi efektivitas terapi atau meningkatkan 

risiko efek samping jika tidak dilakukan pemantauan 

yang memadai. Penelitian lain di populasi rawat jalan 

menunjukkan bahwa sebagian besar interaksi obat 

yang terjadi berkategori sedang (88,4%) 

(Kusumawardani et al., 2020). Interaksi kategori 

mayor, tercatat sebesar 19,1%, memiliki signifikansi 

klinis yang tinggi dan memerlukan intervensi segera, 

seperti penyesuaian dosis, pemilihan alternatif terapi, 

atau pemantauan parameter klinis dan laboratorium 

secara ketat. Temuan ini menegaskan pentingnya 

peran apoteker dalam melakukan skrining interaksi 

obat sebagai bagian dari upaya pencegahan DRP. 

 

Pasangan Interaksi Obat Antihipertensi yang Paling Sering Ditemukan 

Tabel 2. Daftar Interaksi Obat Antihipertensi dengan Frekuensi Tertinggi pada Setiap Tingkat Keparahan 

No. Interaksi Total Kategori 

1 Amlodipin + Simvastatin 179 Mayor 

2 Spironolakton + Kandesartan 136 Mayor 

3 Spironolakton + Ramipril 57 Mayor 

4 Amlodipin + Aspirin 266 Moderate 

5 Amlodipin + Bisoprolol 158 Moderate 

6 Amlodipin + Meloxicam 130 Moderate 

7 Spironolakton + Bisoprolol 117 Moderate 

8 Bisoprolol + Furosemid 93 Moderate 

9 Bisoprolol + Meloxicam 60 Moderate 

10 Amlodipin + Atorvastatin 58 Moderate 

11 Kandesartan + Aspirin 55 Moderate 

12 Amlodipin + Diazepam 41 Moderate 

13 Ramipril + Metformin 36 Moderate 

14 Kandesartan + Meloxicam 34 Moderate 

15 Amlodipin + Diklofenak 33 Moderate 

16 Lisinopril + Meloxicam 30 Moderate 
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17 Ramipril + Glimepirid 28 Moderate 

18 Spironolakton + Meloxicam 25 Moderate 

19 Bisoprolol + Celecoxib 24 Moderate 

20 Ramipril + Meloxicam 24 Moderate 

21 Lisinopril + Metformin 22 Moderate 

22 Amlodipin + Nitrogliserin 21 Moderate 

23 Bisoprolol + Glimepirid 20 Moderate 

24 Bisoprolol + Nifedipin 20 Moderate 

25 Amlodipin + Alprazolam 19 Moderate 

26 Ramipril + Sitagliptin 19 Moderate 

27 Lisinopril/Ramipril + Aspirin 18 Moderate 

28 Lisinopril + Glimepirid 16 Moderate 

29 Spironolakton + Aspirin 12 Minor 

30 Bisoprolol + Aspirin 3 Minor 

 

Dari seluruh pasangan interaksi yang 

teridentifikasi, pembahasan difokuskan pada interaksi 

dengan tingkat keparahan mayor dan interaksi 

moderat yang paling sering ditemukan karena 

memiliki implikasi klinis yang lebih signifikan. 

Analisis pasangan interaksi obat menunjukkan bahwa 

kombinasi amlodipin dan simvastatin merupakan 

interaksi kategori mayor yang paling sering 

ditemukan. Interaksi ini bersifat farmakokinetik, di 

mana amlodipin dapat meningkatkan kadar 

simvastatin melalui inhibisi enzim CYP3A4, 

sehingga meningkatkan risiko miopati dan 

rabdomiolisis. Oleh karena itu, penggunaan 

simvastatin bersamaan dengan amlodipin perlu 

dibatasi dosisnya atau dipertimbangkan penggunaan 

statin alternatif (Preston, 2016). Temuan ini sejalan 

dengan studi Ilmia dkk., (2022) yang menunjukkan 

bahwa kombinasi amlodipin dan simvastatin adalah 

salah satu interaksi obat mayor yang paling sering 

ditemui dalam praktik klinik, terutama pada pasien 

dengan diabetes tipe 2 dan hipertensi, dengan 

prevalensi mencapai 33,3% dari semua potensi 

interaksi yang teridentifikasi (Ilmi et al., 2022). 

