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ABSTRACT

CHARACTERISTICS OF ADULT SEPSIS PATIENTS ADMITTED TO THE
INTERNAL MEDICINE DEPARTMENT OF DR. M. DJAMIL CENTRAL
GENERAL HOSPITAL PADANG IN 2020 - 2021

By

Elvia Fataya, Fadrian, Mustafa Noer, Dwitya Elvira, Yuliarni Syafrita,
Netti Suharti

Sepsis is a life-threatening ‘organ dysfunction that is resulting from a
dysregulated host response to infection. Septic shock is the most dangerous
complication of sepsis characterized by abnormalities in the circulatory and metabolic
systems. The aim of this study was to determine the characteristics of adult sepsis
patients admitted to the internal medicine department of Dr. M. Djamil Central
General Hospital Padang.

This study was a retrospective descriptive study. Data were collected using
total sampling technique. The sample in this study used secondary data of sepsis
patients who were admitted to the internal medicine department of Dr. M. Djamil
Central General Hospital Padangifor the period of 2020 — 2021. Samples that met the
criteria were obtained in the amount of 145 samples. The resulting data were presented
in the form of frequency distribution tables and figures.

The results showed that sepsis patients patients with the highest mortality were
mostly older adults (51.7%), female (57.2%), and had normal nutritional status
(59.3%). The focus of infection originated from the lungs (80%), the most common
comorbid diseases was chronic kidney disease (26.4%), the most frequent causing
microorganism was Escherichia coli (15.9%), the degree of severity was septic shock
(60%), and used cefepime as the initial empirical antibiotic (44.8%).

The conclusion of this study indicates that most sepsis patients with the highest
mortality outcomes are patients of older adults and females, with the focus of infection
originating from the lungs, degree of severity in the form of septic shock, and initial
empirical antibiotics namely cefepime.

Keywords: Sepsis, Internal Medicine
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ABSTRAK

KARAKTERISTIK PASIEN SEPSIS DEWASA YANG DIRAWAT DI BAGIAN
ILMU PENYAKIT DALAM RSUP DR. M. DJAMIL PADANG
TAHUN 2020 - 2021

Oleh

Elvia Fataya, Fadrian, Mustafa Noer, Dwitya Elvira, Yuliarni Syafrita,
Netti Suharti

Sepsis adalah suatu Kendisi‘disfungsi organ yang dapat mengancam jiwa akibat
adanya disregulasi respons tubuh terhadap suatu infeksi. Syok sepsis merupakan
komplikasi paling berbahaya dari sepsis yang ditandai dengan adanya abnormalitas
pada sistem sirkulasi dan metabolisme. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
karakteristik pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian ilmu penyakit dalam RSUP
Dr. M. Djamil Padang.

Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif retrospektif. Data dikumpulkan
dan diolah menggunakan teknik total sampling. Sampel pada penelitian ini
menggunakan data sekunder berupa pasien sepsis yang dirawat di bagian ilmu penyakit
dalam RSUP Dr. M. Djamil Padang periode 2020 — 2021. Jumlah sampel yang
memenuhi Kkriteria didapatkan sebanyak 145 sampel. Hasil analisis data disajikan
dalam bentuk tabel dan gambar distribusi frekuensi.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pasien sepsis yang paling banyak dengan
luaran meninggal tertinggi ialah berusia dewasa lanjut (51.7%), berjenis kelamin
perempuan (57.2%), dan berstatus gizi normal (59.3%). Fokus infeksi berasal dari
paru-paru (80%), penyakit-komorbid tersering berupa chronic kidney disease (26.4%),
mikroorganisme penyebab tersering berupa Escherichia coli (15.9%), derajat
keparahan berupa'syok sepsis (60%), dan menggunakan antibiotik empiris inisial
cefepime (44.8%). :

Kesimpulan yang didapatkan pada penelitian ini‘ialah pasien sepsis yang paling
banyak dengan luaran meninggal tertinggi adalah pasien berusia dewasa lanjut dan
berjenis kelamin perempuan, dengan fokus infeksi berasal dari paru-paru, derajat
keparahan berupa syok sepsis, dan antibiotik empiris inisial berupa cefepime.

Kata kunci: Sepsis, Ilmu Penyakit Dalam
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BAB 1
PENDAHULUAN

11 Latar Belakang

Sepsis adalah suatu kondisi terjadinya disfungsi organ yang bisa mengancam
jiwa akibat dari adanya disregulasi respons tubuh terhadap suatu infeksi. Jika tidak
dideteksi dan diobati dalam waktu yang tepat, sepsis dapat menjadi penyebab utama
terjadinya kematian akibat infeksi. Sepsis merupakan sindrom yang tidak dapat
dipisahkan dari faktor patogen maupun faktor pejamu..1 Infeksi merupakan istilah yang
didefinisikan sebagai masUknya brganisme penyebab pen))akit ke dalam jaringan tubuh
manusia beserta reaksinya terhadap organisme tersebut. Bakteri, virus, dan jamur
merupakan mikroorganisme yang dapat menyebabkan terjadinya infeksi.? Perbedaan
antara sepsis dan infeksi adalah adanya reaksi pejamu yang sifatnya abnormal dan
terdapatnya disfungsi organ.t

Syok sepsis merupakan derajat dari sepsis yang ditandai dengan adanya
masalah pada sistem sirkulasi dan metabolisme secara cukup mendalam.! Syok sepsis
dapat dianggap sebagai komplikasi paling berbahaya dari sepsis yang dapat
meningkatkan kematian. Keadaan ini dapat terjadi karena adanya respons terhadap
agen penyebab infeksi, yang menyebabkan aktivasi dari sistem kekebalan pro-
inflamasi dan anti-inflamasi.®

Sepsis masih menjadi masalah kesehatan yang serius dengan morbiditas dan
mortalitas yang tinggi. Insidennya bervariasi di berbagai wilayah di dunia, termasuk
Asia Tenggara. Sebanyak 48.9 juta orang menderita sepsis pada tahun 2017, dengan
11 juta diantaranya dilaporkan meninggal dunia berkaitan dengan sepsis yang
dialaminya. Penelitian di Asia pada tahun 2009 menunjukkan sebesar 10,9% pasien
didiagnosis sepsis dan syok sepsis dengan angka mortalitas sebesar 44,5%. Sementara
itu, penelitian yang dilakukan di ICU RSUP Prof. Dr. R.D. Kandou Manado pada 2014
—2015 menunjukkan bahwa dari total 35 pasien yang mengalami sepsis, 23 pasien
diantaranya meninggal dunia dan 12 pasien lainnya berhasil selamat dalam kondisi

yang membaik. Dari hasil penelitian ini didapatkan angka mortalitas pasien sepsis yang
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tinggi, yaitu sekitar 65,7%.°> Data yang didapatkan di ruang penyakit dalam RSCM
menunjukkan bahwa sebanyak 10,3% pasien yang dirawat pada tahun 2012 didiagnosis
dengan sepsis.® Hasil observasi data di RSUP Dr. M. Djamil Padang memperlihatkan
bahwa pasien sepsis yang dirawat di bagian lImu Penyakit Dalam periode 2018 adalah
sebanyak 238 kasus.’

Hasil luaran pada pasien sepsis dipengaruhi oleh beberapa faktor. Usia pasien
yang lebih tua dikaitkan dengan peningkatan mortalitas pada pasien sepsis. Hal ini
dapat terjadi karena sistem imun tubuh yang menurun seiring dengan bertambahnya
usia.® Sebaliknya, seseorang-dengan usia yang lebih muda.dilaporkan memiliki respons
inflamasi lebih baik daripada usia tua.® Penelitian yang dilakukan oleh Mohamed et al.
pada tahun 2017 menemukan bahwa angka mortalitas pasien sepsis meningkat secara
signifikan mencapai 80% pada usia >60 tahun.°

Jenis kelamin laki-laki juga dilaporkan dapat mengalami peningkatan
mortalitas. Nasir et al. pada penelitiannya menemukan bahwa pasien sepsis laki-laki
memiliki mortalitas yang lebih tinggi dibandingkan dengan pasien perempuan. Hal ini
dipengaruhi oleh kadar IL-6 pada plasma.t* Selain itu, hormon seks pada wanita juga
dilaporkan dapat memengaruhi sistem imun yang menyebabkan adanya efek protektif
pada wanita.?

Faktor selanjutnya yang berhubungan dengan kejadian sepsis ialah status gizi.
Seseorang yang memiliki obesitas dilaporkan lebih rentan untuk menderita sepsis.’®
Namun, pada pasien sepsis dengan status gizi kurus dikatakan memiliki angka bertahan
hidup yang lebih rendah dibandingkan dengan pasien ob‘esitas.14 Hal ini dipengaruhi
oleh sedikitnya cadangan nutrisi yang dimiliki pasien sehingga memengaruhi
kemampuan pasien dalam menghadapi infeksi.*®

Mayoritas penyebab sepsis diakibatkan oleh infeksi akibat bakteri. Infeksi
dari virus dan jamur juga dapat menjadi penyebab terjadinya sepsis walaupun lebih
jarang. Hasil penelitian dari The Sepsis Occurrence in Acutely Il Patients (SOAP)
menunjukkan Staphylococcus aureus sebagai bakteri Gram positif serta Pseudomonas

sp dan Escherichia coli sebagai bakteri Gram negatif yang paling sering teridentifikasi
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pada pasien sepsis.*® Sepsis lebih sering disebabkan oleh bakteri Gram negatif dengan
angka kejadian mencapai 60-70% kasus.® Dalam perjalanannya untuk menyebabkan
penyakit, patogen memiliki faktor virulensi yang sangat berperan penting, yaitu
toksin.l” Bakteri dapat mengeluarkan toksin yang nantinya dapat menyebar di dalam
tubuh dan pada akhirnya dapat mengarah menjadi sepsis ataupun berlanjut menjadi
syok sepsis yang dapat meningkatkan kejadian mortalitas pada pasien.

Infeksi pada sindrom sepsis dapat berasal dari berbagai lokasi pada tubuh
pejamu. Lokasi infeksi primer yang umum dari sepsis dapat berasal dari paru-paru,
diikuti oleh sistem pencernaan; alirar darah; ginjal) serta sistem-genitourinari. Hasil
penelitian yang dilakukan di ICU RSUP Prof. Dr. R.D. Kandou pada Agustus 2016 —
September 2017, didapatkan bahwa sepsis bersumber paling banyak dari saluran napas,
yaitu pneumonia dengan hospital-acquired pneumonia (HAP) sebagai kasus yang
berperan paling dominan.® Sepsis bisa didapatkan dari komunitas/masyarakat
(community-acquired) dan bisa juga didapatkan sebagai akibat dari hasil perawatan di
rumah sakit (hospital-acquired). Kasus sepsis akibat perawatan di rumah sakit dapat
terjadi hingga sekitar 80% di masyarakat.*®

Manifestasi dari sindrom sepsis ini sangatlah luas dan bervariasi. Gejala yang
dirasakan tergantung pada lokasi terjadinya infeksi. Penderita umumnya akan
merasakan lelah disertai tanda-tanda non-spesifik seperti demam, takikardia, takipnea,
dan perubahan status mental. Penurunan tekanan darah atau hipotensi juga dapat
dirasakan penderita, 'namun tidak.adanya keadaan hipotensi juga tidak menyingkirkan
kemungkinan terjadinya sepsis.*® |

Kriteria klinis untuk mendiagnosis sepsis didapatkan dari penilaian
Sequential Organ Failure Analysis (SOFA) yang dapat mengidentifikasi terjadinya
disfungsi organ. Tercapainya dua atau lebih kriteria pada SOFA score disertai dengan
adanya infeksi merupakan tanda dari diagnosis sepsis pada pasien dewasa. Penilaian
SOFA score membutuhkan beberapa tes laboratorium yang tidak selalu tersedia di
setiap pelayanan kesehatan. Maka dari itu, SOFA score dapat lebih disederhanakan

lagi dan disesuaikan menjadi quick SOFA (gSOFA) untuk memungkinkan penilaian
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yang lebih cepat dan efektif yang dapat digunakan pada beberapa tempat seperti di Unit
Gawat Darurat (UGD) ataupun di pelayanan kesehatan yang tidak memiliki
laboratorium lengkap.*®

Penatalaksanaan dan perawatan pada pasien dengan sepsis sifatnya darurat.
Skrining terhadap tanda dan gejala sepsis penting untuk identifikasi dini. Adanya
intervensi yang tepat dapat menurunkan kejadian mortalitas pasien secara signifikan.
Fokus perawatan pada pasien sepsis adalah intervensi yang dilakukan tepat waktu,
eradikasi sumber terjadinya infeksi, pengembalian perfusi jaringan, dan perbaikan
organ yang rusak. Eradikasi! penyebab ‘terjadinya “infeksi “dilakukan dengan cara
pemberian terapi antimikroba yang cukup sejak awal. Pengembalian perfusi jaringan
dilakukan melalui resusitasi cairan pada pasien dengan hemodinamik yang tidak stabil.
Sementara itu, pada intervensi yang lebih lanjut dilakukan terapi dengan fokus untuk
memperbaiki organ-organ yang telah mengalami disfungsi.®

Sebanyak dua dari tiga pasien sepsis dirawat di bangsal penyakit dalam.
Lebih lanjut, dilaporkan bahwa pasien yang dirawat di bangsal tersebut umumnya
berada pada kelompok usia tua (rata-rata 67 tahun). Mayoritas dari pasien tersebut
memiliki risiko tinggi untuk mendapatkan infeksi yang bisa mengarah menjadi keadaan
sepsis.*®

Penelitian mengenai karakteristik pasien sepsis yang dirawat di bagian Iimu
Penyakit Dalam (IPD) RSUP Dr. M. Djamil Padang masih terbatas. Penelitian
sebelumnya pada tahun 2019 mengenai-profil klinis dan luaran-syok sepsis diketahui
hanya terbatas pada pasien anak yang dirawat di Pediatrié Intensive Care Unit (PICU)
RSUP Dr. M. Djamil Padang periode 2015 — 2017 dengan hasil bahwa kejadian sepsis
pada anak berjumlah 91 pasien disertai angka mortalitas yang juga tinggi sebesar
87.5%.2° Maka dari itu, penulis tertarik untuk menganalisis lebih lanjut mengenai
karakteristik pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil
Padang.
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1.2 Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang tersebut, maka didapatkan rumusan masalah
dalam penelitian ini adalah “Bagaimana karakteristik pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021?”
1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1  Tujuan Umum
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui karakteristik pasien sepsis dewasa
yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021.
1.3.2  Tujuan Khusus .1 ' ‘ ) :
1. Mengetahui karakteristik pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian
IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021.
2. Mengetahui distribusi frekuensi pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021.
3. Mengetahui karakteristik usia dan jenis kelamin dengan luaran pasien
sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang
pada tahun 2020 — 2021.
4. Mengetahui karakteristik status gizi dengan luaran pasien sepsis dewasa
yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020
—2021.
5. Mengetahui fokus infeksi dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IRD-RSUP Dr.'M. Djamil Padang pada tahun 2020 —
2021. |
6. Mengetahui komorbiditas dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 —
2021.
7. Mengetahui mikroorganisme penyebab dengan luaran pada pasien sepsis
dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada
tahun 2020 — 2021.
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8. Mengetahui mikroorganisme penyebab berdasarkan fokus infeksi pada
pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil
Padang pada tahun 2020 — 2021.
9. Mengetahui derajat keparahan dengan luaran pada pasien sepsis dewasa
yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020
—2021.
10. Mengetahui antibiotik empiris inisial yang digunakan dengan luaran pada
pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil
Padang pada, tahun,2020~ 2027.
1.4 Manfaat Penelitian
1.4.1  Bagi Peneliti
Penelitian ini dapat menambah wawasan pengetahuan mengenai karakteristik
pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang serta
menambah pembelajaran dalam melakukan penelitian sebagai salah satu syarat
mendapatkan gelar sarjana kedokteran.
1.4.2  Bagi llmu Pengetahuan
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat berkontribusi terhadap
perkembangan ilmu pengetahuan serta dapat dijadikan referensi awal bagi penelitian
berikutnya.
1.4.3 Bagi Klinisi
Penelitian-ini diharapkan dapat'digunakan untuk menunjang kelengkapan data
mengenai karakteristik pasien sepsis dewasa sehingga‘ dapat dipergunakan untuk
menilai dan meningkatkan kesadaran mengenai kasus sepsis pada pasien dewasa.
1.4.4 Bagi Masyarakat
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai bahan informasi
dan pengetahuan bagi masyarakat luas mengenai karakteristik pasien sepsis dewasa

sehingga masyarakat meningkatkan kesadarannya mengenai sepsis.
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BAB 2
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Sepsis
211 Definisi dan Klasifikasi

