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Sepsis adalah respon sistemik terhadap infeksi yang disebabkan oleh bakteri, virus, jamur,
protozoa atau ricketsia. Insiden sepsis pada neonatus rendah yaitu 1-8 perseribu kelahiran
hidup, namun angka kematian lebih dari 20-50 % kasus. Tidak ada satupun pemeriksaan
tunggal laboratorium yang dapat dipakai untuk diagnosis sepsis neonatal. Skor hematologi
Rodwell dan atau pemeriksaan imunologi sIL2R dapat dipakai sebagai alat diagnostik

sepsis neonatal.

Kata kunci: sepsis neonatal — neutrofil — sIL2R

epsis adalah respon sistemik terhadap infeksi

yang disebabkan oleh bakteri, virus, jamur,

protozoa atau ricketsia.' Dilaporkan insiden sepsis
neonatal rendah yaitu 1-8 per seribu kelahiran hidup,?
namun angka kematian lebih dari 20-50% kasus.? Sepsis
pada neonatus kurang bulan 6 kali lebih sering daripada
cukup bulan, disebabkan karena belum maturnya sistem
imun, lama rawat di rumah sakit, dan mudah terjadi
infeksi nosokomial.’> Penurunan IgG pada bayi
prematur,®® IgA, IgM serta IgE pada semua bayi serta
kemotaksis neutrofil yang kurang, dan tidak efektifnya
oxidative burst pada granulosit merupakan faktor
penyebab lain.? Diagnosis sepsis ditegakkan berdasarkan
adanya faktor risiko, gejala klinis, pemeriksaan
laboratorium, dan biakan (darah, cairan serebrospinal,
urin, aspirasi trakeal, cairan amnion, aspirasi gastrik, sekret
liang telinga luar, kulit ) sebagai baku emas.”

Pemeriksaan laboratorium
Antenatal

Pemeriksaan cairan amnion dengan pewarnaan Gram
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yang menunjukan hasil positif memprediksi 75%
kejadian sepsis neonatal.” Pemeriksaan jumlah leukosit
darah tepi ibu dengan nilai >25.000/ul® termasuk satu
diantara kriteria minor penilaian sepsis neonatal,

seperti yang dikemukakan oleh Goetzel dkk .°

Neonatal
Hematologi

Jumlah leukosit neonatus, indeks neutrofil, laju
endapan darah, secara tunggal ataupun gabungan
dengan uji lain dipakai sebagai alat diagnostik sepsis
neonatal.'®!! Peneliti lain menyatakan jumlah leukosit
yang kurang dari 5000/ul atau lebih dari 25.000/ul
dapat memprediksi sepsis neonatal tetapi nilai duga
positif abnormalitas jumlah leukosit ini rendah.?
Jumlah total neutrofil lebih sensitif daripada jumlah
total leukosit dalam mendiagnosis sepsis neonatal.®
Derajat neutropenial untuk prediksi sepsis neonatal
sesuai dengan umur,”® yaitu jumlah total neutrofil
kurang dari 1800/ul saat lahir, 8100/ul saat umur 12
jam, 7000/ul saat 24 jam dan kurang dari 1800/ul
sesudah 72 jam.” Adanya neutropenial merupakan
indikator sepsis neonatal yang lebih baik dibanding
neutrofilia.>'* Jumlah total neutrofil imatur yang lebih
dari 1100/ul, 1400/ul dan 800/ul berturut-turut saat
lahir, umur 12 jam dan di atas 60 jam dianggap
abnormal.? Dari indeks neutrofil, rasio neutrofil
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imatur/neutrofil total ( I/T) merupakan satu-satunya
indikator yang paling sensitif dan spesifik untuk sepsis
neonatal, dengan nilai sensitifitas lebih dari 96% dan
spesifisitas lebih dari 71%.5!!

