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Abstrak Hipertensi merupakan penyakit tidak menular dan faktor risiko utama 

kardiovaskular, sehingga sering memerlukan terapi kombinasi 
antihipertensi untuk mencapai target tekanan darah. Penelitian ini 
membandingkan efektivitas kombinasi amlodipin-candesartan dan 
amlodipin-bisoprolol pada pasien hipertensi rawat jalan di RSUD Pasar 
Rebo tahun 2025. Penelitian observasional retrospektif ini menggunakan 
data rekam medis 55 pasien. Efektivitas dinilai dari besarnya penurunan 
tekanan darah sistolik dan diastolik antar kontrol berturut-turut selama tiga 
bulan. Data diuji normalitasnya menggunakan Shapiro-Wilk, dilanjutkan uji 
Independent T-Test atau Mann-Whitney U sesuai distribusi data. Hasil 
menunjukkan tidak terdapat perbedaan efektivitas yang bermakna antara 
kedua kombinasi (p>0,05). Kedua kombinasi terbukti memiliki efektivitas 
yang sebanding dalam menurunkan tekanan darah pasien hipertensi. 

Kata Kunci hipertensi, amlodipin-candesartan, 
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Abstract Hypertension is a non-communicable disease and a major cardiovascular 
risk factor, often requiring combination antihypertensive therapy to achieve 
target blood pressure. This study compared the effectiveness of amlodipine-
candesartan and amlodipine-bisoprolol combinations in hypertensive 
outpatients at Pasar Rebo Regional General Hospital in 2025. This 
retrospective observational study used medical records of 55 patients. 
Effectiveness was assessed from the magnitude of systolic and diastolic 
blood pressure reduction between consecutive follow-up visits over three 
months. Data were tested for normality using Shapiro-Wilk, followed by the 
Independent T-Test or Mann-Whitney U test as appropriate. Results showed 
no significant difference in effectiveness between the two combinations (p 
> 0.05). Both combinations demonstrated comparable effectiveness in 
lowering blood pressure in hypertensive patients. 

Keywords:  hypertension, amlodipine-candesartan, 
amlodipine-bisoprolol, effectiveness, blood pressure. 

 

 
 

Pendahuluan 

 Hipertensi merupakan salah satu penyakit tidak menular yang sangat banyak ditemukan 
di berbagai negara dan menjadi faktor risiko terpenting bagi kesakitan dan kematian akibat 
penyakit kardiovaskular. Berdasarkan data World Health Organization (WHO), sekitar 1,28 miliar 
orang dewasa usia 30-79 tahun di dunia hidup dengan hipertensi, dan 46% di antaranya tidak 
mengetahui kondisinya sementara hanya 42% yang mendapatkan pengobatan (WHO, 2023). Di 
Indonesia, Riskesdas mencatat prevalensi hipertensi naik dari 25,8% (2013) menjadi 34,1% 
(2018), (Pradono et al., 2020). Survei Kementrian Kesehatan (Kemenkes) mencatat bahwa pada 
tahun 2023 8% penduduk Indonesia berusia 15 tahun berdasarkan diagnosis dokter menderita 
hipertensi. Menurut wilayah, proporsi tertinggi ada di DKI Jakarta, yaitu 12,6%. (Kemenkes., 
2023) 
 Upaya terapi hipertensi dapat dilakukan melalui monoterapi maupun kombinasi obat 
antihipertensi. Namun, penelitian menunjukkan bahwa penggunaan monoterapi sering kali tidak 
cukup untuk mencapai target tekanan darah yang optimal. Oleh karena itu, pedoman pengobatan 
hipertensi merekomendasikan pemakaian dua obat antihipertensi sekaligus, khususnya pada 
pasien yang hipertensinya derajat sedang hingga berat. Terapi kombinasi memungkinkan 
mekanisme kerja obat yang saling melengkapi, sehingga meningkatkan efektivitas penurunan 
tekanan darah, dan menekan kemungkinan efek samping yang bisa timbul karena peningkatan 
dosis monoterapi (Mancia et al., 2023) 
 Berdasarkan studi Winarno et al. (2021) pada 287 pasien hipertensi peserta Prolanis di 
Kabupaten Banyumas, pola penggunaan terapi hipertensi menunjukkan bahwa monoterapi 
amlodipin merupakan obat yang paling banyak diberikan (27,9%), kemudian candesartan 
(14,3%), dan kombinasi CCB-ARB sebesar 14,3%. Dari hasil penelitian ditemukan bahwa 
kemampuan menurunkan tekanan darah yang terbesar dicapai oleh kombinasi dua obat yakni 
penurunan sistolik 34,1% dan diastolik 32,1%. 
 Meskipun berbagai penelitian telah membandingkan kombinasi antihipertensi dari 
golongan CCB dengan ACEI maupun ARB dengan diuretik, penelitian yang secara langsung 
membandingkan kombinasi Amlodipin-Candesartan dengan Amlodipin-Bisoprolol masih 
terbatas, khususnya di Rumah Sakit Umum Daerah Pasar Rebo. Oleh karena itu, diperlukan 
penelitian untuk memberikan bukti nyata mengenai efektivitas kedua kombinasi tersebut. 
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METODE PENELITIAN 