Sepsis sebelumnya didefinisikan sebagai suatu sindrom akibat respons
inflamasi sistemik pejamu terhadap suatu infeksi. Sepsis dengan definisi ini
dikriteriakan jika memenuhi >2 kriteria Systemic Inflammatory Response Syndrome
(SIRS). Istilah sepsis berat didefinisikan jika terdapat sepsis;.dengan komplikasi berupa
disfungsi organ. Namun, kriteria SIRS ini memiliki keterbatasan karena spesifitasnya
yang rendah.®

Pada tahun 2016 definisi sepsis diubah menjadi lebih berfokus pada keadaan
disfungsi organ. Berdasarkan hasil dari The Third International Consensus for Sepsis
and Septic Shock, sepsis didefinisikan sebagai suatu disfungsi organ yang mengancam
jiwa akibat dari adanya disregulasi respons pejamu terhadap suatu infeksi. Konsensus
ini mengategorikan ulang istilah dalam sepsis yang sebelumnya terbagi menjadi sepsis,
sepsis berat, dan syok sepsis, menjadi sepsis dan syok sepsis saja.*®

Syok sepsis merupakan komplikasi dari sepsis yang ditandai dengan
kegagalan sistem sirkulasi-dan kelainan metabolisme yang mendalam sehingga dapat
meningkatkan risiko kematian.*® Syok sepsis juga didefinisikan berdasarkan kriteria
klinis, di mana pasien‘mengalami-hipotensi-menetap yang membutuhkan vasopressor
untuk mempertahankan mean arterial pressure (MAP) >65 mmHg dan ditemukannya
konsentrasi serum laktat >2 mmol/L meskipun resusitasi cairan telah memadai.'®
2.1.2  Epidemiologi dan Faktor Risiko

Angka kejadian sepsis di seluruh dunia diperkirakan mencapai 48.9 juta pada
tahun 2017. Dari keseluruhan angka tersebut, sebanyak 33.1 juta kasus terjadi oleh
karena infeksi yang mendasarinya. Sementara itu, sisanya sebanyak 15.8 juta kasus
terjadi akibat cedera maupun karena penyakit tidak menular.* Walaupun demikian,

diperkirakan masih banyak kasus sepsis yang tidak dilaporkan (underreporting)
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sehingga insidensi dari sepsis akan terus meningkat kedepannya. Hal ini menyebabkan
pentingnya kesadaran dan screening terhadap sepsis.*®

Selain angka kejadian yang cukup tinggi, angka kematian sepsis juga tinggi.
Data menunjukkan bahwa sepsis berkontribusi hingga sepertiga kematian di seluruh
rumah sakit di Amerika Serikat. Angka kematian sepsis juga didapatkan lebih tinggi
pada negara-negara berkembang dengan penghasilan lebih rendah.'® Penelitian yang
dilakukan di ruang rawat intensif pada 16 negara di benua Asia (termasuk Indonesia)
pada tahun 2009 menunjukkan bahwa angka kematian pasien karena sepsis mencapai
44,5%. Data Koordinator, Pelayanan-Masyarakat' Departemen-Himu Penyakit Dalam
RSCM juga menunjukkan bahwa dari keseluruhan pasien yang dirawat di ruang
penyakit dalam, didapatkan angka pasien dengan diagnosis sepsis sebesar 10,3%
dengan angka kematian tertingginya karena syok sepsis yang mencapai 55% pada
tahun 2011.%

Sepsis dapat menjadi kondisi terminal bagi pasien yang sudah menderita
penyakit lain, seperti kanker.'®/.Penderita kanker, terutama pada pasien dengan
neutropenia, lebih berisiko mengalami sepsis hingga hampir sepuluh kali dibandingkan
dengan pasien tanpa keganasan.’’ Angka kematian sepsis pada penderita kanker
meningkat hingga mencapai 55%. Tipe kanker yang diderita juga berpengaruh
terhadap sumber infeksi sepsis, misalnya pasien dengan kanker paru lebih cenderung
untuk mengalami pneumonia.??

Usia dan jenis kelaminjuga menjadi‘faktor risiko yang cukup berpengaruh
pada sepsis. Insidensi dan mortalitas sepsis meningkat‘pada usia lanjut.?® Data di
RSUD dr. Saiful Anwar Malang memperlihatkan sebanyak 69,3% kejadian sepsis
terjadi pada penderita dengan usia berisiko (>55 tahun).?* Jenis kelamin juga
memengaruhi risiko terjadinya sepsis, perempuan berisiko lebih rendah untuk
mengalami sepsis daripada laki-laki.?? Penelitian deskriptif oleh Manapa pada tahun
2020 menunjukkan hasil bahwa jenis kelamin laki-laki lebih sering menderita sepsis
dengan persentase mencapai hingga 55,3%.2* Selain itu, dilaporkan juga bahwa pasien

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas 8



sepsis dengan jenis kelamin laki-laki memiliki angka mortalitas hingga 70% lebih
tinggi dari pasien sepsis wanita.'!

Status gizi pasien juga memengaruhi morbiditas dan mortalitas pada sepsis.
Pasien sepsis dengan status gizi kurus (IMT <18.5) cenderung memiliki tingkat
kelangsungan hidup yang lebih rendah dibandingkan dengan pasien dengan status gizi
lainnya. Penelitian oleh Oami et al. pada tahun 2021 menemukan bahwa pasien dengan
IMT <18.5 mengalami peningkatan mortalitas yang signifikan dibandingkan pasien
dengan IMT >18.5.%°

2.1.3  Etiologi dan Fokus Infeksi

Sepsis dapat disebabkan oleh hampir semua organisme penginfeksi.'®
Terjadinya sepsis dapat berhubungan dengan infeksi virus ataupun jamur, namun hal
tersebut lebih jarang terjadi. Angka kejadian viral sepsis diperkirakan hanya sekitar
1%.% Infeksi jamur juga dapat menjadi etiologi sepsis. Spesies yang paling sering
ditemukan ialah Candida sp. yang berkontribusi sekitar 5% dari keseluruhan kasus
sepsis.?’ Mayoritas penderita sepsis dihubungkan dengan infeksi bakteri sebagai
sumber utamanya.?® Jenis bakteri penyebab sepsis yang tersering berasal dari bakteri
Gram negatif, tetapi beberapa dekade terakhir dilaporkan bahwa hasil kultur darah
penderita sepsis juga sering disebabkan oleh bakteri Gram positif.°> Terjadinya
peningkatan bakteri Gram- positif sebagai penyebab sepsis dapat terjadi karena angka
kejadian nosokomial juga meningkat.?? Dalam hal ini, Staphylococcus aureus
dilaporkan menjadi ‘bakteri< Gram 'positif yang paling sering -menyebabkan sepsis,
sedangkan pada Gram negatif bakteri yang paling sering ditemukan ialah Pseudomonas
sp dan Escherichia coli.®

Fokus infeksi sepsis dan syok sepsis dapat berasal dari berbagai lokasi pada
tubuh. Penelitian yang dilakukan di ICU RSCM pada Oktober menunjukkan bahwa
lokasi primer terjadinya sepsis paling banyak berasal dari saluran napas, diikuti oleh
saluran cerna, kulit/jaringan lunak, saluran kemih, intrakranial, dan bakteremia.?®
Sepsis akibat bakteremia didapatkan memiliki angka mortalitas yang lebih tinggi

daripada sumber infeksi lain.??
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Tabel 2.1 Perbandingan lokasi infeksi dengan jenis kelamin dan angka mortalitas??

Lokasi Infeksi Frekuensi (%) Mortalitas (%)
Pria Wanita Pria Wanita

Respirasi 41.8 35.8 22.0 22.0
Bakteremia, site unspecified 21.0 20.0 335 34.9
Urogenital 10.3 18.0 8.6 7.8
Pencernaan 8.6 8.1 9.8 10.6
Device-related 1.2 1.0 9.5 9.5
Luka/jaringan lunak™ '~ ©" Big T ANDET 4 =07 11.7
Sistem Saraf Pusat 0.7 0.5 17.3 17.5
Endokarditis 0.9 0.5 23.8 28.1
Lainnya/unspecified 6.7 8.6 7.6 6.5

Penelitian lainnya oleh Kristina et al. pada tahun 2020 menggambarkan
bahwa penyebab paling umum dari sepsis ialah karena penyakit diare sebanyak 15 juta
kasus pada tahun 1990 dan 9,21 juta kasus pada tahun 2017. Selain dari infeksi yang
mendasarinya, sepsis juga dapat terjadi pada individual yang mengalami cedera
ataupun penyakit tidak menular. Pada tahun 2017, penyebab cedera yang paling umum

terjadi pada penderita sepsis adalah kecelakaan lalu lintas.*

2.1.4  Patofisiologi

Patogen- memiliki . faktor virulensi Sebhagai rangkaian- faktor yang dapat
melindunginya dari sistem imun bawaan pejamu dan mehungkinkan patogen tersebut
untuk masuk, menyebar, dan bereplikasi di tempat yang jauh. Faktor virulensi yang
berperan penting diantaranya ialah toksin. Toksin tersebut terdiri dari endotoksin
berupa lipopolisakarida (LPS) yang terletak di membran luar bakteri gram negatif, serta
beberapa eksotoksin dan enterotoksin yang disekresikan oleh berbagai jenis bakteri
lainnya.’

Mikroorganisme beserta konstituennya tersebut akan mengekspresikan
pathogen-associated molecular patterns (PAMPs).° Struktur PAMP diproduksi oleh
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mikroorganisme dan dikenali sebagai benda asing (non-self) oleh reseptor sistem imun
bawaan.®! Selanjutnya, PAMP akan dideteksi dan diidentifikasi oleh patern
recognition receptors (PRRs), seperti Toll-like receptor (TLR) yang akan memicu
respons inflamasi.3? Selain itu, sel pejamu yang telah dirusak juga akan melepaskan
konstituennya, seperti protein intraseluler, DNA, dan mitokondria ke dalam ruang
interstisial dan vaskular. Struktur-struktur ini akan memproduksi dan melepas molekul
damage-associated molecular patterns (DAMPs) yang juga akan dideteksi sebagai
benda asing oleh sistem PRR.*

Sistem PRR memiliki/ peran'penting' dalam;mengaktifkan respons sistem
imun tubuh. Salah satu kelas PRR ialah Toll-like receptor (TLR). TLR berperan
sebagai reseptor yang mengenali sejumlah besar motif pada patogen. Terdapat 10
sampai 15 tipe TLR yang telah teridentifikasi dengan fungsi pengenalan yang berbeda-
beda, seperti pada peptidoglikan bakteri Gram positif (TLR2), dsDNA virus (TLR3),
LPS dinding bakteri Gram negatif (TLR4), flagelin (TLR5), asam lipoteikoat bakteri
Gram positif (TLR6), dan DNA bakteri (TLR9).2#*® TLR2 dan TLR4 memiliki
kemampuan yang sangat baik dalam mengidentifikasi pola molekuler patogen yang
berbeda.®® Selain itu, ekspresi TLR2 dan TLR4 juga ditemukan tinggi pada pasien
dengan sepsis.*’

Terjadinya ikatan antara TLR dengan molekul patogen tersebut akan
mengaktivasi nuclear factor-kB (NF-kB) yang merupakan pengatur utama dari respons
imun dan respons. inflamasi.*® Aktivasi dari‘NF-kB akan memicu pelepasan dari
mediator-mediator pro-inflamasi. Mediator seperti TNF-d, IL-1, IFN-y, kemokin, dan
lainnya akan diproduksi dan dilepas. Selain itu, juga terjadi aktivasi dari respons imun
bawaan untuk memicu pengeluaran sel-sel imun, seperti makrofag, monosit, neutrofil,
dan sel NK. Sel-sel tersebut akan menuju ke lokasi infeksi untuk memfagositosis dan
menyingkirkan mikroorganisme beserta sel pejamu yang telah dirusak.

Serangkaian kondisi tersebut juga dapat memicu aktivasi dari sistem imun
adaptif. Sistem ini memiliki kemampuan untuk mengenali antigen spesifik dan

membentuk suatu memori sebagai perlindungan terhadap infeksi-infeksi berikutnya
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oleh patogen yang sama.33° Pada sistem imun adaptif, sel-sel seperti makrofag dan sel
dendritik berperan sebagai antigen presenting cell (APC) yang akan mempresentasikan
antigen patogen ke sel T. Sel T kemudian akan teraktivasi dan berdiferensiasi menjadi
Th1, Th2, ataupun Th17. Masing-masing sel tersebut akan menghasilkan profil sitokin
yang berbeda-beda. Thl akan memproduksi IL-2, TNF-a, dan IFN-y, Th2 akan
menghasilkan 1L-4, I1L-5, dan IL-10, sedangkan Th17 akan menghasilkan IL-17.4°
Sel Th1l memiliki peran penting dalam mengaktivasi sel T sitotoksik (CD8+) dan
membentuk sel T memori. Sel Th2 berperan dalam produksi sel limfosit B yang dapat
mengenali antigen asing cjanr.;m'e'mpir’{id'ljks’i‘ antibodp untuk-melawan antigen tersebut.
Sementara itu, sel Th17 memiliki fungsi utama berupa proteksi terhadap infeksi bakteri
ataupun jamur ekstraseluler.®® Pada perkembangannya, sel-sel imun ini juga dapat
mengalami apoptosis yang dapat mengarah menjadi kondisi imunosupresi.*
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Gambar 2.1 Sistem imun adaptif pada sepsis*°

Patogen yang masuk dapat memicu respons imun yang jika berlebihan dapat

memengaruhi berbagai endotel, hormonal, bioenergi, metabolisme, imun, dan lainnya.
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Hal ini dapat memengaruhi terjadinya gangguan peredaran darah dan metabolisme.