Interaksi mayor lainnya yang banyak 

ditemukan melibatkan kombinasi spironolakton 

dengan ACEi atau ARB. Temuan ini sejalan dengan 

penelitian Tjandra, yang melaporkan bahwa 

kombinasi ARB dengan diuretik hemat kalium 

merupakan interaksi mayor yang dominan, yaitu 19 

dari 50 kasus (38%).  Kombinasi ini berpotensi 

meningkatkan kadar kalium serum dan menyebabkan 

hiperkalemia, terutama pada pasien dengan gangguan 

fungsi ginjal atau usia lanjut. Kondisi ini menegaskan 

perlunya pemantauan kadar elektrolit secara berkala 

pada pasien yang menerima kombinasi terapi tersebut 

(DiPiro dkk., 2020; Tjandra dkk., 2025). 

Pada kategori moderat, kombinasi 

antihipertensi dengan NSAID, seperti amlodipin 

dengan aspirin, meloxicam, atau diklofenak, 

merupakan pasangan yang sering ditemukan. NSAID 

dapat menurunkan efek antihipertensi melalui 

mekanisme retensi natrium dan cairan, sehingga 

berpotensi menghambat pencapaian target tekanan 

darah. Temuan ini relevan dengan kondisi pasien 

rawat jalan yang sering menerima NSAID untuk 

keluhan nyeri atau inflamasi sebagai terapi penyerta 

(Costa et al., 2017). 

 

Interaksi Obat Antihipertensi Berdasarkan Golongan Terapi Penyerta 

Tabel 3. Distribusi Interaksi Obat Antihipertensi - Pasangan Golongan Terapi 

Golongan Pasangan Jumlah Interaksi Total Interaksi Persentase (%) 

Antihipertensi CCB + β-blocker 178 615 30.33 

 Diuretik Hemat K+ + ARB 136   

 Diuretik Hemat K+ + ACEi 72   

 Diuretik Hemat K+ + β-

blocker 

120   
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 Diuretik Loop + β-blocker 93   

 Diuretik Loop + ACEi 16   

NSAID Meloxicam 320 453 22.34 

 Natrium Diklofenak 67   

 Celecoxib 44   

 Ibuprofen 15   

 Asam Mefenamat 7   

NSAID 

(Antiplatelet) 

Aspirin 388 388 19.13 

Statin Simvastatin 190 248 12.23 

 Atorvastatin 58   

Antidiabetes Metformin 73 161 7.94 

 Glimepirid 66   

 Sitagliptin 22   

Benzodiazepin Diazepam 48 67 3.30 

 Alprazolam 19   

Nitrat Nitrogliserin 28 28 1.38 

 

Distribusi potensi interaksi obat berdasarkan 

golongan terapi pada Tabel 3 menunjukkan bahwa 

sebagian besar interaksi melibatkan obat 

antihipertensi yang dikombinasikan dengan obat dari 

golongan lain. Sejalan dengan penelitian di klinik 

kardiak, interaksi mayor sering melibatkan pasangan 

spironolakton–ramipril/candesartan, memperkuat 

relevansi temuan ini di setting rumah sakit tipe C 

(Mariam, 2016). Temuan ini mencerminkan 

karakteristik pasien hipertensi rawat jalan yang 

umumnya memiliki lebih dari satu kondisi klinis 

sehingga memerlukan terapi kombinasi jangka 

panjang. Keterlibatan NSAID, baik sebagai analgesik 

maupun antiinflamasi, serta obat-obatan metabolik 

seperti statin dan antidiabetes dalam proporsi yang 

cukup besar menunjukkan bahwa potensi interaksi 

obat tidak hanya berasal dari regimen kardiovaskular, 

tetapi juga dari terapi penyerta yang sering digunakan 

dalam praktik klinis sehari-hari (Diaconu et al., 2021). 

Tingginya frekuensi interaksi lintas golongan 

tersebut memiliki implikasi klinis yang relevan, 

terutama terkait potensi penurunan efektivitas terapi 

dan peningkatan risiko efek samping apabila tidak 

disertai pemantauan yang memadai. Interaksi antara 

antihipertensi dan obat nonkardiovaskular, seperti 

NSAID dan antidiabetes, dapat mempengaruhi 

kontrol tekanan darah maupun parameter metabolik 

pasien, sementara kombinasi dengan obat penurun 

lipid berpotensi meningkatkan risiko efek samping 

melalui mekanisme farmakokinetik atau 

farmakodinamik. Temuan ini sejalan dengan 

penelitian sebelumnya yang melaporkan bahwa 

interaksi antara antidiabetes (metformin dan 

glimepirid) dengan obat antihipertensi, khususnya 

ACEi dan β-blocker, mencapai sekitar 17% dari 

seluruh kejadian interaksi obat (Sormin dan Qoonitah, 

2021). Meskipun pembahasan pada tabel ini 

menitikberatkan pada distribusi dan pola interaksi 

berdasarkan golongan terapi, implikasi klinis dari 

pasangan obat tertentu memerlukan analisis lebih 

lanjut. Oleh karena itu, potensi efek klinis dan 

rekomendasi penatalaksanaan interaksi obat dengan 

signifikansi klinis yang lebih tinggi dibahas secara 

khusus pada Tabel 4. 

