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ABSTRAK
Latar Belakang: Glaukoma adalah penyakit mata dimana terjadinya kerusakan saraf optik yang
disebabkan oleh hambatan pengeluaran cairan bola mata (Humor Aquous). Penelitian ini bertujuan
untuk membandingkan monoterapi timolol dan terapi kombinasi timolol-acetazolamide pada pasien
glaukoma di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi Gorontalo.
Metode: Penelitian ini adalah jenis penelitian deskriptif yaitu berdasarkan data-data rekam medik
yang sudah ada tanpa melakukan perlakuan ataupun wawancara langsung kepada subjek uji.
Hasil: Pada pemberian monoterapi timolol didapatkan hasil pemeriksaan pertama pasien pada tahun
2020 dengan TIOD (Tekanan Intraokular Dextra) 15,1 mmHg dan TIOS (Tekanan Intraokular
Sinistra) 16,0 mmHg, hingga pemeriksaan terakhir pasien pada tahun 2022 dengan hasil pemeriksaan
TIOD 14,1 dan TIOS 15,6, sedangkan pada pemberian terapi kombinasi timolol-acetazolamide
didapatkan hasil pemeriksaan pertama pasien pada tahun 2022 dengan TIOD 31,3 mmHg dan TIOS
17,5 mmHg, hingga pemeriksaan terakhir pasien pada tahun 2022 dengan hasil pemeriksaan TIOD
24,7 dan TI10OS 14,2.
Kesimpulan: Terjadi penurunan Tekanan Intraokular (T10O) pada pemberian monoterapi timolol dan
kombinasi terapi timolol-acetazolamide, dimana penurunan tekanan intraokular yang paling signifikan
adalah pada pemberian kombinasi terapi timolol dan acetazolamide.

Kata kunci : Glaukoma, Timolol, Acetazolamide, TIO, Humor Aquous
ABSTRACT

Background: Glaucoma is an eye disease in which damage to the optic nerve is caused by
obstructions in the release of agueous humor (aqueous humor). This study aims to compare timolol
monotherapy and timolol-acetazolamide combination therapy in glaucoma patients at dr. Hasri Ainun
Habibie, Province of Gorontalo.

Methods: This research is a type of descriptive research that is based on existing medical record data
without conducting any treatment or direct interviews with the test subjects.

Results: In giving timolol monotherapy, the results of the patient's first examination were obtained in
2020 with IOPD (Intraocular Pressure Dextra) 15.1 mmHg and TIOS (Intraocular Pressure Sinistra)
16.0 mmHg, until the patient's last examination in 2022 with results of TIOD 14.1 and TIOS 15.6,
while in combination therapy timolol-acetazolamide obtained the results of the patient's first
examination in 2022 with TIOD 31.3 mmHg and TIOS 17.5 mmHg, until the patient's last
examination in 2022 with TIOD examination results of 24.7 and TIOS 14.2.

Conclusion: There was a decrease in intraocular pressure (IOP) with timolol monotherapy and
combination therapy with timolol-acetazolamide, where the most significant reduction in intraocular
pressure was with combination therapy with timolol and acetazolamide.

Keywords : Glaucoma, Angle Closure, Timolol, IOP, Aquous Humor
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PENDAHULUAN

Masalah kebutaan masih menjadi perhatian di Indonesia. Kelainan mata pertama yang
mengakibatkan kebutaan yaitu katarak kemudian glaukoma yang merupakan penyakit mata terbanyak
kedua. Katarak dan glaukoma adalah dua jenis penyakit mata yang dapat menyababkan kebutaan.
Namun, katarak dapat diobati melalui operasi bedah, sedangkan glaucoma merupakan penyakit mata
yang progresif. Gejala glaucoma masih belum diketahui dan penyakit ini bersifat permanen
(irreversible), bahkan dengan tindakan operasi. Kebutaan akibat glaukoma bersifat permanen (1).

