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Abstrak
Rokok mengandung komponen senyawa kimia yang dapat menyebabkan gangguan
kesehatan, terutama penyakit kardiovaskular, kanker paru-paru, asma. Upaya untuk
menurunkan prevalensi perokok sering mengalami kesulitan, salah satu penyebabnya
adalah ketergantungan terhadap nikotin. Metode yang direkomendasikan badan kesehatan
dunia adalah dengan Nicotine Replacement Terapy (NRT), namun metode ini belum banyak
dikembangkan. Untuk itu tujuan narative review ini adalah memaparkan NRT sebagai upaya
untuk berhenti merokok.
Metode penelitian menggunakan non systematic review dengan naratif review yang
dilakukan penelusuran pada data base Elsevier, Medline/PubMed, Sciencedirect dengan
istilah kata kunci “Smoking”, “Nicotine”, “Therapy”. Hasil penelitian dari berbagai artikel
yang didapatkan dicitasi dan disimpulkan menjadi manuscript.
Hasil narative review menunjukkan bahwa sediaan NRT berupa permen karet (gum),
inhaler, lozenge/tablet sublingual, nasal spray dan nikotin transdermal (patch). Efektivitas
NRT mencapai keberhasilan 80% responden dapat berhenti merokok, dengan OR, 1.78
(1.60-1.99) dibandingkan dengan responden yang tidak menggunakan NRT. Oleh karena itu
upaya untuk mengatasi ketergantungan terhadap rokok dengan mengimplementasikan
Nicotine Replacement Terapy (NRT) sebagai terapi berhenti merokok.

Keyword : Perokok, nikotin, ketergantungan, NRT
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1. LATAR BELAKANG ‘

Indonesia merupakan negara dengan jumlah perokok ketiga terbesar setelah Cina dan
India yaitu 33% dari jumlah penduduk. Prevalensi perokok berdasarkan jenis kelamin
ditemukan 62,9% laki-laki dan 4,8% perempuan (Litbangkemenkes, 2018; WHO, 2015).
Rokok mengandung lebih dari 5685 komponen senyawa kimia terutama nikotin yang
dapat menyebabkan gangguan kesehatan, terutama penyakit kardiovaskular, kanker
paru-paru, asma (Perfetti dan Rodgman, 2011; IARC, 2016; WHO, 2010; Oberg et al.,
2011; Sutaryono et al., 2019).

Hasil penelitian di beberapa negara menunjukkan 35-50% dari perokok mempunyai
keinginan untuk berhenti merokok, tetapi hanya 10% yang berhasil berhenti merokok,
lainnya mengalami kegagalan (WHO, 2008). \Kegagalan berhenti merokok disebabkan

multifaktorial diantaranya karena zat nikotin yang dapat menimbulkan ketergantungan
atau kecanduan. Nikotin pada otak akan menghasilkan reseptor alpha 4 beta 2 dan
merangsang pelepasan neurotransmiter dopamin yang kemudian mengaktivasi brain
reward system, sehingga menimbulkan euforia, relaksasi, dan memicu untuk melakukan
aktivitas merokok|(Houezec, 2002).

Beberapa negara telah memiliki strategi untuk mengobati ketergantungan terhadap
rokok dengan stimulasi upaya berhenti merokok melalui pendidikan, kampanye dan
farmakologi. Hasil penelitian menunjukkan 35 — 50% perokok mempunyai keinginan
untuk berhenti merokok, namun hanya 10% yang berhasil berhenti, oleh karena itu
merekomendasikan dengan kombinasi Nicotine Replacement Therapy (NRT) (WHO,
2008).

Nicotine Replacement Terapy sudah dikembangkan dibeberapa negara, namun di
Indonesia pengkajian produk bentuk sediaan farmasi sebagai NRT tidak banyak
dilaporkan. Narative review penelitian ini mencoba memaparkan Nicotine Replacement
Therapy dari berbagai bentuk sebagai terapi untuk berhenti merokok.

METODE

Metode penelitian menggunakan non systematic review dengan naratif review yang
dilakukan penelusuran pada data base Elsevier, Medline/PubMed, Sciencedirect dengan
istilah kata kunci “Smoking”, “Nicotine”, “Therapy”. Hasil penelitian dari berbagai
artikel yang didapatkan dicitasi dan disimpulkan menjadi manuscript. Analisis penelitian
yang kami paparkan dalam studi ini menggunakan data prevalensi dan odd ratio untuk
mengetahui sejauhmana efektifitas NRT sebagai terapi untuk berhenti merokok.

