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ABSTRACT

Sepsis neonatus is systemic clinical syndrome usually accompanied with

bacteremia that needed prompt and proper antibiotic therapy. This study purpose

was evaluating usage of antibiotic to sepsis neonatus patient in RSUD Arifin Achmad

Province Riau. This study method was descriptive retrospective. Data sources were

taken from medical record of sepsis neonatus patient in RSUD Arifin Achmad

Province Riau period 1 January - 31 December 2015. Based on characteristic of

patient, neonatal sepsis mostly found on female 57,4%, low birth weight 57,8%, low

gestational age 66,2%, and pervaginum labor 52,9%. Blood culture time, found that

most culture more than 3 days 63,2%. Microorganism of cause mostly found

Coagulase Negative Staphylococci 35,3%. Usage of empirical antibiotics mostly

given 2 antibiotics 60,3%, type of antibiotic was aminoglycoside 42,1%, with

duration more than 72 hours 55,5%. Usage of definitive antibiotics mostly were not

given to sepsis neonatus patient 44,1%, while mostly they were given single antibiotic

30,9%, most used type of antibiotic were aminoglycoside 40% (20 of 60 antibiotics),

and duration less than 7 days 50% (30 of 60 antibiotics). Conclusion of this study

were duration of empiric antibiotics mostly given combination of two antibiotics with

duration more than 72 hours and empiric antibiotics were suitable with

microorganism that caused sepsis in RSUD Arifin Achmad 2015.
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PENDAHULUAN

Sepsis neonatus adalah sebuah

sindrom klinik penyakit sistemik yang

biasanya disertai bakteremia dan

terjadi pada bayi dalam bulan pertama

kehidupan.1 Sampai saat ini sepsis

neonatus masih menjadi masalah

utama di bagian perinatologi.2

Walaupun teknologi medis sudah

mampu meningkatkan angka

kehidupan bayi yang lahir dengan

berat badan sangat rendah, namun bayi

yang lahir dengan berat badan sangat

rendah masih menjadi faktor risiko

tinggi terkena sepsis.3-5

World Health Organization

(WHO) memperkirakan sekitar 5 juta

kematian neonatus setiap tahun dengan

angka kematian neonatus dalam 28

hari pertama kehidupan yaitu 34 dari

1000 kelahiran hidup.6 Di Asia angka

kejadian sepsis neonatus adalah 7,1-38

dari 1000 kelahiran hidup.7,8 Di Rumah

Sakit Cipto Mangunkusumo (RSCM)

pada tahun 2005 angka kejadian sepsis

neonatus 13,68% dengan angka

kematian mencapai 14,18%.9

Sedangkan di Rumah Sakit Umum

Daerah (RSUD) Arifin Achmad

Provinsi Riau tahun 2014 kasus

neonatus dengan hasil kultur darah

positif bakterimia  mencapai 93

kasus.10

Sepsis neonatus dapat disebabkan

oleh bakteri, virus, jamur, atau

protozoa.11,12 Di negara maju SNAD

biasanya disebabkan oleh

Streptococcus Group B, kuman gram

negatif terutama Eschericia coli,

Listeria monocytogenes, dan

Haemophilus influenza.1 Sedangkan

SNAL  biasanya disebabkan oleh,

Staphylococcus koagulase negatif,

Staphylococcus aureus, Klebsiella,

Pseudomonas, Enterobacter, Candida,

Serratia, Acinetobacter dan kuman

anaerob.13

Salah satu terapi pada sepsis

neonatus adalah antibiotik, antibiotik

merupakan obat terbanyak yang

digunakan di unit perawatan intensif

neonatus.14 Sebagai obat yang

memiliki efek utama menyerang

mikroorganisme infeksius, antibiotik

dapat digunakan sebagai pencegahan

dan pengobatan infeksi. bahkan

penggunaan antibiotik yang tepat

sasaran  telah berhasil menurunkan

angka kesakitan dan kematian .15-17

Italian Journal of Pediatrics

menyebutkan bahwa untuk pilihan

antibiotik yang dapat diberikan pada

pasien SNAD yaitu penisilin dan

gentamisin. Pilihan  antibiotik yang

dapat digunakan pada SNAD yang

disebabkan oleh Listeria

monocytogenes yaitu  amoksisilin dan

gentamisin, sedangkan pilihan

antibiotik pada  SNAD yang

disebabkan oleh Staphylococcus

aureus yaitu fluklosasilin dan

gentamisin. Antibiotik lini pertama

yang digunakan pada SNAL yaitu

fluklosasilin dan gentamisin.

Antibiotik lini kedua yang dapat

digunakan dalam pengobatan SNAL

yaitu vankomisin dan gentamisin serta

antibiotik lini ketiga yang dapat

digunakan untuk pengobatan SNAL

yaitu meropenem atau ciprofloksasin.18

Penggunaan antibiotik empiris

spektrum luas dalam jangka waktu

lama dapat mengakibatkan hal yang

merugikan seperti bakteri menjadi

lebih resistensi terhadap antibiotik dan

mudah terjadi kandidiasis. Oleh sebab

itu pemberian antibiotik spektrum

sempit perlu menjadi terapi definitif

dalam penanganan sepsis neonatus.19-21
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Antibiotik spektrum sempit yang

sesuai diberikan berdasarkan hasil uji

sensitifitas dan dari hasil kultur darah

untuk mengetahui patogen penyebab

sepsis neonatus.22

Sebagai salah satu rumah sakit

rujukan di Provinsi Riau, RSUD Arifin

Achmad memiliki ruang perawatan

khusus neonatus, termasuk perawatan

pasien sepsis neonatus. Belum ada

yang melakukan penelitian tentang

evaluasi  penggunaan antibiotik pada

pasien sepsis neonatus di RSUD

Arifin Achmad tahun 2014. Oleh

karena itu penulis tertarik melakukan

penelitian tentang penggunaan

antibiotik pada pasien sepsis neonatus

di RSUD Arifin Achmad Provinsi

Riau tahun 2014.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini adalah penelitian

deskriptif retrospektif untuk

mengevaluasi  penggunaan antibiotik

pada sepsis neonatus di RSUD Arifin

Achmad Provinsi Riau.