Glaukoma akut adalah suatu kondisi di mana ketika tekanan intraokuler meningkat (IOP)
tiba-tiba karena penempatan iris jaringan trabekular di sudut ruang mata. Kondisi iris menonjol atau
memproyeksikan ke depan menyebabkan outflow humor aquous diblokir menyebabkan tekanan
intraokular meningkat. Penutupan sudut tiba-tiba menyebabkan gejala serius seperti nyeri di mata,
sakit kepala, penglihatan kabur, mual dan muntah. Seorang pasien dengan glaukoma aku sering salah
didiagnosis karena keluhan sistemik yang dirasakan lebih sering seperti sakit kepala, mual dan
muntah(2).

Tidak sama dengan katarak, glaukoma merupakan suatu kondisi pada mata yang
mengakibatkan kerusakan yang bersifat permanen atau tidak dapat diperbaiki menurut WHO
glaukoma diperkirakan mempengaruhi 60,7 juta orang di seluruh dunia pada tahun 2010, dan pada
tahun 2020, jumlah tersebut diperkirakan akan meningkat menjadi 79,4 juta. Sebanyak 74% dari
kebutuhan yang disebabkan oleh glaukoma adalah glaukoma sudut terbuka. Di Asia, glaukoma sudut
tertutup primer akut menjadi konsekuensi utama dalam sebagian besar kasus, yaitu mencapai 87%.
Selain itu, glaukoma lebih sering terjadi pada orang berusia di atas 40 tahun (3).

Ada dua faktor yang menyebabkan glaukoma yaitu internal dan eksternal. Faktor internal
termasuk usia, usia diatas 40-an lebih rentan terhadap glaukoma daripada orang yang lebih muda,
jenis kelamin, dimana pria memiliki tiga kali lebih banyak kemungkinan untuk mengembangkan
glaukoma daripada wanita, diabetes, yang meningkatkan kemungkinan terkena glaukoma sebanyak
dua kali, dan hipertensi, yang meningkatkan kemungkinan terkena glaukoma hingga enam kali. Faktor
eksternal seperti trauma dan penggunaan obat steroid dalam jangka panjang dapat meningkatkan
risiko glaukoma (4).

Tujuan pengobatan glaukoma bertujuan untuk menstabilkan atau mengurangi kerusakan
struktur dan fungsi okular. Gejala glaukoma seperti sakit kepala, nyeri di dalam dan sekitar mata,
penglihatan kabur, mual dan muntah dapat dikurangi atau bahkan dihilangkan dengan menurunkan
tekanan intraokular ke kisaran normal (5). Dengan menurunkan produksi cairan bola mata, obat beta
blocker dapat menurunkan tekanan intraocular. Menurut penelitian (6), tetes mata Timolol 0,5%
adalah yang paling sering direkomendasikan oleh dokter mata untuk glaukoma sudut terbuka primer.
Timolol ditawarkan sebagai obat tetes mata dan sering diberikan sebagai terapi komponen tunggal
atau ganda (7). Berdasarkan penjelasan di atas, penelitian ini bertujuan untuk mengetahui apakah
terapi penggunaan obat dapat membantu pasien glaukoma di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi
Gorontalo menurunkan tekanan intraokular.

METODE

Penelitian ini termasuk jenis penelitian deskriptif yaitu berdasarkan data-data rekam medik
yang sudah ada tanpa melakukan perlakuan ataupun wawancara langsung kepada subjek uji.
Penelitiandilakukan di rumah sakit yang berada di Provinsi Gorontalo yaitu RSUD dr. Hasri Ainun
Habibie pada tanggal 8-10 maret 2023. Pengumpulan data pasien diambil dari hasil rekam medik dan
dievaluasi dengan menggunakan metode SOAP (subjective, objective, assasment, planning). Hasil
evaluasi juga didukung dengan berbagai referensi data atau informasi terkait obat glaukoma terhadap
penurunan tekanan intraokular dari penelusuran jurnal terindeks nasional maupun internasional.