HASIL DAN PEMBAHASAN

3.1 Ketergantungan Rokok

Rokok sebagai salah satu penyebab kematian di dunia, data menunjukkan 6 juta orang
meninggal akibat rokok dan akan meningkat pada tahun 2020 menjadi 7,5 juta (WHO,
2010; Oberg et al., 2011). Asap rokok mengandung lebih dari 5685 komponen kimia
dalam partikulat gas dan uap. Tiga senyawa kimia yang dominan mewakili susunan asap
rokok lingkungan adalah partikel (PM), Carbon Monoksida (Co) dan nikotin (Perfetti
dan Rodgman, 2011; IARC, 2016; WHO, 2010; Klepeis, 2004). \Nikotin dapat membuat

kecanduan yang menyebabkan gangguan psikologi, sistem syaraf, serta aktivitas dan
fungsi otak. Gangguan psiko-farmakologis yang mencakup efek ansiolitik dan anti-
depresi, tergantung pada dosis, individu dan faktor lain (Balfour et al., 2000). Nikotin
menstimulasi pelepasan acetylcholine, serotonin, hormon-hormon pituitary, dan
epinephrine. Selain itu nikotin juga menstimulasi pelepasan dopamin dan
norepinephrine.
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Ketika seseorang telah kecanduan rokok, nikotin yang terkandung dalam tembakau
merangsang otak untuk melepas zat yang memberi rasa nyaman (dopamine). Seorang
pecandu saat tidak merokok mengalami gejala putus nikotin seperti rasa tidak nyaman,
sulit konsentrasi dan mudah marah. Untuk mempertahankan rasa nyaman timbul
dorongan untuk merokok kembali (Kemenkes, 2017). Para pecandu rokok juga memiliki
resiko lebih besar untuk mengalami gangguan tidur, penurunan kemampuan mengingat
tugas-tugas sederhana, serta mendorong munculnya perilaku kompulsif (Sabanayagam
& Shankar, 2011).

3.2 Nikotin bahan baku NRT

Terapi pengganti nikotin merupakan salah satu farmakoterapi yang umum digunakan
untuk menghentikan kebiasaan merokok. Prinsip dasar dari terapi ini adalah dengan
menggantikan nikotin dalam darah sehingga dapat mengurangi gejala-gejala depresi,
mudah marah, cemas, sakit kepala, dan perubahan nafsu makan. Terapi ini juga dapat
mengurangi keinginan untuk kembali merokok setelah berhenti dari merokok. Terapi ini
relatif lebih aman dibandingkan rokok karena tidak mengandung zat-zat karsinogenik
dan bahan kimia berbahaya lainnya (Benito, Reynoso & Erath, 2004).

Untuk menghasilkan Nicotine Replacement Therapy (NRT) diperlukan bahan baku
nikotin (B-pyridil-a-N-methyl pyrrolidine) yaitu senyawa kimia organik yang termasuk
dalam golongan alkaloid, senyawa ini dihasilkan secara alami pada berbagai macam
tumbuhan. Tanaman hayati yang menghasilkan nikotin mudah dibudidayakan yaitu
tanaman tembakau, disamping itu tanaman lain yang menghasilkan nikotin adalah jenis
terong-terongan seperti terong, kentang, dan tomat.

Nikotin memiliki sifat basa lemah dengan pH 8,0, maka dari itu dalam kondisi
lingkungan yang asam, nikotin banyak yang terionisasi dan menjadi sulit untuk menembus
membran. Apabila kondisi lingkungan basa lebih banyak nikotin yang terabsorbsi dalam
paru. Keasaman dalam droplet partikel (tar) sangat bervariasi dari 6,0 sampai 7,8
tergantung merk dan jenis rokok. Semakin tinggi pH, semakin banyak nikotin yang
diabsorbsi dalam paru. Pada saat asap rokok mencapai saluran bronkioli respiratorius dan
alveoli paru, nikotin dalam tar yang berdiameter rata-rata 1 um dengan cepat
diabsorbsi, (Hukkanen et al., 2005).

Tembakau yang bermutu tinggi ditandai dengan aroma yang harum, rasa isap yang
enteng, menyegarkan dan tidak memiliki ciri-ciri negatif seperti rasa pahit, pedas, dan
menggigit. Kadar nikotin dalam tembakau dibagi tiga kategori, yaitu kadar nikotin
rendah < 2%; menengah 2-3% dan tinggi > 3%. Penyerapan nikotin dalam tubuh
bergantung pada pH larutan. Dalam suasana asam absorpsi nikotin akan lemah karena
nikotin akan terionkan. Absorpsi nikotin dalam tubuh akan baik bila nikotin tidak
terionkan dan ini terjadi pada pH basa. Metabolisme nikotin sebagian besar terjadi di
hati dan lebih sedikit di ginjal dan paru-paru. Namun demikian waktu paruh nikotin
sangat pendek sehingga bila akan mengukur kadar nikotin di dalam tubuh digunakan
kotinin sebagai biomarker.

3.3. Efektifitas NRT

Penelitian yang dilakukan di Kanada menunjukkan penggunaan NRT dapat menurunkan
jumlah merokok 3% per tahun (Health Canada, 2006). WHO memperkirakan bahwa
akses yang besar ke NRT akan membantu lebih banyak orang untuk berhenti merokok
dan membantu lebih banyak orang untuk memutuskan dan berusaha untuk berhenti
merokok (WHO, 2008).

Upaya untuk  mengatasi  ketergantungan  terhadap  rokok  dengan
mengimplementasikan Nicotine Replacement Terapy (NRT) sebagai terapi berhenti
merokok. Efektivitas NRT menunjukkan keberhasilan 80% responden dapat berhenti



merokok, mempunyai keberhasilan dengan OR, 1.78 (1.60—1.99) dibandingkan dengan
responden yang tidak menggunakan NRT (Wu et al. 2006).