Gangguan inilah yang akhirnya dapat mengakibatkan terjadinya disfungsi organ.°

INFECTION R
HOST RECOGNITION
PAMPS + EARLY RESPONSE
I INFLAMMATION/

: IMMUNE RESPONSE
SECONDARY : -
INFECTION i £

IMMUNO-
SUPPRESSION

METABOLIC

"

HORMONAL

BIOENERGETIC PATHWAY

ACTIVATION
(or SUPPRESSION)

METABOUC
METABOLIC
AMADTI / ,-'7: AP : DOWNSTREAM
CIRCULATORY
CIRCULATORY

CONSEQUENCES

ORGAN FUNCTION

DYSREGULATED FAILED

MODIFIED

Gambar 2.2 Patofisiologi sepsis®

Aktivasi dari sitokin pro-inflamasi dan anti-inflamasi terjadi bersamaan juga
dengan aktivasi dari monosit, makrofag, dan neutrofil yang akan berinteraksi dengan
endotelium. Endotel sebagai tempat utama dari respons ini akan mengalami cedera
mikrovaskular yang selanjutnya dapat menyebabkan kebocoran kapiler. Rangkaian
kejadian ini yang menjadi dasar dari terjadinya gejala klinis sepsis dan

perkembangannya menjadi syok sepsis.®
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Aktivasi sistem PRR yang berlebihan pada sepsis dapat menyebabkan
peningkatan berlebihan ataupun penurunan produksi dari sitokin, hormon, dan
mediator lain. Molekul-molekul ini dapat meningkatkan atau menekan inflamasi.
Sitokin yang berlebihan dapat memberi sinyal ke mediator lain untuk menuju ke
sirkulasi melalui aliran darah atapun limfe yang berasal dari lokus infeksi yang terkena,
untuk kemudian ke pembuluh darah di organ yang tidak terpengaruh. Efek dari semua
perubahan tersebut mengarah ke terjadinya disfungsi yang memengaruhi banyak organ
dalam tubuh.*

Sepsis dapatberkembahg* menjadi Syok’sepsis.. Aktivitas dari mediator-
mediator inflamasi yang terjadi dapat meningkatkan permeabilitas kapiler dan secara
bersamaan menyebabkan penurunan resistensi pembuluh darah perifer. Kondisi ini
mengakibatkan terjadinya penurunan afterload dan juga preload dari aliran balik vena.
Penurunan volume ini awalnya dapat diakomodasi oleh peningkatan denyut jantung
yang disebut dengan syok sepsis terkompensasi. Namun, ketika hipotensi yang
diinduksi oleh sepsis terus menetap walaupun telah diberikan terapi awal dengan
resusitasi cairan, syok sepsis terjadi. Pada kondisi ini, akan terjadi hipoperfusi jaringan
yang juga dapat bermanifestasi terhadap kerusakan akhir di berbagai organ.
Perkembangan disfungsi pada berbagai organ ini dapat menyebabkan kematian hingga
mencapai 75%.°
2.1.5  Manifestasi Klinis

Respons pejamu pada penderita sepsis ‘akan bermanifestasi sebagai tanda-
tanda infeksi yang disertai dengan disfungsi organ akut. Disfungsi organ ini dapat
berkembang semakin parah menjadi kegagalan organ multipel dan bahkan kematian.*!
Pasien biasanya datang dengan tanda-tanda non-spesifik, seperti demam, takikardia,
takipnea, ataupun perubahan status mental. Pasien dapat juga datang dengan hipotermi
ataupun hipotensi, walaupun tidak adanya tanda ini juga tidak menyingkirkan
kemungkinan terjadinya sepsis. Selain itu, gejala yang mungkin dialami pasien adalah

adanya gangguan pertukaran gas, oliguria, dan kulit yang berbintik-bintik.8

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas 14



Manifestasi klinis pada penderita sepsis bergantung juga pada lokasi
terjadinya infeksi. Tanda dan gejala yang muncul juga seringkali melibatkan berbagai
sistem organ. Organ yang terlibat akan mengalami suatu kerusakan yang dapat
mengganggu organ tersebut dalam menjalankan fungsinya masing-masing.

Vasodilatasi vena dan arteri patologis dapat terjadi karena pengeluaran
sitokin-sitokin inflamasi yang dapat menyebabkan hilangnya tonus pembuluh darah.
Kondisi ini menyebabkan turunnya resistensi pembuluh darah sistemik yang dapat
mengganggu aliran darah dan venous return. Jika terus berlanjut, pasien dapat berada
dalam keadaan hipotensi berat, ‘Depresi miokard juga‘dapat.terjadi-sebagai akibat dari
dilatasi ventrikel dan penurunan fraksi ejeksi karena tidak adekuatnnya aliran darah ke
jantung.*?

Sitokin yang dikeluarkan dapat menyebabkan peningkatan permeabilitas
endotel alveolar dan kapiler pada paru-paru. Peningkatan ini akan membuat cairan
keluar dari pembuluh darah. Hal ini dapat mengarah ke edema paru nonkardiogenik
sehingga mengganggu ventilasi dan/oksigenasi.*®

Manifestasi sepsis pada ginjal dapat berupa acute kidney injury (AKI). Hal
ini karena terjadinya hipoperfusi ke ginjal akibat vasodilatasi arteri. Kerja ginjal
terganggu secara tiba-tiba sehingga ginjal tidak dapat berfungsi dengan baik yang
ditandai dengan meningkatnya kadar kreatinin dalam darah. AKI berhubungan secara
signifikan terhadap morbiditas dan mortalitas penderita sepsis. **

Gangguan /* hepar. juga ' dapat' ‘ditemukan pada penderita  sepsis.
Manifestasi klinis yang dapat terjadi meliputi hepatiti‘s hipoksik, kolestatis, dan
gangguan sintesis protein. Adanya gangguan dalam produksi protein pada hati
menyebabkan gangguan pada sistem pembekuan darah yang ditandai dengan
koagulopati.*

Sepsis dapat memengaruhi kelenjar endokrin. Hiperglikemia dapat terjadi
akibat adanya peningkatan stres karena induksi sitokin. Berbagai sitokin yang
diaktivasi dapat melepaskan kortisol, katekolamin, dan glukagon. Hal ini dapat

menyebabkan peningkatan kadar glukosa dalam darah. 46

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas 15



Sepsis juga dapat bermanifestasi ke otak dan menyebabkan gangguan
neurologis. Pada beberapa kasus, penderita sepsis dilaporkan mengalami sepsis-
associated encephalopathy (SAE). Gejalanya dapat mencakup perubahan status mental
akut, tremor, kejang, dan gangguan kognitif.*’

2.1.6 Diagnosis

Pasien dengan sepsis dapat datang dengan tanda dan gejala yang tidak jelas
pada tahap awal. Maka dari itu, sepsis harus selalu dipertimbangkan pada semua pasien
yang umumnya tidak sehat, terutama pasien dengan komorbid dan risiko tinggi ataupun
pada pasien dengan tandadan gejala infeksi. Keluhan'dan riwayat pasien harus dinilai
dan dipertimbangkan dengan cermat. Pasien datang dengan keluhan umumnya merasa
tidak sehat, mungkin juga dengan gejala seperti flu, atau gejala muntah dengan atau
tanpa diare. Gejala seperti demam mungkin saja tidak ada pada penderita sepsis,
terutama pada pasien dengan gangguan imunitas. Semua pasien yang datang ke UGD
dengan syok, kolaps, ataupun kebingungan harus diskrining untuk sepsis.*®

The European Society ofilntensive Care Medicine pada tahun 2016 membuat
kriteria baru dengan menekankan pada terjadinya disfungsi organ akibat infeksi.®
Kriteria ini disebut sebagai Sequential (Sepsis-Related) Organ Failure Assessment
(SOFA) score yang digunakan sebagai diagnosis klinis dari sepsis dan syok sepsis.*°
Terdapatnya infeksi yang disertai dengan perubahan akut pada SOFA score sebanyak

2 poin atau lebih merupakan diagnosis dari sepsis.*®
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Tabel 2.2 Sequential (Sepsis-Related) Organ Failure Assessment (SOFA) Score?®

Sistem Skor
0 1 2 3 4
Respirasi <200 dengan <100 dengan
PaO2/FiO2, mmHg >400 <400 <300 bantuan bantuan
respiratori respiratori
Koagulasi
Platelet, x 103uL >150 <150 <100 <50 <20
Hati
Bilirubin, mg/dL <1.2 2ERSITAS 20N 94 ; 6.0-11.9 >12.0
{ ; Dopamin 5 — 15 Dopamin >15
) Dopamin <5 atau [ . .
Kardiovaskular MAP =70 MAP <70 c . atau norepinefrin  atau norepinefrin
dobutamine (dosis
mmHg mmHg <0.1 atau >0.1 atau
berapapun) o
epinefrin <0.1 epinefrin >0.1
Sistem Saraf Pusat
Skor GCS 15 13-14 10-12 6-9 <6
Ginjal
Kreatinin, mg/dL <1.2 1.2-19 20-34 35-49 >5.0
Output urin, mL/hari <500 <200

Pada tahun yang sama juga telah dikembangkan tiga kriteria klinis baru yang

dapat digunakan dengan lebih mudah dan cepat.*® Kriteria ini disebut dengan quick

SOFA (qSOFA) yang merupakan penyederhanaan dari SOFA score.® Kriteria ini tidak

memerlukan tes laboratorium serta dapat dinilai.dengan cepat dan berulang kali. Pasien

dicurigai sepsis jika memenuhi 2 atau lebih kriteria qSOFA disertai dengan adanya

bukti infeksi.!

Tabel 2.3 Quick Sequential Organ Failure Assesment (QSOFA) Score>°

Kriteria qSOFA >2

Laju pernapasan >22x/menit

Perubahan status mental, GCS <15

Tekanan darah sistolik <100 mmHg
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Pasien dapat dikatakan menderita syok sepsis jika telah memenuhi kriteria
sepsis disertai hipotensi yang menetap dan membutuhkan vasopressor untuk
mempertahankan MAP >65 mmHg serta ditemukannya konsentrasi laktat >2mmol/L,
meskipun telah diberikan resusitasi cairan.! Hal yang perlu juga diingat ialah
meskipun syok sepsis umumnya dikaitkan dengan adanya hipotensi, kondisi ini
mungkin saja tidak ditemukan pada pasien. Timbulnya hipotensi didahului oleh adanya
hipoperfusi jaringan pada kebanyakan pasien. Hipoperfusi jaringan dapat dideteksi
dengan cara mengukur kadar laktat dalam darah. Hal ini menyebabkan hipotensi dapat
tidak muncul, atau-muncul terlambat pada penderita>

Pemeriksaan laboratorium dalam mendiagnosis sepsis juga diperlukan untuk
membantu membedakannya dengan kondisi lain serta menilai dan memantau fungsi
organ.*® Diagnosis sepsis berbasis kultur tidak dapat dilakukan secara cepat karena
prosesnya yang lebih lambat. Maka dari itu, terdapat beberapa biomarker yang dapat
digunakan untuk diagnosis dini dari sepsis. Secara umum, terdapat beberapa penanda
yang memang terkait dengan mekanisme inflamasi, seperti protein C-reaktif (CRP) dan
prokalsitonin (PCT). Penanda ini tentu tidak dapat berdiri sendiri sehingga harus
dilengkapi juga dengan penilaian klinis yang cermat dan data laboratorium lainnya.?%°2

Prokalsitonin adalah prekursor asam amino yang diproduksi sebagai respons
terhadap toksin bakteri. Normalnya, kadar serum PCT pada orang dewasa yang sehat
adalah >0,05 ng/ml. Hasil pemeriksaan PCT dapat digunakan untuk menandakan
adanya infeksi bakteri karena PCT tidak'meningkat pada peradangan akibat virus
ataupun kondisi non-infeksi. Konsentrasi plasma PCT 20;5 ng/ml dapat menunjukkan
adanya sepsis, sedangkan kadar plasma <0,2 ng/ml dapat menyingkirkan sepsis.
Walaupun begitu, jika dokter menduga pasien mengalamai sepsis tetapi kadar PCT
tetap rendah, pasien tetap harus dirawat sebagai penderita sepsis. Hal ini karena
biomarker PCT memiliki peran untuk menunjang diagnosis tanpa bisa menggantikan

evaluasi klinis.>3%
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Protein C-reaktif (CRP) merupakan protein yang disintesis di hati sebagai
respons terhadap adanya infeksi ataupun peradangan. Biomarker ini umum digunakan
dalam praktik klinis, namun spesifitasnya untuk diagnosis sepsis terbilang lebih rendah
dari PCT. Hal ini karena produksi CRP juga dapat meningkat oleh rangsangan selain
sepsis, seperti pada trauma ataupun pasca operasi.?®49

Pemeriksaan penunjang lain yang dapat dilakukan dalam mendiagnosis sepsis
adalah tes pencitraan. Tes ini dapat diperlukan untuk mengevaluasi dan menilai
keadaan berbagai organ. Selain itu, tes ini juga dapat membantu mendeteksi adanya
komplikasi dan mengidentifikasi lokasi ‘infekst.  Tesyang.biasanya dilakukan dalam
praktik klinis diantaranya ialah rontgen (X-rays), CT scan, maupun ultrasound
(USG).*®
2.1.7  Tatalaksana

Sepsis dan syok sepsis haruslah ditatalaksana sebagai keadaan gawat darurat.
Skrining pada pasien terhadap adanya tanda dan gejala sepsis dan syok sepsis dapat
membantu identifikasi dan intervensi secara lebih dini. Pada tahun 2021, the Surviving
Sepsis Campaign (SSC) telah melakukan pembaharuan pada pedoman mereka dalam
rangka mengendalikan sepsis dan syok sepsis. Pedoman ini telah dipublikasikan
dengan judul “Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for Management
of Sepsis and Septic Shock.2027”. Berikut ini adalah beberapa rekomendasi yang
diberikan dalam menangani pasien sepsis dan syok sepsis.

e Antibiotik :

Pasien dengan kemungkinan syok sepsis atau dugaan kuat sepsis direkomendasikan
untuk mendapat terapi antimikroba secepatnya, idealnya dalam waktu 1 jam pertama.
Pada pasien dengan kemungkinan sepsis tanpa syok, SSC merekomendasikan untuk
dilakukan penilaian segera dalam 3 jam pertama sejak pasien datang untuk diputuskan
apakah penyebab penyakitnya akibat infeksi atau non-infeksi. Pada pasien tanpa syok
dengan kemungkinan infeksi yang rendah, disarankan untuk menunda pemberian

antimikroba bersamaan dengan pemantauan pasien secara ketat.
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e Resusitasi cairan awal
Resusitasi cairan harus diberikan secepat mungkin untuk menjaga kestabilan pasien.
Pada pasien sepsis dan syok sepsis yang mengalami hipoperfusi jaringan, SSC
menyarankan pemberian cairan kristaloid intravena setidaknya 30 mL/kg dalam waktu
3 jam pertama dari onset. Pada pasien dewasa dengan syok sepsis, SSC juga
menyarankan untuk menggunakan CRT dalam memandu resusitasi. CRT dapat
digunakan untuk menilai perfusi jaringan.
e Vasopresor
Mean Arterial Pressure (MAP)merupakan  faktor' penting dalam sistem perfusi
jaringan. Ketika terjadi hipotensi yang menetap walaupun telah diberikan resusitasi
cairan yang cukup, vasopresor dapat diberikan. Pada pasien dewasa dengan syok
sepsis, SSC merekomendasikan target awal MAP >65 mmHg. Saat ini, vasopresor lini
pertama yang direkomendasikan ialah norepinefrin.
e Terapi oksigen
Pada pasien yang mengalami kegagalan pernapasan akibat sepsis, SSC menyarankan
penggunaan high-flow nasal untuk terapi oksigen.
2.1.8  Mortalitas

Angka kematian akibat sepsis di seluruh dunia diperkirakan mencapai 11 juta
kasus pada tahun 2017. Penelitian pada tahun 2020 oleh Kristina et al. menunjukkan
bahwa penyebab paling umum dari kematian terkait sepsis adalah karena infeksi pada
saluran pernapasan bagian ‘bawah. Hasil -penelitian ini. juga menunjukkan bahwa
berdasarkan jenis kelamin, angka kematian akibat sepsis lebih tinggi pada laki-laki
daripada perempuan.® Usia pasien penderita sepsis berkaitan pula dengan angka
mortalitas. Kematian akibat sepsis dilaporkan meningkat pada usia yang lebih lanjut.?®
Selain itu, status gizi juga memengaruhi kejadian mortalitas pada pasien sepsis.
Pasien dengan Indeks Massa Tubuh (IMT) <18.5 dilaporkan mengalami peningkatan
angka mortalitas dibandingkan pasien dengan IMT >18.5.%°

Kondisi akhir pasien sepsis dapat dibagi menjadi tiga, yaitu early death, rapid

recovery (RAP), dan chronic critical illness (CCl). Early death didefinisikan jika
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pasien meninggal dalam waktu 14 hari sejak didiagnosis sepsis. Rapid recovery
dikategorikan pada pasien yang dipulangkan dengan perbaikan dalam waktu 14 hari.
Sementara itu, pasien dikategorikan dalam kondisi chronic critical illness jika pasien
dirawat intensif selama lebih dari 14 hari disertai dengan adanya disfungsi organ yang
menetap. Maka dari itu, pada pasien yang meninggal dunia dalam waktu lebih dari 14
hari perawatan di rumah sakit, dapat dikatakan bahwa penyebab pasien tersebut
meninggal bukan karena sepsisnya, tetapi akibat dari kondisi penyakit kronik dan
komplikasi akibat perawatan lama.>®
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2.2 Kerangka Teori

Infeksi

Virus

Bakteri

Jamur

Mediator Inflamasi

A4

Disfungsi Endotel

Kebocoran Kapiler

Hipoperfusi Jaringan

Klinis: SOFA score

Disfungsi Organ

Penunjang: PCT, CRP,
Rontgen, CT-Scan, USG

Sepsis

Fokus Infeksi:

