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ANTIBIOTIK

» zat - zat kimia yang dihasilkan oleh fungi dan bakteri
» mematikan atau menghambat pertumbuhan bakteri
» toksisitasnya bagi manusia relatif kecil

» tidak mematikan jamur dan virus

Dalam perkembangan selanjutnya :
— Dibuat secara semisintesis/murni sintesis tetapi mempunyai
aktivitas yang sama dg aslinya



Antibiosis : senyawa kimia yang dihasilkan dari mikroorganisme (fungi
atau bakteri) yang mampu membunuh atau menghambat pertumbuhan

mikroorganisme lain (yang dimaksud adalah senyawa alami, bukan hasil
sintesis) = definisi awal

Antibiotik: semua substansi yang memiliki kemampuan untuk
menghalangi pertumbuhan mikroorganisme lain



Sejarah Antibiotik

Tahun 1924 Alexander Flemming mengamati tumbuhnya ‘jamur’ pada media bakteri
Staphylococcus aursus.

Disekitar jamur tersebut ada daerah jernih /zona hambatan.
Jamur tersebut ternyata Aenicillium notatum, dan senyawa yang dihasilkannya disebut
penisilin

Zone of
inhibition

A colony of
Penicillium
notatum

Bacteria under
the microscope

Petri dish inoculated
with Staphylococcus

\
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Alexander Fleming in
his laboratory



N:

Sejarah Antibiotik

lama |l tahun tidak ada perkembangan sampai llmuwan Inggris Howard Florey

mengembangbiakkan jamur tersebut dan melakukan isolasi Penisilin

Pe

rtama kali digunakan untuk mengobati polisi Inggris yang terinteksi Stafilokokus &

Streptokokus

Ta
3[l

qun 1341 Selman Waksman menemukan Streptomisin dari Streptomyces griseus.

tahun kemudian kemoterapi dengan antibiotik berkembang pesat dan mampu

mengurangi dengan sangat drastis kematian akibat penyakit infeksi



ANTIBIOTIK BERDASAR KISARAN KERJANYA

ANTIBIOTIK spektrum sempit : aksinya hanya pada beberapa spesies mikroorganisme saja , hanya
pada Gram positit saja atau Gramn Negatif saja(ex: vankomisin pada Gram Positit)

ANTIBIOTIK spektrum luas :

aksinya pada banyak spesies bram positit dan bram Negatif (ex: Eritromisin pada Gram Positif,
Gram Negatif, Mikoplasma)

* Bakterisid > antibiotik yang memiliki kemampuan untuk
membunuh bakteri.

* Bakteriostatik = memiliki kemampuan untuk menghambat

iertumbuhan bakteri



Penggolongan antibiotik

[No.| Golongan | Nama antibiotik | 11. [Linkosamid [linkomisin, klindamisin, pirlimisin

1 Aminoslikosid framisetin, gentamisin, higromisin, 71 Lipoglikopeptida dalbavansin, oritavansin, telavansin
~ Aminoglikosida . L o : : .
8 kanamisin, neomisin, streptomisin Lipopeptida daptomisin
"2 Amfenikol florfenikol, kloramfenikol, tiamfenikol azitromisin, diritromisin, eritromisin, fidaksomisin,
. geldanamisin, rifabutin, rifamisin, Makrolida dan josamisin, klaritromisin, miokamisin, olendomisin,
Ansamisin : L . . . . - .. . .. . ..
rifampisin, rifapentin Ketolida roksitromisin, setromisin, solitromisin, spiramisin
“Asam fosfonat fosfomisin telitromisin, tilosin, troleandomisin
Beta laktam amoksisilin, ampisillin, aztreonam, Nitroimidazol metronidazol
ili isili i - kadazolid, linezolid, MRX-1, posizolid, radezolid,
. . ok.saS|I|n,.pen|S|I|n Gf sfefurok5|m Oksa5|I|don : - . . .p
ﬂ Glikopeptida teikoplanin, vankomisin sikloserin, sutezolid, tedizolid