Penelitian lain ditemukan bahwa orang yang memakai NRT memiliki rasio risiko
untuk berhenti merokok 1,58 (95% [CI], 1,50-1,66) bila dibandingkan dengan kontrol.
Hasil review dari 111 penelitian terkait NRT baik secara acak maupun Quasi, para
penulis menyimpulkan bahwa semua bentuk NRT yang tersedia secara komersial dapat
meningkatkan peluang orang untuk berhenti merokok (Stead et al., 2008).

Terapi pengganti nikotin tersedia dalam beberapa bentuk yaitu Sediaan NRT berupa
permen karet (gum), inhaler, lozenge/tablet sublingual, nasal spray dan nikotin
transdermal (patch). Suatu meta analisis terhadap lebih dari 50.000 peserta menunjukkan
bahwa terapi pengganti nikotin meningkatkan keberhasilan penghentian merokok
sebesar 10%-17% dibandingkan dengan plasebo. Terapi pengganti nikotin relatif aman
dibandingkan dengan rokok. Kadar nikotin di dalam terapi pengganti nikotin jauh lebih
rendah dibandingkan rokok. Nikotin memiliki efektivitas yang cukup baik yaitu terdapat
1 dari 15 orang yang menjalani terapi pengganti nikotin berhasil berhenti total dari
rokok. NRT tidak menyebabkan ketergantungan, karena kandungan nikotin yang rendah
di dalam sediaannya dan nikotin tersebut dihantarkan ke dalam tubuh lebih lambat
sehingga risiko untuk menjadi ketergantungan sangat kecil. Penggunaan terapi
pengganti nikotin jangka panjang lebih aman kesehatan dibandingkan merokok. Edukasi
diperlukan untuk meningkatkan kepatuhan perokok dalam melaksanakan terapi
pengganti nikotin (Green, 2015). Pasien yang menjalani terapi pengganti nikotin harus
menggunakan nikotin pengganti selama minimal 8 minggu sebelum kebiasaan merokok
dapat berhenti. Perokok dilarang untuk berhenti menggunakan terapi pengganti nikotin
sebelum perokok tersebut bisa menahan keinginan untuk merokok (Mendelsohn, 2013).

4. KESIMPULAN
Penggunaan Nicotine Replacement Terapy (NRT) meningkatkan keberhasilan dalam
upaya untuk berhenti merokok. Perlu pengembangan sedian yang berasal dari bahan
hayati Indonesia untuk produk NRT yang terstandarisasi.
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Abstrak (Times New Roman 11, spasi 1)

Keywords: Rokok mengandung komponen senyawa kimia yang dapat

Perokok, nikotin, menyebabkan gangguan kesehatan, terutama penyakit

ketergantungan, NRT  kardiovaskular, kanker paru-paru, asma. Upaya untuk menurunkan
prevalensi perokok sering mengalami kesulitan, salah satu
penyebabnya adalah ketergantungan terhadap nikotin. Metode yang
direkomendasikan badan kesehatan dunia adalah dengan Nicotine
Replacement Terapy (NRT), namun metode ini belum banyak
dikembangkan. Untuk itu tujuan narative review ini adalah
memaparkan NRT sebagai upaya untuk berhenti merokok.
Metode penelitian menggunakan non systematic review dengan
naratif review yang dilakukan penelusuran pada data base Elsevier,
Medline/PubMed, Sciencedirect dengan istilah kata kunci
“Smoking”, “Nicotine”, “Therapy”. Hasil penelitian dari berbagai
artikel yang didapatkan dicitasi dan disimpulkan menjadi manuscript.
Hasil narative review menunjukkan bahwa sediaan NRT berupa
permen karet (gum), inhaler, lozenge/tablet sublingual, nasal spray
dan nikotin transdermal (patch). Efektivitas NRT mencapai
keberhasilan 80% responden dapat berhenti merokok, dengan OR,
1.78 (1.60-1.99) dibandingkan dengan responden yang tidak
menggunakan NRT. Oleh karena itu upaya untuk mengatasi
ketergantungan terhadap rokok dengan mengimplementasikan
Nicotine Replacement Terapy (NRT) sebagai terapi berhenti

merokok.

1. PENDAHULUAN terutama penyakit kardiovaskular, kanker
Indonesia merupakan negara dengan paru-paru, asma[3][4][5][6][7].
jumlah perokok ketiga terbesar setelah Hasil penelitian di beberapa negara
Cina dan India yaitu 33% dari jumlah menunjukkan  35-50%  dari  perokok
penduduk. Prevalensi perokok berdasarkan mempunyai  keinginan untuk berhenti
jenis kelamin ditemukan 62,9% laki-laki merokok, tetapi hanya 10% yang berhasil
dan 4,8% perempuan [1][2]. Rokok berhenti merokok, lainnya mengalami
mengandung lebih dari 5685 komponen kegagalan[8]. ~ Kegagalan ~ berhenti
senyawa kimia terutama nikotin yang merokok disebabkan multifaktorial

dapat menyebabkan gangguan kesehatan, diantaranya karena zat nikotin yang dapat
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menimbulkan ketergantungan atau
kecanduan. Nikotin pada otak akan
menghasilkan reseptor alpha 4 beta 2 dan
merangsang pelepasan neurotransmiter
dopamin yang kemudian mengaktivasi
brain reward system, sehingga
menimbulkan euforia, relaksasi, dan
memicu untuk melakukan aktivitas
merokok [9].