Paru-paru
Saluran Kemih
Pencernaan
Kulit/jaringan
lunak
Lainnya/unspeci
-fied

Syok Sepsis

Y

Terapi antibiotik, resusitasi

cairan, terapi oksigen

A4

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas

A4

Vasopresor

22




BAB 3
METODE PENELITIAN

3.1 Jenis Rancangan Penelitian
Penelitian ini adalah penelitian deskriptif retrospektif dengan menggunakan
data sekunder berupa karakteristik pasien sepsis dewasa yang didapatkan dari
catatan rekam medis pasien yang dirawat di bagian HCU IPD RSUP Dr. M. Djamil
Padang periode Januari 2020 — Desember 2021.
3.2 Lokasi dan Waktu Penelitian T
Pengambilan dafa pada penelitian ini akan dilakukan di Instalasi Rekam
Medis RSUP Dr. M. Djamil Padang. Penelitian ini dilakukan dari bulan Maret 2022 —
Maret 2023.
3.3 Populasi dan Sampel
3.3.1  Populasi Penelitian
Populasi penelitian ini adalah seluruh pasien yang tercatat di rekam medis
dengan diagnosis sepsis di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang periode Januari
2020 — Desember 2021.
3.3.2  Sampel Penelitian
Sampel penelitian ini adalah seluruh pasien yang tercatat di rekam medis
dengan diagnosis sepsis di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang selama periode
Januari 2020 — Desember 2021 yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi.
3.3.2.1 Kiriteria Inklusi dan-Eksklusi
1. Kiriteria inklusi:
- Semua pasien dengan diagnosis sepsis berdasarkan catatan rekam
medis di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang periode Januari
2020 — Desember 2021.
- Pasien dengan diagnosis sepsis yang berusia >18 tahun.
2. Kriteria eksklusi:
- Pasien yang tidak dilakukan pemeriksaan kultur

- Pasien dengan data rekam medis yang rusak atau hilang.
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- Data rekam medis yang tidak lengkap

3.3.3  Besar Sampel Penelitian

Besar sampel penelitian ini adalah jumlah pasien dewasa dengan diagnosis
sepsis di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang periode Januari 2020 — Desember
2021 yang memenuhi kriteria inklusi dan ekslusi.
3.34  Teknik Pengambilan Sampel

Teknik pengambilan sampel pada penelitian ini adalah dengan total sampling,
yaitu sampel yang diambil meliputi keseluruhan unsur populasi yang memenuhi
kriteria inklusi dan kriteria eksklusi'*
3.4 Variabel Penelitian

Data pada penelitian ini akan diambil dari catatan rekam medis pasien dewasa
dengan diagnosis sepsis yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang
periode Januari 2020 — Desember 2021 berdasarkan distribusi frekuensi, usia, jenis
kelamin, status gizi, komorbiditas, mikroorganisme penyebab, fokus infeksi, derajat
keparahan, antibiotik empiris inisial, dan luaran.

3.5 Definisi Operasional
351  Sepsis
o Definisi : Pasien yang didiagnosis sepsis oleh dokter penanggung

jawab pelayanan di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil
Padang berdasarkan data rekam medis

e  Alat Ukur : Data rekam medis

e  Cara Ukur : Observasi data rekam medis

o Hasil Ukur  : Sepsis atau tidak

. Skala Ukur  : Nominal
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35.2 Distribusi Frekuensi

. Definisi

. Alat Ukur

° Cara Ukur

° Hasil Ukur
. Skala Ukur

3.5.3 Usia

. Definisi

. Alat Ukur

. Cara Ukur
. Hasil Ukur
. Skala Ukur

354 Jenis Kelamin

o Definisi

e  Alat Ukur

e  Cara Ukur

o Hasil Ukur
e  Skala Ukur

- Frekuensi kasus sepsis di bagian IPD RSUP Dr. M.
Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 berdasarkan
catatan rekam medis yang disajikan dalam bentuk tabel
ataupun gambar

: Data rekam medis

: Observasi data rekam medis
: Frekuensi kasus sepsis yang ditemukan pada tahun

2020 dan 2021

: Nominal

: Kurun waktu lamanya seseorang sejak dilahirkan
dalam satuan tahun yang tercatat pada data rekam
medis

: Data rekam medis

: Observasi usia pasien berdasarkan data rekam medis

: 1. Masa dewasa awal: 18 — 40 tahun
2. Masa dewasa madya: >40 — 60 tahun
3. Masa dewasa lanjut: >60 tahun®®

: Nominal

: Pembagian identitas gender yang terdapat di rekam
medis

: Data rekam medis

: Observasi jenis kelamin pasien berdasarkan data rekam
medis

- 1. Laki-laki
2. Perempuan

: Nominal
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355 Status Gizi

Definisi

Alat Ukur
Cara Ukur

Hasil Ukur

Skala Ukur

3.5.6 Komorbiditas

Definisi

Alat Ukur
Cara Ukur

Hasil Ukur

Skala Ukur

© 0O N O A W N e

: Pembagian status gizi pasien berdasarkan Indeks Massa

Tubuh (IMT)

: Data rekam medis

: Mengukur IMT pasien berdasarkan data berat badan

dan tinggi badan pada catatan rekam medis

: 1. Kurus (IMT: <18.5)

2. Normal (IMT: 18.5 — 25.0)

13, 'Gemuk: (IMT: >2510).57

: Nominal

: Penyakit penyerta pasien yang memengaruhi sistem

imun dan berhubungan dengan terjadinya sepsis

: Data rekam medis

: Observasi penyakit komorbid yang dimiliki pasien

berdasarkan data rekam medis
. AIDS

. Autoimun

CKD

. Diabetes Mellitus

- Hipertensi

. Malignansi

. PPOK

. Sirosis Hepatis

. Stroke

10. Tuberkulosis

11. Tidak ada komorbid

: Nominal
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3.5.7

3.5.8

Mikroorganisme Penyebab

Definisi

Alat Ukur
Cara Ukur

Hasil Ukur

Skala Ukur

Fokus Infeksi

Definisi
Alat Ukur
Cara Ukur

- Jenis kuman penyebab terjadinya sepsis yang diketahui
berdasarkan pemeriksaan kultur

: Data rekam medis

: Observasi mikroorganisme penyebab pada pasien
berdasarkan hasil kultur

: Mikroorganisme yang ditemukan pada hasil kultur
pasien sepsis

|\ “Acinetobacter balmannii

. Candida sp

. Citrobacter freundii

. Enterobacter cloacae

. Enterococcus faecalis

. Escherichia coli

sKlebsiella pneumoniae

. Pseudomonas aeruginosa

© 0O N o O B w DN

. Salmonela sp

10. Staphylococcus aureus

11. Staphylococcus epidermidis

12. Staphylococcus haemolyticus

13. ‘Staphylococcus pseudintermedius

14. Stenotrophomonas maltophilia

15. Tidak ditemukan patogen (No growth)

: Nominal

: Lokasi infeksi awal penyebab pasien menjadi sepsis
: Data rekam medis

: Observasi lokasi infeksi awal pasien berdasarkan data

rekam medis
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. Hasil Ukur

e  Skala Ukur
3.5.9 Derajat Keparahan

. Definisi

. Alat Ukur

. Cara Ukur
. Hasil Ukur
. Skala Ukur

: 1. Paru-paru

2. Kulit/jaringan lunak
3. Saluran kemih
4. Pencernaan

5. Lainnya

: Nominal

: Tingkatan beratnya keparahan pasien berdasarkan

klasifikasi sepsis

: Data rekam medis

: Observasi derajat keparahan pasien berdasarkan data

rekam medis

: Sepsis atau syok sepsis

: Nominal

3.5.10 Antibiotik Empiris Inisial

. Definisi

. Alat Ukur
. Cara Ukur
. Hasil Ukur

: Terapi antibiotik pertama yang diberikan kepada pasien
: Data rekam medis

: Observasi antibiotik pertama yang diberikan pada

pasien berdasarkan data rekam medis
1. Amikasin

2. Azitromisin
3. Cefepime

4. Cefoperazon
5. Ceftazidime
6. Ceftriaxone
7. Ciprofloxacin
8. Gentamicin
9. Levofloxacin

10. Meropenem
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11. Metronidazole
12. Moxifloxacin
. Skala Ukur  : Nominal

3.5.11 Luaran

Definisi : Kondisi pasien dalam jangka waktu <14 hari selama
diberikan perawatan medis
e  Alat Ukur : Data rekam-medis
e  Cara Ukur''™: Mengetahui kondisi pasien dalam batas waktu 14 hari
perawatan berdasarkan observasi rekam medis

o Hasil Ukur  : Bertahan atau meninggal

e  Skala Ukur  : Nominal
3.6 Instrumen Penelitian

Pada penelitian ini, instrumen yang digunakan berupa data sekunder dari
rekam medis pasien dewasa dengan diagnosis sepsis yang dirawat di IPD RSUP Dr.
M. Djamil Padang periode 2020 —-2021.
3.7 Prosedur Penelitian dan Pengumpulan Data
3.7.1  Tahap Persiapan

Pengumpulan data diperoleh dari rekam medis pasien sepsis dewasa yang
dirawat di IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang periode 2020 — 2021. Dengan demikian,
diperlukan rekomendasi‘tertulis dari Fakultas Kedokteran:Universitas Andalas sebagai
izin untuk melakukan pencatatan data rekam medis dari pihak RSUP Dr. M. Djamil
Padang.
3.7.2  Tahap Pelaksanaan

Data diperoleh melalui observasi rekam medis pasien sepsis dewasa yang
dirawat di IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang periode 2020 — 2021 yang memenuhi
kriteria inklusi dan eksklusi. Data yang diambil berupa usia, jenis kelamin, status gizi,
fokus infeksi, komorbiditas, mikroorganisme penyebab, derajat keparahan, antibiotik

empiris inisial, dan luaran.
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3.8 Cara Pengolahan dan Analisis Data
3.8.1 Pengolahan Data
Data yang telah diambil kemudian dikumpulkan dan disusun untuk
selanjutnya diolah menggunakan program pengolahan data. Langkah-langkah
pengolahan data yang dilakukan adalah:
1. Editing
Memeriksa isi rekam medis pasien dan memastikan data yang didapatkan
telah lengkap dan sesuai dengan yang dibutuhkan.
2. Coding B IS ‘ :
Setiap variabel data yang telah dikumpulkan sebelumya diberikan kode
dengan tujuan untuk mempermudah input data dan analisis data pada
pengolahan selanjutnya.
3. Entry Data
Data yang sebelumnya sudah diberikan kode dimasukkan ke dalam
program pengolahan data.
4. Cleaning
Memeriksa dan memastikan kembali data yang telah dimasukkan telah
bersih dari kesalahan agar data dapat diolah dan dianalisis.
3.8.2  Analisis Data
Data dianalisis menggunakan analisis univariat pada tiap variabelnya dengan
bantuan program- yang terkomputerisasi.. ‘Data\ yang -telah- dianalisis selanjutnya

disajikan dalam bentuk gambar dan tabel distribusi frekuensi.
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3.9 Alur Penelitian

Tahap Persiapan

\4

Tahap Pelaksanaan

Pembuatan proposal dan pengajuan

perizinan

\ 4

Tahap Pengolahan

\ 4

Pengambilan data rekam medis pasien
dengan diagnosis sepsis di bagian IPD
RSUP Dr. M. Djamil Padang

v

Pengumpulan data berdasarkan kriteria

inklusi dan eksklusi

\ 4

Pencatatan dan pengelompokkan data
penelitian berdasarkan variabel yang
diteliti
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Analisis data hasil penelitian yang
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BAB 4
HASIL PENELITIAN

Penelitian ini dilakukan di Instalasi Rekam Medis dengan menggunakan data
sekunder, yaitu data rekam medis pasien dewasa dengan diagnosis sepsis di bagian
IImu Penyakit Dalam RSUP Dr. M. Djamil Padang periode tahun 2020 — 2021.
Pengambilan data telah dilakukan pada bulan November — Desember 2022 dengan total
sampel yang memenuhi Kriteria inklusi sejumlah 145 dari 195 kasus dengan rincian
data yang dieksklusi-berupa:12kasus-tidak: memiliki-data lengkap sesuai yang diteliti

dan 38 kasus sisanya tidak ditemukan.

4.1 Karakteristik pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP
Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021

Hasil penelitian karakteristik pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian
IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 disajikan dalam tabel 4.1.
Tabel 4.1 Karakteristik pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr.
M. Djamil Padang

Karakteristik Pasien Distribusi (n=145) Frekuensi (%)
Usia
Dewasa Awal: 18 — 40 tahun 17 11.7
Dewasa Madya: >40 — 60 tahun 53 36.6
Dewasa Lanjut: >60 tahun 75 : 51.7
Jenis Kelamin
Laki-laki 62 42.8
Perempuan 83 57.2
Status Gizi
Kurus (IMT: <18.5) 11 7.6
Normal (IMT: 18.5 — 25.0) 86 59.3
Gemuk (IMT: >25.0) 48 33.1
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Tabel 4.1 memperlihatkan bahwa pasien kategori usia dewasa lanjut (>60
tahun) menjadi yang paling sering menderita sepsis, sebanyak 75 orang (51.7%). Usia
pasien paling tua adalah 93 tahun dan usia paling muda adalah 19 tahun. Berdasarkan
jenis kelamin, pasien sepsis perempuan ditemukan lebih banyak dibandingkan dengan
laki-laki, sejumlah 83 orang (57.2%). Kemudian, hasil dari penelitian ini juga
menunjukkan bahwa pasien sepsis paling banyak memiliki status gizi normal (IMT:
18.5 — 25.0), sejumlah 86 orang (59.3%)

4.2 Distribusi frekuensi pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD
RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020~ 2021

Hasil penelitian distribusi frekuensi pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 disajikan dalam tabel
4.2.

Tabel 4.2 Distribusi frekuensi pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP
Dr. M. Djamil Padang

Tahun Distribusi (n) Frekuensi (%)
2020 113 77.9
2021 32 22.1
Total 145 100

Tabel 4.2 menunjukkan bahwa jumlah pasien sepsis dewasa yang tercatat
dalam rekam medis pada tahun 2020 sebanyak 113 kasus (77.9%)dan pada tahun 2021
sebanyak 32 kasus (22.1%). ‘

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas 33



4.3 Karakteristik usia dan jenis kelamin dengan luaran pasien sepsis dewasa

yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun

2020 - 2021

Karakteristik usia dan jenis kelamin dengan luaran pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 disajikan

pada tabel 4.3.

Tabel 4.3 Distribusi frekuensi usia dan jenis kelamin dengan luaran pasien sepsis

dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Meninggal

Usia dan Jenis Kelamin i Total
n (f) n (f)
Laki-laki Dewasa Awal 0 (0) 5 (3.5) 5(3.5)
Laki-laki Dewasa Madya 5(3.5) 18 (12.4) 23 (15.9)
Laki-laki Dewasa Lanjut 7 (4.8) 27 (18.6) 34 (23.4)
Perempuan Dewasa Awal 2(1.4) 10 (6.9) 12 (8.3)
Perempuan Dewasa Madya 8 (5.5) 22 (15.2) 30 (20.7)
Perempuan Dewasa Lanjut 7 (4.8) 34 (23.4) 41 (28.2)
Total 29 (20) 116 (80) 145 (100)

Berdasarkan tabel 4.3 diketahui bahwa pada penelitian ini, pasien perempuan

dewasa lanjut memiliki proporsi luaran meninggal yang paling banyak, sebesar 34

orang (23.4%).

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas

34



4.4 Karakteristik status gizi dengan luaran pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 —
2021

Karakteristik status gizi dengan luaran pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 disajikan pada
tabel 4.4.