Monroe dan kawan-kawan memberikan kriteria
sepsis neonatal yaitu bila ditemukan 2 atau lebih hal-
hal berikut, rasio neutrofil imatur/neutrofil total (I/
T)>0,16, jumlah neutrofil absolut <7500/ul atau
>14.000/ul, jumlah neutrofil imatur >1400/mm."
Rodwell memberikan skor hematologi untuk sepsis
neonatal sebagai berikut,

Sistem skoring hematologik menurut Rodwell
(Tabel 1) menetapkan skor 1 untuk setiap temuan
hematologik yang bermakna, tetapi ada pengecualian
untuk jumlah PMN, bila tidak ditemukan PMN matur
pada sedian darah tepi maka skor 2."" Dari penelitian

Tabel 1. Sistim skoring hematologik menurut Rodwell."
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terjadi pada 10-60% kasus sepsis neonatal. Karena
tidak spesifik dan lambatnya terjadi trombositopenia
maka nilai ini tidak dipakai tersendiri apalagi untuk
diagnosis onset dini.*

Imunologi

Prokalsitonin dilepaskan ke sirkulasi darah dalam waktu
3-4 jam setelah terpapar sejumlah endotoksin dan
menetap selama 24 jam."” Sumber dan mekanisme
produksi prokalsitonin tidak diketahui dengan jelas.
Peningkatan konsentrasi prokalsitonin tidak diiringi oleh
peningkatan konsentrasi kalsitonin.'® Assicot dkk
mengemukakan bahwa pada sepsis ditemukan pe-
ningkatan konsentrasi prokalsitonin diatas nilai normal

Abnormalitas skor
Rasio neutrofil imatur: total T(>0,16) 1
Jumlah total PMN* Tatau ! 1
Rasio neutrofil imatur : matur >0,3 1
Jumlah PMN imatur 1

Jumlah leukosit total

Perubahan degeneratif PMN
Jumlah trombosit

latau T ( < 5000/ul atau > 25.000, 30.000,

dan 21.000/ul berturut-turut saat lahir, 1
12-24 jam dan hari ke dua)

> 3 + vakuola, granulasi toksik, Déhle bodies

<150,000/ul 1

—

*PMN: polimorfonuklear

terhadap 287 neonatus dengan skor hematologi 3 3
sensitifitas 96%, spesifisitas 78%, nilai duga positif 31%
dan nilai duga negatif 99%.'* Peneliti yang sama menilai
ulang skor ini dengan jumlah sampel yang lebih besar
yaitu mencapai 1000 neonatus dengan sensitifitas 93%,
spesifisitas 82%, nilai duga positif 50% dan nilai duga
negatif 98%." Bila nilai skor hanya 0-2 maka
kemungkinan tidak sepsis 99%.'" Philip mendeteksi
sepsis neonatal onset lambat dengan 5 parameter berikut,
jumlah leukosit <5000/ul, rasio neutrofil 1/T30.2,
LED315mm/jam, CRP+, Haptoglobulin+. Diagnosis
sepsis ditegakkan bila ditemukan dua atau lebih hasil
uji positif. Dengan pendekatan ini nilai sensitifitas 88%,
spesifisitas 80%, sementara bila kelima uji ini negatif
(99%) dianggap bukan sepsis.'®

Secara umum trombositopenia ditemukan satu
minggu setelah diagnosis sepsis ditegakkan dan
bertahan selama 3 minggu.®'” Trombositopenia hanya
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(2,7ug/L), bahkan sampai 500 kali nilai normal."
Pemeriksaan imunologis lain yang penting adalah sitokin
yang dihasilkan sel monosit, fibroblas, keratinosit, sel
endotel sebagai respon terhadap rangsangan infeksi.”
Sitokin adalah mediator endogen respon inflamasi
terhadap bakteremia sistemik, disfungsi organ yang
disebabkan sepsis diperantarai oleh sitokin seperti faktor
nekrosis tumor-o¢  (TNFo), interleukin-1 (IL-1) dan
interleukin-6 (IL-6).%° Penelitian terdahulu menemukan
adanya peningkatan TNFo dan interleukin-6 pada
pasien sepsis neonatal.?* Miller dkk. menemukan
peningkatan IL-6 di dalam darah umbilikal pada sepsis
neonatal.”! Groll dkk menemukan adanya peningkatan
konsentrasi IL-6 pada 8 dari 10 neonatus yang menderita
infeksi nasokomial dan 7 diantaranya kembali normal
setelah terapi antibiotik.? Dari penelitian Harris dkk
terlihat peningkatan IL-6 yang bermakna pada sepsis
neonatal, sepsis neonatal dengan enterokolitis
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nekrotikans (NEC) dan enterokolitis nekrotikans
dengan biakan darah negatif.”’