Beberapa negara telah memiliki
strategi untuk mengobati ketergantungan
terhadap rokok dengan stimulasi upaya

berhenti merokok melalui pendidikan,
kampanye dan farmakologi. Hasil
penelitian  menunjukkan 35 - 50%
perokok mempunyai keinginan untuk

berhenti merokok, namun hanya 10%

yang berhasil berhenti, oleh karena itu
merekomendasikan dengan kombinasi
Nicotine Replacement Therapy (NRT) [8].

Nicotine Replacement Terapy sudah
dikembangkan dibeberapa negara, namun
di Indonesia pengkajian produk bentuk
sediaan farmasi sebagai NRT tidak
banyak dilaporkan. Narative review
penelitian  ini mencoba memaparkan
Nicotine Replacement  Therapy dari
berbagai bentuk sebagai terapi untuk
berhenti merokok.

METODE

Metode penelitian menggunakan non
systematic review dengan naratif review
yang dilakukan penelusuran pada data
base Elsevier, Medline/PubMed,
Sciencedirect dengan istilah kata kunci
“Smoking”, “Nicotine”, “Therapy”. Hasil
penelitian dari berbagai artikel yang
didapatkan dicitasi dan disimpulkan
menjadi manuscript. Analisis penelitian
yang kami paparkan dalam studi ini
menggunakan data prevalensi dan odd ratio
untuk mengetahui sejauhmana efektifitas
NRT sebagai terapi untuk berhenti
merokok.

HASIL DAN PEMBAHASAN

3.1 Ketergantungan Rokok

Rokok sebagai salah satu penyebab
kematian di dunia, data menunjukkan 6
juta orang meninggal akibat rokok dan
akan meningkat pada tahun 2020 menjadi
7,5 juta [5] [6]. Asap rokok mengandung

lebih dari 5685 komponen kimia dalam
partikulat gas dan uap. Tiga senyawa
kimia yang dominan mewakili susunan
asap rokok lingkungan adalah partikel
(PM), Carbon Monoksida (Co) dan
nikotin  [3][4][5][7][10]. Nikotin dapat
membuat kecanduan yang menyebabkan
gangguan psikologi, sistem syaraf, serta
aktivitas dan fungsi otak. Gangguan
psiko-farmakologis yang mencakup efek
ansiolitik dan anti-depresi, tergantung
pada dosis, individu dan faktor lain [11].
Nikotin menstimulasi pelepasan
acetylcholine, serotonin, hormon-hormon
pituitary, dan epinephrine. Selain itu
nikotin  juga menstimulasi pelepasan
dopamin dan norepinephrine.

Ketika seseorang telah kecanduan
rokok, nikotin yang terkandung dalam
tembakau merangsang otak untuk melepas
zat yang memberi rasa nyaman
(dopamine). Seorang pecandu saat tidak
merokok mengalami gejala putus nikotin
seperti  rasa tidak nyaman, sulit
konsentrasi dan mudah marah. Untuk
mempertahankan rasa nyaman timbul
dorongan untuk merokok kembali [12].
Para pecandu rokok juga memiliki resiko
lebih besar untuk mengalami gangguan
tidur, penurunan kemampuan mengingat
tugas-tugas sederhana, serta mendorong
munculnya perilaku kompulsif [13].

3.2 Nikotin bahan baku NRT

Terapi pengganti nikotin merupakan salah
satu farmakoterapi yang umum digunakan
untuk menghentikan kebiasaan merokok.
Prinsip dasar dari terapi ini adalah dengan
menggantikan  nikotin  dalam  darah
sehingga dapat mengurangi gejala-gejala
depresi, mudah marah, cemas, sakit
kepala, dan perubahan nafsu makan.
Terapi ini juga dapat mengurangi
keinginan untuk kembali merokok setelah
berhenti dari merokok. Terapi ini relatif
lebih aman dibandingkan rokok karena
tidak mengandung zat-zat karsinogenik
dan bahan kimia berbahaya lainnya [14].

Untuk menghasilkan Nicotine
Replacement Therapy (NRT) diperlukan
bahan baku nikotin (B-pyridil-a-N-methyl
pyrrolidine) yaitu senyawa kimia organik
yang termasuk dalam golongan alkaloid,
senyawa ini dihasilkan secara alami pada
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berbagai macam tumbuhan. Tanaman
hayati yang menghasilkan nikotin mudah
dibudidayakan yaitu tanaman tembakau,
disamping itu tanaman lain yang
menghasilkan nikotin adalah jenis terong-
terongan seperti terong, kentang, dan
tomat.

