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ABSTRACT

Introduction: Indiscriminate use of antibiotics contributes to the increasing resistance of more than one type
of bacterias. Research on new antibiotic therapies and agents cannot keep up with the rapid antibiotic
resistance. This study aimed to describe the patterns of antibiotic sensitivity and resistance at the Orthopedic
and Traumatology Hospital (RSOT) Surabaya.

Methods: This was a cross-sectional descriptive study. Secondary data from medical records year 2016-2018
were retrieved from patients treated at RSOT Surabaya who received antibiotic therapy. Only those with data
of antibiotic sensitivity test results were included

Results: The sensitivity test results of all f-lactamase inhibitors and cephalosporin antibiotics showed a
decrease in sensitivity each year with a variety of coverage patterns. The fluoroquinolone group had increased
sensitivity during the observation period. Conversely, a reduction in gentamicin sensitivity was followed by an
increase in the resistance. This increase in resistance was also observed in meropenem with various sensitivity
patterns. Linezolid sensitivity increased, while the sensitivity of teicoplanin remained 100.00%.

Conclusion: There is no particular pattern in antibiotic sensitivity and bacterial resistance in RSOT Surabaya,
except for cephalosporin, which shows a rising resistance and a decrease in sensitivity each year.
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ABSTRAK

Pendahuluan: Penggunaan antibiotik yang tidak tepat indikasi berkontribusi dalam meningkatkan resistensi
lebih dari satu jenis bakteri. Penelitian terhadap terapi dan agen antibiotik baru tidak dapat mengikuti cepatnya
resistensi antibiotik terhadap bakteri. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui perubahan pola sensitivitas
dan resistensi antibiotik di Rumah Sakit Orthopedi dan Traumatologi (RSOT) Surabaya.

Metode: Penelitian dilakukan secara observasional dengan rancang bangun potong lintang deskriptif terhadap
data sekunder pada tahun 2016-2018. Kriteria inklusi penelitian ini adalah catatan rekam medik pasien yang
menerima terapi antibiotik di RSOT Surabaya dan mempunyai hasil uji kepekaan antibiotik.

Hasil: Hasil uji sensitivitas dari semua antibiotik S-lactamase inhibitor dan cephalosporin menunjukkan
penurunan sensitivitas setiap tahunnya dengan pola covarage yang beragam. Golongan fluoroquinolone
memiliki peningkatan sensitivitas selama periode pengamatan. Sebaliknya, terjadi penurunan sensitivitas
gentamicin yang diikuti dengan peningkatan resistensi. Peningkatan resistensi ini juga terlihat pada
meropenem dengan pola sensitivitas beragam. Sensitivitas linezolid meningkat, sedangkan sensitivitas
teicoplanin tetap 100%.

Simpulan: Tidak ditemukan pola tertentu dalam perubahan sensitivitas antibiotik dan resistensi bakteri di
RSOT Surabaya, selain golongan antibiotik cephalosporin yang tiap tahunnya mengalami peningkatan
resistensi dan penurunan sensitivitas secara konsisten.

Kata Kunci: infeksi muskuloskeletal, resistensi antibiotik, sensitivitas
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PENDAHULUAN

Penggunaan antibiotik yang tidak tepat
indikasi dan tidak tepat dosis telah
memunculkan tekanan selektif kerentanan
pada bakteri dan memungkinkan kesintasan
dari strain yang sudah resisten, bahkan
beberapa strain resisten terhadap lebih dari
satu jenis antibiotik.1> Peningkatan yang tidak
terkendali dari infeksi akibat bakteri patogen
yang resisten terhadap antibiotik telah banyak
dilaporkan sebagai penyebab meningkatnya
morbiditas, mortalitas, dan biaya pelayanan
kesehatan.? Suatu penelitian di sebuah rumah
sakit di Surabaya, Indonesia tahun 2005,
melaporkan bakteri Escherichia coli memiliki
enzim p-lactamase sebesar 20%, sedangkan
Klebsiella pneumoniae sebesar 28%.3

