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Latar belakang. Angka kejadian infeksi pada neonatus di negara berkembang sangat tinggi, terutama di
Unit Pelayanan Intensif Neonatal (NICU). Pemberian antibiotik diharapkan dapat mengeradikasi infeksi
neonatal. Namun di lain sisi pemakaian antibiotik spektrum luas dapat memicu munculnya bakteri yang
lebih resisten dan berbahaya.

Tujuan. Mengetahui angka kejadian sepsis neonatal, bakteri penyebab sepsis dan penggunaan antibiotik.
Metode. Uiji retrospektif terhadap bayi yang lahir dan dirawat di NICU RSAB Harapan Kita, Jakarta
antara bulan Mei 2003 sampai Juni 2005.

Hasil. Didapatkan 216 bayi dirawat di NICU, 133 diantaranya dicurigai mengalami infeksi, namun
hanya 9 biakan darah positif pada hari I. Antibiotik diberikan terhadap 133 bayi. Pada hari ke 3-5, terdapat
63 bayi dengan biakan darah positif pada hari ke 3-5 dari 74 bayi dengan gejala sepsis yang menetap.
Semua bayi dengan kecurigaan sepsis mendapat antibiotik antenatal. Bakteri Gram negatif terutama Serratia
marcescens menempati urutan pertama baik pada biakan hari ke-1 maupun ke 3-5. Angka kejadian infeksi
tidak berhubungan dengan usia gestasi dan antibiotik antenatal.

Kesimpulan. Angka kejadian sepsis neonatal pada hari I di RSAB Harapan Kita sebanding dengan di
negara maju. Namun kejadian sepsis pada hari ke 3-5 meningkat tajam, dengan bakteri Gram negatif
sebagai penyebab utama. Hal ini menunjukkan tingginya tingkat kejadian infeksi nosokomial. (SariPediatri
20075 9(3):173-177).
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menunjukkan bakteri Gram negatif adalah penyebab
utama infeksi neonatal di Negara berkembang.
Beberapa penelitian dari Asia dan Australia menunjuk-
kan bahwa bakteri penyebab infeksi neonatal di tiap
pusat pelayanan bervariasi dan dipengaruhi beberapa
faktor.>¢7%? Salah satu faktor yang diduga berperan
penting adalah pemberian antibiotik. Diduga antibiotik
baik yang diberikan antenatal maupun pascanatal dapat
memicu pertumbuhan bakteri yang sangat virulen.'
Penelitian ini merupakan penelitian awal dan bagian
dari penelitian prospektif yang akan dilakukan di unit
kami. Tujuan penelitian ini adalah mengetahui kejadian
infeksi neonatal pada hari ke-1 dan ke 3-5, mencari
bakteri penyebab dan pola sensitivitasnya.

Metode

Penelitian ini merupakan uji observasional yang
bersifat retrospektif. Populasi penelitian adalah bayi
baru lahir di RSAB Harapan Kita, Jakarta yang

Tabell. Karakeeristik ibu dan neonatus yang dirawat

memerlukan perawatan NICU, pada periode Mei
2003-Juni 2005. Bayi dimasukkan ke dalam subyek
penelitian bila diduga secara klinis mengalami infeksi
pada usia hari pertama. Data ibu dan bayi diperoleh
melalui catatan medis. Pencatatan data ibu meliputi
usia ibu, ketuban pecah dini lebih dari 12 jam, suhu
di atas 38°C dan abnormalitas kardiotokografi (CTG).
Pencatatan data bayi meliputi berat lahir, usia
kehamilan jenis kelamin dan jenis persalinan.
Pemberian antibiotik (ampisilin atau generasi ketiga
sefalosporin) pada ibu sebelum persalinan karena
kelahiran secara operasi atau ibu mempunyai risiko
infeksi juga dicatat. Bayi diduga sepsis bila me-
nunjukkan gejala klinis infeksi seperti gangguan
pernafasan, bradikardi, letargi, malas minum, kejang
atau suhu tidak stabil. Skrining untuk sepsis dilakukan
termasuk biakan darah. Biakan darah menggunakan
metoda Bactec. Antibiotik lini pertama (150 mg/kg
ampisilin-sulbaktam dan 15 mg/kg amikasin) segera
diberikan sebelum dilakukan pengambilan biakan

