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ABSTRACT

Asthma is a chronic inflammatory disease of the airways characterized by reversible bronchial obstruction and airway
hyperresponsiveness. -agonists, especially short-acting B-agonists (SABA), act as quick-relief medications because they do
not address the underlying inflammation of asthma. However, excessive use of [z-agonists increases the risk of severe
exacerbations, reduced asthma control, and increased mortality. This study aims to review the characteristics of f.-agonists and
the phenomenon of overuse in asthma patients. A literature review was conducted by searching articles in the Google Scholar,
ScienceDirect, and PubMed databases using the keywords “asthma,” “B.-agonist,” “Short-acting B.-agonists (SABA),” and
“overuse,” covering the period from 2015 to 2025. Selection was performed using the PRISMA (Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses) method, through a process of screening titles, abstracts, and full-text based on
inclusion criteria. SABA overuse was defined as the use of >3 canisters per year or exceeding the reasonable limit of reliever
use for symptom control. Several countries reported high prevalence of overuse, namely 15.9% in Taiwan, 30% in Sweden,
36-38% in Germany, and 44.8% in Canada. Excessive use of P:-agonists is associated with an increase in recurrent
exacerbations, the need for oral corticosteroids, decreased lung function, and an increased risk of mortality. Therefore,
controlling inflammation through the use of inhaled corticosteroids (ICS) remains the mainstay of asthma therapy to prevent
complications and reduce dependence on SABA.

ABSTRAK

Asma merupakan penyakit inflamasi kronis pada saluran napas yang ditandai oleh obstruksi bronkus yang bersifat
reversibel serta hiperresponsivitas saluran napas. B:-agonis, terutama short-acting P.-agonists (SABA), berperan sebagai
obat pereda cepat (reliever) karena tidak mengatasi peradangan yang mendasari asma. Namun, penggunaan f2-agonis secara
berlebihan meningkatkan risiko eksaserbasi berat, penurunan kontrol asma, hingga peningkatan angka kematian. Penelitian
ini bertujuan mengulas karakteristik B.-agonis serta fenomena penggunaan berlebihan (overuse) pada pasien asma.
Literature review dilakukan melalui pencarian artikel pada database Google Scholar, ScienceDirect, dan PubMed
menggunakan kata kunci “asthma”, “Bz.-agonist”, “Short-acting B.-agonists (SABA)”, dan “overuse”, dengan rentang tahun
2015-2025. Seleksi dilakukan menggunakan metode Proses telaah literatur dilakukan mengikuti tahapan PRISMA
(Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses), melalui proses screening judul, abstrak, dan full-
text berdasarkan kriteria inklusi. Overuse SABA didefinisikan sebagai penggunaan >3 canister per tahun atau melebihi
batas wajar penggunaan reliever untuk kontrol gejala. Beberapa negara melaporkan prevalensi overuse yang tinggi, yaitu
15,9% di Taiwan, 30% di Swedia, 36—38% di Jerman, dan 44,8% di Kanada. Penggunaan berlebihan B:-agonis dikaitkan
dengan peningkatan eksaserbasi berulang, kebutuhan kortikosteroid oral, penurunan fungsi paru, serta peningkatan risiko
mortalitas. Oleh karena itu, pengendalian inflamasi melalui penggunaan inhaled corticosteroids (ICS) tetap menjadi pilar
utama terapi asma untuk mencegah komplikasi dan mengurangi ketergantungan pada SABA.

Keywords: asthma; p:-agonist,; short-acting pz-agonis (SABA); overuse

Pendahuluan

Asma menyebabkan lebih dari 455.000
kematian setiap tahunnya dan masih menjadi salah
satu masalah kesehatan global dengan lebih dari
260 juta penderita (World Health Organization
(WHO), 2024). Penyakit inflamasi kronis saluran
napas ini ditandai dengan obstruksi bronkus yang
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bersifat reversibel dan hiperresponsivitas saluran
napas, yang memicu gejala seperti sesak, batuk,
dan wheezing (Global Initiative for Asthma
(GINA), 2022). Hal tersebut menjadikan
bronkodilator golongan agonis B.-adrenergik (f:-
agonis) sebagai obat “penyelamat” (reliever) yang
paling sering digunakan oleh pasien dalam
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manajemen asma karena efeknya yang cepat
dalam merelaksasi otot polos bronkus (Billington
etal., 2017).