Tingginya jumlah resistensi antibiotik ini
mendesak kebutuhan akan metode baru
terapi antibiotik serta penemuan agen
antibiotik baru.* Namun, penemuan golongan
atau generasi antibiotik baru tidak dapat
mengikuti perkembangan penyakit infeksi
yang meningkat jauh lebih cepat. Diperlukan
suatu strategi penggunaan antibiotik yang
tepat untuk memastikan ketersediaan
pengobatan terhadap infeksi bakteri secara
efektif.! Pencegahan penggunaan antibiotik
yang tidak rasional menjadi kunci yang sangat
penting dan paling efektif terhadap
meningkatnya resistensi antibiotik, baik di
tingkat masyarakat umum maupun di rumah
sakit. Banyaknya studi yang menunjukkan
adanya korelasi antara jumlah konsumsi
antibiotik dengan timbulnya resistensi,
menegaskan pentingnya pengendalian kedua

hal tersebut di atas.*

Perubahan resistensi antibiotik sangat
dipengaruhi oleh intensitas pemaparan
antibiotik di suatu wilayah. Hingga saat ini,
penelitian mengenai resistensi antibiotik di
Indonesia masih sangat minim.®> Pemetaan
pola resistensi antibotik sangatlah penting
bagi rumah sakit untuk memonitor pola
kepekaan  serta membuat  pedoman
penggunaan antibiotik. Luaran dari pemetaan
ini antara lain untuk mengetahui antibiotik
yang potensial, aman dan efektif, terutama
dalam lingkup operasi. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui pola perubahan sensitivitas
dan resistensi antibiotik di Rumah Sakit
Orthopedi dan  Traumatologi (RSOT)

Surabaya.

METODE

Studi ini merupakan studi penelitian
observasional dengan rancang bangun
potong lintang yang bersifat deskriptif untuk
mengetahui pola perubahan resistensi
antibiotik terhadap data sekunder yang
dilaksanakan di RSOT Surabaya, Jawa Timur.
Variabel penelitian ini adalah tingkat sensiti-
vitas dan resistensi antiobiotik menggunakan
rekam medis penderita.

Populasinya adalah semua pasien yang
menerima antibiotik saat dirawat di RSOT
Surabaya dan memiliki hasil uji bakteri serta
kepekaan antibiotik. Subjek adalah semua
pasien penderita infeksi nosokomial dan/atau
infeksi yang didapat di komunitas. Sampel
adalah pasien yang menerima antibiotik,
mempunyai hasil uji bakteri dan kepekaan
terhadap anti-biotik di RSOT Surabaya dalam
kurun waktu tahun 2016-2018.
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Kriteria inklusi penelitian ini adalah
pasien yang menerima terapi antibiotik dan
mempunyai hasil uji kepekaan antibiotik.
Kriteria eksklusi penelitian ini adalah sampel
yang tidak menunjukkan hasil kultur yang
positif atau hasil kultur yang positif tetapi tidak
diuji sensitivitas antibiotiknya. Karakteristik
pasien tidak dicantumkan sebagai kriteria
inklusi karena tujuan dari penelitian ini adalah
melihat pola perubahan sensitivitas antibiotik
dan bukan dampak keadaan individu terhadap
status infeksi pasien.

Sampel diambil dari rawat jalan,
Instalasi Gawat Darurat (IGD), rawat inap,
Instalasi Bedah Sentral (IBS), layanan
perawatan di rumah, dan Intensive Care Unit
— High Care Unit (ICU-HCU). Semua sampel
dikultur i

menggunakan media amies/TSB lalu ditanam

laboratorium mikrobiologi
di media Mac Conkey dan Blood Agar
kemudian diinkubasi. Bila spesimen berupa
pus akan dilakukan teknik pengecatan gram
dan dilanjutkan dengan identifikasi dan uiji
biokimia. Hasil kultur akan diperiksa dengan
metode VITEK berdasarkan acuan sensitivitas
antibiotik standar Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI). Semua prosedur
penelitian dilaksanakan setelah disetujui oleh
pihak komite etik RSOT Surabaya.

HASIL

Hasil pemeriksaan kultur 153 pasien
kasus muskuloskeletal yang terjadi pada
tahun 2016-2018, disajikan dalam Tabel 1.
Pasien yang mengalami infeksi dan menjalani
pemeriksaan kultur semakin meningkat.

Jumlah pasien wanita lebih banyak dan meng-

alami peningkatan setiap tahun.

Pus merupakan spesimen  kultur
terbanyak, baik setiap tahun maupun secara
keseluruhan (n=78; 50,98%). Pemeriksaan
sputum dan usap dubur baru dilakukan pada
tahun 2018. Instalasi tempat pengambilan
spesimen kultur terbanyak adalah di Instalasi
Bedah Sentral (IBS) (n=56; 36,60%). Namun,
pada tahun 2017, instalasi rawat jalan menjadi
tempat dengan jumlah pengambilan spesimen
kultur terbanyak (n=19; 34,55%). Dari seluruh
permintaan (153 kasus), 91 pasien
merupakan pasien dengan infeksi (59,48%).
Bakteri Gram positif paling banyak ditemui
pada tahun 2017 (n=22; 40,00%) dan bakteri
Gram negatif paling banyak ditemui pada
tahun 2018 (n=26; 39,40%).