Tabel 4.4 Distribusi frekuensi status gizi dengan luaran pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Luaran
Status Gizi . Total
Bertahan Meninggal
n (%) n (%)

Kurus (IMT: <18.5) 1(0.7) 10 (6.9) 11 (7.6)
Normal (IMT: 18.5 — 25.0) 18,(12.4) 68 (46.9) 86 (59.3)
Gemuk (IMT: >25.0) 10 (6.9) 38 (26.2) 48 (33.1)
Total 29 (20) 116 (80) 145 (100)

Penelitian ini menemukan bahwa pasien sepsis dewasa dengan status gizi
normal (IMT: 18.5 — 25.0) memiliki proporsi luaran meninggal yang paling tinggi,
sebesar 68 orang (46.9%) dibandingkan dengan‘kategori status gizi lainnya. Pasien
sepsis dewasa pada penelitian ini paling jarang memiliki stétus gizi kurus (IMT: <18.5),
sebesar 11 orang (7.6%). Namun, proporsi luaran bertahannya menjadi yang paling

rendah, yaitu hanya sejumlah 1 orang (0.7%).
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4.5 Fokus infeksi dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021

Fokus infeksi dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 disajikan pada
tabel 4.5.

Tabel 4.5 Distribusi frekuensi fokus infeksi dengan luaran pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Luaran
Fokus Infeksi ' Ber‘téhén | ‘ Mehinggal Total
n (%) n (%)

Paru-paru 21 (14.5) 95 (65.5) 116 (80)
Kulit/jaringan lunak 3(2.1) 14 (9.7) 17 (11.7)
Saluran kemih 5(3.4) 5(3.4) 10 (6.9)
Pencernaan 0(0) 1(0.7) 1(0.7)
Lainnya 0 (0) 1(0.7) 1(0.7)
Total 29 (20) 116 (80) 145 (100)

Tabel 4.5 menunjukkan bahwa fokus infeksi pada pasien sepsis dewasa paling
banyak berasal dari paru-paru sebesar 116 (80%). Kemudian, fokus infeksi yang
terbanyak selanjutnya berasal dari kulit/jaringan lunak (11.7%), saluran kemih (6.9%),
pencernaan (0.7%), dan lainnya yaitu infeksi weil's disease (0.7%). Paru-paru menjadi
fokus infeksi pada pasien:sepsis dewasa dengan proporsi luaran meninggal yang
paling banyak, sejumlah 95 orang (65.5%). Kemudian, diikuti oleh kulit/jaringan lunak

dengan luaran meninggal sebesar 14 orang (9.7%).
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Gambar 4.1 Grafik proporsi penyebab infeksi pada pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang berdasarkan tahun

Gambar 4.1 memperlihatkan bahwa dari fokus infeksi yang berasal dari
paru-paru, sebanyak 71 kasus (49%) merupakan hospital-acquired pneumonia (HAP),
dengan rincian 60 kasus (41.4%) pada tahun 2020 dan 11 kasus (7.6%) pada tahun
2021. Selanjutnya, kasus community-acquired pneumonia (CAP) didapatkan sejumlah
45 kasus (31%) dengan rincinan pada tahun 2020 sejumlah 31 kasus (21.4%) dan pada
tahun 2021 sejumlah 14 kasus (9.6%), = | i

‘.‘/(i\

Fakultas Kedokteran Universitas Andalas 37



4.6 Komorbiditas dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021

Penyakit komorbid dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang disajikan pada tabel 4.6 dan gambar 4.2.
Tabel 4.6 Distribusi frekuensi penyakit komorbid dengan luaran pada pasien sepsis

dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Luaran
Komorbiditas Bertahan Meninggal Total
NV o ALAS)

AIDS 0 (0) 1(0.4) 1(0.4)
Autoimun 0(0) 4 (1.8) 4 (1.8)
CKD 10 (4.4) 50 (22) 60 (26.4)
Diabetes Mellitus 9 (4) 49 (21.6) 58 (25.6)
Hipertensi 8 (3.5 11 (4.8) 19 (8.4)
Malignansi 6 (2.6) 9(4) 15 (6.6)
PPOK 0 (0) 3(1.3) 3(1.3)
Sirosis Hepatis 1(0.4) 7(3.1) 8 (3.5)
Stroke 6 (2.6) 12 (5.3) 18 (7.9)
Tuberkulosis 1(0.4) 22 (9.7) 23 (10.1)
Tidak Ada 4 (1.8) 14 (6.2) 18 (7.9)
Total 45(19.8) 1821(80.2) 227 (100)

Keterangan:
- Satu orang pasien dapat menderita lebih dari satu penyakit

komorbid
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Gambar 4.2 Grafik distribusi penyakit komorbid pada pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Keterangan:
-  Degeneratif: CKD, Diabetes Mellitus, Hipertensi, PPOK, Stroke
- Infeksi: AIDS, Sirosis Hepatis, Tuberkulosis

Berdasarkan tabel 4.6 dan gambar 4.2, diketahui bahwa penyakit degeneratif
menjadi komorbid yang paling sering diderita oleh pasien sepsis dewasa sebanyak 158
kasus (69.6%), dengan chronic kidney disease (CKD) dan diabetes mellitus sebagai
dua penyakit komorbid tersering, Rada penelitian ini juga diketahui bahwa penyakit
komorbid CKD dan diabetes mellitus memiliki luaran meninggal paling tinggi sebesar
50 kasus (22%) dan 49 kasus (21.6%).

4.7 Mikroorganisme penyebab dengan luaran pada pasien sepsis dewasa
yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun
2020 - 2021

Mikroorganisme penyebab berdasarkan hasil kultur dengan luaran pada
pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada
tahun 2020 — 2021 disajikan pada tabel 4.7.
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Tabel 4.7 Distribusi frekuensi mikroorganisme penyebab dengan luaran pada pasien

sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Mikroorganisme Penyebab Bertahan Meninggal Total
n (%) n (%)

Acinetobacter baumannii 4 (2.8) 10 (6.9) 14 (9.7)
Candida sp 2(1.4) 19 (13.1) 21 (14.5)
Citrobacter freundii 1(0.7) 1(0.7) 2 (1.4)
Enterobacter cloacae {1V 52 ()] 1(0.7) 2 (1.4)
Enterococcus faecalis 0 (0) 2(1.4) 2(1.4)
Escherichia coli 5(3.4) 18 (12.4) 23 (15.9)
Klebsiella pneumoniae 2 (1.4) 15(10.3) 17 (11.7)
Pseudomonas aeruginosa 3(2.1) 2(1.4) 5(3.4)
Salmonela sp 0 (0) 1(0.7) 1(0.7)
Staphylococcus aureus 0 (0) 2(1.4) 2(1.4)
Staphylococcus epidermidis 2 (1.4) 3(2.1) 5(3.4)
Staphylococcus haemolyticus 3(2.1) 10 (6.9) 13 (9)
Staphylococcus pseudintermedius 0 (0) 1(0.7) 1(0.7)
Stenotrophomonas maltophilia 1(0.7) 0 (0) 1(0.7)
Tidak ditemukan patogen (No growth) 5(3.4) 31 (21.4) 36 (24.8)
Total 29 (20) 116 (80) 145 (100)

Tabel 4.7 menunjukkan bahwa dari 145 pemeriksaan, jenis bakteri yang

paling sering ditemukan pada pasien sepsis dewasa adalah Escherichia coli sebanyak

23 sampel (15.9%). Sementara itu, Candida sp menjadi jenis jamur yang paling sering

ditemukan sebanyak 21 sampel (14.5%).
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Gambar 4.3 Grafik frekuensi ‘pa,sien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD

RSUP Dr. M. Djamil Padaﬁg berdasarkan mikroorganisme penyebab

Berdasarkan gambar 4.3 diketahui bahwa dari total 145 pemeriksaan kultur
yang dilakukan, didapatkan mikroorganisme penyebab berupa bakteri gram negatif
sebanyak 65 (44.8%), bakteri gram positif sebanyak 23 (15.9%), jamur sebanyak 21
(14.5%), dan sisanya sebanyak 36 (24.8%) hasil kultur tidak ditemukan patogen (no
growth). & - KED L SAN NG

Hasil penelitian juga menunjukkan bahwa mikroorganisme dengan luaran
meninggal paling tinggi ialah Candida sp sebesar 19 kasus (13.1%), diikuti oleh

Escherichia coli dengan luaran meninggal sebesar 18 kasus (12.4%).
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Luaran Berdasarkan Mikroorganisme Penyebab

35.00% 33.10%
30.00%
25.00%
21.38%
20.00%

9 13.10%
15.00% 11.72% 12.41% °
10.00%

0,
5.00% 3'4|5A’ 3.45%
1.38%
0.00% ] ] —
Bakteri Gram Negatif No Growth Bakteri Gram Positif Jamur

M Bertahan ® Meninggal

Gambar 4.4 Grafik frekuensi ‘Iy‘aran pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang berdasarkan mikroorganisme penyebab

Gambar 4.4 menunjukk fahwa yang memiliki frekuensi meninggal paling
tinggi ialah pasien sepsis dengan penyebab bakteri gram negatif sebesar 48 orang

(33.1%).

4.8 Mikroorganisme penyebab berdasarkan fokus infeksi pada pasien sepsis
dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada
tahun 2020-2021 -
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Mikroorgani‘s;rhé fien'yef)éb berdasarkan fokus |nfekS| pada pasien sepsis dewasa
yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang disajikan dalam tabel 4.8.
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Tabel 4.8 Distribusi frekuensi mikroorganisme penyebab berdasarkan fokus infeksi

pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Fokus Infeksi

Paru-  Kulit/jaring- Saluran Pencer- Lain-
Mikroorganisme Penyebab paru an lunak kemih naan  nya Total

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Acinetobacter baumannii 11 (7.6) 1(0.7) 2(1.4) 0 (0) 0(0) 14 (9.7)
Candida sp 17.(11.7) , 3(2.1), 1(0.7) 0 (0) 0() 21(145)
Citrobacter freundii UN 2(1.4) 0(0) 0 (0) 0 (0) 0(0) 2(1.4)
Enterobacter cloacae 2(1.4) 0(0) 0 (0) 0 (0) 0(0) 2(1.4)
Enterococcus faecalis 2(1.4) 0(0) 0 (0) 0 (0) 0(0) 2(1.4)
Escherichia coli 17 (11.7) 2 (1.4) 4 (2.8) 0 (0) 0(0) 23 (15.9)
Klebsiella pneumoniae 14 (9.7) 3(2.1) 0 (0) 0 (0) 0(0) 17 (11.7)
Pseudomonas aeruginosa 5(3.4) 0(0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 5(3.4)
Salmonela sp 1(0.7) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1(0.7)
Staphylococcus aureus 2(1.4) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2(1.4)
Staphylococcus epidermidis 3(2.1) 2 (1.4) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 5(3.4)
Staphylococcus haemolyticus 11 (7.6) 0(0) 1(0.7) 1(0.7) 0 (0) 13 (9)
Staphylococcus pseudintermedius 0 (0) 1(0.7) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1(0.7)
Stenotrophomonas maltophilia 1(0.7) 0(0) 0 (0) 0(0) 0(0) 1(0.7)
Tidak ditemukan patogen (No growth) 28 (19.3) 5(3.4) 2(1.4) 0 (0) 1(0.7) 36(24.8)
Total 116(80) 17 (11.7) .. 10(6.9) 1(0.7) 1(0.7) 145 (100)

Berdasarkan tabel 4.8, dapat dilihat bahwa pada fokus infeksi paru-paru,

mikroorganisme penyebab yang paling sering ditemukan ialah Escherichia coli dan

Candida sp (11.7%). Pada kulit/jaringan lunak yang paling sering ditemukan adalah

Candida sp dan Klebsiella pneumoniae (2.1%). Escherichia coli juga paling sering

ditemukan pada hasil kultur pasien sepsis dengan fokus infeksi saluran kemih (2.8%).

Kemudian, pada pencernaan ditemukan bakteri Staphylococcus haemolyticus, dan pada

fokus infeksi lainnya (weil’s disease), tidak ditemukan patogen penyebabnya.
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4.9 Derajat keparahan dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang
dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 —
2021

Derajat keparahan dengan luaran pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di
bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 — 2021 disajikan pada
tabel 4.9.

Tabel 4.9 Distribusi frekuensi derajat keparahan dengan luaran pasien sepsis dewasa
yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Luaran
Derajat Keparahan Bertahan Meninggal Total
n (%) n (%)
Sepsis 20 (13.8) 38 (26.2) 58 (40)
Syok Sepsis 9 (6.2) 78 (53.8) 87 (60)
Total 29 (20) 116 (80) 145 (100)

Berdasarkan tabel 4.9, diketahui bahwa dari 145 pasien sepsis dewasa,
sebanyak 87 orang (60%) mengalami syok sepsis dan sisanya sebanyak 58 orang (40%)
tidak mengalami syok. Tabel 4.9 juga menunjukkan bahwa pasien sepsis dengan luaran
meninggal paling sering memiliki derajat keparahan berupa syok sepsis sebesar 78
orang (67.2%).

4.10 Antibiotik:empiris inisial yang' digunakan dengan. luaran pada pasien
sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang
pada tahun 2020 — 2021

Antibiotik empiris inisial yang digunakan dengan luaran pada pasien sepsis
dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada tahun 2020 —
2021 disajikan pada tabel 4.10.
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Tabel 4.10 Distribusi frekuensi antibiotik empiris inisial yang digunakan dengan

luaran pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Luaran
Antibiotik Empiris
Inisial Bertahan Meninggal Total
n (%) n (%)

Amikasin 0(0) 1(0.7) 1(0.7)
Azitromisin 1(0.7) 0 (0) 1(0.7)
Cefepime 11 (7.6) 54 (37.2) 65 (44.8)
Cefoperazon UNWEA——> 2N DA 4y 1(0.7)
Ceftazidime 1(0.7) 1(0.7) 2 (1.4)
Ceftriaxone 11 (7.6) 40 (27.6) 51 (35.2)
Ciprofloxacin 1(0.7) 0 (0) 1(0.7)
Gentamicin 0(0) 1(0.7) 1(0.7)
Levofloxacin 1(0.7) 5(3.4) 6 (4.1)
Meropenem 0(0) 13 (9) 13 (9)
Metronidazole 1(0.7) 1(0.7) 2(1.4)
Moxifloxacin 1(0.7) 0 (0) 1(0.7)
Total 29 (20) 116 (80) 145 (100)

Tabel 4.10 menunjukkan bahwa antibiotik empiris inisial yang paling sering
digunakan untuk pasien sepsis dewasa adalah cefepime pada 65 pasien (44.8%) dengan
luaran meninggal sebesar 54 pasien (46.6%), diikuti_oleh:ceftriaxone sebanyak 51
pasien (37.2%) dengan luaran meninggal sebesar 40 orang (27.6%). Selanjutnya,
antibiotik meropenem yang merupakan golongan carbapenem menjadi antibiotik
urutan ketiga yang digunakan pada 13 pasien (9%). Namun, distribusi pasien yang

meninggal didapatkan signifikan, yaitu juga sebanyak 13 orang.
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Berdasarkan golongannya, antibiotik empiris inisial yang digunakan pada
pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang pada
tahun 2020 — 2021 dapat dilihat pada gambar 4.5.

Antibiotik Empiris Inisial
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B Antibiotik Empiris Inisial

Gambar 4.5 Grafik distribusi gelongan antibiotik empiris inisial yang digunakan
pada pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian IPD RSUP Dr. M. Djamil Padang

Berdasarkan gambar 4.5 dapat dilihat bahwa golongan antibiotik pertama

yang paling sering digunakan adalah golongan sefalosporin sebanyak 119 (82.1%).
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BAB 5
PEMBAHASAN

51 Karakteristik Pasien Sepsis Dewasa

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa berdasarkan usia, pasien sepsis
dewasa paling banyak berada pada kategori usia dewasa lanjut (>60 tahun). Usia pasien
yang paling tua adalah 93 tahun dan usia paling muda adalah 19 tahun. Hal ini sejalan
dengan penelitian yang dilakukan:_oleh Kaukonen et al. pada tahun 2014 bahwa pasien
sepsis yang dirawat di 171 ICU di Australia and New Zealand paling sering adalah
pasien dengan kelompok usia 65 — 87 tahun sebanyak 47%.% Penelitian lainnya yang
dilakukan oleh Ningsih et al. pada tahun 2016 menunjukkan bahwa dibandingkan
dengan kelompok usia lainnya, pasien sepsis paling banyak diderita oleh kelompok
usia >65 tahun sejumlah 24 orang (36.92%).°°

Pada usia lanjut, terjadi penurunan fungsi sistem imun yang dikenal sebagai
imunosenesens. Imunosenesens memengaruhi kapasitas dari sistem imun bawaan
maupun sistem imun adaptif seseorang. Terjadi penurunan dalam fungsi migrasi,
proliferasi, diferensiasi, dan aktivasi sel imun. Hal inilah yang menyebabkan individu
dengan usia lanjut lebih berisiko mengalami suatu infeksi.?®®* Seseorang yang
mengalami penuaan juga dikaitkan dengan berbagai perubahan fisiologis dan
penurunan homeostasis tubuh secara progresif. Hal ini menyebabkan adanya
penurunan pada berbagai fungsi organ yang memengaruhi- kemampuan seseorang
dalam mengatasi stresor eksternal.®?

