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PENDAHULUAN

1.a. Latar Belakang

Resistensi bakteri terhadap antibiotika menimbulkan permasalahan yang cukup besar di .
dunia kedokteran saat ini, terutama karena banyaknya strain bakteri yang ternyata sudah resisten
terhadap beberapa golongan antibiotika. Munpplr.llya‘liakteri yang resisten terhadap antibiotik
memerlukan penanganan yang serius dalaftf pen&embuhan penderita infeksi, karena hal ini dapat
meningkatkan morbiditas dan mortalitas serta biaya perawatan kesehatan. Berbagai " strategi
disusun untuk mengatasi masalah resistensi, diantaranya dengan mencari antibiotika baru atau
menciptakan antibiotika semisintetik. Meskipun demikian tern;rata usaha ini belum dapat
memecahkan masalah. Kehadiran antibiotika baru diikuti jenis resitensi baru dari bakteri sebagai
pertahanan hidup. Penggunaan bermacam-macam antibiotika yang tersedia telah mengakibaikan
munculn.ya banyak jenis bakteri yang resisten terhadap. lebih dari satu jenis antibiotika (multiple
drug resistance)

Terdapat dua hal mendasar terkait dengan terjadinya resistensi bakteri terhadap antibiotik
yaitu kemampuan bakteri untuk berevolusi membentuk pertahanan diri terhadap antibiotika
secara cepat dan kontribusi manusia dalam membantu bakteri tersebut untuk berevolusi lebih
cepat. Kontribusi manusia menjadi faktor risiko penting dalam resistensi bakteri yaitu
penggunaan antibiotik yang tidak tepat dan berlebihan terkait dengan penggunaan antibiotik
yang irrasional, sehingga dapat mengurangi keefektifan dari antibiotik tersebut.

Bakteri-bakteri patogen mampu mengembangkan sejumlah besar mekanisme untuk
menghindarkan diri dari efek antibiotika dengan cara membentuk enzim yang dapat merusak
antibiotika sampai pada kemampuannya untuk melakukan modifikasi dari proses metaboliknya.
Situasi ini tidak statis, mekanisme yang baru yang lebih kompleks secara cepat dikembangkan
mikroorgansime mengikuti diperkenalkannya dan digunakannya suatu antimikroba yang baru.
Perubahan genetik yang menyebabkan terjadinya resistensi antimikroba mungkin terjadi melalui
mutasi, seperti misalnya multidrug resistance dari Mycobacterium tuberculosis dan resistensi

quinolon pada Enterobacteriaceae. Mekanisme genetik lain adalah transposon dan integron,



yang memungkinkan gen pembawa plasmid menyatu (integrated) ke dalam kromosom bakteri
sehingga resistensi yang terjadi menetap dan diturunkan ke generasi bakteri berikutnya.

Pemberian antibiotika yang berlebihan dan tidak terkendali saat ini dapat memberikan
dampak yang buruk dalam usaha pengobatan penyakit infksi. Beberapa ahli kesehatan di penjuru
dunia mulai menemukan suatu bakteri superbug atau bakteri yang kebal terhadap antibiotika.
Bakteri NDM-1 (New Delhi Metallo-beta-laktamase-1), untuk pertama kalinya di identifikasi di
India, kemudian juga di Pakistan bahkan sudah dapat dideteksi di Inggris, Amerika dan berbagai
belahan dunia lainnya. Bakteri ini juga telah menyebar di rumah sakit di Inggris, para ahli
kesehatan dunia memperingatkan bakteri “super”:ini bisa menjadi masalah besar di seluruh
dunia. New Delhi Metallo-beta-laktamase adalah sebuah enzim yang jika ditemukan dalam
bakteri umum seperti E. coli, Salmonella, Klebsiella pneumoni dan Pseudomonas aeruginosa
dapat menjadikannya sangat berbahaya. Bakteri ini adalah yang paling resisten terhadap
antibiotik, bahkan terhadap antibiotika yang paling kuat seperti carbapenem. NDM-1 ini
merupakan ancaman yang sangat serius dalam pengobatan penyakit infeksi di dunia.

Metallo beta-laktamase merupakan suatu enzim yang dapat dihasilkan oleh beberapa
bakteri yang merupakan ancaman dan akan menyebabkan keprihatinali bagi dokter. Munculnya
metal ion active site  dapat mengurangi kerentanan bakteri tersebut terhadap beta
laktamase inhibitor dan memungkinkan mereka untuk menghidrolisis antibiotika
spektrum luas termasuk carbapenems. Metallo - beta-laktamase yang diperantarai plasmid,
menyebabkan bakteri tersebut dapat bertahan dan menyebar di antara bakteri patogen rumah
sakit dan akan menyebabkan masalah dalam mengobati infeksi terutama infeksi nosokomial.

Di banyak negara berkembang, juga di Indonesia, data mengenai prevalensi resistensi
antibiotika masih sedikit ditemukan. Kurangnya fasilitas laboratorium merupakan kendala besar

di dalam pengembangan surveilans yang efektif.