Lokasi dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilakukan di

RSUD Arifin Achmad bagian rekam

medik pada bulan Desember 2015

hingga Januari 2016.

Populasi dan Sampel Penelitian

Populasi pada penelitian ini

adalah pasien sepsis neonatus dengan

hasil kultur darah positif di bagian

mikrobiologi laboratorium patologi

klinik RSUD Arifin Achmad Provinsi

Riau periode 1 Januari – 31 Desember

2015. Kriteria inklusi pada penelitian

ini adalah neonatus (0-28 hari)

tersangka sepsis dengan hasil kultur

darah positif yang memiliki data uji

sensitifitas dan memiliki data

penggunaan antibiotik di RSUD Arifin

Achmad Provinsi Riau  periode 1

Januari – 31 Desember 2015. Kriteria

eksklusi pada penelitian ini adalah

pasien tersangka sepsis neonatus yang

pulang paksa atau meninggal sebelum

hasil kultur didapatkan.

Sampel pada penelitian ini

adalah seluruh populasi penelitian

yang memenuhi kriteria inklusi dan

tidak memenuhi kriteria eksklusi.

Prosedur pengumpulan data

Diawali dengan mencatat

nomor identitas (id) pasien tersangka

sepsis dari bagian mikrobiologi

laboratorium patologi klinik RSUD

Arifin Achmad dengan kultur darah

positif dari buku registrasi periode 1

Januari 2014 – 31 Desember 2015.

Kemudian id pasien ditelusuri dibagian

rekam medik. Setelah rekam medik

pasien didapatkan kemudian data yang

dibutuhkan untuk penelitian dicatat

pada lembar kerja penelitian.

Pengolahan dan Analisis Data

Pengolahan data evaluasi

penggunaan antibiotik pada pasien

sepsis neonatus di RSUD Arifin

Achmad Provinsi Riau dilakukan

secara manual dan disajikan dalam

bentuk tabel distribusi frekuensi.

Etika penelitian

Penelitian ini dinyatakan lolos

kaji etik oleh unit etika penelitian

Fakultas Kedokteran Universitas Riau

dengan nomor:

94/UN.19.5.1.1.8/UEPKK/2015
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Hasil

Penelitian ini dilakukan pada

bulan Desember 2015 – Maret 2016 di

Bagian Rekam Medik RSUD Arifin

Achmad Provinsi Riau dan Bagian

Mikrobiologi Laboratorium Patologi

Klinik RSUD Arifin Achmad Provinsi

Riau. Pasien sepsis neonatus dengan

hasil kultur darah positif di bagian

Mikrobiologi Laboratorium Patologi

Klinik RSUD Arifin Achmad Provinsi

Riau periode 1 Januari – 31 Desember

2015 sebanyak 122 orang. Dari 122

data rekam medik didapatkan

sebanyak 9 data merupakan bayi umur

lebih dari 28 hari, 7 data rekam medis

tidak lengkap, 13 bukan data pasien

sepsis neonatus dan 25 data tidak

ditemukan rekam medis pasien

sehingga jumlah sampel pada

penelitian ini menjadi 68 sampel.

Karakteristik pasien sepsis neonatus

Dari hasil penelitian

didapatkan jenis kelamin pasien sepsis

neonatus terbanyak adalah jenis

kelamin perempuan sejumlah 39

(57,4%), dengan berat badan lahir

terbanyak adalah kategori berat badan

cukup sejumlah 29 (42,6%). Dilihat

dari usia gestasi, penyakit sepsis

neonatus terbanyak terdapat pada

kehamilan kategori kurang bulan yaitu

berjumlah 45 (66,2%). Berdasarkan

jenis persalinan, sepsis neonatus

terbanyak adalah dengan cara

persalinan per-vaginam yaitu sejumlah

36 (52,9%) yang dapat dilihat pada

tabel 1.

Tabel 1 Gambaran karakteristik

pasien sepsis neonatus di

RSUD Arifin Achmad

Provinsi Riau tahun

2015

Kultur darah

Lama waktu kultur darah

Dari hasil penelitian didapatkan

bahwa lama kultur  > 3 hari mencapai

43 kasus (63,2%), sedangkan lama

kultur ≤ 3 hari sebanyak 25 kasus

(36,8%) yang dapat dilihat pada tabel

2.

Variabel (n) (%)

Jenis kelamin

Laki-laki

Perempuan

Berat badan lahir

Cukup

Kurang

Rendah

Sangat Rendah

Usia gestasi

Kurang bulan

Cukup bulan

Lebih bulan

Jenis persalinan

Per-vaginam

Sectio caesarea

29

39

29

39

28

11

45

20

3

36

32

42,6

57,4

42,2

57,8

41,6

16,2

66,2

29,4

4,4

52,9

47,1
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Tabel 2 Gambaran pada pasien

sepsis neonatus di RSUD

Arifin Achmad Provinsi

Riau tahun 2015

berdasarkan lama waktu

kultur darah

Mikroorganisme penyebab sepsis

neonatus

Dari penelitian didapatkan

jumlah mikroorganisme terbanyak

penyebab sepsis secara berurutan yaitu

Coagulase Negative Staphylococci

(CoNS) sebanyak 24 (35,3%), Candida

Sp sebanyak 14 (20,5%), Serratia

Marcessens sebanyak 9 (13,2%),

Acinetobacter Baumanii sebanyak 5

(7,3%), Klebsiella Pneumoniae

sebanyak 3 (4,4%), Enterobacter

Cloacae sebanyak 3 (4,4%) dan

Enterobacter Avium sebanyak 3

(4,3%) dapat dilihat pada tabel 3.