B:-agonis bekerja dengan menstimulasi
reseptor P.-adrenergik dan meningkatkan kadar
cAMP untuk mengurangi kontraksi otot polos
saluran napas (De Pascali et al., 2022).
Berdasarkan durasi kerjanya, terdapat short-acting
pe2-agonist  (SABA) seperti salbutamol dan
terbutalin yang bekerja cepat dalam hitungan
menit, serta /Jong-acting [:-agonists (LABA)
seperti salmeterol dan formoterol yang digunakan
untuk kontrol jangka panjang (Emeryk & Emeryk-
Maksymiuk, 2020). Meskipun efektif, penggunaan
B2-agonis berlebihan (overuse) terutama SABA
tanpa pengobatan pengontrol (ICS) terbukti
meningkatkan risiko eksaserbasi berat, penurunan
kontrol asma, hingga peningkatan kematian
(Nwaru et al., 2020).

Data  dari SABINA  Programme
menunjukkan bahwa lebih dari 30% pasien asma
di berbagai negara menggunakan >3 canister
SABA per tahun, angka yang secara resmi
didefinisikan sebagai overuse dalam berbagai
studi epidemiologi dan juga selaras dengan
perhatian GINA terhadap penggunaan reliever
yang berlebihan. Angka >3 canister ini menjadi
indikator kuat bahwa pasien tidak memiliki
kontrol inflamasi yang adekuat dan berpotensi
masuk ke dalam pola penggunaan reliever yang
tidak tepat. Korelasi ini semakin diperkuat dengan
tingginya angka eksaserbasi berulang dan rawat
inap pada kelompok pengguna SABA berlebihan
(Nwaru et al., 2020). Overuse B:-agonis juga dapat
memicu beberapa fenomena seperti desensitisasi
reseptor P2, penurunan respons bronkodilatasi, dan
tachyphylaxis, yang membuat pasien semakin
bergantung pada dosis lebih tinggi meskipun
efeknya semakin kecil (Tokmakova et al., 2022).

Fenomena ini menjadi masalah besar
karena masih banyak pasien dan bahkan tenaga
kesehatan yang hanya mengandalkan SABA
sebagai monoterapi, padahal panduan GINA 2024
secara tegas melarang penggunaan SABA tunggal
dan  merekomendasikan  kombinasi  ICS—
formoterol sebagai terapi dasar untuk mencegah
komplikasi.  Kondisi ini  pada  akhirnya
memperparah siklus ketergantungan terhadap
SABA, di mana semakin sering digunakan,
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semakin menurun pula efektivitasnya. Oleh karena
itu, kajian literatur ini bertujuan untuk mengulas
secara sistematis penggunaan berlebihan obat -
agonis, dengan menyoroti karakteristik obat [--
agonis dan fenomena penggunaan berlebih
(overuse) obat B2-agonis pada pasien asma.

Metode

Artikel ini disusun menggunakan metode
literature review dengan pendekatan naratif untuk
membahas  secara  komprehensif  fenomena
penggunaan berlebihan obat P.-agonis pada pasien
asma. Pendekatan naratif dipilih untuk memberikan
pemahaman yang mendalam berdasarkan sintesis
teori dan temuan empiris dari berbagai sumber
ilmiah yang relevan. Proses telaah literatur
mengikuti tahapan PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses)
yang meliputi identifikasi, skrining, kelayakan, dan
inklusi (Parums, 2021).

Pencarian literatur dilakukan menggunakan
tiga Dbasis data utama: Google Scholar,
ScienceDirect, dan PubMed. Kombinasi kata kunci
dirumuskan dengan operator Boolean untuk
mendapatkan hasil pencarian yang lebih tepat,
relevan, dan terstruktur (Alharbi & Stevenson,
2020). Kombinasi kata kunci yang digunakan
sebagai berikut ("asma" OR "asthma") AND ("B2-
agonis" OR "PB2-agonist") AND ("B2-agonists kerja
pendek" OR "SABA") AND ("penggunaan
berlebihan" OR "overuse").

Tahap identifikasi awal menemukan total 229
artikel (Google Scholar = 200; ScienceDirect = 7,
PubMed = 22). Seluruh artikel diseleksi
berdasarkan judul dan abstrak. Pada tahap skrining,
222 artikel dieliminasi dengan alasan: tidak relevan
dengan topik P:-agonis, tidak memuat konteks
overuse, tidak fokus pada asma, atau berada di luar
ruang lingkup klinis. Pemeriksaan duplikasi
dilakukan antar-database, namun tidak ditemukan
artikel duplikat yang memenubhi kriteria seleksi.