Nikotin memiliki sifat basa lemah
dengan pH 8,0, maka dari itu dalam kondisi
lingkungan yang asam, nikotin banyak
yang terionisasi dan menjadi sulit untuk
menembus membran. Apabila kondisi
lingkungan basa lebih banyak nikotin yang
terabsorbsi dalam paru. Keasaman dalam
droplet partikel (tar) sangat bervariasi dari
6,0 sampai 7,8 tergantung merk dan jenis
rokok. Semakin tinggi pH, semakin banyak
nikotin yang diabsorbsi dalam paru. Pada
saat asap rokok mencapai saluran bronkioli
respiratorius dan alveoli paru, nikotin
dalam tar yang berdiameter rata-rata 1
pum dengan cepat diabsorbsi [15].

Tembakau vyang bermutu tinggi
ditandai dengan aroma yang harum, rasa
isap yang enteng, menyegarkan dan tidak
memiliki ciri-ciri negatif seperti rasa
pahit, pedas, dan menggigit. Kadar
nikotin dalam tembakau dibagi tiga
kategori, yaitu kadar nikotin rendah < 2%;
menengah 2-3% dan tinggi >3%.
Penyerapan  nikotin  dalam  tubuh
bergantung pada pH larutan. Dalam
suasana asam absorpsi nikotin akan lemah
karena nikotin akan terionkan. Absorpsi
nikotin dalam tubuh akan baik bila nikotin
tidak terionkan dan ini terjadi pada pH
basa. Metabolisme nikotin sebagian besar
terjadi di hati dan lebih sedikit di ginjal
dan paru-paru. Namun demikian waktu
paruh nikotin sangat pendek sehingga bila
akan mengukur kadar nikotin di dalam
tubuh  digunakan  kotinin  sebagai
biomarker.

3.3. Efektifitas NRT

Penelitian yang dilakukan di Kanada
menunjukkan penggunaan NRT dapat
menurunkan jumlah merokok 3% per
tahun[16]. WHO memperkirakan bahwa
akses yang besar ke NRT akan membantu
lebih  banyak orang untuk berhenti
merokok dan membantu lebih banyak
orang untuk memutuskan dan berusaha
untuk berhenti merokok [8].
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Upaya untuk mengatasi
ketergantungan terhadap rokok dengan
mengimplementasikan Nicotine
Replacement Terapy (NRT) sebagai terapi
berhenti  merokok. Efektivitas NRT
menunjukkan  keberhasilan 80%
responden dapat berhenti merokok,
mempunyai keberhasilan dengan OR,
1.78 (1.60-1.99) dibandingkan dengan
responden yang tidak menggunakan NRT
[17].

Penelitian lain ditemukan bahwa
orang yang memakai NRT memiliki rasio
risiko untuk berhenti merokok 1,58 (95%
[CI], 1,50-1,66) bila dibandingkan dengan
kontrol. Hasil review dari 111 penelitian
terkait NRT baik secara acak maupun
Quasi, para penulis menyimpulkan
bahwa semua bentuk NRT yang tersedia
secara komersial dapat meningkatkan
peluang orang untuk berhenti merokok
[18].

Terapi pengganti nikotin tersedia
dalam beberapa bentuk yaitu Sediaan
NRT berupa permen karet (gum), inhaler,
lozenge/tablet sublingual, nasal spray dan
nikotin transdermal (patch). Suatu meta
analisis terhadap lebih dari 50.000 peserta
menunjukkan bahwa terapi pengganti
nikotin meningkatkan keberhasilan
penghentian merokok sebesar 10%-17%
dibandingkan dengan plasebo. Terapi
pengganti nikotin relatif aman
dibandingkan dengan rokok. Kadar
nikotin di dalam terapi pengganti nikotin
jauh lebih rendah dibandingkan rokok.
Nikotin memiliki efektivitas yang cukup
baik yaitu terdapat 1 dari 15 orang yang
menjalani  terapi  pengganti  nikotin
berhasil berhenti total dari rokok. NRT
tidak  menyebabkan  ketergantungan,
karena kandungan nikotin yang rendah di
dalam sediaannya dan nikotin tersebut
dihantarkan ke dalam tubuh lebih lambat
sehingga risiko untuk menjadi
ketergantungan sangat kecil. Penggunaan
terapi pengganti nikotin jangka panjang
lebih  aman kesehatan dibandingkan
merokok. Edukasi diperlukan untuk
meningkatkan kepatuhan perokok dalam
melaksanakan terapi pengganti nikotin
[19]. Pasien yang menjalani terapi
pengganti nikotin harus menggunakan
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nikotin pengganti selama minimal 8
minggu sebelum kebiasaan merokok
dapat berhenti. Perokok dilarang untuk
berhenti menggunakan terapi pengganti
nikotin sebelum perokok tersebut bisa
menahan keinginan untuk merokok [20].
4. KESIMPULAN

Penggunaan Nicotine Replacement Terapy
(NRT) meningkatkan keberhasilan dalam
upaya untuk berhenti merokok. Perlu
pengembangan sedian yang berasal dari
bahan hayati Indonesia untuk produk
NRT yang terstandarisasi.
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PENDAHULUAN

* Indonesia merupakan negara dengan jumlah
perokok ketiga terbesar setelah Cina dan India

: 33% dari jumlah penduduk.

