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ABSTRAK

Latar Belakang : Bakterial vaginosis merupakan infeksi yang paling sering terjadi pada
wanita usia reproduksi dan sering dihubungkan dengan persalinan prematur dan ketuban
pecah dini. Klindamisin dan metronidazol dapat digunakan sebagai terapi infeksi BV pada
kehamilan.

Tujuan : Menganalisis karakteristik medik dan perbedaan keberhasilan terapi klindamisin
dan metronidazol terhadap kejadian infeksi BV pada kehamilan.

Metode : Penelitian ini merupakan uji klinik non random. Sampel adalah 56 wanita hamil dan
termasuk didalamnya berjumlah 19 wanita hamil yang telah difollow-up. Kelompok
klindamisin sebanyak 6 wanita hamil dan metronidazol 13 wanita hamil. Uji statistik
menggunakan uji Mann-Whitney.

Hasil : Usia wanita hamil, usia kehamilan, riwayat abortus, prematuritas, ketuban pecah dini
dan pemakaian kontrasepsi pada kejadian infeksi BV didapatkan perbedaan tidak bermakna
(p=0,548, p=0,739, p=0,505, p=0,088, p=1,000, p=0,867). Sementara itu, pada analisis
keluhan dan paritas menunjukkan perbedaan yang bermakna yaitu (p=<0,001, p=0,047). Skor
Lactobacillus, Gardnerella, Mobiluncus, dan jumlah skor sesudah pemberian terapi pada
kelompok klindamisin dan metronidazol menunjukkan tidak terdapat perbedaan bermakna
(p=1,000, p=1,000, p=0,564, p=0,564).

Kesimpulan : Terdapat hubungan antara keluhan dan paritas dengan kejadian bakterial
vaginosis. Rerata skor Mobiluncus dan jumlah skor kriteria Nugent sesudah pemberian terapi
lebih rendah pada kelompok metronidazol, namun tidak terdapat perbedaan bermakna pada
skor Lactobacillus, Gardnerella, Mobiluncus dan jumlah skor antara kelompok klindamisin
dan metronidazol sesudah pemberian terapi.

Kata kunci : Bakterial vaginosis, klindamisin, metronidazol

ABSTRACT
COMPARISON OF ORAL CLINDAMYCIN AND ORAL METRONIDAZOLE FOR
TREATMENT OF BACTERIAL VAGINOSIS IN PREGNANCY
Background : Bacterial vaginosis (BV) is a common infection in reproductive age of women
and associated with preterm birth and premature rupture of membrane (PROM). Both
clindamycin and metronidazole can be used to treat bacterial vaginosis in pregnancy.
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Aim : To analyze medical characteristics and comparison of clindamycin and metronidazol
for treatment of bacterial vaginosis in pregnancy.

Methods : This was a study of non randomized clinical trial. Fifty-six pregnant women were
identified and including 19 women were evaluated. Six pregnant received clindamycin and 13
received metronidazole then Mann Whitney test was used to analyze.

Results : Age of subjects, age of pregnancy, history of abortus, prematurity, PROM and used
of contraception were no significant difference with incidence of BV infection (p=0,548,
p=0,739, p=0,505, p=0,088, p=1,000, p=0,867). But symptoms and parity were significantly
associated with incidence of BV infection (p=<0,001, p=0,047). There was no significant
difference in score of Lactobacillus, Gardnerella, Mobiluncus, and total score after treatment
between clindamycin and metronidazole (p=1,000, p=1,000, p=0,564, p=0,564).

Conclusion : Symptoms and parity was associated with BV infection. Means of Mobiluncus
and total score after treatment of metronidazole were lower than clindamycin, but there was
no significant difference in score Lactobacillus, Gardnerella, Mobiluncus and total score
between clindamycin and metronidazole after treatment.