darah. Biakan kedua pada hari ke 3-5 diambil bila dari

Variabel Subjek  Curiga infeksi (n=133) Curiga EOS* (n=9) Curiga LOS* (n=63)
n=216 No % No % No %
Ibu
< 20 tahun 27 15 11,3 1 11,1 7 11,1
KPD > 12 18 15 11,3 0 0 7 11,1
Antibiotik 163 105 78,9 9 100 49 77,8
Temperatur >38 15 11 8,3 3 33,4 6 9,5
CTG* abnormal 16 14 10,5 3 33,4 5 7.9
Bayi
Usia gestasi (minggu)
< 30 32 18 13.5 0 0 10 15.8
31-34 46 36 27.1 2 22.2 18 28.6
35-<37 37 22 16.5 1 11.1 10 15.8
> 37 101 58 43.6 6 66.6 25 39.7
Tipe persalinan
Spontan 56 30 22,6 1 11,1 15 23,8
Seksio sesaria 160 104 77,4 8 88,9 48 76,2
BBL (gram)
< 1000 6 1 0,8 0 0 1 1,6
1000-<1500 30 22 16,5 1 11,1 9 14,3
1500-<2500 84 47 35,3 1 11,1 23 36,5
> 2500 96 63 47,2 7 77,8 28 44.4
Apgar 5 min <3 6 2 1,5 0 0 0 0
Jenis kelamin
Laki laki 75 63 47,4 6 66,6 35 55,6
Perempuan 141 70 52,6 3 33,4 28 45,4

*EOS= early onset sepsis LOS= late onset sepsis

CTGs= kardiotokography
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biakan pertama tidak didapatkan bakteri dan bayi tidak
menunjukkan perbaikan secara klinis. Diagnosis sepsis
neonatal ditegakkan bila didapatkan bakteri dari
biakan darah. Curiga early onset sepsis (EOS) bila
didapatkan biakan darah positif pada hari kel dan
curiga late onset sepsis (LOS) bila didapatkan biakan
darah positif pada hari ke 3-5. Pada bayi dengan biakan
darah yang positif, pemberian antibiotik dilanjutkan
hingga 14 hari.

Statistik

Uji Pearson chi square digunakan untuk mengevaluasi
hubungan antara kejadian sepsis dengan usia
kehamilan. Uji Fisher exact digunakan untuk
mengevaluasi hubungan antara pemberian antibiotik
antenatal dan kejadian sepsis. Kompilasi data
menggunakan program SSPS (versi 10.0, SSPS Inc.,
Chicago).

Hasil

Selama periode Mei 2003 - Juni 2005, terdapat 6600
bayi lahir di RSAB Harapan Kita, Jakarta. Didapatkan
216 bayi dari 6600 memerlukan perawatan NICU.
Dari 216 bayi yang dirawat di NICU, terdapat 163
bayi memperoleh antibiotik sebelum lahir dan 160 bayi
dilahirkan secara operasi. Alasan utama pemberian
antibiotik adalah kelahiran sesar atau ibu mengalami
demam. Tidak didapatkan hubungan antara kejadian
infeksi hari kel dan ke 3-5 terhadap faktor ibu seperti
ketuban pecah dini (KPD) >12 jam, suhu ibu dan
abnormalitas CTG. Demikian juga terhadap faktor
bayi seperti berat badan lahir (BBL), usia kehamilan,
skor Apgar, dan tipe persalinan (Tabel 2).

Tabel 2. Kejadian infeksi hari ke 1 dan 3-5 terhadap

kelompok usia gestasi

Usia gestasi a1 g o0 Hard 35 00
(minggu) + - + -

<30 0o 18 10 2

31-34 2 34 18 4

35-<37 1 21 05 10 0 064

>37 6 52 25 5
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Diantara 216 bayi, didapatkan 133 bayi dengan
kecurigaan infeksi. Data ibu dan bayi yang dicatat
seperti pada Tabel 1. Biakan darah diperiksa terhadap
133 bayi dan 9 diantaranya ditemukan bakteri (Tabel
3). Empat dari 9 (44,4%) adalah Serratia sp. Pada
biakan darah hari ke 3-5, 63 dari 74 positif bakteri
dengan dominasi kuman yang sama (85,1%) dan 9
(12,1%) ditemukan Klebsiella pneumonia. Pola
sensitivitas bakteri menunjukkan resistensi yang tinggi
terhadap antibiotik ampisilin dan kecenderungan
resistensi terhadap ampisilin sulbaktam meningkat

pada hari ke 3-5 dibanding hari I (Tabel 4).