* Prevalensi perokok berdasarkan jenis kelamin
ditemukan 62,9% laki-laki dan 4,8%

 Terdapat 5685 senyawa kimia terutama
nikotin yang dapat menyebabkan gangguan
kesehatan, terutama penyakit kardiovaskular,
kanker, paru-paru, asma



Hasil penelitian di beberapa negara menunjukkan 35-
50% dari perokok mempunyai keinginan untuk berhenti

mero

Kok, tetapi hanya 10% yang berhasil berhenti

mero

Kok, lainnya mengalami kegagalan

Kegagalan berhenti merokok disebabkan multifaktorial
diantaranya karena zat nikotin yang dapat
menimbulkan ketergantungan atau kecanduan.

Nikotin pada otak akan menghasilkan reseptor alpha 4
beta 2 dan merangsang pelepasan neurotransmiter
dopamin yang kemudian mengaktivasi brain reward
system, sehingga menimbulkan euforia, relaksasi, dan

memi

cu untuk melakukan aktivitas merokok

Tujuan memaparkan Nicotine Replacement Therapy
sebagai terapi untuk berhenti merokok



METODE

 Metode penelitian menggunakan non systematic
review dengan naratif review yang dilakukan
penelusuran pada data base Elsevier,
Medline/PubMed, Sciencedirect dengan istilah

cata kunci “Smoking”, “Nicotine”, “Therapy”.

7

e Hasil Review dipaparkan dalam bentuk data
orevalensi dan odd ratio untuk mengetahui

sejauhmana efektifitas NRT sebagai terapi untuk
berhenti merokok




HASIL DAN PEMBAHASAN

* Efektivitas NRT menunjukkan keberhasilan
80% responden dapat berhenti merokok,
mempunyai keberhasilan dengan OR, 1.78
(1.60-1.99) dibandingkan dengan responden
vang tidak menggunakan NRT [17].

* Penelitian lain ditemukan bahwa orang yang
memakai NRT memiliki rasio risiko untuk
berhenti merokok 1,58 (95% [Cl], 1,50-1,66)



* Terapi pengganti nikotin merupakan salah satu
farmakoterapi yang umum digunakan untuk
menghentikan kebiasaan merokok.

* Prinsip dasar dari terapi ini adalah dengan
memasukan nikotin dosis rendah untuk
menggantikan nikotin dalam darah

* Penggunaan NRT efektif selama minimal 8
minggu



e Bahan baku NRT yaitu nikotin (B-pyridil-a-N-
methyl pyrrolidine)

 Sumber nikotin ; tembakau, jenis terong-
terongan seperti terong, kentang, dan tomat.

e Sediaan NRT berupa permen karet (gum),
inhaler, lozenge/tablet sublingual, nasal spray
dan nikotin transdermal (patch)



KESIMPULAN

* Penggunaan Nicotine Replacement Terapy
(NRT) meningkatkan keberhasilan dalam
upaya untuk berhenti merokok. Perlu
pengembangan sedian yang berasal dari
bahan hayati Indonesia untuk produk NRT
vang terstandarisasi.
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Abstrak (Times New Roman 11, spasi 1)

Rokok mengandung komponen senyawa kimia yang dapat
menyebabkan gangguan kesehatan, terutama penyakit
kardiovaskular, kanker paru-paru, asma. Upaya untuk menurunkan
prevalensi perokok sering mengalami kesulitan, salah satu
penyebabnya adalah ketergantungan terhadap nikotin. Metode yang
direkomendasikan badan kesehatan dunia adalah dengan Nicotine
Replacement Terapy (NRT), namun metode ini belum banyak
dikembangkan. Untuk itu tujuan narative review ini adalah
memaparkan NRT sebagai upaya untuk berhenti merokok.

Metode penelitian menggunakan non systematic review dengan
naratif review yang dilakukan penelusuran pada data base Elsevier,
Medline/PubMed, Sciencedirect dengan istilah kata kunci
“Smoking”’, “Nicotine”, “Therapy”. Hasil penelitian dari berbagai
artikel yang didapatkan dicitasi dan disimpulkan menjadi manuscript.
Hasil narative review menunjukkan bahwa sediaan NRT berupa
permen karet (gum), inhaler, lozenge/tablet sublingual, nasal spray
dan nikotin transdermal (patch). Efektivitas NRT mencapai
keberhasilan 80% responden dapat berhenti merokok, dengan OR,
1.78 (1.60-1.99) dibandingkan dengan responden yang tidak
menggunakan NRT. Oleh karena itu upaya untuk mengatasi

ketergantungan terhadap rokok dengan mengimplementasikan
Nicotine Replacement Terapy (NRT) sebagai terapi berhenti
merokok.
1. PENDAHULUAN terutama penyakit kardiovaskular, kanker
Indonesia merupakan negara  dengan paru-paru, asma[3][4][5][6][7].

jumlah perokok Kketiga terbesar setelah
Cina dan India yaitu 33% dari jumlah
penduduk. Prevalensi perokok berdasarkan
jenis kelamin ditemukan 62,9% laki-laki
dan 4,8% perempuan [1][2]. Rokok
mengandung lebih dari 5685 komponen
senyawa kimia terutama nikotin yang
dapat menyebabkan gangguan kesehatan,

Hasil penelitian di beberapa negara
menunjukkan  35-50% dari  perokok
mempunyai keinginan untuk berhenti
merokok, tetapi hanya 10% yang berhasil
berhenti merokok, lainnya mengalami
kegagalan[8]. Kegagalan berhenti
merokok  disebabkan multifaktorial
diantaranya karena zat nikotin yang dapat
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menimbulkan ketergantungan atau
kecanduan. Nikotin pada otak akan
menghasilkan reseptor alpha 4 beta 2 dan
merangsang pelepasan neurotransmiter
dopamin yang kemudian mengaktivasi
brain reward system, sehingga
menimbulkan euforia, relaksasi, dan
memicu untuk melakukan aktivitas
merokok [9].