Penyebaran jumlah dan jenis bakteri
dari hasil kultur positif dapat dilihat dalam
Gambar 1A untuk bakteri Gram positif dan
Gambar 1B untuk bakteri Gram negatif. Pada
tahun 2016, bakteri Gram positif terbanyak
adalah Staphylococcus non-haemolyticus
(n=4; 44,45%). Staphylococcus aureus adalah
bakteri Gram positif terbanyak pada tahun
2017 (n=6; 27,27%) dan tahun 2018 (n=10;
62,5%). Bakteri Gram negatif terbanyak pada
tahun 2016 adalah Escherichia coli, Klebsiella
oxytoca, Proteus mirabilis, dan Pseudomonas
aeruginosa (n=2; 20,00%). Namun, bakteri
Gram negatif terbanyak pada tahun 2017
adalah Achromobacter denitrificans (n=2;
25%) dan Escherichia coli (n=8; 30,77%) pada
tahun 2018. Pada studi ini, Mycobacterium
tuberculosis dimasukkan dalam golongan
Gram negatif di tahun 2018. Golongan bakteri

Gram positif yang paling beragam ditemukan
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pada tahun 2017 dan 2018 sebanyak enam
golongan. Pada tahun 2018 terdapat 10 jenis
bakteri Gram negatif. Secara keseluruhan dari
tahun 2016 hingga 2018, Staphylococcus

aureus dan Escherichia coli merupakan dua

bakteri yang paling banyak menyebabkan
infeksi. Kejadian infeksi kedua bakteri tersebut
untuk

menunjukkan kecenderungan

meningkat dari tahun ke tahun.

Tabel 1. Karakteristik Dasar Pasien dengan Infeksi pada Kasus Penyakit Muskuloskeletal

Karakteristik Dasar

Tahun Pemeriksaan [n (%)]

Total [n (%)]

2016 2017 2018
Jumlah pasien yang diperiksa kultur
Perempuan 23 (71,88) 36 (65,45) 37 (56,06) 96 (62,75)
Laki-laki 9 (28,12) 19 (34,55) 29 (43,94) 57 (37,25)
Spesimen pemeriksaan kultur
Darah 1(3,13) 3 (5,45) 3 (4,54) 7 (4,58)
Jaringan 9 (28,12) 8 (14,55) 17 (25,75) 34 (22,22)
Pus 12 (37,50) 32 (58,18) 34 (51,52) 78 (50,98)
Urin 5 (15,62) 10 (18,18) 4 (6,06) 19 (12,42)
Cairan sinovium 2 (6,25) 2 (3,64) 5 (7,58) 9 (5,88)
Feses 3(9,38) 0 (0,00) 0 (0,00) 3(1,96)
Sputum 0 (0,00) 0 (0,00) 2 (3,03) 2(1,31)
Usap dubur 0 (0,00) 0 (0,00) 1(1,52) 1(0,65)
Instalasi tempat pengambilan spesimen
Rawat jalan 11 (34,37) 19 (34,55) 25 (37,87) 55 (35,95)
Instalasi Gawat Darurat (IGD) 1(3,13) 18 (32,73) 5 (7,58) 24 (15,69)
Rawat inap 7 (21,87) 3 (5,45) 5 (7,58) 15 (9,80)
Instalasi Bedah Sentral (IBS) 13 (40,63) 14 (25,45) 29 (43,94) 56 (36,60)
Home care 0 (0,00) 1(1,82) 0 (0,00) 1 (0,65)
Intensive Care Unit — High Care Unit
(ICU-HCU) 9 0 (0,00) 0 (0,00) 2 (3,03) 2(1,31)
Hasil pemeriksaan kultur
Bakteri Gram positif 9(28,12) 22 (40,00) 16 (24,24) 47 (30,72)
Bakteri Gram negatif 10 (31,25) 8 (14,55) 26 (39,40) 44 (28,76)
Tidak ada pertumbuhan bakteri 13 (40,63) 25 (45,45) 24 (36,36) 62 (40,52)
Jenis kasus infeksi
Infeksi muskuloskeletal 19 (59,37) 30 (54,55) 37 (56,06) 86 (56,21)
Infeksi non-muskuloskeletal 13 (40,63) 25 (45,45) 29 (43,94) 67 (43,79)
Total [n (%)] 32 (100,00) 55 (100,00) 66 (100,00) 153 (100,00)

[-lactamase inhibitor

Data profil

antibiotik golongan f-

piperacillin-tazobactam (Gambar 2).