Inhibitor lof i T i Polimiksin basitrasin, kolistin, polimiksin B
7/ dihidrofolat e.amu N, r.etapamu In, tiamufin, mStreptogramin dalfopristin, kuinupristin, pristinamisin, virginiamisin
reduktase EANepIAT sulfadiazin, sulfadimetoksin, sulfaguanidin,

biapenem, doripenem, ertapenem, sulfakloropiridazin, sulfakuinoksalin,sulfamerazin,
imipenem, meropenem, panipenem 21 Sulfonamida sulfametazin, sulfameter, sulfametizol, sulfatiazol,

u Karbapenem
- . sulfametoksazol, sulfamoksol, sulfanilamid
H Kuinolon asam nalidiksat, asam oksolinat ’ ’ ’

sulfanitran, sulfapiridin, sulfasalazin, sulfisoksazol

delafloksasin, enoksasin T g - -
. _— Tetrasiklin demeklosiklin, doksisiklin, eravasiklin, klomosiklin,
Kumarin novobiosin saresiklin, tetrasiklin, tigesiklin



Mekanisme Kerja Antibiotik

Penghambatan Penghambatan Penghambatan
~ sintesis dinding sel sintesis membran sel sintesis folat
: : ' PABA®
Fosfomisin Lipopeptida o Sulfonamida
Basitratin
Beta laktam
Glikopeptida Penghambatan
sintesis protein
Penghambatan DNA girase Tetrasiklin
Kuinolon Aminoglikosida
Koumermisin RlbOSO Makrolida
e Linkosamid
Penghambatan sintesis RNA Amfenikol
Oksazolidin
Penghambatan RNA polimerase Ansamisin
Rifampisin



MENGHAMBAT SINTESIS PROTEIN

Kloramfenikol, linkosamid :

DNA Perpanjng peida

1 P site

MRNA

!

Asam amino/

—— | A site

Eritromisin :

menghambat translokasi ribosom
Tetrasiklin :
/ berikatan dengan subunit 30S

dan mengeblok ikatan tRNA

protein
Aminoglikosida : 30S Subunit
Fungsi protein ?? SO g
Ribosom 70S



PENGHAMBATAN SINTESIS DINDING SEL

Dengan penghambatan pembentukan peptidoglikan @

sbg bahan penyusun dinding sel balteri {

PBP
Unit transpeptidase

GT

R \ I;I I-:I . Unit transglikolase
HN --j/’ R
Dinding sel
U{r—j‘% D-Ala-D-Ala
Coos $O
Beta laktam Beta laktam : : :
2 / / @ o @ o ®
@ @ ®
o) ® O




MERUSAK MEMBRAN PLASMA

Merusak dengan cara mengubah permeabilitas membran plasma sel bakteri

Contoh ;
Polimiksin B (melekat pada fosfolipid membran)

Amfoterisin B, mikonazol, ketokonazol (antifungi) = berkombinasi dengan sterol pada membran plasma fungi

Daptomisin
= Depolarisasi K+

Ca* Perlekatan dan . o dan kebocoran e
\ Step 1 P Oligomerisasi dan

pembentukan kanal membran

.............................




MENGHAMBAT SINTESIS ASAM NUKLEAT

Bekerja dengan menghambat transkripsi dan replikasi mikroorganisme

Contoh ;: kuinolon dan Ritampisin

DNA polimerase I DNA polimerase III

DNA ligase Primase  RNA primer

Lagging 5

strand 3 3
DNA-dependent

teadine IO, ) e

strand 3 / DNA exit / Quinolones

Topoisomerase/ channel Fluoroquinolones
Sliding cl : > DNA ent
HERg Lamp Girase Coding strand channel e

Single-strand '
binding protein 3

Replikasi DNA ¢

DNA polimerase 11T / / DNA gyrase

Can

Anthracyclines

rNTP ent
RNA 5’ i

MRNA Rifamycins channel
elongation
channel



MENGHAMBAT SINTESIS METABOLIT ESENSIAL

Bekerja dengan menjadi kompetitor bagi substrat normal, sehingga enzim metabolisme menjadi tidak aktif

Contoh : Sulfanilamid sebagai kompetitor bagi PABA (Para Amino Benzoic Acid)

PABA - substrat (bahan baku) untuk reaksi enzimatis sintesis asam folat (vitamin bagi mikroorganisme, utk

sintesis purun/pirimidin)