 Penelitian ini berjenis observasional analitik dengan desain retrospektif; data penelitian 
diambil dari rekam medis pasien hipertensi rawat jalan yang mendapatkan terapi kombinasi 
antihipertensi di RSUD Pasar Rebo periode Januari-Desember 2025. 
 Tujuan penelitian ini adalah membandingkan efektivitas kombinasi terapi Amlodipin-
Candesartan dan Amlodipin-Bisoprolol terhadap penurunan tekanan darah, dengan 
membandingkan tekanan darah antar kontrol berturut-turut (kontrol ke-1, ke-2, dan ke-3) selama 
menjalani terapi Amlodipin-Candesartan atau Amlodipin-Bisoprolol. Penelitian ini berlokasi di 
RSUD Pasar Rebo dengan pengambilan data rekam medis periode Januari-Desember 2025. 

A. Populasi dan Sampel 
 Populasi penelitian mencakup seluruh pasien yang didiagnosis hipertensi dan yang 
menjalani terapi kombinasi Amlodipin-Candesartan dan kombinasi Amlodipin-Bisoprolol rawat 
jalan di RSUD Pasar rebo selama periode Januari-Desember 2025. Sampel penelitian adalah 
pasien hipertensi yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi serta menggunakan salah satu 
kombinasi terapi, yaitu : 

1. Pasien hipertensi yang menggunakan kombinasi Amlodipin Candesartan periode 
Januari-Desember 2025 

2. Pasien hipertensi yang menggunakan kombinasi Amlodipin-Bisoprolol periode 
Januari-Desember 2025. 

B. Analisis Data 
 Data dari rekam medis dicatat dalam lembar observasi kemudian dimasukkan ke dalam 
perangkat lunak SPSS. 

1. Analisis Univariat: 
 Analisis univariat merupakan suatu analisis yang digunakan untuk menggambarkan atau 
menjelaskan masing-masing variabel yang diteliti yaitu variabel independen (karakteristik 
pasien: usia, jenis kelamin, terapi kombinasi Amlodipin-Candesartan atau Amlodipin-
Bisoprolol). 

2. Analisis Bivariat 
a. Uji Normalitas: Data penurunan tekanan darah (delta) diperiksa apakah berdistribusi 

normal menggunakan uji Shapiro-Wilk. 
b. Uji Homogenitas: dilakukan dengan Levene’s Test untuk memeriksa kesamaan varians 

antar kelompok. 
c. Uji Hipotesis Utama : Untuk membandingkan rata-rata penurunan tekanan darah 

(variabel berbentuk angka) antara kedua kelompok, digunakan uji T bebas 
(independen) jika data normal dan memiliki varians yang sama, atau uji Mann-Whitney 
jika data tidak normal. 

d. Tingkat Signifikansi: Nilai p <0,05 dianggap bermakna secara statistik. 
 