Total

pemeriksaan yang dilakukan terhadap empat

lactamase inhibitor diwakili oleh pengujian
empat macam antibiotik, yaitu amoxicillin-
clavulanic acid (co-amoxiclav), ticarcillin-

clavulanic acid, cefoperazone-sulbactam, dan

antibiotik tersebut berturut-turut sebanyak 52,
41, 29, dan 78 pemeriksaan. Hasil uiji
sensitivitas dari semua antibiotik tersebut

menunjukkan penurunan sensitivitas setiap

Vol.19 No.1 Mei 2020 11



Damianus Journal of Medicine

tahunnya secara  konsisten.  Bahkan,
penurunan sensitivitas ini juga terlihat dari to-
tal keseluruhan antibiotik.

Pola cakupan, baik terhadap Gram
positif maupun Gram negatif, juga mengalami
2016

antibiotik co-amoxiclav and cefoperazone-

perubahan.

Semula pada tahun

sulbactam dapat mencakup kedua jenis Gram
positif dan negatif. Padatahun 2017, cakupan

mencakup keduanya. Hal yang berbeda
didapatkan pada ticarcillin-clavulanic acid
yang tetap bertahan 100% terhadap bakteri
Gram positif saja selama tahun 2017-2018.
Sedangkan piperacillin-tazobactam menga-
lami perubahan dari cakupan Gram positif
pada tahun 2016 (53,80%) dan 2017 (66,67%)
menjadi cakupan Gram negatif pada tahun

2018 (73,91%). Kasus infeksi Gram negatif

antibiotik tersebut 100% Gram positif. pada tahun 2017 hanya tercakup oleh jenis
Kemudian pada tahun 2018 kembali piperacillin-tazobactam.
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(100,00)
20
16
(100,00)
815
< 10
fg 9 (62,5)
E (100,00)
= 6
(27,27) 5
4 (22,73)
S 3 (44,45) 3 , 4
(33,33) N 1 1 (1363) 9,09) 1 1 s 1 1
(11,11) (11,11) (4,55) 1 (6,25) (6,25 (6,25)(6,25)
0 0 0 I 0o o 0 0 . 0 . 0 0
o | | | .
2016 2017 2018
Tahun Pemeriksaan
 Enterococcus faecalis Staphylococcus aureus Staphylococcus epidermidis Staphylococcus haemolyticus
m Staphylococcus lugdunensis m Staphylococcus non-haemolyticus M Streptococcus haemolyticus B Streptococcus a-haemolyticus
A M Streptococcus non-haemolyticus M Lainnya m Total
Jumlah Bakteri Gram -
B
30 7%
(100,00)
25
20
S
=
% 15
€ 10
5 (100,00) 8 8
10 (100,00) (30,77)
4 N 4
2 2 2 2 2 (15,38) 2 (1538)
B 1 (2000) (20,00}1 (20,00) (20,00) (25,00) 11 1 01 1 1 (“'5(3),5%1 1
o o100 o L1000y o o o o o om0 msoms sy (1250 0 o 1 1 l (,ssl N
0 H = B B [ | mE . = mEle
2016 2017 2018

Tahun Pemeriksaan

® Achromobacter denitrificans Acinetobacter sp.

= Klebsiella aerogenes mKlebsiella oxytoca

M Providencia stuartii W Pseudomonas aeruginosa

mKlebsiella ozaena

Enterobacter agglomerans

Stenotrophomonas maltophilia ® Mycobacterium tuberculosis

Enterobacter cloacae m Escherichia coli

H Klebsiella pneumoniae M Proteus mirabilis

Total

Gambar 1. Persebaran jumlah dan jenis bakteri Gram positif dan Gram negatif yang ditemukan pada tahun
2016-2018. (A) Persebaran bakteri Gram positif, (B) Persebaran bakteri Gram negatif.
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Gambar 2. Profil sensitivitas, cakupan Gram positif, cakupan Gram negatif, jumlah pemeriksaan yang
dilakukan dalam 1 tahun, dan jumlah resistensi dari antibiotic golongan g-lactamase inhibitor.
(A) Amoxycillin-Clavulanic acid, (B) Ticarcillin-Clavulanic acid,
(C) Cefoperazone-Sulbactam, (D) Piperacillin-Tazobactam.