Tabel 3 Distribusi frekuensi

mikroorganisme penyebab

sepsis pada pasien sepsis

neonatus di RSUD Arifin

Achmad Provinsi Riau

tahun 2015

Mikroorganisme (n) (%)

Coagulase Negative

Staphylococci

(CoNS)

Candida sp

Serratia Mercessens

Acinetobacter

Baumanii

Klebsiella

Pneumoniae

Enterabacter

Cloacae

Enterobacter Avium

Bacillus

Eschericia Coli

Pseudomonas

Aureginosa

Vimbrio Mimicus

Burkholderia

Cepacia

Enterobacter

Auregenes

Staphyllococcus

Aureus

24

14

9

5

3

3

3

1

1

1

1

1

1

1

35,3

20,5

13,2

7,3

4,4

4,4

4,4

1,5

1,5

1,5

1,5

1,5

1,5

1,5

Lama

Hari

Frekuensi

(n)

Persentase

(%)

≤ 3 Hari

> 3 Hari

25

43

36,8

63,2
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Penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan jumlah antibiotik

Dari hasil penelitian

didapatkan penggunaan antibiotik

empiris berdasarkan jumlah antibiotik,

secara berurutan dari yang terbanyak

adalah penggunaan dua antibiotik

sebanyak 41 kasus (60,3%), kemudian

tiga antibiotik sebanyak 11 kasus

(16,2), dan antibiotik tunggal sebanyak

11 kasus (16,2%) yang lebih rinci

dapat dilihat pada tabel 4

Tabel 4 Gambaran penggunaan

antibiotik empiris pasien

sepsis neonatus  di RSUD

Arifin Achmad Provinsi

Riau tahun 2015

berdasarkan  jumlah

antibiotik

Penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan golongan antibiotik

Penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan golongan yang terbanyak

adalah aminoglikosida sebanyak 50

antibiotik (42,1%),  dan antibiotik

yang paling sedikit diberikan adalah

ampisilin dan glikopeptida sebanyak 1

antibiotik (0,8%) lebih rinci dapat

dilihat pada tabel 5.

Tabel 5 Gambaran penggunaan

antibiotik empiris pasien

sepsis neonatus di

RSUD Arifin Achmad

Provinsi Riau tahun

2015 berdasarkan

golongan antibiotik

Gambaran lama waktu penggunaan

antibiotik empiris

Penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan lama waktu pemberian

didapatkan antibiotik yang diberikan >

72 jam sebanyak 70 antibiotik (55,5%)

dan antibiotik yang diberikan ≤ 72 jam

sebanyak 56 antibiotik (44,%) secara

rinci dapat dilihat pada Tabel 6

Antibiotik

Empiris

(n) (%)

Tidak diberi

Tunggal

Dua Antibiotik

Tiga Antibiotik

5

11

41

11

7,3

16,2

60,3

16,2

Nama golongan Nama

antibiotik

(n) (%)

Aminoglikosida

Carbapenem

Ampisilin

Ampisilin

dengan B-

Laktamase

Inhibitor

Glikopeptida

Nitroimidazole

Amikasin,

Gentamisin

Meropenem

Ampisilin

Ampisilin +

Sulbactam,

Piperacilin +

Tazobactam

Vancomisin

Metronidazol

47

3

29

1

33

7

1

5

39,7

2,4

23,1

0,8

31,7

5,6

0,8

3,9
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Tabel 6 Gambaran lama waktu

penggunaan antibiotik

empiris pada pasien

sepsis neonatus di RSUD

Arifin Achmad Provinsi

Riau tahun 2015

Penggunaan antibiotik definitif

berdasarkan jumlah antibiotik

Pada penelitian didapatkan

bahwa yang terbanyak adalah tidak

diberi antibiotik sejumlah 30 kasus

(44,1%), sedangkan yang terbanyak

dari penggunaan  antibiotik adalah 21

kasus (30,9%) diberi antibiotik

tunggal, lebih rinci dapat dilihat pada

tabel 7.

Tabel 7 Gambaran penggunaan

antibiotik definitif pasien

sepsis neonatus di

RSUD Arifin Achmad

Provinsi Riau tahun

2015 berdasarkan

jumlah

Penggunaan antibiotik definitif

berdasarkan golongan antibiotik

Penggunaan antibiotik definitif

berdasarkan golongan antibiotik, yang

terbanyak secara berurutan adalah

aminoglikosida sebanyak 24 (40%),

karbapenem 16 (26,6%) dan

glikopeptida 9 (15%), secara rinci

dapat diperhatikan tabel 8.

