BAB 1

PENDAHULUAN

1.1 LatarBelakang
Sepsis neonatorummerupakan masalah dalam bidang kesehatan, karena

menyebabkan morbiditas dan_mortakitas-yarg-cukip serius pada unit perawatan
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estimasi angka kelahiran 4,5 juta/tahun, angka kematian 19/1000 lahir hidup, dan

proporsi kematian karena infeksi 15% (sepsis neonatorum 11% dan pneumonia
4%) maka kematian karena infeksi adalah 128.250 neonatus/tahun, yang terdiri
dari kematian karena sepsis neonatorum 94.050 neonatus dan pneumonia 34.200

neonatus (Wandita, 2017). Di Rumah Sakit Cipto Mangunkusumo (RSCM)



Jakarta tahun 2005 angka kejadian sepsis neonatorumtercatatsebanyak 13,68%
(Rohsiswatno dkk., 2005). Di Rumah Sakit Umum Daerah Abdul Moeloek
(RSUDAM) Bandar Lampung pada tahun 2009 angka kejadian sepsis
neonatorumsebanyak 30%. (Prambudi dkk., 2012).

Sepsis neonatorum diklasifikasikan menjadi sepsis neonatorum awitan dini
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2017).

Infeksi aliran darah neonatorum merupakan komplikasi penting yang terjadi
pada bayi prematur di NICU seluruh dunia dan dianggap sebagai penyebab
morbiditas dan mortilitas terpenting setelah neonatus tersebut berhasil melewati

masalah perinatal dan komplikasi dari prematuritas yang ekstrim(Mustarim.,



2017).Angka kejadian IAD di unit neonatal RSCM sebesar 11%.. Kejadian IAD
merupakan infeksi terkait pekerja kesehatan (Health care-associated
infection/HAI) yang dipengaruhi oleh perilaku petugas kesehatan salah satu
diantaranya kepatuhan cuci tangan(Mustarim.,2017).
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diekspresikan ke permukaan sel. Saat berada di intraseluler, TLR-4 akan memicu
molekul seperti Tool Interleukin-1 Receptordomain-containing adaptor
protein(TIRAP) dan myeloid differentiation factor88(MyD88), selanjutnya
mengaktifkan nuclear factor kappa B (NF-kB). Aktifitas NF-kB akan

menyebabkan transkripsi sitokin inflamasi melalui T-Helperl (Thl) dan anti



inflamasi melalui T-Helper2 (Th2) di dalam nukleus mononuklear. Sepsis
neonatorumterjadibilaterdapat ketidak seimbangan antara sitokin inflamasi dan
anti inflamasi(Viemann et al., 2005).

CD14 yang merupakan reseptor utama LPS juga mengenali komponen bakteri

seperti LTA. Respon inflamasi yang disebabkan oleh bakteri gram negatif atau

Klebsiella(Stoll.,2011)., Kuman penyebab terbanyak di RSUDAM Lampung

adalah gram negatif yaitu Pseudomonas aeroginosa (Prambudi dkk., 2013).
Pada bayi, kemungkinan terjadi polimorfisme pada gen yang sangat berperan
terhadap terjadinya respon inflamasi. Penelitian mengenai pengaruh faktor genetik

berupa polimorfisme Asp299Gly dan Thr399lle gen TLR-4 yang berpengaruh



pada sepsis neonatorum telah dilakukan oleh Prambudi pada tahun 2015, bahwa
didapatkan hubungan antara polimorfisme Asp299Gly gen TLR-4 dengan kadar
TNF-o dan IL-6 pada penderita sepsis neonatorum, serta tidak ditemukan adanya
hubungan antara polimorfisme Thr399lle gen TLR-o dan IL-6 pada penderita

sepsis neonatorum (Prambudi R, 2015).
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tersebut dan belum pernah diteliti khususnya di Indonesia yaitu gen Bactericidal
Permeability Increasing Protein(BPl) Rs4358188, Cluster of Differentiation
(CD14) Rs2569190, Interleukin 1 Beta (IL1B) Rs1143643 dan Matrix

Metalloproteinase-16 (MMP-16) Rs2664349.



Gen BPI merupakan prekursor myeloid dari leukosit polimorfonuklear, yang
berasal dari bermacam-macam kelompok polipeptida dengan aktivitas
antimikroba secara in vitro, dan dianggap berpartisipasi dalam sistem pertahanan
host terhadap mikroba. CD14 merupakan reseptor imunitas bawaan untuk

lipopolisakarida, peptidoglikan, dan asam lipoteikoik. CD14 ditemukan

berhubungan dengan TLR p mangsit, makrofag, neutrofil dan
hepatosifs infeksi
yang bal ihi organ
secara | £ angkan
matriks K flamasi,
berper difs asi pperbagai
kelompo : erbagai
proses b -

Setau pefiel ng telah
dipublik r‘_. Gly dan
Thr3991 :-' [Alriani (t-

_
RS2664349 terhadap sepsis

neonatorum dengan menggunakan metode sequensing.



1.2Rumusan Masalah

Berdasarkan uraian dalam latar belakang tersebut diatasmaka, dapat dirumuskan

masalah dalam penelitian sebagai berikut :

1. Apakah ada polimorfisme gen BPI Rs4358188, CD14 Rs2569190, ILIB
Rs1143643 dan MMP-16 Rs2664349 pada penderita sepsis neonatorum.

2. Apakah ada hubungan antara—p

LTI

CD14 Rs2569190,

kejadiansepsis neonatorum.



1.3.2 TujuanKhusus

1. Mengetahui polimorfisme gen BPI Rs4358188, CDI14 Rs2569190, ILIB
Rs1143643 dan MMP-16 Rs2664349 pada penderita sepsis neonatorum.

2. Menganalisis hubungan polimorfismegen BPl RS4358188 dengan kejadian
sepsis neonatorum.

Menganalisis hubungan pglima
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sepsis neonatorum.



1.4.2 Manfaat Terapan
Hasil penelitianinidapatdigunakansebagai biomarker suatu populasi yang
memungkinkan untuk diagnosis danintervensidini terhadapneonatus yang

didugaakanmenjadisepsis neonatorum danpenelitian ini

dapatdikembangkanlebihlanjutsebagai pemeriksaan