Meskipun semua antibiotik menunjuk-

kan penurunan sensitivitas, peningkatan
resistensi hanya didapatkan pada co-amoxi-
clav (n=3; 18,75% [2016], n=6; 33,33% [2017],
n=7; 38,89% [2018]). Piperacillin-tazobactam
sebaliknya mengalami penurunan resistensi
dari tahun ke tahun (n=5; 27,78% [2016], n=7;
26,92% [2017], n=6; 17,65% [2018]) dan pada
saat yang bersamaan, terjadi peningkatan
angka intermediet (tidak disajikan dalam
grafik)  dari hasil pemeriksaan
sensitivitasnya (n=0; 0,00% [2016],

3,85% [2017], n=5; 14,71% [2018]).

uji

n=1;

Cephalosporin
Pada tahun 2016-2018, uji sensitivitas

antibiotik golongan cephalosporin dilakukan

Vol.19 No.1 Mei 2020

pada cefprozil, cefoperazone, cefotaxime, dan
cefepime (Gambar 3). Cefepime menjadi
antibiotik yang paling banyak digunakan pada
uji sensitivitas (n=74). Penurunan sensitivitas
didapatkan pada keempat antibiotik tersebut.
Pada
penurunan sensitivitas 13,37% (dari tahun
2016 ke 2017). Terdapat pola perubahan

cakupan pada cefprozil dan cefoperazone,

golongan  cephalosporin, terjadi

yaitu hanya bakteri Gram positif saja pada
tahun 2017. Pada tahun 2018 cakupannya
kembali untuk bakteri Gram positif dan negatif
2016.

mengalami perubahan secara progresif dari

seperti pada tahun Cefotaxime
cakupan bakteri Gram positif saja menjadi
untuk Gram positif dan negatif. Perubahan

yang cukup unik didapatkan pada cefepime
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yang pada awalnya mempunyai cakupan
untuk keduanya, berubah menjadi dominan
bakteri Gram positif pada tahun 2017 dan
bakteri Gram negatif pada tahun 2018. Bakteri
gram negatif pada tahun 2017 tercakup oleh
cefotaxime dan cefepime.
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peningkatan tingkat resistensi.
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Gambar 3. Profil sensitivitas, cakupan Gram positif, coverage Gram negatif, jumlah pemeriksaan yang
dilakukan dalam 1 tahun, dan jumlah resistensi dari antibiotik golongan cephalosporin.
(A) Cefprozil, (B) Cefoperazone, (C) Cefotaxime, (D) Cefepime

Fluoroquinolone

Dua antibiotik yang mewakili uiji
sensitivitas golongan fluoroquinolone adalah
norfloxacin dan moxifloxacin (Gambar 4).
Berbeda dengan antibiotik lainnya, antibiotik
fluoroquinolone memiliki tren sensitivitas yang
meningkat (66,67% [2016], 70,00% [2017],
69,23% [2018]). Namun,

bakteri terhadap antibiotik tersebut memiliki

tingkat resistensi

pola yang tidak konsisten tiap tahunnya.

14

Hasil uji sensitivitas dari antibotik
norfloxacin menunjukkan perubahan yang
tidak menetap, baik peningkatan maupun
penurunan. Perubahan serupa juga terlihat
pada pola cakupan terhadap bakteri Gram
negatif (100,00% [2016], 50,00% [2017],
77,78% [2018]) yang bersifat inkonsisten dan
fluktuatif. Sebaliknya, pola  cakupan
norfloxacin terhadap bakteri Gram positif

menunjukkan peningkatan (0,00% [2016],
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50,00% [2017])

penurunan pada

yang  diikuti
tahun 2018 (22,22%).

Walaupun sensitivitas norfloxacin meningkat

dengan

kembali pada tahun 2018, tingkat resistensi

tetap tidak menunjukkan tren yang cukup jelas.

Uji sensitivitas moxifloxacin

menunjukkan peningkatan sensitivitas. Pola

Norfloxacin
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cakupan moxifloxacin pun persisten 100,00%
terhadap Gram positif. Tingkat resistensi
moxifloxacin mengalami peningkatan pada
tahun 2016-2017 dari 22,22% (n=2) ke
25,00% (n=4), tetapi mengalami penurunan

kembali pada tahun 2018 (n=1;9,09%).

Moxifloxacin
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Gambar 4. Profil sensitivitas, cakupan Gram positif, Gram negatif, jumlah pemeriksaan yang dilakukan
dalam 1 tahun, dan jumlah resistensi dari antibiotic golongan fluoroquinolone.
(A) Norfloxacin, (B) Mocifloxacin.

Antibiotik Golongan Lain

Pola perubahan keefektifan empat
antibiotik lainnya yang ditemukan di RSOT
Surabaya adalah gentamicin dari golongan

aminoglikosida, meropenem dari golongan

carbapenem, teicoplanin dari golongan
glikopeptida, dan linezolid dari golongan
oxazolidinone (Gambar 5). Penggunaan

keempat golongan antibiotik tersebut untuk uji
sensitivitas sangatlah berbeda. Gentamicin
(n=60) dan meropenem (n=80) merupakan
dua di antara empat antibiotik yang paling
sering digunakan untuk uji sensitivitas. Hasil
uji sensitivitas keempatnya bervariasi dan
tidak memiliki pola yang konsisten.