1.2. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang masalah penelitian, dapat dibuat rumusan masalah sebagai
berikut :

1. Apakah terdapat enzim Metallo beta lactamase (MBL) péda bakteri Gram negatif
dengan multi drug resisten antibiotika berdasarkan jenis bakteri penyebab infeksi.

2. Apakah terdapat enzim Metallo beta lactamase (MBL) pada bakteri Gram negatif
dengan multi drug resisten antibiotika berdasarkan jenis specimen klinis penderita |
infeksi. .

3. Apakah terdapat enzim Metfallo ‘beta ld.'cta;m‘ase (MBL) pada bakteri Gram negatif
dengan multi drug resisten antibiotika berdasarkan jenis ruang perawatan penderita

infeksi.

1.3. TUJUAN DAN MANFAAT PENELITIAN

1.3.1 Tujuan Umum : Mengetahui apakah terdapat enzim Metallo beta lactamase (MBL) pada
bakteri Gram negatif dengan multi drug resisten antibiotika, “pada

penderita infeksi.
1.3.2 Tujuan Khusus

1. Mengetahui apakah terdapat enzim Metallo beta lactamase (MBL) pada bakteri
Gram negatif dengan multi drug resisten antibiotika berdasarkan jenis bakteri
penyebab infeksi.

2. Mengetahui apakah terdapat enzim Metallo beta lactamase (MBL) pada bakteri
Gram negatif dengan multi drug resisten antibiotika berdasarkan jenis specimen

 Kklinis penderita infeksi. |

3. Mengetahui apakah terdapat enzim Metallo beta lactamase (MBL) pada bakteri

Gram negatif dengan multi drug resisten antibiotika berdasarkan ruang perawatan

pasien infeksi.



1.3.3. Manfaat penelitian

1.

Meningkatkan perkembangan ilmu pengetahuan terutama mengenai resistensi antibiotika
pada kuman-kuman yang sering diisolasi sebagai pényebab_infeksi, agar dapat diketahui
aspek pencegahannya .

Dapat menjadi bahan rujukan dalam penyusunan terapi empiris dalam pengobatan infeksi
yang disebabkan oleh bakteri yang sudah resisten.

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberi informasi tentang kondisi perkembangan
penyebaran dari bakteri yang sangat resisten atau:f‘superbugs’ ini.

Hasil penelitian ini dapat mendukung visi dan misi FK Unand untuk menjadi sebuah

fakultas yang maju dalam riset terutama tentang infeksi di daerah tropis. ,
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TINTATIAN PTIRTAK A

Antibiotika atau yang dikenal dengan agen antimikroba berasal dari bahasa latin yang
terdiri dari anti = lawan, bios = hidup. Merupakan suatu zat yang dihasilkan oleh mikroba
terutama fungi dan bakteri tanah, yang dapat menghambat pertumbuhan atau membasmi mikroba |
jenis lain, sedang toksisitasnya terhadap manusia relatlf kec11 Antibiotik pertama kali ditemukan
oleh sarjana Inggris dr.Alexander Fleming (Pemsﬂm) pada tahun 1928. Akan tetapi penemuan
ini baru dikembangkan dan digunakan dalam terapi di tahun 1941 oleh dr. Florey. Setelah itu
banyak zat dengan khasiat antibiotik diisolir oleh peneliti lain diseluruh dunia, namun
toksisitasnya hanya beberapa saja yang dapat digunakan sebagai obat. Antibiotik juga dapat

dibuat secara sintetis, atau semi sintetis.

2.1 Penggolongan Antibiotika

Antibiotika dapat digolongkén berdasarkan aktivitas. cara keria maunun struktur
kimianya. Berdasarkan aktivitasnya, antibiotika dibagi menjadi dua golongan besar, yaitu :

a. Antibiotika kerja luas (broad spectrum), yaitu agen yang dapat menghambat pertumbuhan
dan mematikan bakteri gram positif rhaupun bakteri gram negatif. Golongan ini diharapkan
dapat menghambat pertumbuhan dan mematikan sebagian besar bakteri. Yang termasuk
golongan ini adalah tetrasiklin dan derivatnya, kloramfenikol, ampisilin, sefalosporin,
carbapenem dan lain-lain.

b. Antibiotika kerja sempit (narrow spectrum) adalah golongan ini hanya aktif terhadap beberapa

bakteri saja. Yang termasuk golongan ini adalah streptomisin, neomisin, basitrasin.