Tabel 8 Gambaran penggunaan

antibiotik definitif pasien

sepsis neonatus di RSUD

Arifin Achmad Provinsi

Riau tahun 2015

berdasarkan golongan

Lama

Penggunaan

(n) (%)

≤ 72 jam

> 72 jam

56

70

44,5

55,5

Antibiotik

Definitif

(n) (%)

Tidak diberi

Tunggal

Dua Antibiotik

Tiga Antibiotik

30

21

15

2

44,1

30,9

22,1

2,9

Nama

Golongan

Nama

Antibiotik

(n) (%)

Aminoglikosida

Carbapenem

Ampisilin

Ampisilin

dengan B-

Laktamase

Inhibitor

Glikopeptida

Triazole

Sefalosporin

generasi ketiga

Golongan lain

Amikasin,

Gentamisin

Meropenem

Ampisilin

Ampisilin +

Sulbactam,

Piperacilin

+

Tazobactam

Vancomisin

Fluconazole

Ceftazidim

Fosfomicin

21

3

16

1

2

4

9

2

1

1

35

5

26,6

1,7

3,3

6,7

15

3,3

1,7

1,7
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Gambaran lama waktu penggunaan

antibiotik definitf

Penggunaan antibiotik definitif

berdasarkan lama waktu pemberiaan

yang terbanyak secara berurutan

adalah <7 hari berjumlah 30 (50%), 7-

10 hari berjumlah 24  (40%) dan >10

hari berjumlah 6 (10%), yang dapat

dilihat pada tabel 9.

Tabel 9 Gambaran penggunaan

antibiotik definitif pasien

sepsis neonatus di RSUD

Arifin Achmad Provinsi

Riau tahun 2015

berdasarkan lama waktu

pemberian

Pembahasan

Karakteristik pasien sepsis neonatus

Jenis kelamin

Berdasarkan jenis kelamin

pada penelitian ini didapatkan bahwa

jumlah bayi perempuan lebih banyak

mengalami sepsis neonatus yaitu 39

(57,4%) sedangkan bayi laki-laki

sebanyak 29 (42,6%). Penelitian ini

sejalan dengan penelitian yang

dilakukan di Bagian Ilmu Kesehatan

Anak RSUD Arifin Achmad tahun

2014 bahwa bayi perempuan 50

(53,8%) sedangkan bayi laki-laki

sebanyak 43 (46,2%).10 Di RSIA St.

Fatimah Makassar bahwa bayi

perempuan (54,7%) lebih banyak

mengalami sepsis neonatus

dibandingkan dengan laki-laki

(45,3%).23 Hasil penelitian ini tidak

sama dengan penelitian Hafidh dkk.,

bahwa kelompok bayi laki-laki lebih

banyak menderita sepsis neonatorum

dibanding dengan perempuan.24

Penelitian yang dilakukan di

RSCM Jakarta, rasio sepsis

neonatorum antara laki-laki dan

perempuan yaitu 1,25:1.25 Sedangkan

Penelitian di Pakistan tidak jauh

berbeda yaitu ditemukannya 53,4%

dari 112 sepsis neonatus berjenis

kelamin laki-laki.26 Dalam sebuah

hipotesis dijelaskan bahwa perbedaan

ini disebabkan karena adanya faktor-

faktor lain yang mengatur sintesis

imunoglobulin pada kromosom X,

oleh karena itu adanya dua kromosom

pada perempuan membuat fungsi

pertahanan terhadap infeksi lebih

besar.27 Kejadian sepsis neonatus yang

melibatkan lebih banyak bayi laki-laki

dibanding bayi perempuan mungkin

disebabkan oleh faktor keterkaitan

jenis kelamin atau kerentanan

individu, namun dalam hal ini belum

ada penelitian lain yang

menghubungkan antara jumlah pasien

Lama

Waktu

Penggunaan

(Hari)

(n) (%)

<7 Hari

7-10 Hari

>10 Hari

30

24

6

50

40

10
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laki-laki dengan tersangka sepsis

neonatus.28

Berat badan lahir

Berdasarkan hasil penelitian

disebutkan bahwa berat badan lahir

tertinggi pada penderita sepsis

neonatorum yaitu berat badan lahir

kurang 39 (57,8%) dengan pembagian

berat badan lahir rendah 28 (41,2%)

dan berat badan lahir sangat rendah 11

(16,2%). Sedangkan berat badan lahir

cukup berjumlah 29 (42,6%).

Penelitian ini sesuai dengan

penelitian yang dilakukan oleh Dewi

dkk di RSUD Arifin Achmad

Pekanbaru tahun 2010, didapatkan

bahwa persentase pasien sepsis

neonatus berdasarkan berat badan lahir

terbanyak yaitu neonatus berat badan

lahir rendah  sebanyak 56,5%.29

Demikian juga di Rumah Sakit Dr.

Soetomo yang menyebutkan bahwa

kejadian sepsis neonatus dilaporkan

2,75 kali lebih sering pada bayi dengan

berat badan lahir <2500 gram.30 Hal

serupa juga ditemukan di Irak yang

melaporkan bahwa 14% dari 50 kasus

sepsis neonatus merupakan bayi

dengan berat badan lahir sangat

rendah.31 Penelitian ini berbeda

dengan penelitian yang dilakukan oleh

yuni di RSUD Arifin Achmad

Pekanbaru tahun 2015 bahwa

didapatkan berat badan lahir normal

yang tertinggi yaitu 31  (33,3%).10

Bayi dengan berat badan lahir

rendah memiliki risiko mengalami

sepsis neonatus karena belum

sempurnanya tingkat kematangan

organ tubuh seperti hati, paru,

pencernaan, dan otak sehingga bayi

dengan BBLR sering mengalami

komplikasi dan berakhir dengan

kematian.27,32 Hal ini juga sejalan

dengan penelitian di Rumah Sakit dr.