Adanya gangguan pada integritas kulit akibat penuaan juga meningkatkan
risiko berkembangnya infeksi pada kulit dan jaringan. Pada lansia yang mengalami
kesulitan menelan, gangguan mobilitas, dan perawatan mulut yang tidak memadai juga
dikaitkan dengan kejadian pneumonia yang lebih tinggi. Infeksi ini juga yang
menyebabkan kerentanan terjadinya sepsis pada seseorang dengan usia lanjut.%

Berdasarkan jenis kelamin, hasil dari penelitian ini memperlihatkan bahwa

perempuan lebih sering menderita sepsis daripada laki-laki. Sejalan dengan penelitian
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yang dilakukan oleh Juniarty et al. di RSUP Prof. Dr. R. D. Kandou Manado pada
tahun 2017 yang menunjukkan bahwa pasien sepsis lebih sering diderita oleh
perempuan sebanyak 37 orang (55.2%).° Namun, hasil ini berbeda dengan penelitian
yang dilakukan oleh Yessica pada tahun 2014 di RSUP Dr. Kariadi Semarang yang
menunjukkan bahwa laki-laki lebih sering menderita sepsis sebesar 34 orang (69.4%).°
Penelitian lainnya oleh Manapa pada tahun 2020 juga menunjukkan bahwa dari 1.695
penderita sepsis di beberapa rumah sakit di Indonesia, sebanyak 938 penderita (55.3%)
merupakan laki-laki.?*

Respons imundalam mehgatasi‘infeksi padajenis kelaminlaki-laki dikatakan
berbeda dengan perempuan.®® Hal ini karena hormon testosteron pada laki-laki lebih
bersifat menekan sistem imun, sedangkan hormon estrogen pada perempuan bersifat
meningkatkan aktivitas respons imun Yyang berkontribusi pada adanya efek
perlindungan alami.*> Namun, hormon estrogen pada wanita dapat menurun seiring
dengan bertambahnya umur. Kadar hormon ini menurun secara progresif terutama
pada wanita yang telah mengalami menopause. Penurunan kadar estrogen ini
menyebabkan wanita kehilangan fungsi protektif yang dapat mengganggu
keseimbangan imun tubuh dan menyebabkan wanita khususnya pada usia lanjut lebih
rentan untuk terkena infeksi.%5°

Berdasarkan status gizi, pasien sepsis dewasa paling sering memiliki status
gizi dengan kategori normal (IMT: 18.5 — 25.0) sebanyak 59.3%. Sementara itu, pasien
kategori gemuk (IMT:.>25.0) sebanyak 33.1% dan pasien kategori kurus (IMT: <18.5)
sebanyak 7.6%. Hasil ini sejalan dengan penelitian yang‘dilakukan oleh Fuchs et al.
pada tahun 2021 yang menemukan bahwa sebanyak 64.1% pasien sepsis memiliki
status gizi dengan kategori normal.®® Hasil ini berbeda dengan penelitian yang
dilakukan Arabi et al. pada tahun 2013 yang menunjukkan bahwa pasien sepsis paling
sering memiliki status gizi dengan kategori di atas normal (IMT: >25.0), yaitu sebesar
57.8%. Namun, sejalan dengan penelitian ini, pada studi yang sama Arabi et al. juga
menemukan bahwa pasien yang paling jarang menderita sepsis adalah pasien dengan

kategori status gizi di bawah normal (IMT: <18.5), yaitu sebesar 6.8%.*
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Studi terdahulu telah menjelaskan hipotesis mengenai mekanisme hubungan
antara obesitas dengan kerentanan seseorang untuk menderita sepsis. Pada orang
dengan obesitas, terjadi peningkatan adipositas yang bisa menyebabkan inflamasi
kronis. Jaringan adiposa dapat mengeluarkan sitokin inflamasi yang berkaitan dengan
terjadinya sepsis.'® Hasil penelitian ini menunjukkan hal berbeda, di mana pasien
sepsis mayoritas memiliki status gizi yang normal. Hal ini karena terjadinya sepsis
tidak hanya dipengaruhi oleh status gizi saja. Inflamasi kronis tidak hanya disebabkan
oleh penumpukan adiposa, faktor lainnya seperti penyakit penyerta yang dimiliki
pasien juga berpengaruh, besar, Diabetes ‘mellitus) hipertensi, dan penyakit kronis
lainnya merupakan contoh faktor risiko yang berpengaruh terhadap perkembangan
seseorang mengalami sepsis. Selain itu, terdapat juga kemungkinan bahwa pasien pada
penelitian ini telah mengalami penurunan berat badan sehingga pasien yang
sebelumnya termasuk kategori gemuk berubah menjadi kategori normal pada saat
dilakukan pemeriksaan. Penurunan berat badan ini dapat terjadi tanpa disengaja akibat

penyakit dan komorbid lainnya yang dialami pasien.®’
5.2 Distribusi Frekuensi Pasien Sepsis Dewasa

Penelitian ini menunjukkan bahwa kasus sepsis dewasa di bagian llimu
Penyakit Dalam yang tercatat di rekam medis RSUP Dr. M. Djamil Padang periode
tahun 2020 — 2021 serta memenuhi- Kkriteria inklusi dan eksklusi ialah sebesar 145
kasus. Pada periode tahun 2020 didapatkan sejumlah 113 kasus dan pada tahun 2021
didapatkan sebanyak 32 kasus:

Terjadinya penurunan kasus sepsis dewasa di RSUP Dr. M. Djamil Padang
pada tahun 2021 dapat disebabkan oleh beberapa hal. Adanya pandemi COVID-19
memberikan pengaruh bagi kehidupan masyarakat secara global. Peningkatan kasus
COVID-19 juga meningkatkan kesadaran masyarakat dan fasilitas kesehatan dalam
menerapkan protokol kesehatan. Protokol pengendalian infeksi yang tepat selama
pandemi COVID-19 juga berdampak pada turunnya tingkat infeksi di rumah sakit.®

Kepatuhan terhadap protokol pengendalian infeksi merupakan salah satu

faktor terpenting dalam pencegahan infeksi nosokomial.®® Hal-hal yang mungkin
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memengaruhi diantaranya seperti penerapan langkah-langkah higienis dan penggunaan
alat pelindung diri (APD) secara sistematis di antara petugas kesehatan dan pasien.’®
Hal ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan pada tahun 2021 di rumah sakit
pendidikan di Iran. Hasil penelitian tersebut menunjukkan adanya penurunan secara
statistik dalam kasus infeksi nosokomial selama pandemi, sebesar 19.75%.58

Penurunan infeksi nosokomial juga memiliki pengaruh terhadap kasus sepsis.
Sebelumnya, sebuah studi metaanalisis yang dilakukan pada tahun 2020 menunjukkan
bahwa diantara semua kasus sepsis yang dirawat di rumah sakit, sebesar 23.6% kasus
merupakan hospital-acquired \(HA)" sepsis.”* Hal lini. juga. didukung oleh penelitian
yang dilakukan di ICU RSUP Prof. Dr. R.D. Kandou yang menunjukkan bahwa sumber
terjadinya sepsis paling banyak akibat HAP sebesar 31,3%.°> Kondisi ini yang juga
dapat memengaruhi terjadinya penurunan kasus sepsis di rumah sakit.

Penurunan kasus sepsis pada penelitian ini juga dapat dipengaruhi oleh
menurunnya kunjungan pasien ke rumah sakit. Pandemi Covid-19 berdampak pada
rendahnya keinginan masyarakat.untuk datang ke rumah sakit. Prabowo et al. pada
tahun 2021 melakukan penelitian yang menggambarkan terjadinya penurunan
kunjungan pasien di RS Universitas Sebelas Maret selama pandemi Covid-19.
Masyarakat lebih enggan untuk datang ke rumah sakit karena adanya rasa takut
terhadap penyebaran virus Covid-19. Hal ini juga dipengaruhi karena rumah sakit
tersebut merupakan rumah sakit rujukan.’? Sejalan dengan hasil penelitian ini yang
menunjukkan bahwa pasien: sepsis paling ‘sedikit berada pada-bulan Juli yang juga
merupakan waktu terjadinya puncak kasus Covid-19 di ta‘hun 2021. Kemudian, faktor
RSUP Dr. M. Djamil yang merupakan rumah sakit rujukan provinsi juga dapat
berpengaruh terhadap meningkatnya ketakutan masyarakat untuk datang ke rumah
sakit. Hal ini juga yang mungkin memengaruhi turunnya kasus sepsis pada tahun 2021

di penelitian ini.
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5.3 Karakteristik Usia dan Jenis Kelamin dengan Luaran Pasien Sepsis

Dewasa

Hasil penelitian menunjukkan bahwa distribusi pasien sepsis yang memiliki
luaran meninggal berdasarkan usia paling banyak pada kategori dewasa lanjut (>60
tahun). Hal ini sejalan dengan penelitian oleh Rowe et al. pada tahun 2016
menunjukkan bahwa angka mortalitas pasien sepsis meningkat pada pasien dewasa
berusia >60 tahun.” Martin et al. pada tahun 2017 juga mengatakan bahwa angka
mortalitas pasien sepsis pada usia lanjut meningkat 1.3 — 1.5 kali lebih tinggi daripada
pasien dengan usia lebih muda.™ =t A

Pada dewasa lanjut terjadi penurunan fungsi sistem imun baik pada sistem
imun bawaan maupun sistem imun adaptif. Kemampuan neutrofil dalam proses
fagositosis ditemukan menurun pada usia lanjut. Sementara itu, kadar IL-10 yang
bersifat imunosupresif ditemukan meningkat seiring dengan penuaan. Lebih lanjut,
jumlah sel B plasma secara bertahap juga menurun pada usia tua, hal ini menyebabkan
produksi antibodi spesifik menjadi berkurang. Semua perubahan ini berpengaruh pada
penurunan respons imun tubuh ‘terhadap patogen, yang juga dapat meningkatkan
mortalitas pada pasien dengan usia lanjut.”

Penelitian ini juga menunjukkan bahwa pasien perempuan memiliki luaran
meninggal yang lebih tinggi dibandingkan laki-laki. Hasil ini sesuai dengan penelitian
oleh Suwondo et al. pada tahun 2015 yang menunjukkan bahwa pasien sepsis yang
meninggal lebih banyak pada jenis kelamin-perempuan sejumlah 41 orang (53.2%).”
Namun, hasil ini berbeda dengan penelitian oleh Nasir et al. pada tahun 2015 yang
menunjukkan bahwa pasien sepsis laki-laki memiliki angka mortalitas 70% lebih besar
dari pasien perempuan.! Penelitan oleh Jinghong et al. pada 2019 juga menunjukkan
hasil yang berbeda, di mana luaran Klinis pasien sepsis dengan jenis kelamin
perempuan lebih baik daripada laki-laki.®®

Mekanisme hubungan antara jenis kelamin dengan luaran klinis pasien sepsis
masih perlu dipelajari lebih lanjut.%® Nasir et al. dalam penelitiannya melaporkan

bahwa tingginya angka mortalitas pada pasien sepsis laki-laki berhubungan dengan
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ditemukannya kadar IL-6 yang lebih tinggi daripada perempuan.!! Sementara itu,
Nachtigall et al. pada tahun 2011 melakukan penelitian di rumah sakit di Berlin, Jerman
dan menemukan bahwa perempuan yang menderita sepsis memiliki luaran yang lebih
buruk daripada laki-laki.”® Penelitian lainnya yang dilakukan secara prospektif dari
tahun 2011 — 2014 oleh Vught et al. menyatakan bahwa tidak ada hubungan antara
jenis kelamin dengan luaran klinis pasien sepsis.”” Maka dari itu, sejauh ini belum ada
kesimpulan yang pasti mengenai hal tersebut, diperlukan penelitian lebih lanjut dalam
kelompok populasi yang lebih besar dan beragam untuk mendapatkan hasil yang

meyakinkan.%
5.4 Karakteristik Status Gizi dengan Luaran Pasien Sepsis Dewasa

Hasil penelitian ini memperlihatkan bahwa pasien dengan status gizi normal
(IMT: 18.5-25.0) memiliki luaran meninggal yang paling tinggi, yaitu sebesar 46.9%.
Hal ini dapat disebabkan oleh adanya faktor lain seperti usia, penyakit komorbid yang
diderita, ataupun derajat keparahan sepsisnya. Sebagian besar pasien status gizi normal
pada penelitian ini berusia dewasa tua dan memiliki komorbid yang lebih dari satu serta
derajat keparahan berupa syok. Hal-hal tersebut memengaruhi tingginya angka
mortalitas pada pasien dengan status gizi normal. Selain itu, distribusi jumlah sampel
penelitian juga berpengaruh, di mana sebagian besar sampel merupakan pasien dengan
kategori status gizi normal sebanyak 86 orang (59.3%).

Pasien dengan status gizi kurus (IMT: <18.5) didapatkan hanya 11 orang
(7.6%), namun memiliki“lbaran bertahan yang paling:rendah, yaitu sebesar 1 orang
(0.7%). Hal ini sesuai dengan penelitian oleh Zhou et al. yang menunjukkan bahwa
pasien sepsis dengan IMT di bawah normal (<18.5) memiliki tingkat kelangsungan
hidup yang paling rendah, yaitu sebesar 33.3%.® Hasil yang sejalan juga ditemukan
pada penelitian yang dilakukan oleh Arabi et al. yang menunjukkan bahwa diantara
status gizi lainnya, pasien dengan IMT <18.5 memiliki angka bertahan hidup yang
paling rendah.4

Cadangan nutrisi yang dimiliki pasien status gizi di bawah normal lebih

sedikit.®® Selain itu, respons imun tubuh dalam melawan infeksi juga berubah.
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Penelitian oleh Oami et al. pada tahun 2021 di Jepang menemukan kadar IL-6 yang
lebih tinggi pada pasien dengan IMT di bawah normal. Adanya peningkatan ini juga
dikaitkan dengan keparahan sepsis dan dapat berpengaruh terhadap kejadian mortalitas
pada pasien sepsis.®

55 Fokus Infeksi dengan Luaran pada Pasien Sepsis Dewasa

Fokus infeksi pada pasien sepsis paling banyak berasal dari paru-paru (80%),
diikuti kulit/jaringan lunak (11.7%), saluran kemih (6.9%), pencernaan (0.7%) dan
weils’s disease (0.7%). Hasil ini, sejalan dengan, penelitian yang dilakukan oleh
Marzuki et al. pada tahuh 2019 yang melaporkan bahwa fokus infeksi pada sepsis
paling banyak berasal dari sistem respirasi, diikuti kulit dan jaringan lunak, saluran
kencing, saluran pencernaan, leptospirosis, serta tulang dan persendian.”® Abe et al.
pada tahun 2019 juga melakukan penelitian dengan hasil paru-paru sebagai lokasi awal
infeksi yang paling sering pada pasien sepsis.®

Paru-paru menjadi lokasi yang paling sering untuk terjadinya infeksi. Hal ini
dikarenakan paru-paru yang berperan sebagal portal antara lingkungan eksternal
dengan internal. Sejumlah faktor dapat memengaruhi terjadinya infeksi pulmonal,
diantaranya kelainan pada bentuk anatomi paru-paru, penurunan dalam kemampuan
klirens mukosiliar, serta abnormalitas respons imun.®® Beberapa kondisi yang
meningkatkan risiko aspirasi, seperti stroke, kejang, anestesi, dan keracunan obat juga
memengaruhi seseorang mengalami infeksi- pada paru-paru. Selain itu, adanya
kebiasaan merokok, alkoholisme, malnutrisi, obtruksi bronkus akibat tumor juga
menjadi predisposisi umum seseorang untuk terinfeksi.?