Hasil dan Pembahasan 

Tabel 1. Rata-Rata Penurunan Tekanan Darah Berdasarkan Kombinasi Terapi 

 

Tekanan Amlo- Amlo- Normalit Normalit Uji Beda p 

Darah Biso Cande as Amlo- as Amlo- 

 (Mean± (Mean± Biso (p) Cande 

 SD) SD)  (p) 

Kontrol Ke 1-2 
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Sistolik 17,30±1 12,66± 0,003 0,025 Mann- 0,511 

(mmHg) 6,78 16,88   Whitney U  

Diastolik 7,91±9, 8,38±1 0,437 0,316 Independe 0,889 

(mmHg) 12 3,73   nt T-Test  

Kontrol Ke 2-3 

Sistolik 7,83±17 16,59± 0,031 0,533 Mann- 0,083 

(mmHg) ,65 18,16   Whitney U  

Diastolik 6,91±10 1,94±1 0,853 0,254 Independe 0,124 

(mmHg) ,65 2,29   nt T-Test  

 
 Data yang dianalisis dalam penelitian ini berupa nilai selisih (delta) sistolik dan diastolik 
di tiap periode kontrol selama pasien mendapatkan terapi kombinasi. Nilai delta dihitung 
berdasarkan perbedaan tekanan darah antara kontrol pertama dan kontrol kedua (K1-K2), serta 
antara kontrol kedua dan ketiga (K2-K3). Perhitungan dilakukan berdasarkan data tekanan darah 
yang tercatat dalam rekam medis pasien dengan menggunakan fitur Compute Variable pada SPSS. 
Analisis diawali dengan uji normalitas untuk menentukan metode statistik yang sesuai dalam 
membandingkan penurunan tekanan darah antara kedua kelompok terapi. Sebab sampel tiap 
kelompok kurang dari50 pasien, yaitu 23 pasien pada kelompok Amlo-Biso dan 32 pasien pada 
kelompok Amlo-Cande, uji normalitas yang dipakai ialah Shapiro-Wilk. Hasilnya menunjukkan 
bahwa data penurunan tekanan darah sistolik pada periode kontrol ke 1-2 tidak berdistribusi 
normal pada kelompok Amlo-Biso (p=0,003) maupun Amlo-Cande (p=0,025). Pada kontrol ke 2-
3, data sistolik kelompok Amlo-Biso juga tidak berdistribusi normal (p=0,031). Sementara itu, 
seluruh data penurunan tekanan darah diastolik pada kedua periode menunjukkan bahwa 
distribusi normal dengan nilai p>0,05. 
 Hasil uji normalitas tersebut menjadi dasar dalam menentukan metode analisis 
perbedaan antara kedua kelompok terapi. Data sistolik yang tidak memenuhi asumsi normalitas 
dianalisis menggunakan uji Mann-Whitney U, karena uji tersebut merupakan uji nonparametrik 
yang tidak mensyaratkan distribusi normal (Nahm, 2016). Pada sistolik kontrol ke 2-3, data 
kelompok Amlo-Cande berdistribusi normal (p=0,533), tetapi kelompok Amlo-Biso tidak 
(p=0,031). Karena uji membandingkan kedua kelompok sekaligus, asumsi normalitas untuk 
perbandingan tersebut tidak terpenuhi sehingga tetap digunakan uji Mann-Whitney U. 
Sebaliknya, data diastolik yang berdistribusi normal dilanjutkan dengan uji homogenitas varians 
menggunakan Levene’s Test sebelum dilakukan Independent T-Test. Hasil Levene’s Test 
menunjukkan bahwa varians kedua kelompok bersifat homogen, baik kontrol ke 1-2 (p=0,159) 
maupun kontrol ke 2-3 (p=0,293). Oleh karena itu, hasil Independent T-Test dibaca pada baris 
equal variances assumed. 
Hasil analisis memperlihatkan bahwa pada kontrol ke 1-2, rata-rata penurunan sistolik pada 
kelompok Amlo-Biso 17,30±16,78 mmHg, sedangkan pada kelompok Amlo-Cande 12,66±16,88 
mmHg. Hasil uji Mann-Whitney U menunjukkan bahwa perbedaan tersebut tidak bermakna 
secara statistik (p=0,511). Hasil yang sama ditemukan pada tekanan darah diastolik, dengan 
penurunan sistolik rata-rata 7,91±9,12 mmHg pada kelompok Amlo-Biso dan 8,38±13,73 mmHg 
pada kelompok Amlo-Cande. Berdasarkan Independent T-Test, perbedaan tersebut juga tidak 
bermakna (p=0,889). 
 Pada kontrol ke 2-3, rata-rata penurunan tekanan darah sistolik kelompok Amlo-Biso 
sebesar 7,83±17,65 mmHg, sedangkan kelompok Amlo-Cande sebesar 16,59±18,16 mmHg. Uji 
Mann-Whitney U menunjukkan bahwa perbedaan tersebut belum mencapai tingkat kemaknaan 
statistik (p=0,083). Demikian pula pada tekanan darah diastolik, kelompok Amlo-Biso 
menunjukkan rata-rata penurunan sebesar 6,91±10,65 mmHg dan kelompok Amlo-Cande 
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sebesar 1,94±12,29 mmHg. Hasil Independent T-Test menunjukkan tidak ada perbedaan 
bermakna antar kelompok (p=0,124). Perubahan tekanan darah kedua kelompok selama tiga 
bulan terapi dapat dilihat pada gambar berikut : 