Pada tahap kelayakan (eligibility), artikel
dianalisis dalam bentuk full text untuk menilai
kesesuaian isi, metodologi, dan kualitas bukti.
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Kriteria inklusi mencakup: artikel dengan desain
penelitian kohort, cross-sectional, retrospektif, atau
studi deskriptif yang membahas penggunaan f3-
agonis; dipublikasikan pada rentang tahun 2015—
2025; berbahasa Indonesia atau Inggris; tersedia
dalam bentuk full text; dan memuat pembahasan
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terkait kata kunci pencarian. Artikel yang tidak
memenuhi kriteria tersebut dikeluarkan dari proses
analisis. Melalui serangkaian tahapan tersebut,
diperoleh 7 artikel yang memenuhi syarat dan
digunakan sebagai dasar kajian dalam penelitian

Tumlah artileel vang dieliminasi
-Judul tidak sesuai dengan topik
Google Scholar (n=198)

Science Direct (n=73)

Pubmed (n=19)

Tumlah artileel vang dieliminasi
-Terdapat duplikat dar ketigs
database
Google Scholar (n=10)
Science Direct (n=10)

Fubmesd (n=0)

1mni.
Jumlah artikel Turnlah artikel Turalah artikel
yang didapat vang didapat yang didapat
dari databage dari database dart database
= Google Scholar Science Direct Pubmed
._g (=200 =7 (n=12)
o=
2
E ¥ ¥
= Jumlah artikcel keseluruhan
(n=229)
Tumiah artikel Turalzh artikel setalah Jumlah Ertflcel setelah
o0 setelah cel judul cek judul cek judul .
.E n=2 (n=2) (n=3)
g )
-
(%]
17 51
sete o= 1;'F' ast sete (ff: ;I‘p ast cek duplikasi (n=13)
—
-
=]
E Tamlah artileel Jumlah artikel Tumlsh artilel
E setelah skrining setelzh shrining setelah shrining
relevanst topik relevansi topik relevansi topik »
n=2) n=2) (n=3)
"E ¥
= Jumlah artikel yang akan diteliti
% (n=T7)
L

Juinlah artikel vang dieliminas
-abstrak tidak sesvai dengan topik
Google Scholar (n=10)

Science Direct (n=10)

Pubmed (n=10)

Gambar 1. Diagram alur PRISMA proses seleksi artikel.

Hasil
Tabel 1. Karakteristik Studi yang Disertakan dalam Tinjauan Literatur
No Penulis Sumber Judul Metode Ringkasan Hasil
1. (Nwaru et Google Overuse of short-  Penelitian ini Analisis ini
al., 2020) Scholar acting f2-agonists menggunakan cohort  melibatkan 365.324

in asthma is
associated with
increased risk of
exacerbation and
mortality: a

study dengan
menghubungkan data
dari registri nasional
Swedia, pasien asma
berusia 12—45 tahun

pasien asma dengan
rata-rata usia sekitar
27 tahun, dan lebih
dari setengahnya
adalah perempuan.
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No Penulis Sumber Judul Metode Ringkasan Hasil

nationwide cohort dengan dua atau lebih  Dari seluruh

study of the koleksi obat untuk populasi, sekitar 30%

global SABINA penyakit paru pasien menggunakan

programme obstruktif selama lebih dari dua
tahun 2006-2014 kanister SABA per
diikutsertakan. tahun, mencakup
Penggunaan SABA kelompok pemakai
berlebih didefinisikan  3-5 kanister, 6-10
sebagai koleksi lebih  kanister, hingga lebih
dari dua tabung dari 11 kanister.
SABA dalam periode =~ Penggunaan SABA

dasar 1 tahun setelah
inklusi. Penggunaan
SABA
dikelompokkan
menjadi 3-5, 6-10,
dan >11 tabung per
tahun dasar. Regresi
Cox digunakan untuk
mengkaji hubungan
antara penggunaan
SABA dan
eksaserbasi (rawat
inap dan/atau klaim
kortikosteroid oral)
serta mortalitas.

berlebih ini berkaitan
erat dengan tingginya
angka eksaserbasi,
termasuk kejadian
rawat inap dan
kunjungan gawat
darurat, serta lebih
banyaknya
komorbiditas yang
dimiliki pasien. Pola
penggunaan tersebut
juga bersifat
persisten, karena
mayoritas pasien
yang sudah berlebih
di awal tetap
menunjukkan
penggunaan berlebih
sepanjang periode
pemantauan. Seiring
meningkatnya jumlah
kanister yang
digunakan, risiko
eksaserbasi turut
bertambah—pasien
yang menggunakan
3-5,6-10,dan >11
kanister
menunjukkan
peningkatan risiko
berturut-turut. Tren
serupa juga terlihat
pada risiko kematian:
angka mortalitas,
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No Penulis Sumber Judul Metode Ringkasan Hasil
baik kematian umum,
kematian terkait
pernapasan, maupun
kematian akibat
asma, meningkat
sejalan dengan
tingginya jumlah
kanister SABA yang
dikonsumsi.