Saluran respirasi secara terus menerus menerima paparan oleh partikel dan
patogen. Dalam keadaan normal, hal tersebut dapat dilawan dengan adanya mekanisme
pertahanan paru, seperti refleks batuk dan klirens mukosiliar. Maka dari itu, penderita
yang mengalami gangguan ataupun abnormalitas pada sistem pertahanan tubuh lebih
berisiko untuk mengalami infeksi pulmonal .22

Kulit/jaringan lunak menjadi lokasi infeksi kedua terbanyak pasien sepsis

pada penelitian ini. Kulit merupakan garis pertahanan pertama dalam melawan invasi
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mikroba. Kemampuannya dalam mensekresi pH rendah, cairan sebasea, dan asam
lemak dapat menghambat pertumbuhan patogen. Selain itu, terdapat juga flora normal
yang berfungsi mencegah kolonisasi patogen. Namun, ketika terjadi kolonisasi patogen
dalam jumlah banyak, barier integumen dapat terganggu. Hal tersebut dapat
berkembang dan menyebabkan terjadinya infeksi kulit dan jaringan. Laserasi, luka
gigit, goresan akibat benda tajam, maupun pembedahan merupakan beberapa
mekanisme umum yang memungkinkan patogen menembus kulit dan menyebabkan
infeksi.

Sumber infeksi yang: sering-ditemukan ‘pada sepsis-selanjutnya berasal dari
saluran kemih. Pada wanita yang telah menopause, terjadi penurunan kadar estrogen
dalam tubuhnya yang dapat mengganggu keseimbangan flora normal vagina dan
menyebabkan kolonisasi patogen pada vagina. Hal ini mengakibatkan wanita tersebut
lebih rentan untuk menderita infeksi pada saluran kemih. Pada pria dengan usia lanjut,
pembesaran prostat dapat menyebabkan retensi urin yang juga bisa mengarah pada
kejadian infeksi saluran kemih.%

Hasil dari penelitian ini juga menunjukkan bahwa pasien sepsis dengan luaran
meninggal paling banyak memiliki fokus infeksi yang berasal dari paru-paru sebanyak
95 orang (65.5%), diikuti oleh kulit/jaringan lunak dengan luaran meninggal sebesar
14 orang (9.7%). Selanjutnya, pasien sepsis dengan fokus infeksi berasal dari saluran
kemih memiliki persentase meninggal yang rendah sebesar 5 dari 10 orang (3.4%).
Pada fokus infeksi jpencernaan dan lainnyad, ‘peneliti tidak mengambil kesimpulan
dikarenakan jumlah sampelnya yang terlalu sedikit. |

Hasil ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Bouza et al. pada
tahun 2020, yang menunjukkan bahwa lokasi infeksi pada saluran pernapasan memiliki
mortalitas lebih tinggi dari fokus infeksi di jaringan lunak.®* Hasil yang juga
mendukung didapatkan pada penelitian oleh Mohamed et al. pada tahun 2017 yang
memperlihatkan bahwa mortalitas pasien sepsis dengan sumber infeksi pada saluran
pernapasan memiliki angka mortalitas yang lebih tinggi daripada fokus infeksi

lainnya.1°
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Penelitian ini juga menemukan bahwa fokus infeksi kulit/jaringan lunak
memiliki luaran meninggal yang tinggi. Macia-Rodriguez et al. menemukan bahwa
faktor utama yang berkaitan dengan tingginya kejadian mortalitas pada pasien dengan
sumber infeksi kulit/jaringan lunak adalah penatalaksanaan awal yang tidak memadai.
Selanjutnya, Lee et al. mengidentifikasi bahwa ada beberapa faktor risiko yang dapat
meningkatkan kematian pada pasien dengan infeksi jaringan lunak, seperti sirosis hati,
gagal ginjal kronis, hipoalbuminemia, maupun trombositopenia.®®

Pasien sepsis dengan fokus infeksi saluran kemih pada penelitian ini memiliki
persentase luaran-meninggall yang--lebih* rendah.’ Hal | ini “didukung oleh sebuah
penelitian prospektif yang dilakukan oleh Qiang et al. pada tahun 2016 yang
menunjukkan bahwa secara umum, urosepsis memiliki angka mortalitas yang rendah
dan luaran yang lebih baik dibandingkan dengan fokus infeksi lainnya.®® Wagenlehner
et al. pada penelitiannya juga mengidentifikasi tingginya tingkat kelangsungan hidup
pasien urosepsis. Hal ini disebabkan karena adanya identifikasi sumber infeksi yang

cepat dan keberhasilan dalam pengendalian sumber infeksi tersebut.®’
55 Komorbiditas dengan Luaran pada Pasien Sepsis Dewasa

Hasil penelitian memperlihatkan bahwa sebagian besar pasien sepsis dewasa
memiliki penyakit komorbid, yaitu sebesar 92.1%, sementara pasien yang tidak
memiliki komorbid sejumlah 7.9%. Penyakit komorbid yang paling sering diderita oleh
pasien sepsis dewasa pada penelitian. ini adalah chronic kidney disease (CKD) atau
penyakit ginjal kronis, diikuti-diabetes mellitus. Hal- ini ‘sejalan dengan penelitian
deskriptif yang dilakukan oleh Wardi et al dengan sampel pasien sepsis di California
dari tahun 2008 — 2015 yang menunjukkan bahwa diabetes, penyakit ginjal, dan
penyakit paru kronis menjadi komorbid yang paling sering diderita.®® Penelitian tahun
2015 oleh Nasir et al juga menunjukkan hasil yang tidak jauh berbeda dengan
hipertensi, diabetes mellitus, dan penyakit ginjal kronis menjadi tiga komorbid yang
paling sering ditemukan pada pasien sepsis.!*

Insidensi sepsis dilaporkan lebih tinggi pada pasien yang memiliki penyakit

komorbid.®4 Hal ini karena penyakit komorbid, termasuk diabetes mellitus, hipertensi,
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malignansi, maupun PPOK diketahui dapat memengaruhi respons imun tubuh terhadap
suatu infeksi.8 Penyakit komorbid merupakan salah satu faktor seseorang menjadi
imunodefisiensi.*® Kondisi ini berdampak pada meningkatnya frekuensi dan keparahan
seseorang, terutama pada usia tua, ketika mengalami suatu infeksi.®?

Pasien yang menderita CKD dilaporkan berisiko lebih tinggi untuk terkena
infeksi. James et al. pada penelitiannya mengidentifikasi bahwa pasien CKD dengan
usia tua memiliki risiko yang lebih tinggi untuk mengalami infeksi aliran darah.®
Kondisi uremia pada pasien CKD dapat memengaruhi terjadinya perubahan pada
sistem pertahanan-tubuh, seperti terganggunya fungsi\aktivasi-neutrofil. Hal ini dapat
meningkatkan risiko terjadinya infeksi bakteri pada pasien CKD.%2 Selain itu, pasien
CKD membutuhkan terapi berupa dialisis. Setiap prosedur hemodialisis memerlukan
akses pada pembuluh darah pasien. Hal inilah yang juga meningkatkan risiko
terjadinya infeksi pada pasien dengan CKD.%:

Pasien dengan diabetes mellitus (DM) juga memiliki risiko yang lebih tinggi
untuk terinfeksi dan menderita sepsis.®® Peningkatan kadar glukosa darah pada pasien
DM cenderung menghambat fungsi dari sel leukosit polimorfonuklear (PMN).%* Hal
ini dapat mengganggu mekanisme sistem imun, dan berdampak pada kegagalan tubuh
dalam mengontrol pertumbuhan mikroorganisme selama terjadinya infeksi.%

Hasil penelitian-ini juga memperlihatkan bahwa pasien sepsis dewasa dengan
komorbid CKD memiliki luaran meninggal yang paling tinggi, diikuti oleh diabetes
mellitus. Hal ini sejalan dengan penelitian yang'dilakukan oleh Bouza et al. pada tahun
2020 yang menunjukkan hasil bahwa angka mortalitas sépsis lebih tinggi pada pasien
yang memiliki penyakit komorbid, yaitu sebesar 76.7%.34 Hasil yang juga tidak jauh
berbeda pada penelitian tahun 2015 di RS PKU Muhammadiyah oleh Saputra, yang
menunjukkan bahwa pasien sepsis disertai komorbid memiliki persentase meninggal
sebesar 68.2%.%

Penelitian oleh Mansur et al. pada tahun 2015 menunjukkan bahwa pasien
sepsis dengan komorbid CKD memiliki risiko mortalitas yang lebih tinggi

dibandingkan dengan komorbid lainnya. Tingginya angka mortalitas ini dapat
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disebabkan oleh beberapa hal, termasuk adanya kondisi uremia pada pasien CKD.
Kondisi uremia berpengaruh pada terganggunya fungsi dari leukosit.®’ Selain itu,
akibat dari terganggunya fungsi Kklirens ginjal, pada pasien CKD cenderung terjadi
penumpukan sitokin inflamasi. Hal ini dapat mengarah pada terjadinya inflamasi
persisten dan terganggunya fungsi imun tubuh.%

Pasien dengan diabetes mellitus dikatakan lebih berisiko terinfeksi dan
terkena sepsis dibandingkan dengan pasien tanpa diabetes mellitus.® Pearson-Stuttard
et al. dalam penelitiannya melaporkan bahwa kadar HbAlc yang tinggi (>7% atau >53
mmol/mol) dilaporkan-berhubungan -dengan peningkatan .risiko-infeksi pada pasien
diabetes mellitus.®® Hiperglikemia dapat memengaruhi fungsi neutrofil dan makrofag
sehingga menyebabkan pasien lebih rentan menjadi sepsis. Kondisi hiperglikemia juga
menyebabkan peningkatan produksi sitokin pro-inflamasi, seperti TNF-a yang

berakibat pada peradangan menetap dan kerusakan jaringan.'%

5.6 Mikroorganisme Penyebab dengan luaran pada Pasien Sepsis Dewasa

Data yang didapatkan menunjukkan bahwa dari 145 pemeriksaan kultur yang
dilakukan, sebanyak 109 (75.2%) sampel positif dan 36 (24.8%) sisanya tidak
ditemukan kuman patogen (no growth). Sebanyak 65 (44.8%) hasilnya merupakan
bakteri gram negatif dan 23 (15.9%) sampel merupakan bakteri gram positif.
Kemudian, sebanyak 21 (14.5%) sampel sisanya merupakan jamur Candida sp. Bakteri
gram negatif Escherichia coli - menjadi mikroorganisme yang paling sering
menyebabkan sepsis pada penelitian ini.

Park et al. pada tahun 2022 melakukan penelitian di Korea yang
menunjukkan hasil bahwa bakteri gram negatif lebih sering ditemukan sebagai
mikroorganisme penyebab sepsis dibandingkan dengan bakteri gram positif dan
jamur.'°! Hasil yang sesuai juga ditemukan pada penelitian Abe et al. tahun 2018 di
Japan, yang menyatakan bahwa bakteri gram negatif Escherichia coli menjadi bakteri
yang paling sering ditemukan pada hasil kultur penderita sepsis.%?

Bakteri gram negatif memproduksi molekul besar yang terdiri dari lipid dan

polisakarida (LPS) yang dapat meningkatkan kemampuan bakteri dalam menimbulkan
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suatu penyakit.!® Beberapa kondisi seperti gagal ginjal, kanker, kateterisasi, dan
inkontinensia urin merupakan faktor risiko berkembangnya Escherichia coli di aliran
darah.’® Escherichia coli merupakan bakteri gram negatif dari famili
Enterobacteriaceae yang paling sering ditemukan pada hasil kultur pasien dewasa
dengan bakteremia.!® Meskipun merupakan mikroorganisme komensal, bakteri ini
paling sering menjadi penyebab infeksi manusia, baik pada intestinal maupun ekstra-
intestinal, seperti pada saluran kemih, intra-abdominal, jaringan lunak, dan paru-paru
(pneumonia). Pada keadaan lebih parah, infeksi tersebut dapat berlanjut menjadi
bakteremia dan kemudian, berujunig'pada’sepsis.t%41%4

Penelitian ini juga menunjukkan sebanyak 36 (24.8%) sampel kultur dengan
hasil no growth. Sejalan dengan penelitian oleh Phua et al. pada tahun 2013 yang
melaporkan bahwa distribusi kultur darah yang positif pada pasien sepsis sebanyak
58.5%, sedangkan sebanyak 41.5% sisanya tidak ditemukan mikroorganisme
penyebab. Ada beberapa hal yang dapat menjadi penyebab hasil kultur darah negatif
pada pasien, seperti kondisi pasien'yang sudah dalam pemberian antibiotik sebelum
dilakukan pemeriksaan kultur, ‘'teknik pengambilan sampel yang tidak sesuai,
kurangnya jumlah volume sampel yang diambil, proses transportasi sampel yang
buruk, dan sifat bakteri yang pertumbuhannya lambat atau membutuhkan media biakan
yang lebih spesifik.1%"

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa pasien sepsis dengan penyebab
jamur Candida sp-memiliki-luaran ‘meninggal tertinggi dibandingkan dengan spesies
lainnya sejumlah 13.1%. Sementara itu, secara keseluruhan kelompok bakteri gram
negatif memiliki frekuensi luaran meninggal yang tinggi sebesar 33.1%, dengan
Escherichia coli sebagai bakteri dengan frekuensi luaran meninggal terbanyak,
sejumlah 12.4%.

Hasil ini sejalan dengan sebuah metaanalisis yang dilakukan oleh Cohen et
al. yang menunjukkan bahwa bakteri gram negatif dikaitkan dengan mortalitas yang
lebih tinggi daripada bakteri gram positif.1®® Kemudian, sejalan dengan penelitian ini,

Mayr et al. menemukan bahwa Escherichia coli menjadi bakteri yang paling sering
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ditemukan, tetapi dengan mortalitas yang lebih rendah dibandingkan dengan jamur
Candida sp.?

Oleh karena struktur yang berbeda, bakteri gram negatif dilaporkan lebih
resisten dibandingkan dengan bakteri gram positif sehingga menyebabkan morbiditas
dan mortalitas yang signifikan pada pasien. Bakteri gram negatif memiliki struktur
pembungkus dengan lapisan outer membrane (OM) di paling luarnya. Lapisan ini
bersifat protektif dan merupakan penyebab bakteri gram negatif resisten terhadap
berbagai macam antibiotik. Hal ini juga yang membedakannya dengan bakteri gram
positif.109 ER ‘ :

Hasil penelitian ini juga menunjukkan bahwa pasien sepsis akibat jamur
Candida sp memiliki frekuensi luaran meninggal yang paling tinggi dibandingkan
dengan mikroorganisme lainnya, yaitu sebesar 13.1%. Frekuensi kejadian sepsis akibat
jamur, terutama Candida sp semakin meningkat dan menyebabkan dampak yang
signifikan. Telah dilaporkan juga bahwa fungal sepsis memiliki mortalitas yang lebih
tinggi daripada bacterial sepsis.*'% Infeksi akibat jamur berkaitan erat dengan keadaan
pasien yang imunokompromais. Penggunaan antibiotik spektrum luas, pemasangan
kateter vena sentral, maupun operasi dapat menjadi penyebab infeksi jamur.'!
Penelitian oleh Yang et al. pada tahun 2014 menunjukkan hasil bahwa adanya
keterlambatan dalam pemberian terapi antifungal dikaitkan dengan risiko kematian
yang lebih besar. Maka dari itu, diperlukan penatalaksanaan yang tepat untuk

meningkatkan kesembuhan pasien.*?