HASIL

Berdasarkan penelitian yang sudah dilakukan mengenai kajian terapi penggunaan obat pada
pasien glaukoma di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi Gorontalo maka diperoleh hasil antara
lain:
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Tabel 1. Jumlah Pasien Yang Mendapatkan Obat Glaukoma

No. Nama Obat Jumlah Kasus
1. Timolol 25%
2. Timolol - Acetazolamide 75%

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan mengenai kajian terapi penggunaan obat pada
pasien glaukoma di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi Gorontalo, maka diperoleh hasil bahwa
pasien yang mendapatkan terapi obat timolol-acetazolamide memiliki presentase yang lebih banyak
yaitu 75% dibandingkan dengan pasien yang mendapatkan terapi obat timolol yaitu 25%.

PEMBAHASAN

Timolol maleat 0,5%, obat yang secara selektif menargetkan reseptor non-beta-adrenergik,
digunakan untuk mengobati GSTAP. Obat ini termasuk yang paling sering digunakan. Ini bekerja
dengan mengubah jumlah aqueous humor yang dihasilkan. Menurut American Academy Oftalmologi,
penggunaan Timolol maleat dapat menurunkan tingkat TIO pasien sebesar 20-30%. Ketika timolol
maleat diteteskan ke mata, ia memiliki aktivitas simpatomimetik yang menurunkan tekanan
intraokular. Obat-obatan ini memiliki potensi penurunan tekanan intraokular 20-30%. Epitel siliaris
mengandung reseptor adrenergik, dan ketika diaktifkan, aktivitas sekretorik meningkatkan aliran
aqueous humor. Kompleks enzim reseptor adenyl cyclase-reseptor mengurangi produksi humor
aquos. Farmakodinamika penghambat B-adrenergik bekerja dengan menghambat pembentukan humor
aquos sehingga menurunkan tekanan intraokular. Sebagian besar obat ini diserap dengan baik secara
oral di usus, namun hal ini menyebabkan bioavailabilitas rendah dan memuncak dalam plasma 1-3
jam. Obat non-selektif yang disebut timolol maleat menghambat 1 dan 2 adrenergik. Sebagian besar
obat adrenergik memiliki waktu paruh tiga sampai sepuluh jam. Jika ada penyumbatan aliran darah ke
hati atau penekanan enzim hati, waktu ekskresi obat ini dapat diperpanjang (2)

Menurut hasil penelitian Kim et al, timolol maleat 0,5% mampu menurunkan tekanan
intraokular sebesar 23,53% (8). Penelitian serupa oleh Van Der Valk et al, mengungkapkan tingkat
pengurangan yang lebih tinggi sebesar 27,2% (9). Namun, penelitian yang dilakukan oleh August,
hanya menunjukkan penurunan sebesar 15,93% dengan penggunaan timolol maleat 0,5% sebagai
monoterapi. Timolol harus diminum dua kali sehari dengan satu tetes larutan 0,5% atau 0,25% untuk
efek yang bertahan lebih dari 7 jam. Bahan kimia ini juga tersedia dalam tiga bentuk lain: gel dengan
konsentrasi antara 0,25 dan 0,5%, hemihidrat dengan konsentrasi antara 0,25 dan 0,5%, dan larutan
gel (larutan pembentuk gel) (10).

Iritabilitas mata, konjungtivitis, blepharitis, Kkeratitis, penurunan sensitivitas kornea,
perubahan refraksi, keratopati pungtata superstitial, gejala mata kering, diplopia, dan ptosis adalah
beberapa efek samping dari penggunaan topikal. Sistem kardiovaskular, saraf, dan paru dapat
dipengaruhi oleh toksisitas sistemik dari timolol topikal. Beberapa gejala termasuk halusinasi,
bradikardia, hipotensi, sinkop, iskemia serebral, palpitasi, serangan jantung, dispnea, gagal napas,
sakit kepala, kelelahan, melankolis (11).

Formulasi baru dari timolol adalah larutan gel yang memiliki bentuk yang berbeda.
Polisakarida anionik digunakan untuk membuat persiapan ini. Ketika bereaksi dengan kation pada
lapisan membran, obat ini membentuk produk gel yang memungkinkannya bertahan di mata untuk
waktu yang cukup lama. Manfaat dosis sekali sehari meliputi peningkatan kepatuhan, biaya
pengobatan yang lebih rendah, dan peningkatan penyerapan sistemik (12).