 
 

Gambar 1. Rata-Rata Tekanan Darah Sistolik Pada Setiap Kontrol Terapi (Error Bar Menunjukkan 

±1 SD) 

 

Gambar 2. Rata-Rata Tekanan Darah Diastolik Pada Setiap Kontrol Terapi (Error Bar Menunjukkan 

±1 SD) 

 Secara keseluruhan, keempat variabel yang dianalisis tidak satu pun berbeda bermakna 
secara statistik antara kelompok Amlo-Biso dan Amlo-Cande karena seluruh nilai p>0,05. Dengan 
demikian, berdasarkan hasil penelitian ini, kedua kombinasi terapi menunjukkan efektivitas 
penurunan tekanan darah yang relatif sebanding selama periode pengamatan. Hasil tersebut 
dapat dijelaskan secara farmakologis karena kedua kombinasi menggunakan dua antihipertensi 
dengan mekanisme kerja yang berbeda. Hengky dan Rusiawati (2023) menjelaskan bahwa 
kombinasi antihipertensi dengan mekanisme kerja berbeda, termasuk kombinasi CCB dengan 
ARB maupun CCB dengan beta blocker, dapat menurunkan tekanan darah lebih besar daripada 
monoterapi. 
 Penelitian ini juga sejalan dengan penelitian Permata dkk. (2025) pada pasien hipertensi 
di RS Lavalette Malang yang membandingkan kombinasi Candesartan-Amlodipin dengan 
Candesartan-Nifedipine. Penelitian tersebut tidak menemukanperbedaan bermakna antara 
kedua kombinasi terapi selama periode pengamatan (p>0,05). Kesamaan hasil tersebut 
menunjukkan bahwa penggunaan kombinasi antihipertensi berbeda mekanisme kerja yang 
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berbeda dapat memberi respons penurunan tekanan darah yang relatif serupa. Berdasarkan hasil 
tersebut, H0 yang menyatakan tidak terdapat perbedaan efektivitas antara kombinasi Amlodipin-
Candesartan dan Amlodipin-Bisoprolol diterima, sedangkan H1 ditolak. 

1. Efektivitas Kombinasi Amlodipin-Candesartan 
 Pada kelompok yang menerima kombinasi Amlodipin-Candesartan penurunan sistolik 
rata-rata pada kontrol ke 1-2 sebesar 12,66 mmHg, sedangkan tekanan darah diastolik mengalami 
penurunan 8,38 mmHg. Pada kontrol ke 2-3, penurunan tekanan sistolik meningkat menjadi 
16,59 mmHg, sementara penurunan diastolik justru menurun menjadi 1,94 mmHg. Hasil ini 
memperlihatkan perbedaan pola perubahan antara sistolik dan diastolik selama periode 
pengamatan. Tekanan sistolik menunjukkan penurunan yang lebih besar pada kontrol kedua, 
sedangkan tekanan diastolik mengalami penurunan yang lebih kecil. 
 Apabila hasil tersebut dibandingkan dengan sasaran penurunan tekanan darah yang 
digunakan dalam penelitian berdasarkan PNPK 2021, rata-rata penurunan tekanan darah pada 
kelompok Amlodipin-Candesartan belum mencapai nilai 20/10 mmHg pada kedua periode 
pengamatan. Penurunan sistolik pada kontrol ke 2-3 sebesar 16,59 mmHg merupakan nilai yang 
paling mendekati target 20 mmHg, tetapi masih terdapat selisih sebesar 3,41 mmHg. Sementara 
itu, penurunan diastolik sebesar 1,94 mmHg pada periode yang sama masih cukup jauh dari target 
penurunan 10 mmHg. 
 Perbedaan besarnya penurunan tekanan darah pada setiap periode dapat dipengaruhi 
oleh berbagai faktor individual pasien. Respons terhadap terapi antihipertensi tidak selalu 
menunjukkan pola penurunan yang linear karena dapat dipengaruhi oleh kepatuhan penggunaan 
obat, kondisi klinis pasien, dosis yang diberikan, pola makan, aktivitas fisik, serta faktor lain yang 
tidak seluruhnya dapat dikendalikan dalam penelitian retrospektif. Permata. dkk (2025) pada 
pasien hipertensi di RS Lavalette Malang yang memperoleh kombinasi Candesartan-Amlodipine 
juga menunjukkan adanya variasi penurunan tekanan darah diastolik selama periode 
pengamatan. Kondisi tersebut menunjukkan bahwa respons tekanan darah terhadap terapi 
kombinasi dapat berubah seiring waktu dan tidak selalu berlangsung konsisten pada setiap 
periode. 