Sulfa memiliki struktur mirip PABA, sehingga bila berikatan dg enzim, tdk akan terbentuk kompleks enzim-
substrat - asam folat tidak terbentuk

o Enzim1

|
pteridin  + HZNOC_OH —> pteridin +

Asam para-amino benzoat
(PABA)

o Enzim 1

|
pteridin  + HzNOﬁ_mz —> pteridi

0
Sulfonamida

Reaksi normal

Csulfa D +

Antimetabolit

Enzim 2

Asam

glutamat

—

Asam
folat

Enzim 2

Asam
glutamat

A

Asam
folat

NH,

N

HO O v

23A°
PABA

6,7 A°

NH,

6,9 A°

NH, Y
—_—

2,4 A°

Sulfanilamid



Resistensi Antibiotik




- Resistensi berkembang secara alami melalui mutase-evolusi acak dan juga bisa direkayasa

- Setelah gen resisten dihasilkan, bakteri tsb dapat mentransfer informasi genetik secara
horisontal (antar individu) dengan pertukaran plasmid.

- Sifat resisten ini akan diwariskan kepada keturunannya

- Bakteri bisa memiliki beberapa gen resistensi, sehingga disebut bakteri multiresisten atau
"superbug”.

Genetic Mutation Causes Drug Resistance

Non-resistant Bacteria Some mutations Drug resistant
bacteria multiply by NELCROERETR Gl bacteria multiply
exist the hillions drug resistant and thrive.

Apa Itu p|a5m|d77 A few of these In the presence of drugs,
bacteria will only drug resistant
bacteria survive.




Mekanisme terjadinya resistensi

Antibiotik

>
&

Penghambatan
masuk sel

= ‘O
/;r =P Target aksi bertambah

- - %9
.\ Inaktivasi oleh enzim O

\ Pengubahan target aksi




Resistensi antibiotik

Resistensi antibiotik

=) masalah global

\ - tantangan global
by o gy \ ks
> 317000 | | Q§,730,°°°

Menyebabkan peningkatan jumlah

/
Mia - 4 ity N8 kematian dan beban ekonomi

4,150,000 5 3

Latin
America

392,000

Perpanjangan lama rawat inap

Penggunaan antibiotik yang lebih
lama dan mahal

number of deaths




Perkembangan penemuan antibiotik dan resistensi

1910 1920 1930 1940 1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010

No new antiblotic
class discoveries
Daptomycin
Vancomycin




Penyebab utama resistensi antibiotik

Penggunaan
antibiotik yang tidak tepat
pada manusia

Penggunaan
e DY antibiotik yang tidak tepat
walk L pada hewan

Pembuangan limbah
antibiotik ke lingkungan

Patuh terhadap prinsip
pencegahan dan
pengendalian infeksi

~

J




Penggunaan antibiotik yang rasional

'-’«\3 KEMENTERIAN

¥ _JKESEHATAN

y  (RrepusLIk
. JINDONESIA

Tidak MEMBELI antibiotik sendiri
TANPA RESEP DOKTER.

Tidak MENGGUNAKAN antibiotik
untuk selain infeksi bakteri.

Tidak MENYIMPAN antibiotik
untuk persediaan di rumah. \

Tidak MEMBERI antibiotik SISA
kepada orang lain. gp=d

Tanyakan pada APOTEKER
infFormasi obat antibiotik.

@) Cerdas Gunakan Obat
0 @gemacermat o @cerdasgunakanobat

@diskusiobat
© @gemacermat




Penggunaan antibiotik yang rasional

Cacar air, gondong, campak.
Luka kecil. \

Demam berdarah. \

Diare cair tanpa darah.
Hepatitis.

@) Cerdas Gunakan Obat

@cerdasgunakanobat
o Qyemacermat o @dlskusi%bat

© @gemacermat
L

REPUBLIK
A INDONESIA

HATIKAN

MENGC

ANTIBIOTIK:

v Antibiotik hanya untuk infeksi bakteri.
v Apabila sakit infeksi akibat virus, jangan

meminta dokter untuk meresepkan antibiotik.

/ Antibiotik hanya dengan resep dokter dan
digunakan sesuai petunjuk dokter dan apoteker.
Tanyakan pada dokter, apakah diagnosa penyakit Anda
dan apakah ada infeksi bakteri.

v Jangan membeli antibiotik tanpa resep dokter,

atau menggunakan resep lama.

v Jangan memberi antibiotik sisa atau diresepkan

untuk diri sendiri kepada orang lain:

@ Cerdas Gunakan Obat
(D @gemacermat o @cerdasgunakanobat

© @gemacermat

@diskusiobat




Penggunaan antibiotik yang rasional

I= A

ANVAKANIPADATAOTERER KENAPA|BAKTTERT
e A MENJADTRESTSTEN2

% Dipicu oleh penggunaan antibiotik yang salah.
Jenis dan jumlah obat yang diterima. * Sering menggunakan antibiotik,

* Konsumsi makanan yang mengandung
Aturan minum obat. i o ¥ residu antibiotik.