Keywords : bacterial vaginosis, clindamycin, metronidazole

PENDAHULUAN

Pada kondisi fisiologis flora normal vagina didominasi oleh kuman bentuk batang
gram positif yaitu Lactobacilli dan hanya ditemukan sekitar 1% bakteri anaerob. Namun
apabila terjadi ketidakseimbangan antara flora normal vagina dengan adanya pertumbuhan
pesat dari bakteri anaerob seperti Gardnerella vaginalis, Mycoplasma hominis dan
Mobiluncus spesies serta berkurangnya flora normal Lactobacilli maka kondisi ini disebut
infeksi Bakterial vaginosis (BV) atau vaginitis nonspesifik.1

Infeksi BV yang ditandai dengan sekret vagina paling sering muncul pada masa
reproduksi (reproductive age).? Angka prevalensi infeksi BV pada ibu hamil cukup banyak,
yaitu berkisar 13-31%.> The Vaginal Infections and Prematurity Study Group juga telah
mengidentifikasi infeksi BV sebesar 16% dari 1000 ibu hamil pada usia kehamilan 23-26
minggu.4 Angka prevalensi infeksi BV di Indonesia cukup besar pada kelompok umur 41-45
tahun (54,5%), mahasiswa/pelajar (45,7%) dan paritas >5 (50%).5 Selain itu pada wanita
hamil di RSUP Dr Kariadi Semarang didapatkan sebesar 43,3% terdiagnosa infeksi BV dan
38,5% tidak mengeluhkan adanya gejala.’

Kriteria Amsel merupakan metode yang sering digunakan dalam mendiagnosis BV.

Kriteria Amsel menggunakan kriteria gejala klinik dan mikroskopis.’ Namun karena beberapa
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penderita infeksi BV tidak menunjukkan gejala atau asimptomatik pada 50% wanita, maka
dikembangkan sistem skoring baru, yaitu Kriteria Nugent. Kriteria Nugent menggunakan
metode penghitungan jumlah bakteri Lactobacillus acidophilus, Gardnerella vaginalis dan
Mobiluncus species. Hasil skor 0-3 merupakan normal, 4-6 intermediate dan terdiagnosis
infeksi BV apabila hasil skor mencapai 7-10.%

Sejumlah peneliti membuktikan bahwa komplikasi yang muncul akibat infeksi BV
adalah peningkatan faktor resiko terhadap abortus, infeksi peripartum, ketuban pecah dini,
persalinan preterm, berat badan bayi lahir rendah, dan endometritis postpar'[um.3’4’9‘12 Infeksi
BV yang terdeteksi pada usia kehamilan muda, maka akan semakin memperbesar resiko
komplikasi seperti persalinan preterm."> Centers for Disease Control and Prevention
merekomendasikan metronidazol dan klindamisin sebagai terapi yang efektif untuk
mengurangi resiko komplikasi yang dapat terjadi.

Penelitian ini bertujuan untuk membandingkan terapi medikamentosa yang lebih
efektif berdasarkan penurunan skor kriteria Nugent, yaitu klindamisin dibandingkan dengan
metronidazol pada pasien bakterial vaginosis saat kehamilan sehingga dapat menjadi
pedoman bagi klinisi dalam menggunakan pilihan medikamentosa tersebut sebagai terapi

pilihan.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian uji klinik dengan desain yang dipakai adalah non
randomized controlled trial. Sampel penelitian adalah semua wanita hamil yang didiagnosis
infeksi Bakterial vaginosis berdasarkan  kriteria Nugent dengan kriteria inklusi usia
kehamilan >20 minggu dan bersedia mengikuti penelitian. Variabel uji deskriptif antara lain
usia subyek, usia kehamilan, keluhan, paritas, riwayat abortus, prematur, ketuban pecah dini
dan pemakaian kontrasepsi. Variabel bebas adalah klindamisin 300 mg dua kali sehari selama
tujuh hari atau metronidazol 500 mg dua kali sehari selama tujuh hari. Variabel tergantung
adalah keberhasilan terapi dengan menganalisis perbedaan rerata skor kriteria Nugent sesudah
pemberian terapi.