- Penggolongan antibiotika berdasarkan cara kerjanya pada bakteri adalah sebagai berikut :

a. Antibiotika yang bekerja dengan menghambat sintesis dinding sel bakteri, misalnya penisilin,
sefalosporin, carbapenem, basitrasin, vankomisin, sikloserin.

b. Antibiotika yang mengganggu keutuhan membran sel mikroba, yang termasuk kelompok ini
adalah polimiksin, golongan polien serta berbagai antibakteri kemoterapetik.



c. Antibiotika yang bekerja dengan menghambat sintesa protein, yang termasuk golongan ini
adalah kloramfenikol, eritromisin, linkomisin, tetrasiklin dan antibiotika golongan
aminoglikosida.

d. Antibiotika yang bekerja melalui penghambatan sintesis asam nukleat bakteri, yang termasuk
golongan ini adalah asam nalidiksat, rifampisin, sulfonamid, trimetoprim.

e. Antibiotika yang menghambat metabolisme sel mikroba, yang termasuk dalam kelompok ini

adalah sulfonamid, trimetoprim, asam p-aminosalisilat (PAS) dan sulfon.

Penggolongan antibiotika berdasarkan gugus kimianya: séi)agai berikut

a. Senyawa Beta-laktam dan Penghambat Sintesis Dinding Sel Lainnya. Mekanisme aksi
penisilin dan antibiotika yang mempunyai struktur mirip dengan f-laktam adalah menghambat
pertumbuhan bakteri melalui pengaruhnya terhadap sintesis dinding sel. Dinding sel ini tidak
ditemukan pada sel-sel tubuh manusia dan hewan, antara lain: golongan penisilin, sefalosporin
dan sefamisin serta betalaktam lainnya. '

b. Kloramfenikol, Tetrasiklin, Makrolida, Clindamisin dan Streptogramin
Golongan agen ini berperan dalam penghambatan sintesis protein bakteri dengan cara
mengikat dan mengganggu ribosom, antara lain: kloramfenikol, tetrasiklin, makrolida,
klindamisin, streptogramin, oksazolidinon.

c. Aminoglikosida
Golongan Aminoglikosida, antara lain: streptomisin, neomisin, kanamisin, amikasin,
gentamisin, tobramisin, sisomicin, et_ilmicin, dan lain-lain. d. Sulfonamida, Trimethoprim, dan

Quinolones

2.2. Pedoman Terapi Antibiotika

Semakin banyaknya jenis anubioiika Varu yaig dipeikenaihai, inaka pata Rinusi
menghadapl Kesuilian daiam memperamoangkan peran dan suatu aniibakien baru dibandingkan
jenis lainnya yang sudah ada. Di dalam memilih antibakteri yang rasional perlu memperhatikan 3
faktor, yaitu faktor pasien atau aspek klinis (yang meliputi, tingkat keparahan penyakit, usia
pasien, gangguan fungsi organ, kondisi kehamilan dan laktasi), faktor mikroba atau aspek

mikrobiologis (yang meliputi, kepekaan atau sensitivitas bakteri, relevansi hasil pemeriksaan



laboratorium dan mencegah berkembangnya resistensi mikroba) dan faktor antibiotika itu sendiri
atau aspek farmakologis.

2.3. Penggunaan Antibiotik Secara Irasional

Terjadinya penggunaan antibiotik yang irasional telah diamati sejak lama. Laporan dari
suatu rumah sakit di Amerika pada tahun 1977 mengungkapkan bahwa 34% dari seluruh
penderita yang dirawat mendapat terapi antibiotik. Dari jumlah ini 64% tidak mempunyai
indikasi atau tidak diberikan dengan dosis yang tepat. '.'Suatu survei yang dilakukan di RS Dr
Cipto Mangunkusumo Jakarta menunjukkan bahwa 76,8% penggunaan annblotlk untuk
. profilaksis bedah adalah tidak rasional dalam hal indikasi atau lama pemberian. Survel serupa
juga pernah dilakukan di RSUP Dr Kariadi pada tahun 2002 oleh tim AMRIN Study. Hasil
penilaian kualitas penggunaan antibiotik antara lain 19-76% tidak ada indikasi, 9-45% tidak tepat
(dosis, jenis, dan lama pemberian) dan 1-8% tidak ada indikasi profilaksis(2). Di bagian Bedah
tingkat penggunaan antibiotik yang rasional kurang dari 20%.

| 2.4. Resistensi Bakteri

Dampak negatif terburuk akibat penggunaan antibiotik vang irrasional adalah munculnya
masalah resistensi terutama resistensi kuman terhadap banyak obat (multidrug-resistance). Hél
ini mengakibatkan pengobatan menjadi tidak efektif, peningkatan morbiditas maupun mortalitas
pasien dan meningkatnya biaya perawatan kesehatan. Resistensi bakteri merupakan masalah
yang harus mendapat perhatian khusus karena menyebabkan terjadinya banyak kegagalan pada
terapi dengan antibiotika. Berbagai strategi disusur; untuk mengatasi masalah resistensi,
diantaranya dengan mencari antibiotika baru atau menciptakan antibiotika semisintetik.
Meskipun demikian ternyata usaha ini belum dapat memecahkan masalah.