Dalam Penelitian ini penggunaan timolol sebagai obat glaukoma pada salah satu kasus di
RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi Gorontalo, terbukti dapat menurunkan tekanan intraokular
pada mata. Nilai normal Tekanan Intra Okular (TIO) yaitu berkisar 10-21 mmHg (13). Dari
pemeriksaan pertama pasien pada tahun 2020 dengan TIOD 15,1 mmHg dan TIOS 16,0 mmHg,
hingga pemeriksaan terakhir pasien pada tahun 2022 dengan hasil pemeriksaan TIOD 14,1 dan TIOS
15,6 dapat disimpulkan terjadi pencapaian penurunan tekanan intraokular. Menurut penelitian yang
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dilakukan Affandi et al., yang dilakukan di satu rumah sakit (RSUD di Jakarta) yang menggunakan
enam belas subjek (32 mata) memenuhi kriteria inklusi dan dimasukkan dalam penelitian ini. Dari 16
subjek yang memenuhi kriteria inklusi penelitian, 9 (56,75%) subjek menjalani iridektomi perifer
pasca laser. 4 (25%) adalah pasca trabekulektomi, dan 3 (18,25%) subjek adalah post iridektomi
perifer dan trabekulektomi. Rata-rata penggunaan timol pada hari ke-14 adalah 6,63 2,25 mmHg.
Timolol merupakan golongan obat beta-blocker adrenergik yang merupakan lini pertama untuk
pengobatan glaukoma sudut tertutup. Timolol bekerja dengan mengurangi produksi aqueous humor
tanpa mempengaruhi aliran keluarnya. Efek penururunan Tekanan Intra Okular (TIO) dari timolol
yaitu sekitar 4-5 mmHg (14). Menurut temuan penelitian, bahwa timolol 0,5% mengurangi TIO
sebesar 25% sampai 30% (15)(16). Efek hipotensi okular dapat menurun (jangka panjang melayang)
dengan jangka panjang (beberapa bulan/tahun) administrasi TIO timolol akan mencapai stabil fase
pengurangan 25% TIO pra-perawatan. Dari kasus pasien di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi
Gorontalo dan penelitian yang dilakukan para ahli dapat disimpulkan bahwa pemberian timolol pada
pasien glaukoma tertutup dapat menurunkan Tekanan Intra Okular (T10).

Dalam Penelitian yang dilakukan oleh Nurmalasari & Hermawan, dengan kasus seorang
pasien berjenis kelamin laki-laki berumur 66 tahun dengan keluhan tiba-tiba penglihatan pada mata
kirinyaberkurangsejak seminggu sebelum diadirawat di ruma sakit. Pasien masuk ke rumah sakit
dengan keluhan saat melihat dengan jarak jauh yang dilihat hanya banyangan, keluhan lain dari pasien
ini yaitu mata sebelah kirinya merah dan terasa nyeri. Pasien merasakan nyeri yang terus menerus dan
dapat hilang setelah tertidur serta mengeluh sakit kepala yang terus menerus dirasakan serta mual
muntah. Pasien tersebut didiagnosis glaukoma sudut tetutup OS dan diberi terapi obat cxytrol 3x1
tetes OS/hari, timolol maleat 0,5% ED 2x1 tetes ODS/hari, asetazolamide 3 x 250 mg, KSR 2X1
dalam bentuk tablet (4). Penyebab terjadinya glaukoma sudut tertutup primer yaitu karena ruang
bagian anterior yang menyempit dan dapat mengakibatkan irisakan terdorong kedepan, dan menempel
di jaringan trabekular serta humor akueus yang akan mengalir ke saluran schlemm akan terhambat
(17). Untuk menurunkan TIO, pasien juga diberi obat asetazolamide yang merupaka golongan
carbonic anhidrase inhibitor yang memiliki fungsi ternadap akuos yang ditekan produksinya, dosis
asetazolamid yang diberikan pada pasien yaitu 3x250 mg (18). Pemberian KSR pada pasien dapat
mencegah efek samping dari pemberian asetazolimide yaitu dapat menyebabkan hipokalemia. Pasien
mendapatkan terapi obat timolol merupakan beta bloker yang mempunyai fungsidalam menurunkan
produksi dari akuos humor (19).