Spear dkk melakukan penelitian soluble IL-2
receptor (sIL2R) terhadap bayi —bayi prematur. Soluble
IL-2 recepror adalah bentuk terlarut dari reseptor IL-2
yang berasal dari dinding sel. Kadar sIL2R meningkat
pada neonatus dengan infeksi, atau baru saja
mengalami infeksi. Pemeriksaan sIL2R pada hari 0, 2,
7 dan ke 14 dilakukan pada pasien sepsis dengan biakan
positif dan negatif. Diperoleh hasil peningkatan sIL2R
yang bermakna (p<0.05). Pada hari ke 0, 2 dan ke 7
untuk kelompok biakan positif. Untuk biakan positif
kadar sIL2R lebih dari 1500u/ml (sensitfitas 71%),
sedangkan untuk biakan negatif sIL2R kurang dari
1500u/ml (spesifisitas 100%) dengan nilai duga positif
100% dan nilai duga negatif 87%.'

Gerdes dkk mengevaluasi fibronektin plasma untuk
pemeriksaan penyaring diagnosis sepsis neonatal.
Fibronektin adalah glikoprotein dengan berat molekul
tinggi yang ditemukan dalam plasma dan jaringan.”
Fibronektin membantu adhesi neutrofil dan monosit
dengan bakteri.'”* Fibronektin akan berkurang kadarnya
dalam plasma selama proses sepsis berlangsung karena
terpakai untuk membantu adhesi neutrofil dan monosit.”
Gerdes menggabungkan pemeriksaan fibronektin dengan
beberapa pemeriksaan penyaring sepsis.” Dengan uji ini
diagnosis sepsis neonatal ditegakkan bila ditemukan 2
atau lebih uji-uji berikut yang positif, jumlah leukosit
<5000/ul atau jumlah absolut neutrofil <1750/ul, rasio
neutrofil I/T30, 2, CRP+, laju endap darah 310 mm/
jam (0-3 hari) atau 315 mm/jam (usia di atas 3 hari) dan
fibronektin <120 pg/ml untuk usia kehamilan <34
minggu dan <145 pg/ml untuk usia kehamilan <34
minggu. Dari hasil penelitian Gerdes dengan 5 uji yang
positif didapati sensitifitas 74%, spesifisitas 90%, nilai
duga positif 65% dan nilai duga negatif 93%.% Nilai
CRP meningkat 85-88% pada pasien infeksi. Nilai
CRP310 mg/L hari pertama infeksi mempunyai
sensitifitas 63% dan nilai duga negatif 92%. Bila diperiksa
secara serial hari pertama dan hari kedua maka sensitifitas
dan nilai duga negatif meningkat berturut-turut 90% dan
98%,” dengan demikian maka penilaian serial CRP lebih

direkomendasikan daripada penilaian tunggal **

Biakan

Biakan darah, cairan serebrospinal, aspirasi trakeal,
cairan amnion, aspirasi gastrik, sekret liang telinga luar,

dan kulit adalah baku emas untuk diagnosis sepsis,
namun hanya 18% saja yang ditemukan positif.>

Kesimpulan

1. Tidak ada satupun pemeriksaan laboratorium
tunggal yang dapat dipakai untuk diagnosis sepsis
neonatal.

2. Hasil skor hematologik menurut Rodwell dan atau
pemeriksaan imunologis soluble interleukin-2 receptor
(sIL2R) dapat dipakai sebagai alat diagnostik sepsis
neonatal.

3. Biakan darah, cairan serebrospinal adalah baku
emas diagnosis sepsis neonatal.
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