A Kehadiran antibiotika baru diikuti jenis resitensi baru dari bakteri sebagai pertahanan
hidup. Penggunaan bermacam-macam antibiotika yang tersedia telah mengakibatkan munculnya
. banyak jenis bakteri yang resisten terhadap lebih dari satu jenis antibiotika (multi drug
: resistance). Resistensi bakteri adalah suatu keadaaan dimana kehidupan bakteri itu sama sekali

tidak terganggu oleh kehadiran antibiotika. Sifat ini merupakan suatu mekanisme pertahanan
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tubuh dari suatu makhluk hidup. Penggunaan antibiotika secara berlebihan dan tidak selektif
akan meningkatkan kemampuan bakteri untuk bertahan.

Mekanisme terjadinya resistensi bakteri terhadap antibiotika tergantung pada jenis
bakteri, yaitu resistensi antibiotika oleh bakteri gram negatif dan bakteri gram positif. Menurut
Peleg and Hooper (2010) terdapat beberapa mekanisme resistensi antibiotika dari bakteri gram
negatif yang digunakan sebagai perlawanan terhadap antibiotika. Mekanisme-mekanisme
tersebut adalah: Resistensi melalui penutupan celah atau pori (loss of porins) pada dinding sel
bakteri, sehingga menurunkan jumlah obat yang melintasi membran sel; peningkatan produksi
betalaktamase dalam periplasmik, sehingga merusak struktur betalaktam; peningkatan aktivitas
pompa keluaran (efflux pump) pada transmembran, sehingga bakteri akan membawa obat keluar
sebelum memberikan efek; modifikasi enzim-enzim, sehingga antibiotika tldak dapat
berinteraksi dengan tempat target; mutasi tempat target, sehingga- mengahambat bergabungnya
antibiotika dengan tempat aksi; modifikasi atau mutasi ribosomal, sehingga mencegah
bergabungnya antibiotika yang menghambat sistesis protein ~bakteﬁ; mekanisme langsung
terhadap metabolik (metabolic bypass mechanism), yang merupakan enzim alternatif untuk
melintasi efek penghambafan antibiotika; dan mutasi dalam lipopolisakarida, yang biasanya
terjadi pada antibiotika polimiksin, sehingga tidak dapat berikatan dengan targetnya

Gambar 1. Transfer gen resistensi secara horisontal (Sumber: Yim, 2007).
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2.5.Carbapenems

Antibiotik Carbapenem sebenarnya merupakan anggota keluarga Beta Laktam. Golongan
ini memiliki aktivitas kemampuan membunuh bakteri dengan speldrum yang lebih luas. Contoh
dari antibiotik Carbapenems adalah : meropenem, imipenem. Terkadang digunakan kombinasi
dua antibiotik Carbapenem ini untuk meningkatkan kekuatannya. Mereka aktif terhadap
banyak bakteri Gram-positif dan Gram-negatif (antibiotik spektrum luas). Salah satu fitur
penting dari antibiotik carbapenem adalah resistensi tinggi untuk beberapa beta-laktamase.
Semua fitur ini membuat carbapenem adalah kelas yang paling signifikan dari antibiotik yang
sering digunakan klinis. Carbapenem (terutama imipenem dan meropenem) merupakan
antimikroba utama yang dipakai untuk mengobati pasien infeksi oleh Acimetobacter sehingga
menyebabkan bakteri ini banyak mengalami resistensi terhadap carbapenem. Menurut laporan
Centers for Disease Control and Prevention (CDC), resistensi A.baumanii terhadap carbapenem
meningkat dari 9% pada tahun 1995 menjadi 40 % pada tahun 2004.

Carbapenem merupakan antibiotik yang paling kuat dalam menyerang bakteri. Obat ini
sering dipakai pada lini terakhir terapi scpel"ti pneumonia nosokomial yang terdapat di rumah
sakit. Antibiotik ini biasanya menjadi pilihan terakhir karena tidak dipengaruhi oleh sebagian
besar enzim beta laktamase, termasuk ESBL. Namun, efikasinya mulai berkurang dengan adanya
metalo-f-laktamase

2.6. Metallo Beii Lactamase (MBL)

Metallo-beta-laktamase merupakan suatu enzim yang dapat dihasilkan oleh beberapa
bakteri yang merupakan ancaman dan akan menyebabkan keprihatinan bagi dokter. Munculnya
metal ion active site dapat mengurangi kerentanan bakteri tersebut terhadap beta
laktamase inhibitor dan memungkinkan mereka untuk menghidrolisis antibiotika
spektrum luas termasuk carbapenems. Metallo beta-laktamase yang diperantarai plasmid,
menyebabkan bakteri tersebut dapat bertahan dan menyebar di antara bakteri patogen rumiah
sakit dan akan menyebabkan masalah dalam mengobati infeksi terutama infeksi nosokomial.