Beberapa negara telah memiliki
strategi untuk mengobati ketergantungan
terhadap rokok dengan stimulasi upaya

berhenti merokok melalui pendidikan,
kampanye dan farmakologi. Hasil
penelitian  menunjukkan 35 - 50%
perokok mempunyai keinginan untuk

berhenti merokok, namun hanya 10%

yang berhasil berhenti, oleh karena itu
merekomendasikan dengan kombinasi
Nicotine Replacement Therapy (NRT) [8].

Nicotine Replacement Terapy sudah
dikembangkan dibeberapa negara, namun
di Indonesia pengkajian produk bentuk
sediaan farmasi sebagai NRT tidak
banyak dilaporkan. Narative review
penelitian  ini mencoba memaparkan
Nicotine Replacement  Therapy dari
berbagai bentuk sebagai terapi untuk
berhenti merokok.

2. METODE

Metode penelitian menggunakan non
systematic review dengan naratif review
yang dilakukan penelusuran pada data
base Elsevier, Medline/PubMed,
Sciencedirect dengan istilah kata kunci
“Smoking”, “Nicotine”, “Therapy”. Hasil
penelitian dari berbagai artikel yang
didapatkan dicitasi dan disimpulkan
menjadi manuscript. Analisis penelitian
yang kami paparkan dalam studi ini
menggunakan data prevalensi dan odd ratio
untuk mengetahui sejauhmana efektifitas
NRT sebagai terapi untuk berhenti
merokok.

HASIL DAN PEMBAHASAN

3.1 Ketergantungan Rokok

Rokok sebagai salah satu penyebab
kematian di dunia, data menunjukkan 6
juta orang meninggal akibat rokok dan
akan meningkat pada tahun 2020 menjadi
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7,5 juta [5] [6]. Asap rokok mengandung
lebih dari 5685 komponen kimia dalam
partikulat gas dan uap. Tiga senyawa
kimia yang dominan mewakili susunan
asap rokok lingkungan adalah partikel
(PM), Carbon Monoksida (Co) dan
nikotin  [3][4][5][7][10]. Nikotin dapat
membuat kecanduan yang menyebabkan
gangguan psikologi, sistem syaraf, serta
aktivitas dan fungsi otak. Gangguan
psiko-farmakologis yang mencakup efek
ansiolitik dan anti-depresi, tergantung
pada dosis, individu dan faktor lain [11].
Nikotin menstimulasi pelepasan
acetylcholine, serotonin, hormon-hormon
pituitary, dan epinephrine. Selain itu
nikotin juga menstimulasi pelepasan
dopamin dan norepinephrine.

Ketika seseorang telah kecanduan
rokok, nikotin yang terkandung dalam
tembakau merangsang otak untuk melepas
zat yang memberi rasa nyaman
(dopamine). Seorang pecandu saat tidak
merokok mengalami gejala putus nikotin
seperti rasa tidak nyaman, sulit
konsentrasi dan mudah marah. Untuk
mempertahankan rasa nyaman timbul
dorongan untuk merokok kembali [12].
Para pecandu rokok juga memiliki resiko
lebih besar untuk mengalami gangguan
tidur, penurunan kemampuan mengingat
tugas-tugas sederhana, serta mendorong
munculnya perilaku kompulsif [13].

3.2 Nikotin bahan baku NRT
Terapi pengganti nikotin merupakan salah
satu farmakoterapi yang umum digunakan
untuk menghentikan kebiasaan merokok.
Prinsip dasar dari terapi ini adalah dengan
menggantikan  nikotin  dalam  darah
sehingga dapat mengurangi gejala-gejala
depresi, mudah marah, cemas, sakit
kepala, dan perubahan nafsu makan.
Terapi ini juga dapat mengurangi
keinginan untuk kembali merokok setelah
berhenti dari merokok. Terapi ini relatif
lebih aman dibandingkan rokok karena
tidak mengandung zat-zat karsinogenik
dan bahan kimia berbahaya lainnya [14].
Untuk menghasilkan Nicotine
Replacement Therapy (NRT) diperlukan
bahan baku nikotin (B-pyridil-a-N-methyl
pyrrolidine) yaitu senyawa kimia organik
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yang termasuk dalam golongan alkaloid,
senyawa ini dihasilkan secara alami pada
berbagai macam tumbuhan. Tanaman
hayati yang menghasilkan nikotin mudah
dibudidayakan yaitu tanaman tembakau,
disamping itu tanaman lain yang
menghasilkan nikotin adalah jenis terong-
terongan seperti terong, kentang, dan
tomat.