2. (Wang et al., PubMed The prevalence Penelitian ini Hasil menunjukkan

2021) and outcome of menggunakan Cohort bahwa 15.9% pasien
short-acting 32- retrospektif. Studi merupakan pengguna
agonists overuse  nasional berbasis berlebihan SABA,
in asthma patients database program dan kelompok yang
in Taiwan Pay-for-Performance = menggunakan >7

Taiwan yang canister/tahun
mencakup 218.039 memiliki risiko
pasien asma usia 12—  eksaserbasi dan
100 tahun, dengan kematian paling
analisis penggunaan  tinggi. Overuse
canister SABA dalam  ditemukan lebih
satu tahun. Pasien tinggi pada pasien
dibandingkan antara yang juga
kelompok pengguna  menggunakan ICS,
<2 canister dan yang menunjukkan
kelompok overuse (=3 bahwa pasien tetap
atau >7 canister), bergantung pada
kemudian dianalisis SABA meskipun
risiko eksaserbasi dan  sudah memakai terapi
mortalitas. pengontrol. Temuan
ini memperlihatkan
hubungan kuat antara
penggunaan SABA
berlebih dengan
peningkatan kejadian
eksaserbasi,
perburukan inflamasi
jalan napas, dan
risiko kematian yang
lebih tinggi.
3. (Worth et Google Prevalence of Studi retrospektifini ~ Penelitian ini
al., 2021) Scholar overuse of short-  menggunakan data melibatkan 15.640

acting beta-2
agonists (SABA)
and associated

layanan kesehatan
elektronik anonim
dari basis data

pasien yang
menerima resep
SABA, terdiri dari
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No Penulis

Sumber

Judul

Metode

Ringkasan Hasil

factors among
patients with
asthma in
Germany

Disease Analyzer
(IQVIA). Sebanyak
15.640 pasien asma
berusia > 12 tahun
yang menerima > 1
resep SABA antara
Juli 2017 dan Juni
2018 di 924 praktik
dokter umum dan 22
praktik pneumologis
(PN) diikutsertakan.
Penggunaan SABA
berlebih

didefinisikan sebagai
> 3 inhaler yang
diresepkan (~ 200
semprotan masing-
masing) selama
periode studi.
Hubungan antara
penggunaan SABA
berlebih

dan spesialisasi
dokter, langkah-
langkah Global
Initiative for Asthma
(GINA) (berdasarkan
pengobatan asma),
usia, jenis kelamin,
dan penggunaan
inhaled
corticosteroids

(ICS)/agonis beta
kerja panjang
(LABA) diperkirakan
menggunakan regresi
multivariabel untuk
pasien

dengan asma yang
kemungkinan sedang
(langkah GINA 2) dan
kemungkinan berat

13.030 pasien yang
ditangani dokter
umum (GP) dan
2.610 pasien yang
ditangani dokter
spesialis paru (PN).
Pasien di PN
umumnya lebih tua,
lebih banyak
perempuan, dan lebih
banyak yang berada
pada langkah terapi
GINA 4-5. Dalam
satu tahun, 36%
pasien dokter umum
dan 38% pasien
dokter spesialis paru
menggunakan tiga
inhaler SABA atau
lebih. Sebagian kecil
bahkan mencapai >12
inhaler. Penggunaan
SABA berlebihan
lebih sering
ditemukan pada
pasien dengan
langkah GINA yang
lebih tinggi, pada
laki-laki, dan pada
pasien yang juga
menggunakan
ICS/LABA. Hasil
analisis menunjukkan
bahwa risiko
penggunaan SABA
berlebihan lebih
tinggi pada pasien
yang dirawat dokter
umum, meningkat
pada pasien di
langkah GINA 4-5,
dan lebih besar pada
pasien laki-laki.
Tidak ada variabel
lain yang
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No Penulis Sumber Judul Metode Ringkasan Hasil
(langkah GINA 3-5).  menunjukkan
pengaruh signifikan.
4. (Baron et al., PubMed High Use of Penelitian cohort Hasil ini
2021) SABAs is retrospektif menunjukkan bahwa
Associated with menggunakan data 30% pasien asma
Higher registri nasional mengalami overuse
Exacerbation Rate Swedia pada pasien SABA (>2
in Dutch Patients  asma usia 1245 canister/tahun).
with Asthma tahun (2006-2014). Overuse lebih banyak
Penggunaan SABA terjadi pada laki-laki,
diklasifikasikan usia muda, dan
berdasarkan jumlah pasien dengan
canister per tahun (0— komorbiditas. Hasil
2,3-5,6-10,>11). ini juga menunjukkan
Outcome yang dinilai  bahwa semakin
adalah eksaserbasi banyak canister yang
dan mortalitas. digunakan, semakin
Analisis tinggi risiko
menggunakan regresi  eksaserbasi dan
logistik dan Cox kematian. Selain itu,
proportional hazards, penggunaan SABA
disesuaikan dengan berlebihan cenderung
usia, jenis kelamin, berlangsung menetap
tingkat terapi, dan tanpa peningkatan
komorbiditas. terapi ICS, sehingga
menunjukkan
manajemen asma
yang belum optimal.
5. (Molina et ScienceDi  Clinical Study cross-sectional, Hasil menunjukkan
al., 2023) rect Consequences of  longitudinal dan bahwa komorbiditas