New Delhi Metallo-beta-laktamase, atau NDM-1 adalah sebuah enzim yang jika
ditemukan dalam bakteri umum seperti E. coli, Pseudomonas dan Klebsiella pneumonia dapat

menjadi sangat berbahaya. Bakteri ini adalah yang paling resisten terhadap antibiotik. NDM-1 ini
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merupakan ancaman, sangat serius bagi manusia di dunia. Keadaan ini secara pasti akan
mengancam nyawa jutaan umat manusia bila tidak ditemukan antibiotika untuk menangkalnya.
Sebuah jalan terakhir dan juga harapan terakhir untuk mengatasinya ada pada antibiotik,
carbapenem. Sampai saat ini bakteri superbug NDM-1 ini pun sudah banyak dilaporkan resisten
terhadap antibiotik secanggih carbapenem. NDM-1 adalah enzim yang merusak carbapenems,
juga dikenal sebagai carbapenemase. Enzim ini muncul pertama kali pada 2008 dan telah

ditemukan di berbagai jenis bakteri Enferobacteriace, Klebsiella dan E. coli.
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Selain NDM-1 carpabenemases lain juga dideteksi di Inggris dan di seluruh dunia, salah satunya
-dikenal sebagai Verona Imipenemase (V IM), sementara yang lain disebut Klebsiella Pneumoniae
Carbapenemase (KPC) dan satu lagi disebut Oxa-48. Karakteristik Metallo-B-laktamase (MBL):

- Metallo-B-laktamase membutuhkan seng untuk mereka aktivitas katalitiknya.

- Kegiatan mereka dihambat oleh chelators Logam, seperti sebagai EDTA dan senyawa tiol
- Metallo-B-laktamase menghidrolisis semua antibiotik beta-laktam termasuk carbapenems,
dengan pengecuahan aztreonam (monobactam).

- Strain yang memproduksi MBL tidak rentan terhadap serin inhibitor beta laktamase,
(misalnya klavulanat)
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3.1. Desain Penelitian

Penelitian ini bersifat deskriptif prospektif dimana setiap hari diperiksa secara
mikrobiologis specimen dari pasien infeksi dan sudah dinyatakan sebagai bakteri yang multi
drug resistance (MDR) terhadap antibiotika, tennaslik carbapenem. Dilakukan deteksi dan
identifikasi adanya enzim Metallo beta la&amase pada bakteri tersebut. |

a

3.2. Waktu dan Tempat Penelitian '

Penelitian dilakukan di Laboratorium Mikrobiologi FK.Unand / RS. M.Djamil Padang ,
mulai bulan Juni — Oktober 2012.

3.3. Sampel -
Sampel adalah : Semua bakteri yang sudah dinyatakan sebagai multi drug

resistance (MDR) terhadap antibiotika yang berasal dari semua jenis infeksi dari berbagai
specimen. Dilakukan deteksi dan identifikasi adanya enzim Metallo beta lactamase pada
bakteri tersebut. -

Jumlah sampel dihitung berdasarkan minimal adequate sample size

za’ pq

n = jumlah sampel minimal
p = proporsi di populasi
d = precision = 0,1

za= deviasi baku normal untuk a=0,05 ( 2 arah), maka za=1,96
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Proporsi di populasi bakteri yang multi drug resistance (MDR) terhadap antibiotika
termasuk carbapenem dari hasil penelitian sebelumnya didapatkan sebanyak 28%.. Pada

penelitian ini dengan menggunakan rumus diatas didapatkan jumlah sampel 78 sampel.

3.5. Alat dan bahan
3.5.1. Bahan Penelitian
Semua alat yang dibutuhkan untuk pengambilan dan pengiriman specimen seperti
botol steril, spuit disposible 10 ml, media transport, tabung erlenmeyer berbagai ukuran,
autoclave, tabung reaksi berbagai ukuran tabung setrifuge berbagai ukuran, lemari es,
Laminar Flow, mikroskop dan Inkubator . .

Bahan dan Reagen yang diperlukan adalah : Media pertumbuhan kuman ,
MICROBACT™ ( atau bahan uji reaksi biokimia antara lain :uji fermentasi, uji motilitas,
uji sitrat, uji indol, oksidase test, VP), media Muller Hinton/DST dan bermacam cakram /
disc antibiotik ( metode difusi) dari Oxoid.

3.6. Prosedur Kerja

a. Uii kepekaan antibiotik :

1. Semua sampel ditanam pada media agar yang sesuai, diinkubasi selama 18-24 jam dalam
inkubator. Identifikasi koloni selanjutnya digim‘akan MICROBACT™.

2. Uji resistensi, semua biakan murni bakleri pathogen di suspensi dalam 2ml larutan NaCl
fisiologis, lalu dibandingkan kekeruhan nya dengan standar Mc Farland 0,5.

3. Dengan menggunakan mikropipet diambil suspensi tadi sebanyak 20pl dan disebarkan
rata ke permukaan media Muller Hinton. Medium tersebut didiamkan pada suhu kamar
selama 15 menit untuk adaptasi bakteri pada medium.