Alat dan instrumen yang digunakan dalam penelitian ini adalah lembar informasi

penelitian, informed consent, kuesioner penelitian, hasil pemeriksaan subyek serta lembar
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penilaian skor kriteria Nugent sebelum dan sesudah terapi. Subyek yang memenuhi syarat
diberi penjelasan mengenai penelitian yang akan dilakukan dan menandatangani surat
persetujuan untuk mengikuti penelitian. Karakteristik demografik dan medik diperoleh dari
anamnesis dan kuesioner. Pada penelitian ini pengambilan sampel dilakukan di Poliklinik
Obstetri Ginekologi RSUP Dr. Kariadi Semarang, Puskesmas Halmahera dan Puskesmas
Ngesrep Semarang.

Sebelum perlakuan, seluruh subyek pada hari ke-1 dilakukan pengambilan hapusan
dinding vagina pada preparat. Selanjutnya dilakukan pengecatan Gram dan dibaca di bawah
mikroskop dengan menggunakan kriteria Nugent. Pada penelitian ini skor intermediate
dimasukkan dalam infeksi BV.

Tabel 1. Sistem skor kriteria Nugent

No. Morfotipe Bakteri Jumlah bakteri per Skor
lapangan emersi

1. Kuman batang gram 0 4
positif besar <1 3
(Lactobacillus) 1-5 2
6-30 1
>30 0
2. Kuman batang gram >30 4
negatif kecil 6-30 3
(Gardnerella vaginalis, 1-5 2
& kuman anaerob) <1 1
0 0
3. Kokus gram >5 2
negatif/batang berlekuk <5 1
(Mobiluncus) 0 0

Selanjutnya subyek yang terinfeksi BV diterapi sesuai kelompok masing-masing yaitu
klindamisin atau metronidazol. Setelah diberi perlakuan, saat pemeriksaan antenatal care
berikutnya dilakukan pemeriksaan kembali hapusan dinding vagina dan pengecatan gram
untuk mengetahui keberhasilan terapi berdasarkan perbedaan rerata skor kriteria Nugent
sebelum dan sesudah pemberian terapi.

Data yang dikumpulkan adalah karakteristik medik serta skor Lactobacillus,
Gardnerella, Mobiluncus, dan jumlah skor sebelum dan sesudah pemberian terapi pada kedua
kelompok. Data dianalisis dengan menggunakan SPSS. Analisis univariat dilakukan dalam

26

MMM, Vol. 3 No. 1 Tahun 2014



Media Medika Muda Vol. 3 No. 1 Tahun 2014
Online : http://ejournal-s1.undip.ac.id/index.php/medico

bentuk tabel. Sedangkan analisis bivariat dilakukan dengan uji beda. Uji Chi square dilakukan
untuk mengetahui hubungan karakteristik medik dengan kejadian infeksi BV. Sedangkan
untuk mengetahui perbedaan rerata skor kriteria Nugent sesudah pemberian terapi antara dua

kelompok dilakukan dengan menggunakan uji Mann-Whitney.

HASIL PENELITIAN

Jumlah subyek penelitian secara keseluruhan adalah 61 sampel. Selama penelitian
berlangsung didapatkan 5 preparat rusak atau tidak terbaca sehingga didapatkan subyek
penelitian 56 wanita hamil. Namun hingga akhir penelitian didapatkan 6 orang dari kelompok
klindamisin dan 13 orang dari kelompok metronidazol.

Dari Tabel 2 menunjukkan jumlah terbanyak pada kelompok umur 20-30 tahun
(62,5%) dengan rata-rata usia subyek penelitian 27,64 tahun. Sebagian besar subyek adalah
ibu rumah tangga (46,4%) dan sebagian besar subyek berpendidikan setingkat SMA (42,9%).
Sedangkan pada Tabel 3 menunjukkan sebanyak 42,9% subyek pada usia kehamilan antara
20-28 minggu dengan rerata 25,64 dengan nulipara sebagai paritas terbanyak (63,9%). Pada
63,3% subyek memiliki keluhan, dengan keluhan terbanyak yaitu keluar cairan keputihan
(42,2%).