5.7 Mikroorganisme Penyebab Berdasarkan Fokus Infeksi pada Pasien

Sepsis Dewasa

Hasil dari penelitian ini menunjukkan bahwa fokus infeksi yang berasal dari
paru-paru dan kulit/jaringan lunak paling sering disebabkan oleh mikroorganisme
seperti Escherichia coli, Candida sp, dan Klebsiella pneumoniae. Escherichia coli juga
menjadi penyebab terbanyak sepsis dengan fokus infeksi saluran kemih. Sementara itu,
pada fokus infeksi yang berasal dari pencernaan ditemukan Staphylococcus
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haemolyticus sebagai mikroorganisme penyebabnya, dan pada sepsis dengan fokus
infeksi lainnya (weil’s disease) tidak ditemukan patogen penyebab.

Bakteri Enterobacteriaceae termasuk E. colli dan Klebsiella sp. sebelumnya
tidak dianggap sebagai patogen utama penyebab pneumonia. Namun, data saat ini
secara konsisten menunjukkan bahwa bakteri dari famili tersebut lebih sering menjadi
penyebab ventilator-associated pneumonia (VAP). Sebuah penelitian prospektif oleh
Combe et al. menunjukkan bahwa berdasarkan hasil analisis selama 5 tahun, terjadi
peningkatan Enterobacteriaceae sebagai patogen penyebab VAP.!® Penelitian
multisenter olehKollef . et al. “pada’tahun' 2017 1 jugamenemukan bahwa
Enterobacteriaceae merupakan patogen utama penyebab VAP.*14 Selain VAP, John et
al. pada tahun 2022 juga menemukan bahwa bakteri Escherichia coli menjadi
penyebab penting terjadinya CAP berat, dengan mortalitas yang juga lebih tinggi
daripada pneumonia akibat bakteri pneumokokus.**®

Escherichia coli juga menjadi patogen tersering penyebab infeksi saluran
kemih, yang kemudian dapat berujung menjadi urosepsis.'*® Luaran Kklinis pasien
urosepsis bergantung pada derajat keparahan infeksinya dan faktor penyulit pada
saluran kemih pasien. Sebagai contoh, pemasangan kateter Foley pada pasien yang
mengalami retensi. urin juga dapat menyebabkan seseorang untuk mengalami
urosepsis.1%

Insidensi terjadinya infeksi jamur juga dilaporkan meningkat dalam beberapa
tahun terakhir. Hal/ini dipengaruhi 'karena’ penggunaan obat-obatan yang bersifat
imunosupresif, pemberian antibiotik spektrum luas dalam jangka waktu yang lama, dan
prosedur pemasangan kateter urin. Infeksi jamur dapat terjadi di berbagai lokasi,
termasuk diantaranya kulit dan jaringan lunak. Penelitian yang dilakukan oleh Butta et
al. pada tahun 2018 di Delhi, India menemukan bahwa jamur jenis Candida albicans
menjadi jamur yang paling sering menyebabkan infeksi pada kulit dan jaringan lunak.
Adanya riwayat operasi dan kondisi pasien yang imunokompromais merupakan faktor

risiko terbesar terjadinya infeksi ini.'t’
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5.8 Derajat Keparahan dengan Luaran pada Pasien Sepsis Dewasa

Derajat keparahan sepsis yang paling sering pada penelitian ini ialah syok
sepsis sebesar 87 orang (60%). Sementara itu, 58 orang sisanya (40%) menderita sepsis
tanpa syok. Hal ini sesuai dengan penelitian oleh Abe et al. di Jepang pada tahun 2018
yang menunjukkan bahwa dari 1184 pasien dengan sepsis, syok sepsis terjadi pada 745
pasien (62.9%).1%? Perez-Gonzalez et al. pada tahun 2018 juga melakukan penelitian
mengenai sepsis pada pasien dengan usia >65 tahun dan menemukan bahwa sebanyak
71.3% pasien mengalami syok sepsis.t®

Syok sepsis merupakan kb}hplikasi yang" palihg parah dari sepsis. Syok sepsis
terjadi sebagai respons terhadap suatu faktor pemicu yang menyebabkan aktivasi dari
sistem imun pro-inflamasi dan anti-inflamasi. Aktivasi ini melibatkan berbagai sitokin
yang pada akhirnya dapat menyebabkan terjadinya kebocoran kapiler. Serangkaian
peristiwa inilah yang menyebabkan adanya tanda dan gejala klinis sepsis dan
perkembangannya menjadi syok ;sepsis.® Secara klinis, syok sepsis ditandai dengan
adanya hipotensi menetap yang membutuhkan vasopressor untuk mempertahankan
MAP >65 mmHg serta konsentrasi laktat yang lebih dari 2 mmol/L walaupun telah
diberikan resusitasi cairan yang memadai.*®

Berdasarkan luarannya, pasien syok sepsis memiliki luaran meninggal yang
juga lebih tinggi, yaitu sebesar 53.8% dibandingkan dengan pasien sepsis tanpa syok,
sebesar 26.2%. Hal ini sejalan dengan sebagian besar penelitian yang menunjukkan
bahwa pasien syok sepsis memiliki persentase mortalitas yang tinggi. Penelitian yang
dilakukan oleh Baykara et al. pada tahun 2018 di Turkey menemukan bahwa angka
mortalitas pasien dengan syok sepsis mencapai 70.4%.'° Rahajeng et al. pada
penelitiannya di Makassar juga menemukan persentase pasien yang meninggal lebih
tinggi pada pasien syok sepsis hingga mencapai 100% dibandingkan dengan pasien
sepsis tanpa syok sebesar 92%.%2° Penelitian yang dilakukan oleh Lily di Medan juga
menunjukkan bahwa syok sepsis akibat pneumonia memiliki mortalitas yang tinggi

mencapai 61.5%.%!
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Ada beberapa mekanisme yang mendasari terjadinya syok sepsis, seperti
vasodilatasi, peningkatan permeabilitas endotel, dan hipovolemia. Vasodilatasi pada
pasien syok sepsis dapat terjadi karena adanya peningkatan hormon adrenomedulin.
Hormon ini berfungsi sebagai vasodilator dan dapat meningkatkan kejadian mortalitas
pada pasien.*?? Selain itu, pada kondisi pasien syok sepsis yang diberikan resusitasi
cairan berlebihan, dapat terjadi hipervolemia dan peningkatan tekanan hidrostatis. Hal

ini juga yang dikaitkan dengan adanya peningkatan mortalitas.!?

59 Antibiotik Empiris Inisial yang Digunakan dengan Luaran pada Pasien

Sepsis Dewasa '

Cefepime menjadi antibiotik empiris inisial yang paling sering digunakan
pada pasien sepsis dewasa dalam penelitian ini, diikuti oleh ceftriaxone pada urutan
kedua, dan meropenem pada urutan ketiga. O'Connor et al. mengatakan bahwa
cefepime merupakan antibiotik yang umum diberikan rumah sakit, antibiotik ini sering
diberikan secara empiris untuk pasien sepsis yang belum diketahui patogen penyebab
infeksinya.'?* Penelitian lain yang dilakukan oleh Heffernan et al. pada tahun 2020
juga menemukan bahwa pemberian ceftriaxone dengan dosis 2 gram per hari akan
memberikan hasil yang baik dalam melawan target patogen.*?

Berdasarkan Keputusan Menteri Kesehatan Republik Indonesia mengenai
pedoman nasional tatalaksana sepsis, terapi antibiotik harus segera diberikan setelah
pasien didiagnosis sepsis. Terapi antibiotik spektrum luas yang dapat dipilih,
diantaranya antibiotik golongan karbapenem, sefalosporin-generasi keempat, dan
piperacilin tazobactam.® Cefepime merupakan antibiotik dari golongan sefalosporin
generasi keempat. Antibiotik ini bekerja dengan menghambat sintesis dinding sel
bakteri. Cefepime memiliki spektrum cakupan yang luas dan lebih stabil terhadap
enzim beta-laktamase. Antibiotik ini dapat didistribusikan ke berbagai jaringan dan
cairan tubuh, termasuk cairan pleura, cairan synovial, dan cairan serebropinal. Indikasi
penggunaan antibiotik ini adalah infeksi bakteri, baik gram negatif maupun positif,
pada pneumonia, infeksi saluran kemih, infeksi kulit dan jaringan lunak, serta infeksi

intra-abdominal yang parah.*?*
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Ceftriaxone merupakan antibiotik golongan sefalosporin generasi ketiga.
Antibiotik ini memiliki cakupan yang luas dan dapat melawan bakteri gram negatif
maupun gram positif. Lebih lanjut, antibiotik ini aktif dalam melawan bakteri gram
negatif yang resisten terhadap sefalosporin generasi pertama dan kedua. Cara kerja
ceftriaxone sama seperti antibiotik beta-laktam lainnya, yaitu dengan menghambat
sintesis dinding sel bakteri, khususnya peptidoglikan. Ceftriaxone dapat digunakan
untuk terapi empiris pada infeksi sistem saraf pusat (SSP), termasuk meningitis karena
sifatnya yang mampu melewati sawar darah otak, infeksi saluran kemih, infeksi tulang
dan sendi, infeksirkulit-dan jaringan lunak; serta pneumonia.?®

Meropenem merupakan jenis antibiotik yang termasuk ke dalam golongan
karbapenem. Penggunaan karbapenem diindikasikan untuk infeksi yang serius,
termasuk pneumania dan sepsis, serta infeksi yang disebabkan oleh mikroorganisme
yang resisten terhadap antibiotik lainnya. Karbapenem dapat masuk ke jaringan dan
cairan tubuh dengan baik, termasuk cairan serebrospinal.**’ Antibiotik golongan ini
sebagian besar diekskresikan oleh ginjal, dan waktu paruhnya dilaporkan meningkat
secara signifikan pada pasien dengan CKD. Maka dari itu, diperlukan penyesuaian
dosis pada pasien dengan insufisiensi ginjal.*?®

Hasil penelitian ini juga menunjukkan bahwa berdasarkan luarannya,
cefepime memiliki luaran_meninggal yang paling tinggi, sebesar 37.2%. Hasil ini
sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Chopra et al. yang menunjukkan bahwa
pasien dengan infeksi aliran darah-yang ‘mendapat; terapi empiris berupa antibiotik
cefepime memiliki luaran meninggal yang paling tinggi dibandingkan antibiotik
lainnya, sebesar 49.6%. Penelitian ini juga mengidentifikasi adanya faktor lain yang
memengaruhi tingginya mortalitas pasien, seperti kondisi keparahan pasien yang
memburuk secara progresif ketika mulai dirawat, adanya riwayat pemasangan kateter
jalur sentral, riwayat masuk ICU, serta riwayat rawat inap sebelumnya.'?® Selain itu,
cefepime memiliki indeks terapi yang sempit sehingga dapat menyebabkan terjadinya
gangguan neurologis pada pasien. Antibiotik ini memiliki efek neurotoksik karena

kemampuannya dalam melewati sawar darah otak. Pasien yang mendapat terapi
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cefepime memiliki kemungkinan untuk mengalami efek samping tersebut, terutama
pada pasien yang memiliki faktor risiko seperti disfungsi renal, adanya ketidaksesuaian
dosis, obesitas, dan usia lanjut.**

Hasil pada penelitian ini juga menunjukkan bahwa antibiotik meropenem
memiliki luaran bertahan yang paling rendah. Dari 13 pasien yang menggunakan
antibiotik inisial berupa meropenem, keseluruhan pasien tersebut memiliki luaran
meninggal. Hasil ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Lertwattanachai et
al. pada tahun 2020 juga menunjukkan angka mortalitas pasien sepsis dengan
pengobatan empiris-berupa meropenem cukup tinggi, yaitu sebesar44.7%.3

Penelitian yang dilakukan oleh Supaporn et al. pada tahun 2023 juga
mendapatkan hasil bahwa pasien sepsis dan syok sepsis yang diberi pengobatan
meropenem memiliki angka mortalitas yang tinggi. Penelitian ini juga mengatakan
bahwa ketepatan dalam penggunaan meropenem, kondisi pasien, dan tingkat
keparahan penyakit merupakan faktor risiko tingginya angka mortalitas.*> Meropenem
termasuk ke dalam antibiotik restriksi, yang mana penggunaannya dibatasi untuk
mengurangi kejadian resistensi antibiotik.'**t** Antibiotik ini biasanya diberikan pada
pasien dengan kondisi yang sudah berat, hal ini juga yang dapat memengaruhi
rendahnya tingkat keberlangsungan hidup pasien sepsis dengan penggunaan antibiotik

inisial meropenem.?’

5.10 Keterbatasan Penelitian

Penelitian ini-memiliki keterbatasan, rumah-sakit-mencatat kode diagnosis
penyakit berdasarkan acuan dari ICD 10 dan mengelompokkannya ke dalam aplikasi
Indonesian Case Base Groups (INA-CBG’s). Dalam pengelompokkannya tersebut,
ada beberapa kriteria yang harus dipenuhi, seperti dilakukannya kultur pada pasien.
Maka dari itu, sampel pasien sepsis yang masuk ke dalam penelitian ini hanyalah
sampel yang tercatat di dalam rekam medis berdasarkan kriteria INA-CBG’s tersebut,
sehingga ada kemungkinan pasien sepsis lainnya yang tidak tercatat di rekam medis
karena belum dilakukannya kultur. Selain itu, terdapat data rekam medis yang tidak

ditemukan sehingga memengaruhi proses pengumpulan data pada penelitian ini.
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BAB 6
PENUTUP

6.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan mengenai karakteristik

pasien sepsis dewasa yang dirawat di bagian llmu Penyakit Dalam RSUP Dr. M.

Djamil Padang tahun 2020 — 2021, didapatkan kesimpulan sebagai berikut:

1.

Pasien sepsis paling sering berusia dewasa lanjut, berjenis kelamin
perempuan, dan berstatus gizi.normal.

Jumlah paéien éepsis dewasa yang tercatat di rekam medis serta
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi didapatkan sebanyak 145 orang.
Pasien perempuan dewasa lanjut pada penelitian ini memiliki proporsi
luaran meninggal yang paling tinggi.

Pasien sepsis dewasa dengan status gizi normal pada penelitian ini
memiliki proporsi luaran meninggal yang paling tinggi.

Fokus infeksi pada pasien sepsis dewasa paling sering berasal dari paru-
paru dengan luaran meninggal yang juga paling tinggi.

Chronic kidney disease (CKD) menjadi penyakit komorbid yang paling
sering diderita oleh pasien sepsis dewasa pada penelitian ini dengan
luaran meninggal yang juga paling tinggi.

Mikroorganisme penyebab yang paling sering ditemukan dari hasil
kultur pasien pada penelitian ini ialah bakteri-Escherichia coli, dengan
jamur Candida sp sebagai mikroorganisme yang memiliki luaran
meninggal paling tinggi.

Mikroorganisme penyebab yang paling sering ditemukan di paru-paru
adalah Candida sp dan Escherichia coli. Jamur Candida sp juga
menjadi yang paling sering ditemukan di kulit/jaringan lunak
bersamaan dengan bakteri Klebsiella pneumoniae. Pada saluran kemih,
mikroorganisme penyebab sepsis yang paling sering ditemukan adalah

Escherichia coli. Bakteri Staphylococcus haemolyticus ditemukan pada
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pasien sepsis dewasa dengan fokus infeksi pencernaan, dan pada fokus

infeksi lainnya (weil’s disease) tidak ditemukan mikroorganisme

penyebab.

9. Derajat keparahan sepsis yang paling banyak diderita pasien ialah syok
sepsis dengan luaran meninggal yang juga paling tinggi.

10. Cefepime merupakan antibiotik empiris inisial yang paling sering
digunakan pada pasien sepsis dewasa dengan luaran meninggal yang
juga paling tinggi.

6.2 Saran DB

1. Diharapkan adanya pembaharuan sistem pencatatan dan pengumpulan
rekam medis agar tidak terjadi lagi rekam medis yang hilang.

2. Dapat dilakukan penelitian selanjutnya dengan desain analitik untuk

mengetahui hubungan antara karakteristik usia dan jenis kelamin
dengan luaran, Karakteristik status gizi dengan luaran, penyakit
komorbid dengan 'luaran, mikroorganisme penyebab dengan luaran,
serta mikroorganisme penyebab dengan fokus infeksi pada pasien sepsis

dewasa.
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