2. Efektivitas Kombinasi Amlodipin-Bisoprolol 
 Pada kelompok yang mendapatkan kombinasi Amlodipin-Bisoprolol, penurunan tekanan 
darah yang lebih besar tampak pada periode awal terapi. Pada kontrol ke 1-2, sistolik turun rata-
rata 17,30 mmHg dan diastolik 7,91 mmHg. Berikutnya, pada kontrol ke 2-3, penurunan sistolik 
rata-rata 7,83 mmHg, sedangkan penurunan diastolik menjadi 6,91 mmHg. Dengan demikian, 
kelompok Amlodipin-Bisoprolol menunjukkan kecenderungan penurunan tekanan darah yang 
lebih besar pada kontrol ke 1-2 dibandingkan kontrol 2-3. Nilai penurunan sistolik sebesar 17,30 
mmHg pada kontrol ke 1-2 merupakan penurunan sistolik terbesar dibandingkan periode 
pengamatan lainnya pada kedua kelompok terapi. Namun, angka tersebut masih di bawah target 
penurunan 20 mmHg yang digunakan sebagai acuan dalam penelitian. Penurunan tekanan 
diastolik sebesar 7,91 mmHg belum mencapai nilai 10 mmHg. Pada kontrol ke 2-3, penurunan 
sistolik dan diastolik semakin kecil sehingga kelompok Amlodipin-Bisoprolol juga belum 
menunjukkan pencapaian target penurunan 20/10 mmHg secara konsisten selama periode 
pengamatan. 
 Penurunan tekanan darah yang lebih besar pada saat kontrol awal kemudian lebih kecil 
pada saat kontrol berikutnya menunjukkan adanya variasi respons terhadap terapi. Secara 
farmakologis, Bisoprolol sebagai golongan beta blocker bekerja terutama melalui penghambatan 
efek beta-adrenergik, sehingga dapat menurunkan frekuensi denyut jantung dan kontraktilitas 
jantung yang selanjutnya berkontribusi terhadap penurunan tekanan darah. Namun, besarnya 
respons terapi pada setiap pasien dapat berbeda dan dipengaruhi oleh dosis, kepatuhan 
penggunaan obat, kondisi klinis, serta faktor gaya hidup. Karena itu, turunnya tekanan darah yang 
lebih kecil pada kontrol ke 2-3 tidak dapat secara langsung diartikan sebagai berkurangnya 
efektivitas obat, tetapi perlu dipertimbangkan sebagai bagian dari variasi respons pasien selama 
terapi. 
 Oktianti dkk. (2022) juga menekankan pentingnya pemantauan penggunaan 
antihipertensi secara berkelanjutan dalam mengevaluasi keberhasilan terapi. Pemantauan 
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tersebut diperlukan karena keberhasilan pengendalian tekanan darah tidak hanya ditentukan 
oleh pemilihan kombinasi obat, tetapi juga kesesuaian dosis, kepatuhan pasien, kondisi klinis, 
serta faktor lainnya. 