the Overuse of
Short-Acting 32-
Adrenergic
Agonist (SABA)
in the Treatment
of Asthma in
Spain: The
SABINA Study
Consecuencias
clinicas del uso
excesivo de los
agonistas
adrenérgicos 2
de accion corta

retrospektif pada
layanan kesehatan
primer dan spesialis di
Spanyol

alergi cukup tinggi
pada pasien asma,
terutama rinitis alergi
(55,3%) dan dermatitis
atopik (35,4%).
Mayoritas pengguna
SABA berlebihan
mengalami sedikitnya
satu eksaserbasi, baik
pada awal (98,0%)
maupun selama tindak
lanjut (99,0%).
Penggunaan SABA
yang berlebihan lebih
besar pada individu

https://aacendikiajournal.com/ojs/index.php/Journal-of-Nursing | 92



Daffa Agustian Pujianto et al. (2025)

No Penulis Sumber Judul Metode Ringkasan Hasil
(SABA) enel dengan asma sedang
tratamiento del hingga berat
asma en Espaiia: diband.ingkan dengan
el estudio asma ringan.
SABINA) Penggunaaq SABA

yang berlebihan ini
dihubungkan dengan
jumlah eksaserbasi
selama masa tindak
lanjut, dengan
peningkatan 1,52 kali
lipat dalam perkiraan
jumlah
eksaserbasi/tahun
dibandingkan dengan
pasien yang diresepkan
< 2 tabung SABA.

6. (Visser et ScienceDi  Short-acting f 2-  Studi kuantitatif Hasil menunjukan

al., 2024) rect agonists (SABA)  cross-sectional yang ~ bahwa data
overuse in asthma diulang setiap tahun dispensasi tersedia
and patients’ dilakukan dari tahun  dari 87% apotek
perceptions for 2017-2021 komunitas pada tahun
this behavior menggunakan data 2017 dan 95% pada
dispensasi apotek tahun 2021.
dalam konteks dunia  Prevalensi
nyata, pada pasien penggunaan SABA

asma berusia 18-45
tahun dilanjut dengan
studi kualitatif pada
pasien yang
mengalami
penyalahgunaan
SABA dengan
kuesioner dan
wawancara.

berlebih selama 5
tahun studi yaitu
20,6%. Peningkatan
ICS-formoterol dan
penurunan dispensasi
SABA diamati pada
pasien yang memulai
terapi inhalasi pada
tahun 2021.
Sebanyak 53 pasien
asma mengisi
kuesioner dan 43
diantaranya
terkonfirmasi
mengalami
penggunaan SABA
yang berlebih,
menghasilkan nilai
prediksi positif
sebesar 81% dengan
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No Penulis Sumber Judul Metode Ringkasan Hasil
perilaku utama
mencakup 7 tema.

7. (COTE et Pubmed  “Optimizing Penelitian ini Studi ini

al., 2024) Asthma menggunakan menganalisis lebih

Treatment: The
Overuse of Oral
Corticosteroids
and Short-Acting
B2-Agonists in
Canadian
Prescription
Practice”

retrospektif-deskriptif
berbasis data dari
IQVIA private drug
plan database (2020—
2023) di Kanada.