Sutomo tahun 2010 yang

mengemukakan bahwa BBLR

merupakan salah satu faktor risiko

terjadinya sepsis neonatus.33

Bayi dengan berat badan

normal, pada minggu pertama setelah

lahir akan mengalami penurunan berat

badan, kemudian akan mengalami

kenaikan berat badan kembali sesuai

dengan pertumbuhan bayi. Terlebih

lagi pada bayi BBLR penurunan berat

badan dapat terjadi setiap saat karena

biasanya terdapat permasalahan dalam

pemberian air susu ibu (ASI). Akibat

bayi yang kurang atau tidak mampu

menghisap ASI, bayi dapat menderita

infeksi.34

Pada penelitian Manuaba

dijelaskan bahwa pada bayi dengan

BBLR memiliki pusat pengaturan

pernafasan yang belum sempurna,

dengan surfaktan paru-paru masih

kurang meyebabkan perkembangan

paru tidak sempurna. Otot-otot

pernapasan dan tulang iga yang masih

lemah mengakibatkan kurangnya

suplai oksigen ke otak, jika kurangnya

kadar oksigen maka kuman aerob

mudah berkembang dan mudah untuk

terjadinya infeksi.35
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Usia gestasi

Berdasarkan usia gestasi, pada

penelitian ini didapatkan usia gestasi

terbanyak adalah kurang bulan yang

berjumlah 45 (66,2%). Hal ini sesuai

dengan penelitian yang dilakukan oleh

Boseila S, dkk. yang menemukan

bahwa proporsi bayi yang menderita

sepsis neontus dengan usia gestasi ibu

kurang bulan yaitu 60%.36

Pada bayi dengan prematur,

pematangan organ-organ tubuhnya

kurang sempurna sehingga sangat peka

terhadap infeksi, gangguan

pernapasan, trauma kelahiran,

hipotermia, dan sebagainya.37 Selain

itu, bayi prematur berisiko tinggi

mengalami infeksi karena masih belum

sempurnanya pembentukan imun

seperti, rendahnya fagositosis,

aktivitas kemotaksis yang terbatas,

serta penurunan produksi sitokin

proinflamasi dan antiinflamasi. Barier

kulit pada bayi prematur juga lebih

tipis dan lemah dalam mencegah

mikroorganisme patogen masuk ke

dalam jaringan yang lebih dalam

dibandingkan dengan bayi yang lahir

cukup bulan.38

Jenis persalinan

Pada penelitian ini didapatkan

bahwa neonatus yang mengalami

sepsis paling banyak terjadi pada ibu

dengan riwayat persalinan secara per-

vaginam 52,9%, sedangkan ibu dengan

riwayat persalinan dengan cara sectio

caesarea 47,1,%.

Penelitian ini sesuai dengan

penelitian yang dilakukan oleh Dewi

dkk di RSUD Arifin Achmad

Pekanbaru tahun 2010 yang

menyatakan bahwa angka kejadian

pada penderita sepsis neonatus

berdasarkan karakteristik riwayat

persalinan ibu yang tertinggi adalah

penderita dengan persalinan per-

vaginam 57,4%.29 Penelitian ini juga

sejalan dengan penelitian Afrianti di

RS. M.Djamil Sumatra Barat yang

menemukan bahwa ibu yang memiliki

bayi penderita sepsis neonatus dengan

riwayat persalinan per-vaginam

sebesar 73%.39

Tingginya angka kejadian pada

ibu dengan riwayat persalinan spontan

dapat diduga bahwa bayi dengan

sepsis neonatus bukan hanya dapat

ditularkan ketika dalam kandungan

tetapi juga dapat ditularkan pada

proses persalinan.29 Berdasarkan hasil

penelitian bahwa bayi yang lahir

dengan SC juga berisiko untuk terjadi

sepsis neonatus. Hal ini terjadi karena

kontaminasi kuman yang terjadi

setelah lahir seperti penggunaan alat

saat dilakukan pertolongan

persalinan.38

Lama waktu kultur darah

Dari hasil penelitian

didapatkan bahwa lama kultur yang >

3 hari mencapai 43 kasus (63,2%),

sedangkan lama kultur yang ≤ 3 hari

sebanyak 25 kasus (36,8%).

Hasil penelitian ini berbeda

dengan yang didapatkan oleh waricha
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dan sarwan di Songklanagarind