3. Perbandingan Efektivitas Kedua Kombinasi 
 Berdasarkan hasil analisis pada Tabel 4.4, kelompok Amlodipin-Candesartan dan 
Amlodipin-Bisoprolol menunjukkan pola penurunan tekanan darah yang berbeda pada setiap 
periode pengamatan. Amlodipin-Candesartan menunjukkan kenaikan rata-rata penurunan 
sistolik pada kontrol ke 2-3, tetapi disertai dengan penurunan rata-rata penurunan diastolik. 
Sebaliknya, Amlodipin-Bisoprolol menunjukkan penurunan rata-rata penurunan baik sistolik 
maupun diastolik pada kontrol ke 2-3 dibandingkan kontrol ke 1-2. 
 Meskipun terdapat perbedaan secara deskriptif, uji statistik menunjukkan bahwa 
perbedaan antara kedua kombinasi terapi tidak bermakna. Pada seluruh variabel yang dianalisis, 
baik tekanan sistolik maupun diastolik pada kontrol ke 1-2 dan kontrol ke 2-3, diperoleh nilai 
p>0,05. Sehingga bukti statistik belum cukup untuk menyimpulkan bahwa kombinasi Amlodipin-
Candesartan memiliki efektivitas yang berbeda dibandingkan kombinasi Amlodipin-Bisoprolol 
dalam menurunkan tekanan darah pasien. 
 Hasil tersebut dapat dijelaskan berdasarkan mekanisme kerja kedua kombinasi yang 
menggunakan dua golongan antihipertensi dengan mekanisme yang berbeda. Amlodipin 
merupakan calcium channel blocker (CCB) yang menahan masuknya ion kalsium ke dalam sel otot 
polos pembuluh darah sehingga memicu vasodilatasi. Candesartan sebagai angiotensin receptor 
blocker (ARB) bekerja dengan menghambat efek angiotensin II pada reseptornya, sedangkan 
Bisoprolol sebagai beta blocker bekerja terutama dengan menghambat stimulasi beta-adrenergik 
yang berperan dalam pengaturan denyut dan kontraktilitas jantung. Penggunaan dua obat dengan 
mekanisme yang berbeda dapat memberikan efek antihipertensi yang saling melengkapi. 

4. Pengaruh Komorbiditas dan Polifarmasi terhadap Pencapaian Target Tekanan Darah 
 Berdasarkan rekam medis, dari 165 kunjungan kontrol (46,1%) hanya mencatat diagnosis 
hipertensi esensial, sedangkan 89 kunjungan lainnya (53,9%) disertai diagnosis tambahan, yaitu 
diabetes melitus tipe 2 dengan komplikasi (27,3%), tirotoksikosis (4,2%), penyakit ginjal kronis 
(3,6%), serta keluhan muskuloskeletal seperti mialgia dan tenosivitis (Tabel 4.5). Jika dihitung 
per individu, 33 dari 55 pasien (60%) pernah memperoleh diagnosis di luar hipertensi esensial 
pada salah satu masa kontrolnya, sehingga mayoritas pasien bukan penderita hipertensi tunggal. 

Tabel 3. Distribusi Diagnosis/Komorbid pada 165 Kunjungan Kontrol 
 

Diagnosis/Komorbid Frekuensi (n) Persentase (%) 

Hipertensi esensial 76 46,1% 

Diabetes melitus tipe 2 dengan 
komplikasi 

45 27,3 

Tirotoksikosis 7 4,2 

Penyakit ginjal kronis (semua 
stadium) 

6 3,6 

Diabetes melitus tipe 1 3 1,8 

Sekuel stroke 3 1,8 

Infark serebral 3 1,8 

HIV 3 1,8 

Lainnya (mialgia, tenosinovitis, dll) 19 11,5 
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Total 165 100,0 

 
 Gambaran multimorbiditas tersebut juga dapat dilihat dalam pola peresepan obat. Rata-
rata pasien menerima 6,3 jenis obat per kunjungan (rentang 2-12 obat), dan 78,8% kunjungan 
tergolong polifarmasi karena melibatkan lima obat atau lebih dalam satu resep. Di luar kombinasi 
antihipertensi yang diteliti, obat penyerta yang paling sering digunakan adalah golongan 
gastorintestinal (45,5%), antidiabetik (40,0%), vitamin/suplemen (40,0%), serta antihipertensi 
lain dan statin (masing-masing 32,5%). OAINS tercatat pada 20,6% kunjungan dan pernah 
diterima 15 dari 55 pasien (27,3%) (Tabel 4.6). Yuswar dkk. (2022) mengamati pola serupa pada 
pasien geriatri hipertensi, di mana kebutuhan kombinasi antihipertensi pada pasien dengan 
komorbid nyaris selalu diikuti oleh polifarmasi, sehingga membuka peluang interaksi antarobat 
yang berpotensi memengaruhi hasil pengukuran tekanan darah. 