dari 1,18 juta pasien
asma di Kanada dan
menemukan bahwa
penggunaan SABA
dan OCS secara
berlebihan
merupakan masalah
nasional yang
signifikan. Sebanyak
65.1% pasien
memiliki klaim
SABA, dan rata-rata
penggunaan
mencapai 3,2 klaim
per tahun, dengan
44.8% pasien
mengalami overuse.
Pada kelompok asma
berat, angka ini lebih
tinggi, yaitu rata-rata
4.5 klaim SABA
dengan 59% overuse.
Selain itu, 2.4%
populasi asma
menggunakan >2
klaim OCS dan >3
klaim SABA
sekaligus, dan
menariknya, 81%
dari kelompok ini
bukan asma berat,
yang menunjukkan
bahwa overuse juga
meluas pada pasien
asma ringan/sedang.
Penelitian ini
menekankan bahwa
penggunaan
berlebihan SABA
dan OCS merupakan
tanda kuat dari
kontrol asma yang
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No Penulis Sumber Judul

Metode Ringkasan Hasil

buruk dan
meningkatkan risiko
komplikasi jangka
panjang, sehingga
diperlukan evaluasi
ulang terapi untuk
mencegah dampak
merugikan seperti
kekambuhan berat,
penurunan fungsi
paru, dan risiko
kardiovaskular.

keseluruhan studi
seragam  bahwa

Interpretasi dari
menunjukkan  pola  yang
penggunaan SABA secara berlebihan merupakan
penanda penting dari buruknya pengendalian asma.
Di berbagai populasi dan sistem layanan kesehatan,
proporsi pasien dengan overuse SABA berada pada
kisaran yang cukup tinggi dan cenderung lebih
sering ditemukan pada pasien dengan tingkat
keparahan yang lebih tinggi, adanya komorbiditas,
serta pada individu yang tetap bergantung pada
SABA meskipun sudah menggunakan terapi
pengontrol.  Seluruh  studi  memperlihatkan
hubungan yang konsisten antara peningkatan
jumlah kanister atau klaim SABA dengan
meningkatnya risiko eksaserbasi, kebutuhan rawat
inap, kunjungan gawat darurat, dan bahkan
mortalitas.

Penggunaan SABA yang berlebihan juga
tampak bersifat menetap dari waktu ke waktu dan
tidak disertai dengan penyesuaian terapi pengontrol
yang memadai. Temuan ini menunjukkan bahwa
overuse SABA bukan hanya terjadi pada pasien
asma berat, tetapi juga umum ditemukan pada
pasien asma ringan hingga sedang, sehingga
mengindikasikan adanya masalah dalam praktik
pengelolaan asma secara lebih luas. Secara
keseluruhan, pola tersebut menegaskan bahwa

penggunaan SABA yang Dberlebihan harus
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dipandang sebagai sinyal peringatan klinis yang
kuat dan memerlukan evaluasi serta optimalisasi
terapi untuk mencegah luaran buruk jangka
panjang.

Pembahasan

Mekanisme Obat B:-Agonis

Salah satu bronkodilator yang paling sering
digunakan adalah obat B.-agonis, yang umumnya
diresepkan untuk meredakan gejala akut asma
(Nwaru et al., 2020). Berdasarkan durasi kerjanya,
obat ini dibagi menjadi dua kelompok utama,
yaitu agonis beta-2 kerja pendek inhalasi (SABA)
dan agonis beta-2 kerja panjang inhalasi (LABA)
(Worth et al., 2021).

SABA digunakan untuk meredakan gejala
akut yang muncul secara tiba-tiba, tetapi tidak
menargetkan peradangan saluran napas yang
menjadi dasar penyakit. Sebaliknya, LABA
berperan sebagai obat pengontrol jangka panjang
dan biasanya diberikan dalam kombinasi dengan
inhaled corticosteroids (ICS) untuk membantu
mengendalikan asma, terutama pada pasien
dengan tingkat keparahan sedang hingga berat.

Sebagai bronkodilator, kelompok P2-agonis
mampu memberikan perbaikan gejala dalam
waktu singkat, namun tidak bekerja pada proses
inflamasi yang menjadi dasar penyakit asma
(Molina et al., 2023). Karena keterbatasan
tersebut, terapi ini umumnya dipadukan dengan
inhaled corticosteroids (ICS) untuk menjaga
kontrol asma dan mencegah kekambuhan.
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Penggunaan [2-agonis tanpa disertai terapi
antiinflamasi yang memadai dapat meningkatkan
risiko gejala berulang atau serangan yang lebih
berat, sehingga kombinasi dengan ICS menjadi
bagian penting dalam penatalaksanaan jangka
Panjang (Visser et al., 2024).