Dalam penelitian kasus glaukoma di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi Gorontalo,
terdapat penggunaan timolol dan acetazolamide dimana didapatkan hasil berupa penurunan Tekanan
Intra Okular (T10). Dari pemeriksaan pertama pasien pada tahun 2022 dengan TIOD 31,3 mmHg dan
TIOS 17,5 mmHg, hingga pemeriksaan terakhir pasien pada tahun 2022 dengan Dari hasil
pemeriksaan TIOD 24.7 dan TIOS 14.2 dapat disimpulkan bahwa tekanan intraokular mengalami
penurunan. Hal ini sejalan dengan temuan studi tahun 2008 oleh Joana August yang membandingkan
monoterapi timolol maleat dan terapi kombinasi dengan timolol maleat dan acetazolamide di
Semarang. Temuan menunjukkan bahwa terapi kombinasi lebih berhasil dalam mengurangi tekanan
intraokular. Dengan nilai p = 0,216, penelitiannya menemukan bahwa pengurangan timolol-
acetazolamide lebih besar tetapi tidak berbeda nyata dengan timolol maleat bila digunakan sendiri.
Hal ini juga didukung oleh Keates, yang menunjukkan bahwa timolol 0,25% dua kali sehari secara
signifikan menurunkan TIO dalam laporan pasien dalam artikel jurnal berjudul "Efikasi
Menggabungkan Timolol dengan Obat Antiglaukoma Lain". TIO menurun pada subjek yang diobati
dengan dosis tunggal acetazolamide atau thymol. Moraru A et al., melakukan penelitian pada 38 mata
dan menemukan bahwa pengobatan dengan fakoemulsifikasi atau ekstraksi ekstrakapsular dengan
kombinasi acetazolamid dan timolol sudah cukup untuk mengontrol TIO (20). Acetazolamide oral
500 mg dua kali sehari selama satu minggu menurunkan tekanan aliran keluar 46,6%. Administrasi
klorin dari dua obat untuk menurunkan tekanan intra okular 61,3%. Pada tahun 2014, studi yang
dilakukan oleh Hayashi, Yoshida, Sato, Manabe dan Yoshimura menunjukkan bahwa pada pasien
dengan sindrom pseudoexfoliation, pemberian Acetazolamide dan Timolol secara signifikan
mengurangi tekanan intraokular terutama untuk 3-5 jam pertama (21). llmuwan yang sama melakukan
penelitian di mana Acetazolamide adalah penghambat anhidrase karbonat dan digunakan untuk
pengobatan berbagai penyakit, termasuk hipertensi intrakranial idiopatik, berbagai jenis insufisiensi
jantung, dll (22). Dalam praktek oftalmologi digunakan untuk pengobatan glaukoma (dalam bentuk
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Diamox topikal). Pemberian Acetazolamide secara teratur dan sistematis dapat mengakibatkan elektro
serius ketidakseimbangan lyte dan dokter tidak meresepkannya.meningkat seiring bertambahnya usia
dan sementara frekuensinya adalah 2,9% pada populasi berusia di bawah 55 tahun, insiden mencapai
40% pada populasi di atas 75 tahun

Selanjutnya dalam penelitian kasus glaukoma di RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi
Gorontalo, terdapat penggunaan C polydex. C polydex merupakan obat peradangan mata disertai
dengan infeksi bakteri. Pada salah satu kasus terdapat pemberian C Polydex, dimana pemeriksaan
tekanan intraokular sebelumnya yaitu 1/~ (TOD) dan 20/50 (TOS). Setelah pemberian C Polydex,
pada pemeriksaan tekanan intraokular selanjutnya menjadi glaukoma absolut (TOD) dan 20/70
(TOS). C Polydex mengandung kortikosteroid yaitu deksametason, efek samping jangka panjang dari
kortikosteroid topikal termasuk glaukoma, yang dapat dimulai kapan saja setelah pengobatan selama
dua minggu atau lebih atau tahun berikutnya (23). Penumpukan glikosaminoglikan (GAG) atau
peningkatan sintesis protein dalam jalinan trabekular yang menyebabkan penyumbatan aliran keluar
adalah mekanisme dimana kortikosteroid meningkatkan TIO humor di dalam air. Selain itu,
kortikosteroid menurunkan produksi prostaglandin, yang mengontrol fasilitasi atau pelepasan cairan
berair dan meningkatkan tekanan intraokular. Risiko berkembangnya glaukoma telah meningkat
dengan penggunaan kortikosteroid oral, intravena, atau topikal jangka panjang (24). Menurut dokter
mata UGM, penggunaan steroid yang tidak teratur dan berkepanjangan dapat menyebabkan kebutaan
dan glaukoma yang tidak dapat disembuhkan (25).