Grafik tersebut memperlihatkan bahwa
hasil uji sensitivitas gentamicin bervariasi
bersamaan dengan jumlah pemeriksaan yang

terus meningkat setiap tahun. Meskipun

Vol.19 No.1 Mei 2020

bervariasi, tetap tampak kecenderungan yang
menurun pada sensitivitas gentamicin. Hal
tersebut didukung oleh tingkat resistensi
gentamicin yang terus meningkat. Cakupan
yang awalnya 100,00% untuk Gram negatif
berubah menjadi dominan untuk Gram positif
(60,00%) pada tahun 2017. Namun, cakupan
tersebut kembali ke Gram negatif pada tahun
2018 (59,09%).

Pola yang bervariasi juga ditemukan
pada antibiotik meropenem. Sensitivitas, baik
untuk Gram positif maupun Gram negatif,
berubah setiap tahun. Namun, sensitivitas ini
mencapai angka tertingginya, yaitu 81,48%
pada tahun 2017. Pola cakupan meropenem
yang mulanya seimbang untuk kedua bakteri
Gram, mengalami kecenderungan meningkat
untuk Gram negatif pada tahun selanjutnya

(36,36% [2017], 77,78% [2018]). Seperti
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halnya gentamicin, tingkat resistensi selalu
konsisten meningkat tiap tahunnya. Linezolid
memiliki pola sensitivitas yang semula 81,82%
pada tahun 2016, kemudian konsisten pada
angka 100,00% pada tahun 2017-2018,
sedangkan pola sensitivitas teicoplanin selalu

100,00%. Hal yang menarik adalah kedua
antibiotik tersebut memiliki cakupan untuk
Gram positif yang sama-sama menurun pada
tahun 2018. Linezolid dan teicoplanin tidak
menunjukkan adanya resistensi dari tahun
2016 hingga 2018.
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Gambar 5. Profil sensitivitas, cakupan Gram positif, Gram negatif, jumlah pemeriksaan yang dilakukan
dalam 1 tahun, dan jumlah resistensi dari antibiotic golongan lain. (A) Aminoglikosida [Gentamicin], (B)
Carbapenem [Meropenem], (C) Glikopeptida [Teicoplanin], (D) Oxazolidinone [Linezolid].

DISKUSI
Kasus lebih

menonjol sesuai dengan karakteristik rumah

infeksi muskuloskeletal
sakit khusus orthopedi. Pemeriksaan kultur
dan uji sensitivitas antibiotik hanya dilakukan
sesuai permintaan klinisi. Pemeriksaan
sensitivitas tersebut tidak selalu dilakukan
pada semua kultur bakteri. Permintaan hanya
dilakukan pada kasus yang dicurigai sebagai
kultur  sesuai

infeksi yang memerlukan

16

SOP/SPM (Standar

kasus tersebut. Kenaikan kasus yang dikultur

Pemeriksaan Medik)

meningkat sesuai kenaikan jumlah kunjungan
pasien di RSOT Surabaya. Demikian pula
jumlah pasien wanita yang dilakukan
pemeriksaan kultur lebih banyak karena
terjadi peningkatan jumlah kunjungan pasien
wanita.

Spesimen permintaan kultur yang tinggi

dari pus dan jaringan seringkali dilakukan saat
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pembersihan luka (debridement), baik di
kamar operasi maupun di rawat jalan.
Pengambilan spesimen urin hanya dilakukan
saat ada kecurigaan kasus infeksi saluran
kemih (ISK) yang seringkali timbul pada
pasien yang sedang atau baru saja dipasang
kateter urin. Angka ini semakin menurun pada
tahun 2018 karena penggunaan Kkateter
diupayakan tidak lebih dari tiga hari. Bahan
spesimen dari cairan sinovium hanya dikultur
apabila cairan sinovium yang dipungsi
berwarna keruh dan/atau bercampur darah.
Kasus  pemeriksaan  cairan  sinovium
meningkat pada 2018 karena kasus nyeri
sendi, terutama sendi panggul dan sendi lutut,
juga meningkat. Pemeriksaan spesimen darah
tidak banyak dilakukan karena kasus infeksi
sistemik sangat jarang terjadi.