4. Dengan menggunakan alat disc spacer, diletakkan cakram antibiotik secara aseptis di
permukaan media tadi.

5. Di inkubasi pada suhu 37C selama 20-24 jam

6. Ukur zona hambat yang terbentuk disekitar koloni menggunakan alat ukur zona hambat.
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7. Ukuran zona bening disekeliling cakram, diameternya dibandingkan dengan data pada
pustaka CLSI ( Clinical and Laboratory Standars Institute), untuk dinyatakan apakah

sensitive, intermedied atau sudah resisten.

3.7. Persyaratan Etik
Pada penehtlan ini akan digunakan specimen dari pasien yang telah dinyatakan sebagai

bakteri yang sudah multi drug resistance (MDR) terhadap antibiotika yang berasal dari semua
jenis infeksi, dan _)ems specimen nya disesuaikan dengan jenis infeksinya. Ethical Clearence
akan diajukan pada Komisi Etik Fakultas Kedokteran Universitas Andalas. Pengambilan
specimen dilakukan sebagaimana standar yang biasa dilakukan di mikrobiologi termasuk dengan
memperhatikan aspek teknis pengambilan dan penanganan specimen. Pengambilan specimen
terkait dengan petugas yang merawat atau keluarga yang intens mendampingi pasien tersebut
diminta kesediaannya dengan dijaga kerahasiaan dan setiap spesimen diberi kode angka atau

huruf tertentu yang tidak berkaitan dengan biodata pasien secara langsung.

3.8. Cara pengolahan dan Analisis data

Data yang diperoleh dari hasil deteksi dan identifikasi enzim Metallo beta lactamase akan
disajikan sesuai dengan Jumlah yang didapat berdasarjan jenis bakteri, jenis specimen dan
ruangan tempat perawatan pasien infeksi tersebut. Dilakukan pengolahan data kuantitatif secara
manual dan kumputer program SPSS 12.00 for windows serta disajikan dalam bentuk tabel dan

histogram.
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BAB IV
HASIL PENELITIAN

Selama bulan Juni sampai September 2012 didapatkan hasil kultur berbagai jenis
spesimen yang dikirin dari pasien rawat inap di RS M.Jamil Padang sebagai berikut :
Tabel 1 : Persentase Kuman Batang Gram Negatif Patogen yang resisten Carbapenem

Bakteri patogen penyebab | Jumlah kuman Batang Gram | Jumlah kuman Batang Gram
. | infeksi negatif yang di isolasi v negatif resisten Carbapenem
. |Ecoli ' 97 5
Klebsiella pneumonia 274 28 .
Pseudomonas aeruginosa 89 23
Proteus sp 6 ' 0
* Salmonella typhosa 1 0
¢ | Total 467 , 56

Pada tabel 1 diatas tampak bahwa jumlah’isolat kuman Batang Gram negatif yang di hasilkan
adalah 467 isolat dan kuman Klebsiella pneumoniae paling banyak-yaitu 274 isolat. Dari semua
isolat tersebut didapatkan 56 isolat yang resisten terhadap carbapenem. Dari semua kuman
tersebut, didapatkan persentase kuman Pseudomonas aeruginosa merupakan kuman terbanyak
yang resisten dengan antibiotik Carbapenem yaitu sebanyak 23 dari 89 isolat atau 25,84%.
Diikuti oleh kuman Klebsiella pneumoniae sebanyak 28 dari 274 isolat atau 10,22%.

Tabel 2 : Persentase Kuman Batang Gram Negatif Patogen yang menghasilkan Enzym

. MetallobetaLactamase
Bakteri patogen penyebab infeksi Resisten Resisten Carbapenem+EDTA
Carbapenem (produksi MBL)
E.coli 5 0 N
Klebsiella pneumonia 28 1 (3,57 %)
Pseudomonas aeruginosa 23 8 (34,78 %)
Proteus sp 0 0
| 56 9
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Pada tabel 2 diatas tampak bahwa diantara isolat kuman Batang Gram negatif yang sudah

resisten dengan antibiotik Carbapenem yaitu  Klebsiella pneumoniae dan Pseudomonas

ageruginosa, maka ternyata kuman Pseudomonas aeruginosa yang pahng banyak paling banyak

menghasilkan enzym metallo beta lacmase yaitu sebanyak yaitu 8 isolat atau 34,78 %.

Sedangkan kuman Klebsiella pneumoniae hanya 1 isolat atau 3,57%.