Tabel 2. Sebaran karakteristik demografik subyek (n=56)

Karakteristik demografik Jumlah %
Usia subyek
<20 6 10,7
20-30 35 62,5
31-40 13 23,2
>40 2 3,6
Pekerjaan subyek
Ibu rumah tangga 26 46,4
Mahasiswa/pelajar 2 3,6
Bidan/perawat 1 1,8
Guru/PNS 5 8,9
Karyawati 3 5,4
Wiraswasta 19 33,9
Pendidikan subyek
SD 5 8,9
SMP 5 8,9
SMA 24 429
Perguruan Tinggi 22 39,3

27

MMM, Vol. 3 No. 1 Tahun 2014



o

'1;‘32'1“31"5,’1‘_’?‘ Media Medika Muda Vol. 3 No. 1 Tahun 2014
q Online : http://ejournal-s1.undip.ac.id/index.php/medico

== T ]

Tabel 3. Sebaran karakteristik medik subyek (n=56)

Karakteristik medik Jumlah %0
Usia kehamilan
(minggu)
<20 13 23,2
20-28 24 42,9
29-36 13 23.2
>36 6 10,7
Paritas
0 37 66,1
1-2 16 28,6
>2 3 54
Keluhan
Ada 39 69,4
Gatal 37 66,1
Keluar cairan 46 82,1
Bau amis 26 46,4
Tidak ada 17 30,6
Gatal 19 26,7
Keluar cairan 10 17,9
Bau amis 30 53,6
Riwayat abortus
Ada 1 1,8
Tidak 55 98,2
Riwayat prematuritas
Ada 2 3,6
Tidak 54 96,4
Riwayat KPD
Ada 4 7,1
Tidak 52 92,9
Pemakaian kontrasepsi
IUD 6 10,7
Pil/Suntik 18 32,1
Tidak KB 32 57,1

Pada penelitian ini analisis menunjukkan karakteristik medik yang berhubungan
dengan kejadian bakterial vaginosis adalah keluhan dan paritas dengan nilai signifikansi p=
<0,001 dan p=0,047 (Tabel 4). Dari data didapatkan penurunan skor yang bermakna
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(p<0,05) pada kelompok klindamisin dan metronidazol antara sebelum dan sesudah
pemberian terapi. Selain itu didapatkan rerata skor Mobiluncus dan jumlah skor yang lebih
rendah sesudah pemberian terapi pada kelompok metronidazol dibandingkan kelompok
klindamisin (Tabel 5).

Sesudah pemberian terapi didapatkan data skor Lactobacillus, Gardnerella,
Mobiluncus, dan jumlah skor akhir pada kelompok klindamisin dan metronidazol dengan
hasil uji seluruhnya p>0,05, sehingga disimpulkan tidak terdapat perbedaan skor pada
kelompok klindamisin dan metronidazol sesudah pemberian terapi (Tabel 6).

Tabel 4. Hubungan karakteristik medik dengan kejadian bakterial vaginosis (n=56)

L. . Bakterial vaginosis
Karakteristik medik Negatif n(%) Positif n(%) p
Usia subyek (tahun)
17-35 9(52,9) 24(61,5) 0,548"
>35 8(47,1) 15(38.,5)
Usia kehamilan (minggu)
<28 11(64,7) 27(69,2) 0,739
>28 6(35,3) 12(30,8)
Keluhan
Ada 6(35,3) 33(84,6) <0,001*
Tidak 11(64,7) 6(15,4)
Paritas
Nulipara 8(47,1) 29(74,4) 0,047
Primipara,Multipara 9(52,9) 10(25,6)
Riwayat abortus
Ya 0(0,0) 1(2,6) 0,505"
Tidak 17(100) 38(97,4)
Riwayat prematuritas
Ya 2(11,8) 0(0,0) 0,088"
Tidak 15(88,2) 39(100,0)
Riwayat kpd
Ya 1(5,9) 3(7,7) 1,000*
Tidak 16(94,1) 36(92,3)
Pemakaian kontrasepsi
KB 7(41,2) 17(43,6) 0,867
Tidak KB 10(58,8) 22(56,4)
Keterangan :
£ Pearson Chi-Square
¥ Fisher's Exact Test
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Tabel 5. Skor Kriteria Nugent Sebelum dan Sesudah Pemberian Terapi (n=19)