Berdasarkan jurnal penelitian yang dilakukan August, memberikan hasil dimana pemberian
terapi kombinasi dapat menurunkan TI1O sebesar 22-28%, di sisi lain pemberian terapi tunggal hanya
menurunkan T10 sebesar 15,93% (10). Pada artikel ini pemberian terapi kombinasi lebih dipilih untuk
pengobatan pada pasien yang menderita glaukoma, karena lebih dapat menurunkan T10 dengan waktu
yang cepat. Pemberian terapi tunggal hanya dapat menurunkan TI1O tidak lebih dari 25%, sedangkan
pemberian terapi kombinasi dapat menurunkan TIO mencapai 25% atau bahkan lebih. Pemberian
terapi tunggal yang akan diberikan 2 kali pun tidak lebih baik penurunan T1O dibandingkan dengan 1
kali pemberian terapi kombinasi pada pasien glaukoma. Pada artikel ini, terapi kombinasi yang sering
digunakan adalah antara beta-blocker (timol 0,5%) dengan karbonik anhydrase inhibitor sistemik
(acetazolamide) atau beta-blocker (timol 0,5%) dengan lipid receptor agonis (latanoprost).

Hasil yang didapatkan dari jurnal, dijelaskan asetazolamide yang merupakan golongan
carbonic anhydrase inhibitor dapat menurunkan TIO sebesar 16%-22%. Pada penelitian ini diperoleh
hasil kombinasi timolol maleat dan asetazolamid dapat menurunkan T1O sebesar 36,24% (26).

Pilihan terapi tunggal untuk pengobatan glaukoma merupakan golongan analog prostaglandin
dan untuk terapi kombinasi yang paling banyak digunakan adalah timolol maleat dengan
acetazolamide (27). Adapun penelitian lain, menunjukkan hasil penggunaan terapi kombinasi timolol
maleat 0,5% dan latanoprost 0,0005% sekali dalam sehari dapat menurunkan TIO lebih besar
dibandingkan pemberian terapi tunggal timolol maleat 0,5% dua kali dalam sehari (28).

Terapi tunggal tidak menjadi jawaban untuk pengobatan glaukoma, maka perlu diberikan
terapi tambahan yang harus diperhatikan penggunaannya. Pemberian terapi kombinasi dapat mencapai
penurunan TIO yang lebih besar dengan segala kemungkinan mekanisme yang tidak didapatkan dari
pemberianterapi tunggal (29). Maka dapat disimpulkan bahwa pemberian obat yang paling baik
adalah dengan pemberian kombinasi obat antara timolol-acetazolamid atau dengan pemberian obat
timolol-latanoprost.

KESIMPULAN DAN SARAN

Berdasarkan hasil penelitian yang didapatkan mengenai perbandingan pemberian
monoterapi timolol dan kombinasi terapi timolol dan acetazolamide pada pasien glaukoma di
RSUD dr. Hasri Ainun Habibie Provinsi Gorontalo, maka dapat diambil kesimpulan sebagai
monoterapi timolol dan kombinasi terapi timolol-acetazolamide efektif dalam menurunkan
tekanan intraokular pada pasien glaukoma. Terdapat perbedaan tekanan intraokular yang
signifikan pada pemberian monoterapi timolol dan kombinasi terapi timolol dan
asetazolamide, dimana penurunan tekanan intraokular yang paling signifikan adalah pada
pemberian kombinasi terapi timolol dan acetazolamide.
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