 

Implikasi Klinis dan Strategi Penatalaksanaan Interaksi Obat Antihipertensi 

Tabel 4. Pasangan Obat Antihipertensi dengan Potensi Efek Klinis dan Rekomendasi Penatalaksanaan 

Pasangan Interaksi Potensi Efek klinis Rekomendasi 

CCB + Statin CCB meningkatkan kadar simvastatin dan 

metabolit aktifnya sehingga meningkatkan 

risiko miopati/rabdomiolisis 

1) Dosis statin efektif terendah 

2) Monitor tanda nyeri otot, lemas, 

urin gelap 

3) Monitor kreatinin kinase 
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Diuretik Hemat K+ + ACEi/ARB Peningkatan risiko hiperkalemia yang 

dapat memperburuk fungsi ginjal 

Monitor tanda hiperkalemia, serum 

kalium & fungsi ginjal  

Hindari suplemen kalium & produk 

tinggi kalium 

CCB + β-blocker Efek aditif meningkatkan risiko 

bradikardi dan hipotensi 

Monitor tekanan darah, nadi, tanda 

gagal jantung  

Diuretik + β-blocker Peningkatan risiko hiperglikemia, 

hipertrigliseridemia, QT prolongation dan 

aritmia 

Monitor serum kalium, tekanan 

darah, dan glukosa darah 

Diuretik Loop + ACEi Efek aditif meningkatkan risiko hipotensi 

dan hipovolemia 

Monitor tekanan darah, diuresis, 

elektrolit, dan fungsi ginjal 

β-blocker/CCB + NSAID 

 

NSAID mengurangi efek antihipertensi 

sehingga menyebabkan peningkatan 

tekanan darah 

Monitor tekanan darah 

ACEi/ARB + NSAID NSAID mengurangi efek antihipertensi 

melalui penghambatan sintesis 

prostaglandin dan kombinasi 

menyebabkan penurunan fungsi ginjal 

Monitor tekanan darah dan fungsi 

ginjal (SCr, BUN, GFR) 

Diuretik + NSAID Penurunan fungsi ginjal, efek 

antihipertensi dan efek diuretik serta 

peningkatan risiko hiperkalemia dan gagal 

jantung kongestif 

Monitor tekanan darah, serum 

kalium dan fungsi ginjal 

ACEi/ β-blocker + 

Glimepirid/Metformin 

Peningkatan risiko hipoglikemia Monitor glukosa darah dan tanda 

hipoglikemia 

ACEi + Sitagliptin Peningkatan risiko angioedema dan risiko 

hipoglikemia 

Monitor tanda angiodema dan kadar 

glukosa darah serta tanda 

hipoglikemia 

Diuretik Loop + Glimepirid Diuretik loop mengurangi efek 

antidiabetik dan mengganggu kontrol 

glukosa darah sehingga hiperglikemia 

Monitor kadar glukosa darah dan 

tanda hiperglikemia 

Diuretik + Metformin Peningkatan kadar metformin sehingga 

meningkatkan risiko asidosis laktat dan 

hiperglikemia 

Monitor glukosa darah dan tanda 

asidosis laktat (malaise, mialgia) 

Benzodiazepin / Nitrat  Efek aditif hipotensi dan ortostatis Monitor tekanan darah dan hindari 

perubahan posisi tiba-tiba 

 