Sebelum Sesudah r’
Lactobacillus | Klindamisin 2,50+1,64 0,00+0,00 0,024
Metronidazol 2,53+1,61 0,00+0,00 0,003
Gardnerella | Klindamisin 2,66+1,50 0,00+0,00 0,026
Metronidazol 3,69+0,85 0,00+0,00 0,001
Mobiluncus | Klindamisin 2,33+0,81 0,16+0,40 0,024
Metronidazol 1,69+1,03 0,07+0,27 0,002
Jumlah skor | Klindamisin 7,50+2,34 0,16£0,40 0,027
Metronidazol 7,924+2.13 0,07+0,27 0,001
Keterangan:
p Uji Wilcoxon

Tabel 6. Skor Kriteria Nugent Klindamisin dan Metronidazol (n=19)

Klindamisin | Metronidazol p*
Lactobacillus | Awal 2,50+1,64 2,53+1,61 1
Akhir 0,00£0,00 0,00£0,00 1
Gardnerella Awal 2,66+1,50 3,69+0,85 0,1
Akhir 0,00+0,00 0,00+0,00 1
Mobiluncus Awal 2,33+0,81 1,69+1,03 0,15
Akhir 0,16x0,40 0,07£0,27 0,564
Jumlah skor Awal 7,50+£2,34 7,9242,13 0,718
Akhir 0,16x0,40 0,07£0,27 0,564

Keterangan :

* Uji Mann-Whitney

PEMBAHASAN

Sebagian besar wanita hamil yang memeriksakan diri dan bersedia mengikuti
penelitian berumur 20-30 tahun dengan usia kehamilan terbanyak 20-28 minggu. Kebanyakan
wanita hamil melakukan pemeriksaan antenatal care ke bidan praktek mandiri pada awal
kehamilan dan datang ke Puskesmas atau Poli Obsgyn apabila ada keluhan atau resiko
tinggi.14 Mayoritas wanita hamil merupakan ibu rumah tangga dan memiliki pendidikan

setingkat SMA. Karakteristik paritas terbanyak yang didapatkan pada penelitian ini yaitu
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nulipara dengan keluhan keluarnya cairan berwarna abu-abu dan banyak yang keluar selama
kehamilan. Keputihan jarang dikeluhkan karena dianggap hal yang biasa. Untuk riwayat
obstetri yang buruk jarang ditemukan pada saat penelitian karena populasi penelitian sebagian
besar adalah nulipara.

Dengan menggunakan kriteria Nugent didapatkan kejadian bakterial vaginosis pada
wanita hamil sebesar 69,64%, dimana terdapat perbedaan dengan penelitian Dewi Anggraini
dkk yang mendapatkan angka kejadian bakterial vaginosis sebesar 41,5%. Penelitian ini
sesual dengan penelitian sebelumnya bahwa sebagian besar infeksi BV pada wanita hamil
didiagnosa pada kelompok usia 20-34 tahun."* Namun berbeda dengan penelitian oleh
Azargoon et.al.di Iran dimana distribusi infeksi BV terbanyak ditemukan pada wanita hamil
dengan usia kehamilan 36 minggu.15 Pada penelitian ini wanita hamil yang mempunyai
keluhan memiliki hubungan yang bermakna terhadap kejadian bakterial vaginosis
(p=<0,001).

Namun pada penelitian Anggarawati didapatkan wanita hamil dengan BV tidak
mengeluhkan gejala sebesar 38,5%. Karakteristik paritas menunjukkan adanya perbedaan
bermakna (p=0,04) dimana distribusi infeksi BV terbanyak pada wanita hamil nulipara.
Berbeda dengan penelitian sebelumnya, wanita hamil dengan infeksi BV (49,2%) memiliki
riwayat paritas >2. '® Analisis karakteristik riwayat abortus, prematuritas dan ketuban pecah
dini tidak memiliki perbedaan bermakna dimana hal ini sesuai dengan penelitian Desseauve
et.al. bahwa riwayat persalinan prematur bukan merupakan faktor resiko independen BV.
Sesuai dengan penelitian sebelumnya, wanita hamil penderita BV dengan pemakaian
kontrasepsi tidak memiliki perbedaan bermakna dengan distribusi terbanyak yaitu tidak
menggunakan alat kontrasepsi sebelumnya daripada yang menggunakan.