Hospital Thailand bahwa 95,9% hasil

kultur darah dapat diperoleh < 72 jam

(3 hari).40

Kemajuan dalam metodologi

laboratorium seperti sistem deteksi

mikroba otomatis ini menjadi salah

satu keunggulan tersendiri dalam

penentuan hasil kultur. Pada umumnya

semua spesimen menjadi positif atau

diketahui negatif dalam 36 jam. Jika

dalam waktu 36 jam hasil kultur

menunjukkan negatif maka biasanya

waktu kultur akan diperpanjang

menjadi 48 jam, ini bertujuan untuk

melihat apakah ada mikroorganisme

patogen yang akan muncul dalam

waktu lebih dari 36 jam.40

Mikroorganisme penyebab sepsis

Pada hasil penelitian ini sepsis

neonatus tanpa dibedakan awitannya,

jumlah pasien disebabkan oleh bakteri

Coagulase Negative Staphylococci

dengan 24 bakteri (35,3%), Candida

Sp sebanyak 14 (20,5%), A. Baumanii

sebanyak 7 (12%), E. Aerogenes

sebanyak 7 (12%),

Penelitian ini sejalan dengan

penelitian yang dilakukan yuni di

RSUD Arifin Achmad tahun 2014

bahwa mikroorganisme penyebab

sepsis terbanyak adalah Coagulase

Negative Staphylococci yaitu sebanyak

11 bakteri (19%).10

Coagulase Negative

Staphylococci adalah flora normal di

kulit, saluran pencernaan, dan saluran

pernapasan. Bakteri ini merupakan

penyebab tersering bakteremia yang

berhubungan dengan penggunaan

indwelling devices. Tindakan ini dapat

menjadi jalan masuk bakteri ini ke

dalam tubuh.41

Meskipun Coagulase Negative

Staphylococci terdiri dari 32 spesies,

hanya sekitar 14 yang berhubungan

dengan penyakit klinis. Bahkan telah

diakui sebagai patogen penting,

dengan pengecualian S. saprophyticus,

biasanya menyebabkan infeksi pada

aspirasi benda asing atau pasien yang

immunocompromise berat.41

Coagulase Negative

Staphylococci merupakan bakteri flora

normal di kulit, maka untuk

melakukan pemeriksaan disarankan

mengambil sampel di beberapa tempat

dengan tujuan untuk mengetahui

apakah bakteri ini menjadi penyebab

patogen atau hanya karena

kontaminasi. Hasil bakteri Coagulase

Negative Staphylococci yang

ditemukan tidak dapat dibedakan

apakah bakteri tersebut merupakan

bakteri penyebab patogen ataupun

kontaminasi karena di Instalasi

Perawatan Neonatus RSUD Arifin

Achmad hanya dilakukan satu kali

pengambilan sampel.42

Candida sp dapat

menyebabkan sepsis neonatorum

terutama pada onset lambat. Penelitian

oleh Singhi dan kawan kawan

menyebutkan bahwa kolonisasi

candida sp dapat ditemukan pada

pasien PICU, dengan target infeksinya

adalah pasien dengan
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imunokompromais. Disebutkan juga

bahwa insiden kolonisasi yang tinggi

terjadi pada bayi yang dirawat lebih

dari 5 hari yang sebagian besar

berhubungan dengan jamur yang

diperoleh dari tenaga medis.43

Adanya perbedaan patogen

penyebab sepsis neonatorum diduga

disebabkan oleh beberapa faktor

seperti kebijakan penggunaan

antibiotik, perbedaan respon imun,

faktor lingkungan seperti tingkat

kebersihan pada alat maupun petugas

medis dan praktek pengendalian

infeksi rumah sakit.44

Penggunaan antibiotik

Antibiotik empiris berdasarkan

jumlah antibiotik

Pada hasil penelitian ini

penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan jumlah didapatkan bahwa

yang terbanyak adalah penggunaan

dengan kombinasi dua antibiotik

sebanyak 41 kasus (60,3%). kemudian

penggunaan kombinasi tiga antibiotik

didapatkan sebanyak 11 kasus (16,2),

dan penggunaan tunggal antibiotik

sebanyak 11 kasus (16,2%)

Hasil penelitian ini sejalan

dengan penelitian yang dilakukan Adi

di RSUD Surakarta didapatkan bahwa

penggunaan antibiotik terbanyak

berdasarkan jumlah adalah

penggunaan kombinasi dua antibiotik

sebanyak 104 kasus (58,1%),

kemudian penggunaan antibiotik

tunggal sebanyak 67 kasus (37,4%)

lalu penggunaan kombinasi tiga

antibiotik sebanyak 8 kasus (4,5%).45

Sebagai awal terapi

penggunaan antibiotik tunggal atau

kombinasi harus didasari dari

kemungkinan mikroorganisme

penyebab sepsis neonatus berdasarkan

surveilens yang rutin dilakukan dan uji

sensitivitas antibiotik tersebut.9,46,47

World Health Organization

(WHO) pada tahun 2013 menyarankan

bahwa lini pertama yang dapat

diberikan sebagai terapi empiris adalah

kombinasi ampisilin atau penisilin

dengan gentamisin, kombinasi ini

disarankan karna menunjukkan efek

sinergis yang cukup baik.48

Berdasarkan mekanisme

kerjanya, antibiotik golongan

aminoglikosida bekerja memodifikasi

atau menghambat sintesis protein pada

mikroorganisme tersebut. Sedangkan

antibiotik yang mekanisme kerjanya

merusak dinding sel bakteri seperti

golongan beta-laktam, penilisin,

sefalosporin dan juga karbapenem.

Maka kombinasi seperti ini akan

menghasilkan efek sinergis.49

Kemudian terapi empiris inisial

yang telah diusulkan kombinasi dua

antibiotik yaitu ampisilin dan

cefotaxim namun ada bukti bahwa

kombinasi ini dapat meningkatkan

resistensi antibiotik pada sepsis

neonatus awitan dini. Disamping itu

penggunaan cefotaxim secara luas

sebagai terapi empiris mengakibatkan

peningkatan terjadinya kandidiasis.
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Oleh sebab itu pemberian ini tidak

dianjurkan sebagai terapi kecuali jika

memang dibutuhkan berdasarkan hasil

kultur yang didapatkan maka

kombinasi antibiotik yang

direkomendasikan adalah ampisilin

dan gentamisin.47

Antibiotik empiris berdasarkan

golongan antibiotik

Penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan golongan yang terbanyak

adalah golongan aminoglikosida

sebanyak 50 antibiotik (39,7%),  dan

golongan antibiotik yang paling sedikit

diberikan adalah golongan ampisilin

sebanyak 1 antibiotik (0,8%) dan

golongan glikopeptida sebanyak 1

antibiotik (0,8%)

Aminoglikosida banyak

diberikan sebagai terapi empiris karena

sesuai dengan penyebab sepsis

terbanyak tahun 2014 di RSUD Arifin

Achmad disebabkan Coagulase

Negative Staphylococci.10 Hasil

penelitian ini berbeda dengan

penelitian yang dilakukan Adi di

RSUD Surakarta didapatkan bahwa

golongan antibiotik yang paling

banyak digunakan adalah golongan

beta laktam sebanyak 22 (32,8%).