Hasil pemeriksaan kultur dengan
terdapatnya pertumbuhan bakteri Gram positif
maupun negatif tidak banyak mengalami
perubahan dari tahun ke tahun. Tingginya
hasil “tidak ada pertumbuhan bakteri’
menunjukkan bahwa permintaan pemeriksaan
dilakukan pada saat pasien sudah diberi
antibiotik. Walaupun hasil kultur menunjukkan
tidak adanya pertumbuhan bakteri, biasanya
antibiotik yang sedang diberikan akan tetap
diteruskan.

Jenis bakteri Gram positif, setiap
tahunnya tetap didominasi Staphylococcus
aureus sehingga penggunaan antibiotik
golongan pg-lactamase inhibitor, yang diwakili
oleh amoxycillin-clavulanic acid, masih
rasional untuk digunakan dan terbukti tetap
digunakan hingga tahun 2018. Resistensi

antibiotik oleh bakteri Gram negatif menjadi

salah satu kendala bagi tenaga kesehatan
untuk merencanakan tindakan terapi yang
tepat.>® Hal ini sesuai dengan hasil studi ini
yang menunjukkan peningkatan temuan Gram
negatif pada tiga tahun terakhir (2017-2018).
Selain E. coli, terdapat perubahan jenis bakteri
Gram negatif lainnya setiap tahunnya. Hal ini
menyebabkan prosedur cuci tangan dan
penggunaan masker saat menangani pasien
harus diawasi dengan ketat.

Sensitivitas dan jumlah resistensi
antibiotik yang tercatat di RSOT Surabaya
berubah setiap tahunnya. Secara keseluruhan
tidak terdapat pola tertentu. Fakta ini tidak
terlepas dari lingkup data yang terlalu kecil
dan kasus yang terlalu spesifik. Namun,
penelitian ini tetap berguna untuk pengobatan
berbasis bukti. Pencatatan dan analisa tetap
harus dilakukan dari waktu ke waktu untuk

penggunaan antibiotik yang rasional.

[-lactamase inhibitor

Data penurunan sensitivitas terhadap
antibiotik golongan p-lactamase inhibitor,
kecuali golongan piperacillin-tazobactam,
sesuai dengan penelitian yang dilakukan di
Padang pada tahun 2006. Pada penelitian
tersebut dilaporkan bahwa resistensi antibiotik
tertinggi adalah terhadap golongan ampicillin
(90,00%), (89,40%), dan
amoxicillin-clavulanic acid (61,70%).°

Sedangkan, golongan piperacillin-tazobactam

amoxicillin

masih sensitif terhadap bakteri Gram negatif.
Terdapat studi yang melaporkan bahwa
penggunaan piperacillin-tazobactam sangat
dipengaruhi oleh indikasi terapi empiris,

kesalahan dosis, penggunaan antibiotik
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berkelanjutan, dan tidak tepatnya waktu untuk
menurunkan dosis. Hal ini  berkontribusi
terhadap penurunan sensitivitas antibiotik,
khususnya piperacillin-tazobactam.®
Sulbactam tidak memiliki potensi sebesar
tazobactam dan clavulanic acid, tetapi
piperacillin-tazobactam mempunyai stabilitas
yang lebih tinggi dan memiliki kemungkinan
yang lebih kecil untuk menimbulkan resistensi
dari kromosom enzim f-lactamase.!

Dessie et al. melaporkan bahwa
kebanyakan bakteri Gram negatif telah
resisten terhadap golongan ampicillin dan
amoxicillin-clavulanic acid.® Dapat
diperkirakan bahwa sensitivitas amoxicillin-
clavulanic acid akan turun seiring waktu bila
tidak digunakan dengan bijak.>®

Ticarcillin-clavulanic acid efektif
terhadap Gram negatif P. aeruginosa.'! Data
kami  menunjukkan bahwa sensitivitas
ticarcillin-clavulanic acid menurun setiap
tahunnya, tetapi masih memiliki cakupan yang
lebih tinggi terhadap Gram positif. Hal ini tidak
terlepas dari jumlah pemeriksaan sensitivitas
ticarcillin-clavulanic acid yang berkurang pada
tahun 2018.

Demikian pula data cefoperazone-
sulbactam terhadap bakteri Gram positif tahun
2017-2018, dengan cakupan Gram positif
cefoperazone-sulbactam lebih luas dari pada
Gram negatif. Sebagian besar penelitian
cefoperazone-sulbactam membahas menge-
nai efektiftasnya terhadap bakteri Gram
negatif, khususnya Acinetobacter baumanni.
Cefoperazone-sulbactam terbukti efektif untuk

bakteri yang resisten terhadap carbapenem

kecuali P. Aeruginosa yang resisten terhadap

carbapenem.'?