Pemilihan pasangan obat pada Tabel 4 

didasarkan pada tingkat keparahan interaksi yang 

berpotensi menimbulkan dampak klinis bermakna 

pada pasien rawat jalan.  Analisis potensi efek klinis 

dan rekomendasi penatalaksanaan pada Tabel 4 yang 

diperoleh dari drugs.com menunjukkan bahwa 

interaksi obat antihipertensi yang teridentifikasi 

umumnya memiliki pola efek klinis yang dapat 

diprediksi dan berkaitan dengan mekanisme 

farmakodinamik maupun farmakokinetik yang telah 

diketahui. Interaksi dengan tingkat keparahan mayor 

terutama berhubungan dengan peningkatan risiko 

efek samping serius, seperti hiperkalemia pada 

kombinasi diuretik hemat kalium dan ACEi/ARB dan 

toksisitas obat pada kombinasi CCB dan statin 

(DiPiro dkk., 2020; Tjandra dkk., 2025). Akumulasi 

kalium dari ACEi/ARB dapat memicu komplikasi 

kardiovaskular serius seperti aritmia (Brunton dkk., 

2023; DiPiro dkk., 2020), sedangkan toksisitas CCB 

dan statin berkaitan dengan farmakokinetik dari 

peningkatan kadar statin yang menyebabkan 

timbulnya efek samping miopati dan dapat 
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berkembang menjadi rabdomiolisis (Mahamudu et al., 

2017). 

Sementara itu, sebagian besar interaksi dengan 

kategori moderat berpotensi menurunkan efektivitas 

terapi pada kombinasi β-blocker/CCB dan NSAID 

atau meningkatkan risiko efek samping ringan hingga 

sedang apabila tidak disertai pemantauan yang 

memadai seperti pada kombinasi CCB dan β-blocker. 

Temuan ini mengindikasikan bahwa meskipun tidak 

seluruh interaksi bersifat mengancam jiwa, dampak 

klinisnya tetap relevan dalam konteks pengelolaan 

terapi jangka panjang pada pasien hipertensi rawat 

jalan (Preston, 2016). Identifikasi dini terhadap pola 

interaksi ini menjadi penting untuk mencegah 

terjadinya komplikasi klinis yang dapat dihindari 

melalui pemantauan terapi dan penyesuaian regimen 

obat secara rasional (Oktianti et al., 2022; Tjandra et 

al., 2025). 

Dari perspektif praktik klinis, interaksi obat 

yang bersifat mayor memerlukan perhatian khusus 

melalui penyesuaian dosis, pemilihan alternatif terapi 

yang lebih aman, atau pemantauan parameter klinis 

dan laboratorium secara berkala. Pada interaksi 

kategori moderat, pendekatan yang lebih rasional 

dapat dilakukan dengan edukasi pasien, evaluasi 

kebutuhan terapi penyerta, serta pemantauan respons 

klinis, terutama pada pasien dengan komorbiditas dan 

penggunaan obat jangka panjang. Sementara pada 

interaksi dengan kategori minor ditemukan dalam 

proporsi yang kecil dan umumnya tidak memerlukan 

perubahan regimen terapi, tetapi tetap perlu 

diperhatikan dalam konteks pemantauan rutin 

penggunaan obat (Preston, 2016). Peran apoteker 

klinik menjadi krusial dalam mengidentifikasi potensi 

interaksi obat sejak awal, memberikan rekomendasi 

berbasis bukti kepada tenaga medis, serta mendukung 

penggunaan obat yang aman dan efektif. Dengan 

demikian, pembahasan pada tabel ini menegaskan 

bahwa identifikasi dan pengelolaan interaksi obat 

tidak hanya bergantung pada frekuensi kejadian, 

tetapi juga pada pemahaman terhadap implikasi klinis 

dan strategi pencegahan yang tepat guna 

meminimalkan DRP. 

 

SIMPULAN 

Penelitian ini menunjukkan bahwa potensi 

interaksi obat pada pasien rawat jalan didominasi oleh 

interaksi kategori moderat, mencerminkan tingginya 

penggunaan terapi kombinasi pada pasien 

polifarmasi. Golongan antihipertensi merupakan 

kontributor terbesar potensi interaksi, terutama 

kombinasi Calcium Channel Blocker (CCB) dengan 

β-blocker serta diuretik hemat kalium dengan 

ACEi/ARB. Interaksi kategori mayor paling sering 

ditemukan pada kombinasi amlodipin–simvastatin 

dan spironolakton dengan ACEi/ARB, yang memiliki 

implikasi klinis signifikan dan memerlukan 

pemantauan ketat. Temuan ini menegaskan 

pentingnya pengkajian resep secara sistematis dan 

peran aktif apoteker dalam mengidentifikasi serta 

mengelola potensi interaksi obat guna meningkatkan 

keamanan dan efektivitas terapi pada pasien 

hipertensi rawat jalan. 
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