Penggunaan SABA dapat dikategorikan
berlebihan (overuse) jika pasien menggunakannya
> 2 kali inhalasi per minggu, atau total
penggunaan tahunan melebihi 104 Dosis Harian
yang Ditentukan (DDD). Penggunaan SABA
berlebihan ini merupakan indikator penting dari
kontrol asma yang buruk dan berpotensi
meningkatkan risiko hasil klinis yang merugikan.
Oleh karena itu, pedoman terapi asma global
terbaru, seperti yang dikeluarkan oleh Global
Initiative for Asthma (GINA), telah mengubah
paradigma pengobatan dengan menekankan
perlunya  membatasi atau = menghilangkan
penggunaan SABA sebagai monoterapi pereda,
menggantikannya dengan terapi kombinasi yang
mengandung kortikosteroid hirup (ICS) untuk
mengatasi peradangan dasar (Visser et al., 2024).

Fenomena Penggunaan Berlebihan

Fenomena penggunaan berlebihan atau
disebut juga dengan overuse merupakan suatu
kondisi dimana penggunaan obat melebihi batas
wajar yang telah ditentukan dan nantinya dapat
mengakibatkan dampak negatif bagi pasien
(Visser et al, 2024). Beberapa prevalensi
menyebutkan bahwa overuse SABA merupakan
masalah global yang signifikan. Prevalensi di
Taiwan menunjukkan angka 15,9% karena negara
itu memiliki pengawasan ketat terhadap obat, di
Swedia dengan angka 30% disebabkan oleh
penggunaan tidak efektif pada ICS dan bahaya
mengenai obat SABA, 36%-38% di Jerman
terbukti karena kurangnya tingkat kepatuhan
dalam mengontrol obat, dan yang paling tinggi
yaitu sebesar 44,8% di Kanada disebabkan karena
kurangnya biaya untuk obat pengontrol sehingga
SABA digunakan secara berlebihan. Perbedaan
angka tersebut merupakan bukti nyata bahwa
masih banyak pasien asma yang belum bisa
mengendalikan  penyakitnya  dengan  baik.
Penggunaan berlebihan bisa mengacu pada
penggunaan inhaler pereda gejala (reliever)
dengan dosis yang lebih (Wang et al., 2021).
Secara klinis, penggunaan SABA berlebihan bisa
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mencapai >3 tabung/tahun dan ada juga yang
menyebutkan ~ bahwa  penggunaan = SABA
berlebihan sebanyak >3 kali dalam seminggu
(Baron et al., 2021). Hal tersebut sangat
membahayakan pasien karena obat SABA bukan
hanya mengobati peradangan kronis yang
mendasari penyakit asma melainkan hanya
sebagai pereda gejalanya saja. Oleh karena itu,
peningkatan bukti yang telah ada pada Global
Intiative for Asthma (GINA) 2019 telah mengubah
rekomendasi dan tidak lagi menganjurkan
pengobatan menggunakan SABA sebagai terapi
(Molina et al., 2023).

Fenomena penggunaan berlebihan pada obat
B2 agonis dapat disebabkan oleh beberapa faktor
baik dari aspek klinis, demografi, dan perilaku
pasien. Secara klinis, faktor utamanya adalah
tingkat keparahan asma pada pasien. Kondisi ini
seringkali ~ berhubungan dengan kurangnya
penggunaan Inhaled corticosteroids (ICS) yang
berperan sebagai terapi pencegah anti-inflamasi
meskipun penggunaan SABA berlebihan juga
dikatakan lebih tinggi pada pasien yang secara
bersamaan menggunakan ICS (Worth et al,
2021). Selain itu, usia lanjut dan jenis kelamin
laki-laki juga dihubungkan dengan kecenderungan
yang lebih tinggi untuk menjadi penggunaan
berlebihan B. agonis (Nwaru et al., 2020). Tidak
hanya itu, perilaku pasien juga menjadi faktor
yang memengaruhi penggunaan berlebihan 2
agonis karena pasien merasa ketergantungan pada
SABA yang memiliki mekanisme sebagai
penyelamat gejala secara cepat, hal ini dapat
terjadi  karena kurangnya pengetahuan pasien
(Visser et al.,, 2024). Beberapa faktor yang
memengaruhi tersebut dapat ditemukan pada
pasien yang memiliki risiko penggunaan SABA
secara berlebihan, dimana risiko tersebut banyak
ditemukan pada pasien yang ditangani oleh dokter
umum dibandingkan dengan pasien yang
ditangani oleh ahli paru (Wang et al., 2021).