Diskusi

Infeksi pada periode neonatus dibedakan menjadi 2
berdasarkan awitan kejadian infeksi. Infeksi dini (EOS)
adalah infeksi yang terjadi pada usia 72 jam pertama
dan infeksi lanjut terjadi selanjutnya (>usia 72 jam)."
Penyebab infeksi pada 2 kejadian tersebut adalah

Tabel 3. Hasil biakan darah hari ke 1 dan 3-5

Kultur darah
Hari ke 1 Hari ke 3-5
(n=133) (n=74)
Steril 125 11
Bakteri patogen:
Serratia sp 4 45
Strep. haemolyticus 1 -
Klebsiella pnemoniae 1 9
E. aerogenes 1 7
Staph. aureus 2 -
Pseudomonas 1
Strep.pyogenes - 1

Tabel 4. Pola sensitivitas bakteri hari ke 1 dan 3-5
Hari ke 1 (n=9) Hari ke 3-5 (n=63)

Antibiotik No. % No. %

Ampisilin 3 375 21 333
Ampisilin-sulbaktam 7 77,8 36 58,1
Gentamisin 5 62,5 55 74,3
Amikasin 5 62,5 52 85,2
Cefotaksim 6 75,0 43 69,4
Ceftazidim 4 50,0 43 69,4
Meropenem 7 87,5 57 91,9
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berbeda. Infeksi dini terutama disebabkan pada periode
perinatal. Bakteri penyebab tersering adalah bakteri
dari flora normal saluran cerna dan jalan lahir ibu,
seperti group B streptococci, Hemophilus influenzae, E.
coli dan Listeria monositogenes. Empat kuman tersebut
adalah kuman penyebab utama di negara maju yang
ditemukan sebelum era antibiotik profilaksis perinatal
diberikan.'®'!>13 Pada infeksi lanjut (LOS) lebih
disebabkan karena nosokomial akibat sarana dan
peralatan modern di neonatal intensive care units
(NICU), seperti group stafilokokus (terutama
‘coagulase-negative Staphylococei’) dan Candida sp.'>'>1?
Stoll BJ dkk'® melalui analisis penelitian yang
dilakukan di beberapa Negara di US, menemukan
kejadian infeksi dini berkisar 15-19/1000 kelahiran
hidup pada bayi dengan kisaran BB 401-1500 gram.
Seiring dengan aplikasi antibiotik profilaksis terhadap
Streptococcus group B, kejadian infeksi akibat bakteri
tersebut menurun secara dramatis, namun kejadian
infeksi dini akibat £ coli stabil dan cenderung
meningkat dengan insidensi 6.8 kasus/1000 kelahiran
disertai gejala klinis yang berat dengan tingkat
mortalitas yang tinggi. Angka kejadian infeksi dini di
NICU- University Medical Center Groningen/Beatrix
Children’s Hospital sekitar 0,5/1000 kelahiran.'

Pada penelitian ini terdapat dua hal kejadian sepsis
yang menarik. Sesuai dengan baku emas bahwa sepsis
neonatal ditegakkan bila ditemukan bakteri dari biakan
darah. Kami mendapatkan 9 sepsis terjadi pada usia
hari I, dan 63 sepsis terjadi pada usia hari ke 3-5. Dari
63 bayi tersebut, 9 diantaranya juga mengalami sepsis
pada usia hari I. Dengan demikian angka kejadian
infeksi di NICU RSAB Harapan Kita adalah 9/6600
kelahiran atau 1,4/1000 kelahiran. Angka ini bila
dibandingkan dengan negara maju sebanding. Namun
bila kita bandingkan terhadap usia gestasi, maka angka
tersebut akan menjadi sedikit lebih tinggi. Di unit
kami, terdapat 13.5% bayi dengan usia gestasi <30
minggu dan <1% dengan BBL <1000 gram. Sudah
diketahui secara pasti bahwa kejadian infeksi akan

meningkat sesuai dengan menurunnya usia gestasi dan
berat badan lahir.