Tabel 4. Kategori Obat Penyerta di Luar Kombinasi Utama 
 

Kategori Obat Penyerta Frekuensi 
Kunjungan (n) 

Persentase (%) 

Gastrointestinal (PPI, dll.) 75 45,5 

Antidiabetik (oral & insulin) 66 40,0 

Vitamin/suplemen 66 40,0 

Antihipertensi lain (di luar 
kombinasi utama) 

54 32,7 

Statin/obat lipid 54 32,7 

OAINS 34 20,6 

Muscle relaxant/antikoagulan 30 18,2 

Obat gout (allopurinol) 18 10,9 

Obat tiroid 15 9,1 

Kortikosteroid 6 3,6 

 
 Keberadaan OAINS dalam rejimen pengobatan pasien dapat menjadi perhatian tersendiri 
karena secara farmakologis dapat melemahkan kerja obat antihipertensi. Mekanismenya melalui 
penghambatan sintesis prostaglandin ginjal yang berfungsi dalam vasodilatasi dan pengaturan 
ekskresi natrium, sehingga penghambatan ini memicu retensi cairan dan natrium yang 
berlawanan arah dengan efek antihipertensi, terutama pada golongan ACE inhibitor, ARB, dan 
diuretik (Aryni dkk., 2026). Temuan sejenis juga dilaporkan Mariam dkk. (2022), yang mendapati 
bahwa penggunaan amlodipin bersama OAINS seperti ibuprofen dan natrium diklofenak pada 
pasien hipertensi rawat jalan berkaitan dengan peningkatan tekanan darah sistolik maupun 
diastolik dibandingkan pasien tanpa OAINS. Pada data penelitian ini sendiri ditemukan pasien 
yang pada kontrol tertentu memperoleh diagnosis mialgia atau gangguan muskuloskeletal lain 
dan diresepkan OAINS bersamaan dengan kombinasi antihipertensi yang diteliti, sehingga 
pencapaian target tekanan darah pada periode tersebut kemungkinan turut dipengaruhi interaksi 
farmakodinamik ini, bukan hanya mencerminkan kegagalan kombinasi terapi itu sendiri. 
 Selain interaksi obat, beban komorbid metabolik dan ginjal turut memperberat 
pencapaian target. Kondisi hiperglikemia kronis pada pasien diabetes dapat menyebabkan 
perubahan struktural pada dinding pembuluh darah yang berkontribusi terhadap peningkatan 
tekanan darah (Pekabani dkk., 2023). Di sisi lain, penurunan fungsi ginjal pada penyakit ginjal 
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kronis turut membatasi ruang optimalisasi dosis antihipertensi golongan RAAS inhibitor, 
mengingat golongan ini memerlukan penyesuaian dan pemantauan dosis yang lebih ketat bagi 
pasien dengan gangguan fungsi ginjal (Momuat & Annisa, 2023). 
 Hasil statistik yang tidak berbeda bermakna antar kelompok terapi tidak sepenuhnya 
menandakan lemahnya efektivitas farmakologis kombinasi Amlodipin-Candesartan maupun 
Amlodipin-Bisoprolol, melainkan capaian klinisnya turut dipengaruhi oleh karakteristik pasien 
yang jarang berupa hipertensi tunggal tanpa penyertaan. 
 

Kesimpulan 

1. Kombinasi Amlodipin-Candesartan menurunkan sistolik sebesar 12,66 mmHg dan 16,59 
mmHg, serta diastolik sebesar 8,38 mmHg dan 1,94 mmHg pada dua periode pengamatan, 
namun belum konsisten mencapai target minimal 20/10 mmHg sesuai PNPK 2021. 

2. Kombinasi Amlodipin-Bisoprolol menurunkan sistolik sebesar 17,30 mmHg dan 7,83 mmHg, 
serta diastolik sebesar 7,91 mmHg, dengan efek paling terlihat pada awal terapi namun juga 
belum konsisten mencapai target PNPK 2021. 

3. Tidak ada perbedaan efektivitas yang bermakna secara statistik di antara kedua kombinasi 
(p>0,05) dalam menurunkan tekanan darah, sehingga keduanya tidak berbeda bermakna 
secara statistik meski belum mencapai target 20/10 mmHg, yang diduga turut dipengaruhi 
oleh tingginya komorbiditas dan polifarmasi pada sampel penelitian. 
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