Sedangkan golongan yang paling

sedikit digunakan adalah golongan

ampisilin sejumlah 3 (4,4%).45

Perbedaan golongan antibiotik yang

digunakan ini terjadi karna perbedaan

pola organisme penyebab sepsis setiap

daerah dan setiap rumah sakit itu

berbeda beda.50 Hal ini juga didasari

oleh mekanisme kerja antibiotik yang

berbeda antara golongan yang satu

dengan golongan lainya.9

Pada beberapa rumah sakit,

strain mikroorganisme penyebab

infeksi nosokomial telah mengalami

perubahan selama 20 tahun terakhir

ini,yang disebabkan terjadi

peningkatan resistensi terhadap

kanamisin, gentamisin, dan tobramisin.

Oleh karena itu, pada infeksi

nosokomial lebih dipilih pemakaian

netilmisin atau amikasin. Amikasin

resisten terhadap proses degradasi

yang dilakukan oleh sebagian besar

enzim bakteri yang diperantarai

plasmid, begitu juga yang dapat

menginaktifkan aminoglikosida lain.51

Pada kasus risiko infeksi

Staphylococcus (akibat pemasangan

kateter vaskular), obat anti

Staphylococcus yaitu vankomisin

ditambah aminoglikosida dapat

digunakan sebagai terapi awal. Pada

kasus endemik MRSA dipilih

vankomisin. Pada kasus dengan risiko

infeksi Pseudomonas (terdapat lesi

kulit tipikal) dapat diberikan

piperasilin atau azlosilin (golongan

penisilin spektrum luas) atau

sefoperazon dan seftazidim

(sefalosporin generasi ketiga). Namun,

seftazidim lebih aktif terhadap

Pseudomonas dibandingkan

sefoperazon atau piperasilin.43 Ketika

sudah diketahui bakteri penyebab,

antibiotik akan di disesuaikan dengan

spektrum yang lebih sempit.
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Kemudian antibotik akan segera

dihentikan apabila klinis menunjukkan

perbaikan dan hasil biakan steril.47

Lama waktu penggunaan antibiotik

empiris

Penggunaan antibiotik empiris

berdasarkan lama waktu pemberian

didapatkan antibiotik yang diberikan >

72 jam sebanyak 70 antibiotik (55,5%)

dan antibiotik yang diberikan ≤ 72 jam

sebanyak 56 antibiotik (44,%)

Penelitian yang dilakukan oleh

Haryani dan Apriyanti Di RSUP

Fatmawati didapatkan bahwa lama

penggunaan antibiotik empiris < 72

jam sebanyak 14 (33,3%) dari 42

kasus. Antibiotik lini pertama yaitu

amoxicilin dan gentamisin diberikan

hanya selama tiga hari (72 jam), jika

kondisi klinis pasien belum

menunjukkan perbaikan dan hasil

kultur juga belum keluar maka

antibiotik yang digunakan berubah

menjadi antibiotik lini kedua yaitu

cefotaxim dan amikacin, setelah

pemberian antibiotik lini kedua selama

tiga hari namun klinis juga belum

membaik dan hasil kultur belum juga

keluar maka digunakan antibiotik lini

ketiga yaitu ceftazidim dan

meropenem.52

Penggunaan antibiotik empiris

dalam jangka panjang (>7 hari)

dikarenakan keadaan klinis pasien

belum menunjukkan perbaikan serta

hasil pemeriksaan penanda sepsis

masih dalam keadaan abnormal.53

Namun sebagian besar kasus sepsis

neonatus, 24 sampai 48 jam pertama

pengobatan klinis yang efektif bayi

menunjukkan respon terhadap

pengobatan tersebut. Respon yang

terjadi dalam 72 jam pertama sejak

pengobatan, sel darah putih (WBC)

count biasanya cenderung ke arah

normal, IT Ratio membaik, dan protein

C-reaktif (CRP) juga cenderung untuk

menjadi normal selama waktu itu.

Pada 72 jam, ulangi pemeriksaan

darah, Cerebro Spinal Fluid (CSF),

dan kultur urin biasanya negatif ketika

sampel diindikasikan sepsis.54

Pemeriksaan penunjang seperti

biakan darah untuk kultur kuman

penyebab merupakan  standar  baku

emas  dalam  menegakkan  diagnosis

sepsis.  Namun demikian,  terdapat

beberapa  kendala  seperti kultur

mikroorganisme  penyebab  seringkali

menunjukkan hasil yang tidak

memuaskan. Selain itu, hasil

pemeriksaan baru dapat diketahui

setelah  3 sampai 5  hari. Sehingga

penggunaan antibiotik empiris harus

diteruskan hingga klinisi mendapatkan

hasil kultur untuk menyesuaikan

antibiotik.55

Antibiotik definitif berdasarkan

jumlah antibiotik

Pada penelitian didapatkan

penggunaan antibiotik definitif

berdasarkan jumlah dari yang

terbanyak secara berurutan yaitu

sebanyak 30 kasus (44,1%) tidak
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diberi antibiotik, kemudian sebanyak

21 kasus (30,9%) penggunaan tunggal

dan sebanyak 15 kasus (22,1%)

digunakan kombinasi dua antibiotik.

Neonatus yang tidak diberikan

antibiotik definitif, dikarenakan telah

mendapatkan terapi empiris yang

sesuai dengan mikroorganisme

penyebab, terlebih lagi keadaan klinis

pasien menunjukkan perbaikan lalu

hasil pemeriksaan penanda sepsis

menunjukkan kearah normal, dan

diperkuat oleh hasil kultur evaluasi

berikutnya yang menunjukkan hasil

steril.54

Penggunaan tunggal dalam

praktek klinis telah mempergunakan

beberapa antibiotik baru dengan

aktivitas yang baik terhadap

Coagulase Negative Staphylococci

yaitu linezolid, tigecycline dan

daptomycin. Linezolid menunjukkan

aktivitas yang baik terhadap

Coagulase Negative Staphylococci,

termasuk strain yang resisten

glikopeptida.56

Gentamisin adalah obat yang

paling efektif. Namun kombinasi

vankomisin dengan gentamisin tidak

meningkatkan aktivitas bakterisida

secara signifikan. Akan tetapi

kombinasi rifampisin dan vankomisin

sama efektifnya dengan penggunaan

tunggal gentamisin. Sifat antagonis

ditemukan pada kombinasi gentamisin

dan sefalotin atau kombinasi nafcillin,

sefalotin dan vankomisin.26

Antibiotik definitif berdasarkan

golongan antibiotik

Pada penelitian ini penggunaan

antibiotik definitif berdasarkan

golongan yang terbanyak secara

berurutan adalah golongan

aminoglikosida sebanyak 24 (40%),

kemudian golongan karbapenem 16

(26,6%) dan golongan glikopeptida 9

(15%).