Tabel 3 : Distribusi Kuman Batang Gram Negatif Patogen Berdasarkan Jenis specimen

Specimen Kuman Batang Gram Negatif Patogen

E.coli K.pneumoniae | P.aeruginosa Lain-lain Total

Darah 2 13 4 1( s.typhosa) 20

Pus 5 54 27 86

Urine 41 23 8 ~ 2( Proteus sp) 74

Feses 37 3 1 43
Sputum 0 135 37 2 (Proteus sp) 174
Swab /cairan 12 36 12 2(Proteus sp) 62
Total 97 274 89 7 467

infeksi berasal dari specimen sputum yaitu sebanyak 174 isolat atau 37,25%

Pada tabel 3 diatas tampak bahwa kuman batang Gram negatif terbanyak sebagai penyebab

Tabel 4 : Distribusi Kuman Batang Gram Negatif Patogen Yahg Menghasilkan Enzym
MetallobetaLactamase berdasarkan jenis specimen

Specimen Kuman Batang Gram Negatif Patogen

E.coli K.pneumoniae | P.aeruginosa Lain-lain Total (%)
Darah 0 1 0 0 1(11,11%)
Pus 0 0 5 0 5(55,55%)

Urine 0 0 0 0 0

Feses 0 0 0 0 0
Sputum 0 0 3 0 3(33,33%)

| Swab /airan 0 0 0 0 0

Total 0 1 8 0 9(100%)




Pada tabel 4 diatas tampak bahwa kuman batang Gram negatif

penghasil Enzym

Metallobetalactamase paling banyak dijumpai pada jenis spesimen pus yaitu 55,55%

Tabel 5: Distribusi Kuman Batang Gram Negatif Patogen Yang Menghasilkan Enzym
MetalIobetaLactamase berdasarkan Ruang Perawatan

Specimen Kuman Batang Gram Negatif Patogen
E.coli K.pneumoniae | P.aeruginosa Lain-lain Total (%)
ICU 0 1 1 0 1(11,11%)
Paru 0 0 2 .0 2(22,22%)
Interne 0 0 ‘ 0 0 0
Bedah 0 0 0 0 0
Luka Bakar 0 0 3 0 3(33,33%)
IKA 0 0 0 0 0
NICU 0 0 2 0 2(22,22%)
Neurologi 0 0 K 0 0
Embun Pagi 0 0 0 0 0
Total 0 1 8 0 9(100%)

Pada tabel 5 diatas tampak bahwa kuman batang Gram negatif

penghasil Enzym

Metallobetalactamase dijumpai paling banyak dijumpai pada pasien yang dirawat di ruang Luka
bakar yaitu 33,33%
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BAB YV
PEMBAHASAN

Kuman-kuman batang Gram negatif terutama kelompok kuman Enterobacteriaceae dan
Pseudomonas aeruginosa diketahui menyebabkan berbagai infeksi seperti infeksi saluran kemih,
luka infeksi, septicaemia, infeksi saluran nafas dan infeksi lainnya. Kelompok kuman ini sudah
banyak didapatkan resisten terhadap bermacam antibiotik, bahkan juga antibiotik golongan
Carbapenem. Adénya Enzym MeralIabetalaaamasél'yang umumnya dapat dihasilkan oleh
bakteri Gram negatif patogen, menjadi salah satu penyebab terjadinya multi rasisten kuman-
kuman terhadap banyak antibiotik. ‘

Dari penelitian diatas didapatkan kuman Klebsiella pneumo'niae merupakan kuman yang
paling banyak sebagai isolat yang sudah resisten terhadap carbapenem . Akan tetapi persentase
kuman Pseudomonas aeruginosa merupakan kuman terbanyak yang resisten dengan antibiotik
Carbapenem yaitu sebanyak 25,84%. Diikuti oleh kuman Klebsiella pneumoniae sebanyak 28
dari 274 isolat atau 10,22%. Pada penelitian yang dilakukan Deeba Bashir(2011) pada kuman-
kuman yang sudah resisten terhadap Carbapenem mendapatkan kuman P. aeruginosa paling
banyak yaitu 13.42%. Sedangkan penelitian Debasrita Chakraborty(2010) mendapatkan kuman

Klebsiella pneumonia sebagai kuman terbanyak resisten terhadap carbapenem yaitu 31%.

Diantara kuman yang resisten Carbapenem didapatkan kuman Pseudomonas aeruginosa
yang paling banyak menghasilkan enzym Metallobetalacmase yaitu sebanyak 34,78 %,
sedangkan kuman Klebsiella pneumoniae hanya 3,57%. Penelitian Maria (2010) mendapatkan
diantara kuman-kuman yang sudah resisten dengan antibiotik carbapenem, maka kuman
Pseudomonas aeruginosa sebagai kuman terbanyak menghasilkan enzym metallobetalactamase
yaitu 57,63%. Penelitian Lavilla (2005) juga mendapatkan diantara kuman-kuman yang sudah
resisten dengan antibiotik carbapenem, maka kuman Pseudomonas aeruginosa sebagai kuman

terbanyak menghasilkan enzym metallobetalactamase yaitu 43 %.