% Tertular pasien infeksi bakteri resisten.

Waktu dan interval.
Cara menyimpan obat.
Kemungkinan efek samping.
Risiko alergi.

@ cerdas Gunakan Obat
@ Cerdas Gunakan Obat

@cerdasgunakanobat
gemac @cerdasgunakanobat O Dgemacermat o @diskusiobat
oe e o @diskusiobat © @gemacermat
© @gemacermat




Obat yang sering terjadi resistensi,
dengan cara:

| No. | Mekanisme Contoh antibiotik

Aminoglikosida, kloramfenikol, beta laktam,

Pengubahan agen antibiotik _
streptogamin

Aminoglikosida, beta laktam, makrolida,

Pengubahan target aksi antibiotik . . L : s
kuinolon, rifamfisin, trimetoprim, tetrasiklin

Pengurangan akumulasi antibiotik  Tetrasiklin, makrolida, kloramfenikol, dan
dalam sel hampir semua antibiotik

Pengubahan enzim yang terlibat

Sulfonamid, trimetoprim
dalam proses metabolisme sel




Pendekatan untuk mencegah resistensi

- Terapi kombinasi

Kombinasi obat golongan beta laktam dengan asam klavulanat dan sulbaktam guna menghambat
aktivitas enzim beta laktamase bakteri yang akan mendegradasi antibiotik beta laktam

- Penggunaan probiotik

- Penggunaan bakteriosin (racun bakteri utk membunuh bakteri lain)

+ Penggunaan bahan alam Antibiotik

Ukuran 15-80 kDa 0,3-0,5 kDa

Spektrum aktivitas Sempit Luas
Dosis efektif 0,5-5 mg/Kg 50 mg/Kg
Hanya terhadap patogen Dapat melawan banyak jenis

tertentu bakteri
Sistemik ke dalam banyak

organ
Pasaran Sedang dikembangkan Tersedia luas
Terhadap bakteri
resisten

Spesifisitas

Penggunaan Topikal atau injeksi intravena

Efektif Seringkali resisten




INFEKSI KARENA BAKTERI




Tuberculosis

- Tuberkulosi Paru atau TBC adalah penyakit
yang di sebabkan bakteri Mycobacterium
tuberculosi dan Mycrobacterium bovis.
Bakteri tersebut mempunyai ukuran o,5-4
Mikron x 0,3-0,6, micron dengan bentuk tipis,
lurus atau agak bengkok, bergranular atau
tidak mempunyai selabung, tetapi
mempunyai lapisan luar tebal yang terdiri dari
lipoid. Penyakit ini di tularkan melaului udara
(droplet nuclei) saat seorang pasien TBC batuk
dan percikan ludah yang mengandung bakteri
tersebut terhirup oleh orang lain saat

bernafas.




Difteria

- Difteria adalah penyakit yang jarang terjadi, biasayanya
menyerang remaja dan orang dewasa. Penyebab dari penyakit
ini adalah bakteri Corynebacterium diphtheria. Penyakit ini
mempunyai dua bentuk yaitu yang pertama Tipe Respirasi yg
disebabkan oleh strain bakteri yang memproduksi
toksin(toksigenetik) yang biasanya mengakibatkan gejala
berat sampai meninggal, sedangkan bentuk yang kedua yaitu
Tipe Kutan yang disebabkan oleh strain toksigenetik maupun
non-toksigenetik umumnya gelalanya ringan dengan
peradangan yang tidak khas. Penularan penyakit ini terjadi
melalui droplet saat penderita (karier) batuk,bersin, dan
berbicara. Akan tetapi, debu atau muntahan si penderita juga

bias menjadi media penularan.