Perbedaan yang lain dengan negara maju seperti
Eropa dan Amerika adalah dalam hal bakteri penyebab
sepsis.'®131415 Di unit kami Serratia marcescens adalah
bakteri penyebab utama. Melihat dominasi kuman
tersebut pada 2 kejadian infeksi, maka belum jelas
apakah kejadian infeksi dini di unit kami disebabkan
karena transmisi bakteri secara perinatal dari ibu atau
terkontaminasi setelah lahir baik akibat proses
persalinan atau hari pertama saat dirawat. Pengaruh
antibiotik antenatal terhadap munculnya Serratia sp
dengan kecenderungan resisten terhadap ampisilin
belum jelas (Tabel 5). Bila menyimak penelitian yang
dilakukan di Amerika Serikat mengenai munculnya
E. coli dengan tingkat resistensi terhadap ampisilin yang
tinggi seiring dengan pemberian antibiotik ampisilin
perinatal, maka Serratia sp dengan resisten terhadap
ampisilin di unit kami mungkin dapat dipengaruhi
oleh pemberian antibiotik antenatal tersebut. Namun
hal ini memerlukan evaluasi lebih lanjut.

Kejadian infeksi yang tinggi ditemukan pada hari
ke 3-5 di unit kami bahkan pada bayi dengan antibiotik
sebelumnya. Sebagian besar kejadian infeksi tersebut
disebabkan oleh Serratia marcescens kemudian diikuti
Klebsiella pneumoniae. Dengan mempertimbangkan
penemuan dua jenis kuman tersebut, maka dipastikan
kuman penyebab sepsis adalah nosokomial. Yang
menarik adalah kejadian tersebut tidak berbeda
terhadap perbedaan kelompok usia gestasi (Tabel 4).
Penemuan ini mengindikasikan bahwa sumber kuman
penyebab tersebut mungkin berhubungan dengan
tindakan yang secara umum dilakukan terhadap bayi
bayi yang dirawat di NICU. Penemuan ini meng-
indikasikan adanya masalah infeksi nosokomial yang
sangat serius dan memerlukan upaya segera secara
menyeluruh dan terkait untuk menurunkannya.

Rendahnya kejadian infeksi dini di unit kami pada
hari I mungkin dipengaruhi pemberian antibiotika
antenatal. Namun ini masih sebatas pendapat yang

Tabel 5. Kejadian infeksi hari ke 1 dan 3-5 terhadap antibiotika antenatal

Hari 1 (n=133)

Hari 3-5 (n=74)

Antibiotik antenatal Positif ~ Negatif ~ Nilai p Positif ~ Negatif nilai p
(n=9) (n=124) (n=63) (n=11)
Ya 7 98 49 9
tidak 2 16 0,20 14 2 0,44
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perlu dibuktikan kebenarannya. Bagaimanapun juga,
terdapat penelitian yang menyatakan bahwa peng-
ambilan darah sebanyak 0,5 cc pada satu sisi daerah
pengambilan dan pemeriksaan kultur dengan
menggunakan metoda Bactec adalah akurat."” Terlebih
lagi seluruh bayi yang dilakukan ulangan biakan darah
mendapat antibiotik dan tetap menunjukkan hasil
yang positif. Kita tidak dapat menyimpulkan bahwa
tidak terdeteksi bakteri dari biakan darah hari I adalah
akibat dari pemberian antibiotik antenatal. Dengan
demikian, upaya diagnosis infeksi secara dini dengan
menggunakan metoda lain diperlukan.

Sebagai kesimpulan, kejadian infeksi dini di unit
kami, NICU-RSAB Harapan Kita Jakarta adalah
rendah dan sebanding dengan kejadian di negara maju.
Tingginya angka kejadian sepsis hari ke 3-5 merupakan
infeksi nosokomial yang memerlukan upaya segera
untuk menurunkan kejadiannya.
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