Pada penelitian ini juga didapatkan bahwa spsimen yang paling banyak didapatkan
kuman penyebab infeksinya mampu menghasilkan enzym metallobetalactamase adalah berasal
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dari pus yaitu sebanyak 55,55%. Penelitian Maria (2010) mendapatkan specimen darah sebagai
bahan pemeriksaan yang didalamnya terdapat kuman penghasil enzym metallobetalactamase
yaitu 34,5 %. Clare Franklin (2006) juga mendapatkan specimen darah sebagai bahan
pemeriksaan yang didalamnya terdapat kuman penghasil enzym metallobetalactamase yaitu
26%.

Pada lokasi tempat perawatan pasien, didapatkan bahwa kuman batang Gram negatif ,
penghasil Enzym Metallobetalactamase dijumpai paling banyak dijumpai pada pasien yang
dirawat di ruang Luka bakar yaitu 33,33%. Penelitian Bhalerao (2010) melaporkan kalau kuman
penghasil Enzym Metallobetalactamase i:rl'i‘jumijai(paling banyak dijumpai pada pasien yang
dirawat di ruang ICU yaitu 70,5%. .

Dalam beberapa tahun terakhir Metallo beta lactamase telah diidentifikasi dari beberapa
isolat klinis di seluruh dunia dengan meningkat frekuensinya selama beberapa tahun terakhir.
Strain memproduksi enzim ini telah bertanggung jawab atas wabah nosokomial berkepanjangan
yang disertai dengan infeksi serius Terjadinya suatu MBL-positif isolat di rumah sakit
menimbulkan masalah dalam terapi, serta perhatian serius bagi Tim pengendalian infeksi di

Rumah sakit. Deteksi dan pelaporan MBL P. aeruginosa akan membantu klinisi dalam mencegah

penyebaran dari kuman yang multi-resistan ini.
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BAB VI
KESIMPULAN DAN SARAN

6.1 Kesimpulan

1. Dari 467 isolat Batang Gram negatif yang di dapatkan dari hasil kultur terdapat kuman
Klebsiella pneumoniae paling banyak yaitu 274 isolat dan 56 isolat (11,19 %) sudah
resisten terhadap carbapenem. Akan tetapi persentase kuman Pseudomonas aeruginosa
merupakan kuman terbanyak yang resisten dengan antibiotik Carbapenem yaitu sebanyak
25,84%. Diantara kuman yang resisten Carbapenem didapatkan kuman Pseudomonas
aeruginosa yang paling banyak ‘menghasilkan enzym metallo beta lacrn%;se yaitu
sebanyak 34,78 %

2. Kuman batang Gram negatif terbanyak sebagai penyebab infeksi berasal dari specimen
sputum yaitu sebanyak 174 isolat atau 37,25%. Akan tetapi kuman batang Gram negatif
penghasil enzym Metallobetalactamase paling banyak dijumpai pada jenis spesimen pus
yaitu 55,55%

3. Kuman batang Gram negatif penghasil Enzym Metallobetalactamase dijumpai paling
banyak dijumpai pada pasien yang dirawat di ruang Luka bakar yaitu 33,33%

6.2 Saran

Oleh karena ketebatasan waktu penelitian yang hanya lebih kurang 3 bulan saja, maka
jumlah kuman yang didapat belum cukup mewakili untuk menyimpulkan prevalensi kuman-
kuman penyebab infeksi di Rumah Sakit yang sudah resisten terhadap antibiotik Carbapenem.
Hal ini juga masih kurangnya dijumpai kuman-kuman penghasil enzym metallobetalactamase
diantara kuman Batang Gram negatif patogen tersebut. Begitu juga dengan jenis spesimen dan
lokasi ruang rawat pasien tersebut masih sedikit untuk dapat diambil suatu kesimpulan. Maka
peneliti menyarankan untuk dapat ditambah lamanya penelitian agar dapat diambil angka

prevalensinya dengan lebih tepat.
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ANGGARAN PENELITIAN

1.Bahan Habis pakai

1. Media Blood agar 100 gram Rp 350.000,-
2. Media transpor thyoglycolat 100 gram Rp 300.000,-
3. Muller Hinton Awgar 100 gram Rp 300.000,-
4. MICROBACT™ 2 kotak @ Rp 2.100.000,- Rp 4.200.000,-
5. E strip test MBL 1 kotak B g Rp 2.000.000,-
6. EDTA, NaCL fis, dll 5 Rp 200.000,-

Total Rp.7.450.000,-

2. Honorarium Tim Peneliti

a. Ketua peneliti Rp. 900.000,-
b. Anggota Rp  750.000,-
c. Teknisi Labor . Rp. 250.000,-
Total Rp. 1.900.000,- )

3. Laporan penelitian

a. Analisis Data dan lain-lain Rp. 200.000,-
"b. Penggandaan laporan RP  300.000,-
c. Biaya proposal Rp 250.000,-
Total Rp. 650.000,-
4. Rekapitulasi Biaya :
a. Bahan Habis Pakai Rp. 7.450.000,-
b. Honorarium Tim Peneliti Rp. 1.900.000,-
c. Laporan penelitian Rp. 650.000,-
Total Rp.10.060.000,-
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