Pasien yang menggunakan SABA secara
berlebihan cenderung mengalami eksaserbasi
sedang hingga berat. Pola ini muncul karena
SABA hanya memberikan bronkodilatasi cepat
untuk meredakan gejala, tetapi tidak memiliki
efek anti-inflamasi yang diperlukan untuk
menangani peradangan kronis pada saluran napas.
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Akibatnya, penggunaan SABA yang tinggi dapat
menimbulkan kesan palsu bahwa asma terkontrol,
padahal proses inflamasi terus berlanjut dan
bahkan memburuk. Kondisi ini lebih sering terjadi
pada pasien yang mencapai penggunaan >11
tabung SABA per tahun, di mana banyak di
antaranya tidak menerima terapi pengontrol
berbasis anti-inflamasi yang memadai, seperti
inhaled corticosteroids (ICS). Kurangnya terapi
pengontrol inilah yang kemudian meningkatkan
risiko munculnya komorbiditas dan eksaserbasi
berulang (Nwaru et al., 2020).

Studi SABINA di Spanyol menegaskan
bahwa penggunaan SABA berlebihan berkaitan
dengan usia, komorbiditas umum, dan tingkat
keparahan asma menurut GINA. Komorbiditas
yang paling sering muncul adalah rinitis alergi dan
dermatitis atopik. Dalam tindak lanjut satu tahun,
sebagian besar pengguna SABA berlebihan
mengalami  setidaknya  satu  eksaserbasi.
Penggunaan SABA yang berlebihan juga
meningkatkan perkiraan jumlah eksaserbasi
tahunan sekitar 1,52 kali dibandingkan pasien
yang memakai <2 tabung SABA (Molina et al.,
2023). Pengguna SABA tinggi cenderung
memiliki komorbiditas seperti obesitas, diabetes,
dan penyakit arteri koroner, serta lebih sering
menggunakan obat kesehatan mental yang
menunjukkan adanya masalah kecemasan atau
depresi. Secara keseluruhan, penggunaan SABA
berlebihan mencerminkan asma yang lebih berat
dan berhubungan dengan meningkatnya risiko
eksaserbasi, kunjungan gawat darurat, serta
kebutuhan OCS dan antibiotik yang lebih sering
(Véhatalo et al., 2022).

Penggunaan SABA yang sering juga dapat
menyebabkan desensitisasi dan down-regulation
reseptor P2, sehingga efektivitas obat menurun.
Paparan agonis berulang memicu fosforilasi
reseptor oleh GRKs dan PKA, yang kemudian
menarik [B-arrestin sehingga reseptor tidak lagi
dapat menjalankan sinyal bronkodilatasi. Jika
berlanjut, reseptor mengalami internalisasi dan
degradasi, menyebabkan jumlah reseptor B di
permukaan sel berkurang. Akibatnya, respons
bronkodilator melemah selama serangan asma
akut. Penggunaan SABA dalam dosis tinggi juga
dikaitkan dengan peningkatan risiko kematian
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terkait asma, menegaskan pentingnya terapi
pengontrol anti-inflamasi sebagai pendekatan
utama (Nwaru et al., 2020).

Kesimpulan

Hasil telaah berbagai penelitian
menunjukkan bahwa penggunaan short-acting f-
agonist (SABA) secara berlebihan merupakan
indikator klinis yang sangat kuat bahwa kontrol
asma tidak tercapai, karena pola ini berhubungan
erat dengan meningkatnya risiko eksaserbasi
sedang hingga berat, kebutuhan penggunaan
kortikosteroid oral, kunjungan gawat darurat,
rawat inap, hingga peningkatan angka mortalitas.
Overuse ini juga dapat diprediksi melalui faktor-
faktor seperti tingkat keparahan penyakit,
ketidakadekuatan terapi antiinflamasi, keberadaan
komorbiditas seperti rinitis alergi, obesitas,
diabetes, penyakit kardiovaskular, serta perilaku
pasien yang bergantung pada efek cepat short-
acting Pz-agonist (SABA) tanpa memahami peran
pengendalian inflamasi.

Konsistensi temuan tersebut menegaskan
pesan klinis yang penting bahwa terapi
antiinflamasi khususnya inhaled corticosteroids
(ICS) atau kombinasi inhaled corticosteroids
(ICS), long-acting [:-agonist (LABA) harus
menjadi pilar utama penatalaksanaan asma, karena
hanya terapi 1ini yang mampu mengatasi
peradangan kronis pada saluran napas dan
mencegah luaran klinis yang merugikan, sehingga
short-acting  P2-agonist(SABA) tidak  boleh
dijadikan terapi tunggal maupun menjadi pusat
penanganan. Oleh karena itu, mengurangi
ketergantungan pada short-acting P:-agonist
(SABA), memastikan  optimalisasi  terapi
pengontrol, serta mengidentifikasi pasien dengan
risiko overuse merupakan langkah mendesak
untuk menurunkan angka eksaserbasi, mencegah
komplikasi jangka panjang, dan meningkatkan
keselamatan serta kualitas hidup pasien asma.
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