Aminoglikosida banyak

diberikan sebagai terapi karena

penyebab sepsis terbanyak tahun 2014

di RSUD Arifin Achmad disebabkan

oleh Coagulase Negative

Staphylococci.10 Aminoglikosida

adalah golongan antibiotik spektrum

luas dengan banyak sifat yang

diinginkan. Antibiotik golongan ini

merupakan salah satu standar untuk

pengobatan infeksi berat oleh

mikroorganisme staphylococcus.56

Ketika didapati

mikroorganisme penyebab adalah

bakteri gram positif koagulase negatif

selain Streptococcus grup B maka

harus diberikan vankomisin. Sepsis

yang mikroorganisme penyebab adalah

Candida spp maka diberikan antifungi.

Antifungi yang menjadi pilihan utama

kandidiasis pada neonatus adalah

ampoterisin B deosikolat. Disamping

itu penggunaan fluconazol juga sangat

dimungkinkan ketika pasien tidak

mendapatkan profilaksis kandidiasis.

Untuk pilihan terbaik ketika curiga

terjadinya infeksi di Central Nervous

System (CNS) adalah liposomal
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ampoterisin B. Apabila terapi

liposomal ampoterisin B tidak

menunjukkan perbaikan, maka

dianjurkan pemberian flucytosin, akan

tetapi ini masih menjadi pilihan yang

kurang direkomendasikan.48

Lama penggunaan antibiotik

definitif

Penggunaan antibiotik definitif

berdasarkan lama waktu pemberiaan

yang terbanyak secara berurutan

adalah <7 hari berjumlah 30 antibiotik

(50%), 7-10 hari berjumlah 24

antibiotik  (40%) dan >10 hari

berjumlah 6 antibiotik (10%)

Seiring perkembangan

teknologi dan ilmu pengetahuan maka

lama terapi antibiotik pada sepsis

neonatus juga ikut mengalami

perubahan. Perubahan dapat dilihat

dari penelitian Engle pada tahun 2000

mengatakan bawah pemberian

antibiotik pasien sepsis non meningitis

itu selama 4 sampai 7 hari. Enam

tahun kemudian penelitian Chowdhary

memperlihatkan hasil bahwa terapi

sepsis neonatus non meningitis baik

diberikan selama 7 sampai 14 hari.

Sedangkan penelitian Gathwala tahun

2010 menjelaskan bahwa terapi

diberikan selama 10 sampai 14 hari.57

Durasi penggunaan antibiotik

pada kultur positif terbukti bervariasi,

namun ketika neonatus mengalami

infeksi serius maka WHO pada tahun

2013 menganjurkan terapi antibiotik

diberikan antara 7 sampai 10 hari

tergantung pada mikroorganisme

penyebab. Ketika ditemukan sepsis

disertai meningitis yang disebabkan

oleh bakteri gram positif maka terapi

antibiotik selam 14 hari, apabila

meningitis disebabkan oleh gram

negatif maka terapi antibiotik

diberikan selama 21 hari bahkan

lebih.58

Lama pemberian antibiotik

juga harus memperhatikan kondisi

pasien dan efek dari obat antibiotik

tersebut. Penggunaan salah satu obat

golongan aminoglikosida yaitu

amikasin dengan jangka waktu yang

sangat lama akan memberikan efek

toksik kepada neonatus tersebut seperti

ototoksik dan nefrotoksik.59

Simpulan

Berdasarkan data rekam medik

hasil uji kultur dan data penggunaan

antibiotik pasien sepsis neonatus di

RSUD Arifin Achmad Provinsi Riau

periode 1 Januari 2015 - 31 Desember

2015 dapat diambil kesimpulan

sebagai berikut :

1. Sebagian besar pasien sepsis

neonatus adalah perempuan, berat

badan lahir kurang, usia gestasi

kurang bulan, dan persalinan per-

vaginam.

2. Pasien sepsis neonatus sebagian

besar diberikan dua antibiotik

empiris, yang terbanyak diberikan

aminoglikosida dengan lama

penggunaan terbanyak lebih dari 72

jam.
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3. Pasien dengan sepsis neonatus

kebanyakan tidak diberi antibiotik,

sedangkan yang diberi antibiotik,

terbanyak diberikan antibiotik

tunggal, golongan antibiotik yang

terbanyak diberikan aminoglikosida

dengan lama penggunaan terbanyak

kurang dari 7 hari..

Saran

1. Peneliti lain

Penelitian ini dapat dilanjutkan

untuk membahas evaluasi penggunaan

antibiotik pada pasien sepsis neonatus

dengan menggunakan metode gyssens

2. RSUD Arifin Achmad Provinsi

Riau

Diharapkan dapat melakukan

melakukan surveilens rutin terhadap

mikroorganisme penyebab sepsis

terutama di Instalasi Perawatan

Neonatus guna memudahkan klinisi

untuk menentukan terapi yang tepat

pada pasien tersangka sepsis neonatus.
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