Nikotin memiliki sifat basa lemah
dengan pH 8,0, maka dari itu dalam kondisi
lingkungan yang asam, nikotin banyak
yang terionisasi dan menjadi sulit untuk
menembus membran. Apabila kondisi
lingkungan basa lebih banyak nikotin yang
terabsorbsi dalam paru. Keasaman dalam
droplet partikel (tar) sangat bervariasi dari
6,0 sampai 7,8 tergantung merk dan jenis
rokok. Semakin tinggi pH, semakin banyak
nikotin yang diabsorbsi dalam paru. Pada
saat asap rokok mencapai saluran bronkioli
respiratorius dan alveoli paru, nikotin
dalam tar yang berdiameter rata-rata 1
pm dengan cepat diabsorbsi [15].

Tembakau yang bermutu tinggi
ditandai dengan aroma yang harum, rasa
isap yang enteng, menyegarkan dan tidak
memiliki ciri-ciri negatif seperti rasa
pahit, pedas, dan menggigit. Kadar
nikotin dalam tembakau dibagi tiga
kategori, yaitu kadar nikotin rendah < 2%;
menengah 2-3% dan tinggi >3%.
Penyerapan  nikotin  dalam  tubuh
bergantung pada pH larutan. Dalam
suasana asam absorpsi nikotin akan lemah
karena nikotin akan terionkan. Absorpsi
nikotin dalam tubuh akan baik bila nikotin
tidak terionkan dan ini terjadi pada pH
basa. Metabolisme nikotin sebagian besar
terjadi di hati dan lebih sedikit di ginjal
dan paru-paru. Namun demikian waktu
paruh nikotin sangat pendek sehingga bila
akan mengukur kadar nikotin di dalam
tubuh  digunakan  kotinin  sebagai
biomarker.

3.3.Efektifitas NRT

Penelitian yang dilakukan di Kanada
menunjukkan penggunaan NRT dapat
menurunkan jumlah merokok 3% per
tahun[16]. WHO memperkirakan bahwa
akses yang besar ke NRT akan membantu
lebih banyak orang untuk berhenti

merokok dan membantu lebih banyak
orang untuk memutuskan dan berusaha
untuk berhenti merokok [8].

Upaya untuk mengatasi
ketergantungan terhadap rokok dengan
mengimplementasikan Nicotine
Replacement Terapy (NRT) sebagai terapi
berhenti  merokok. Efektivitas NRT
menunjukkan  keberhasilan 80%
responden dapat berhenti merokok,
mempunyai keberhasilan dengan OR,
1.78 (1.60-1.99) dibandingkan dengan
responden yang tidak menggunakan NRT
[17].

Penelitian lain ditemukan bahwa
orang yang memakai NRT memiliki rasio
risiko untuk berhenti merokok 1,58 (95%
[CI], 1,50-1,66) bila dibandingkan dengan
kontrol. Hasil review dari 111 penelitian
terkait NRT baik secara acak maupun
Quasi, para penulis menyimpulkan
bahwa semua bentuk NRT yang tersedia
secara komersial dapat meningkatkan
peluang orang untuk berhenti merokok
[18].

Terapi pengganti nikotin tersedia
dalam beberapa bentuk yaitu Sediaan
NRT berupa permen karet (gum), inhaler,
lozenge/tablet sublingual, nasal spray dan
nikotin transdermal (patch). Suatu meta
analisis terhadap lebih dari 50.000 peserta
menunjukkan bahwa terapi pengganti
nikotin ~ meningkatkan  keberhasilan
penghentian merokok sebesar 10%-17%
dibandingkan dengan plasebo. Terapi
pengganti nikotin relatif aman
dibandingkan dengan rokok. Kadar
nikotin di dalam terapi pengganti nikotin
jauh lebih rendah dibandingkan rokok.
Nikotin memiliki efektivitas yang cukup
baik yaitu terdapat 1 dari 15 orang yang
menjalani  terapi  pengganti  nikotin
berhasil berhenti total dari rokok. NRT
tidak  menyebabkan  ketergantungan,
karena kandungan nikotin yang rendah di
dalam sediaannya dan nikotin tersebut
dihantarkan ke dalam tubuh lebih lambat
sehingga risiko untuk menjadi
ketergantungan sangat kecil. Penggunaan
terapi pengganti nikotin jangka panjang
lebih aman kesehatan dibandingkan
merokok. Edukasi diperlukan  untuk
meningkatkan kepatuhan perokok dalam
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melaksanakan terapi pengganti nikotin
[19]. Pasien yang menjalani terapi
pengganti nikotin harus menggunakan
nikotin pengganti selama minimal 8
minggu sebelum kebiasaan merokok
dapat berhenti. Perokok dilarang untuk
berhenti menggunakan terapi pengganti
nikotin sebelum perokok tersebut bisa
menahan keinginan untuk merokok [20].

4. KESIMPULAN

Penggunaan Nicotine Replacement Terapy
(NRT) meningkatkan keberhasilan dalam
upaya untuk berhenti merokok. Perlu
pengembangan sedian yang berasal dari
bahan hayati Indonesia untuk produk
NRT yang terstandarisasi.
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