- Pertusis adalah penyakit infeksi saluran napas akut

Pertusis

yang terutama menyerang anak-anak. Penyakit ini
disebabkan oleh bakteri Bordetella pertusis
(Haemophilus pertusis). Bordetella pertusis
termasuk kelompok kokobasilus Gram-negatif,
tidak bergerak dan tidak berspora. Bakteri ini
memerlukan media untuk tumbuh seperti media
darah-gliserin-kentang (Bordet-Gengou) yang di
tambah penisilin untuk menghambat
Bordetella pertussis ' pertumbuhan organism lainnya. Bakteri ini
berukuran panjang o,5-1pum dan diameternya o,2-
0,3pm. Penularan penyakit ini melalui droplet dan
sebagian besar bayi tertular oleh saudaranya dan

kadang-kadang oleh orangtuanya.




Tetanus Neona Torum

- Tetanus adalah penyakit kekakuan otot (spasme) yg
disebabkan oleh eksotoksin (tetanospasmin) dari organism
penyebab penyakit tetanus dan bukan oleh organismenya
sendiri. Penyakit ini disebabkan oleh bakteri Clostridium
tatani yang merupakan bakteri Gram-positif berbentuk

batang dengan spora pada sisi ujungnya sehingga mirip

dengan pemukul genderang. Bakteri tetanus bersifat obligat

anaerob yaitu berbentuk vegetative pada lingkungan tanpa
oksigen dan rentan terhadap panas serta disinfektan.
Penularannya itu dengan cara Tetanus masuk kedalam tubuh
manusia biasanya melalui luka yg dalam dengan suasana
anaerob (tanpa oksigen) sebagai akibat dari kecelakaan, luka

tusuk, luka oprasi, karies gigi, pemotong tali pusat, dll.




De ma m Tlfo I d - Demam Tifoid adalah infeksi akut pada saluran

pencernaan yang di sebabkan oleh bakteri
Salmonella typhi. Salmonella adalah bakteri
Gram-negatif, tidak berkapsul, mempunyai
flagella dan tidak membentuk spora, Penularan
Penyakit adalah melalui air dan makanan.
Bakteri salmonella dapat bertahan lama dalam

makanan. Penggunaan air minum secara masal

yang tercemar bakteri sering menyebabkan

terjadinya KLB. Vektor berupa serasngga juga

berperan dalam penularan penyakit.




- Penyakit Kusta adalah salah satu penyakit menular
yang masih merupakan masalah yang sangat
kompleks. Masalahnya yang ada bukan dari segi
medisnya tetapi juga masalah ekonomi, social, budaya,
serta keamanan dan ketahanan nasional. Penyakit
kusta bila tidak di tangani dengan cermat dapat
menyebabkan cacat. Penyebab penyakit kusta adalah
bakteri Mycobacterium leprae yang berbentuk batang

dengan ukuran panjang 1-8 mikron, lebar o0,2-0,5

mikron, biasanya berkelompok dan ada yang tersebar
satu-satu, hidup dalam sel, fan bersifat tahan asam
(BTA). Bakteri kusta banyak terdapat pada kulit tangan,

daun telinga dan mukosa hidung.




- Pes memiliki nama lain plague, sampar, La peste dan
penyakit ini sudah tertulis di kitab injil. Penyebab
penyakit pes adalah bakteri Yersinia pestis
(Pasteurella pestis). Yersinia pestis adalah basil Gram-
negatif, tidak bergerak, dan tidak membentuk spora.

Hewan reservoirnya adalah rodensia(hewan

pengaret), antara lain tikus, kelinci, sedangkan vector

penular penyakitnya adalah pinjal (kutu), dll.
Penularan penyakit ini di tularkan melalui cara ini,
tikus liar menggit manusia, penularan dari manusia
kemanusia liannya terjadi melalui droplet dari pes

paru.




A t k - Antraks disebut juga malignant pustule, malignant edema,
n ra S Charbon, Regpicker disease, atau Woolsorter disease. Penyakit

antraks adalah penyakit ysng disebabkan oleh Bacillus
anthracis pada bintang ternak dan bibatang buas yang bias di
tularkan kemanusia. Bacillus anthracis adalah bakteri Gram-
positif, tidak bias bergerak, berkapsul dan mampu
membentuk spora. Pembentukan spora terjadi pada keadaan
aerob dan sedikit kalsium, yaitu di alam terbuka seperti di
tanah atau udara luar. Bakteri ini mempunyai ukuran 1-2 pm X

5-10 pm, berbentuk batang, ujung batang berbatas tegas,

tersusun berderet-deret yang membentuk formasi seperti

ruas bambu. Penularan antraks pada manusia biasanya
melalui cara, kontak langsung dengan kulit manusia yang

lesi,dIl.
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