Kriteria Nugent digunakan untuk pemeriksaan preparat sebelum dan sesudah
pemberian terapi klindamisin atau metronidazol. Jumlah sampel yaitu 19 orang dan
didapatkan subyek penelitian pada kelompok klindamisin 6 orang dan kelompok metronidazol
13 orang. Jumlah tersebut belum memenuhi besar sampel minimal yaitu 24 orang tiap
kelompok. Subyek penelitian dikelompokkan berdasarkan tempat penelitian yaitu klindamisin

didapatkan dari Rumah Sakit Dr. Kariadi sedangkan metronidazol didapatkan dari Puskesmas
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Ngesrep dan Puskesmas Halmahera. Hal tersebut dikarenakan keterbasan obat yang tersedia
di masing-msing tempat penelitian.

Sesuai dengan kepustakaan yang menyebutkan klindamisin dan metronidazol sangat
efektif dalam mengobati infeksi BV, sesudah pemberian terapi didapatkan penurunan
bermakna untuk skor Lactobacillus, Gardnerella, Mobiluncus dari sebelum terapi pada kedua
kelompok. '” Dari data skor sesudah pemberian terapi didapatkan rerata skor Mobiluncus dan
jumlah skor lebih rendah pada kelompok metronidazol. Namun tidak didapatkan perbedaan
bermakna antara kedua kelompok setelah pemberian terapi. Sesuai dengan penelitian Wayne
et.al, efektifitas klindamisin oral dan metronidazol oral sama tinggi yaitu 96% dan 94%
dengan nilai signifikansi p>0,05."® Pada penelitian lain, klindamisin krim vaginal terbukti
sama efektifnya dengan metronidazol oral. 1920 pada penelitian ini didapatkan sebagian besar
subyek tidak mengeluhkan adanya efek samping pada kelompok klindamisin dan beberapa
subyek mengeluhkan mual dan pusing pada kelompok metronidazol.

Kekuatan penelitian ini antara lain merupakan uji klinik dan dapat dijadikan metode
awal skrining. Kelemahan penelitian ini yaitu tidak dilakukan randomisasi, jumlah besar
sampel minimal belum terpenuhi, tidak dihitung nilai Kappa intraobserver dan tidak menilai
faktor perancu serta subyek yang digunakan adalah pasien rawat jalan sehingga kurang
pengawasan.

Masih diperlukan penelitian lebih lanjut untuk mengetahui perbedaan keberhasilan
terapi dengan jumlah sampel yang memenuhi besar sampel minimal, serta medote yang
berbeda yaitu double blind randomized controlled trial. Selain itu dapat diteliti pemberian

obat lain yang lebih efektif dalam mengobati infeksi bakterial vaginosis.

SIMPULAN

Karakteristik medik yang berhubungan dengan kejadian infeksi bakterial vaginosis
adalah keluhan dan paritas. Terdapat perbedaan bermakna skor Lactobacillus, Gardnerella,
Mobiluncus dan jumlah skor kriteria Nugent antara sebelum dan sesudah pemberian terapi
pada kedua kelompok klindamisin dan metronidazol. Rerata skor Mobiluncus dan jumlah skor
kriteria Nugent sesudah pemberian terapi lebih rendah pada kelompok metronidazol, namun
tidak terdapat perbedaan skor Lactobacillus, Gardnerella, Mobiluncus dan jumlah skor antara
kelompok klindamisin dan metronidazol pada sebelum dan sesudah pemberian terapi.
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SARAN

Diperlukan penelitian lebih lanjut mengenai perbedaan keberhasilan terapi antara
klindamisin dan metronidazol pada infeksi bakterial vaginosis dengan cara sampling random,
jumlah sampel yang memenuhi besar sampel minimal, serta metode randomized controlled
trial. Diperlukan peningkatan kualitas antenatal care terutama dalam hal anamnesis dan
skrining, serta pemberian terapi secara dini pada wanita hamil yang menunjukkan tanda dan

gejala infeksi bakterial vaginosis di seluruh tingkat pelayanan masyarakat.
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