Cephalosporin

Dalam penelitian ini, tingginya kejadian
resistensi menunjukkan terjadinya penurunan
efektivitas antibiotik cephalosporin. Terdapat
laporan mengenai resistensi cephalosporin
pada S. aureus sebesar 61,67% dan E. Coli
sebesar 81,00%.214 E. coli juga merupakan
bakteri Gram negatif dengan tingkat resistensi
cephalosporin yang paling tinggi dibandingkan
dengan bakteri Gram negatif lainnya.'®
Penelitian-penelitian tersebut secara tidak
langsung juga membuktikan bahwa kontribusi
kedua bakteri tersebut sangatlah besar dalam
menyebabkan tingginya tingkat resistensi dan
rendahnya sensitivitas antibiotik
cephalosporin.

Menurunnya efektivitas cephalosporin
dalam penelitian ini juga telah dibuktikan oleh
Obeng-Nkrumah et al. pada cefotaxime dan
cefuroxime yang mengalami kecenderungan
peningkatan resistensi dari tahun 2010 hingga
2013.18 Bahkan, dari tahun 2008 hingga 2012,
terjadi peningkatan progresif dari isolat hasil
kultur  extended-spectrum  cephalosporin-
resistant E. coli dan bersamaan juga dengan
Klebsiella pneumonia yang juga tergolong
bakteri Gram negatif.’

Tiga genus terbesar dalam penelitian ini,
yaitu Staphylococcus, Streptococcus, dan
Enterococcus, memiliki mekanisme yang kuat
untuk melawan cephalosporin melalui proses
terganggunya PBP (Penicillin-binding Protein)
sebagai bagian terpenting dari mekanisme
Pemberian

kerja  antibiotik  tersebut.
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cephalosporin dengan gegabah meningkat-
kan resistensi terhadapnya.*8

Jika dilihat dari keempat antibiotik
cephalosporin dalam penelitian ini,
cakupannya didominasi terhadap bakteri
Gram positif. Dominasi ini  memang
merupakan bagian dari target kerja
cephalosporin yang dominan terhadap bakteri
Gram positif dan cukup lemah terhadap
bakteri Gram negatif.'® Pada tahun 2018,
cefepime merupakan antibiotik yang memiliki
cakupan sangat dominan terhadap bakteri
Gram negatif. Hal ini mungkin disebabkan
karena tingginya jumlah bakteri Gram negatif
dibandingkan dengan Gram positif pada tahun
tersebut. Beragamnya cakupan ini juga
ditentukan oleh nilai MICso dan MICg yang
juga hampir sama terhadap bakteri Gram
positif (diwakili oleh Staphylococcus dan
Streptococcus) dan Gram negatif (diwakili
oleh Enterobacteriaceae).?® Cakupan ini
tentunya sangat ditentukan juga oleh jumlah

kejadian infeksi setiap tahunnya.

Fluoroquinolone

Hasil pemeriksaan efektivitas dari
antibiotik  fluoroquinolone  diwakili  oleh
norfloxacin dan moxifloxacin (Gambar 4).
Fluoroquinolone merupakan golongan anti-
biotik yang umumnya lebih efektif untuk
bakteri Gram negatif sehingga dapat
dikatakan hasil penelitian ini akan sangat
dipengaruhi jumlah Gram negatif yang ditemui
tiap tahunnya. 2! Norfloxacin memiliki cakupan
Gram negatif yang sangat baik dan masih
sesuai dengan

fungsinya sebagai

fluoroquinolone generasi kedua. Hal ini

dibuktikan pada lebih rendahnya nilai rata-rata
MICq (2,68 mg/L) pada bakteri Gram negatif
tertentu (E. coli, P. aeruginosa, Klebsiella spp.,
dan H. influenzae) dibandingkan dengan
Gram positif (6,25 mg/L; S. aureus, S.
pneumoniae, Streptococcus grup A, dan
Enterococcus spp.).?2

Dalam penelitian ini pada tahun 2017,
terdapat keseimbangan cakupan untuk
norfloxacin. Hal ini disebabkan karena
meningkatnya jumlah kasus bakteri Gram
positif sehingga efektivitasnya terhadap Gram
negatif  relatif  menurun. Moxifloxacin
menunjukkan  efektivitas secara penuh
terhadap bakteri Gram positif. Moxifloxacin
merupakan fluoroquinolone generasi keempat
yang ditingkatkan efektivitasnya untuk bakteri
Gram positif melalui penambahan struktur
kimianya.?

Pada penelitian ini norfloxacin masih
efektif terhadap gram positif dan negatif,
sedangkan moxifloxacin memiliki sensitivitas
terhadap gram positif yang meningkat tiap
tahunnya. Tetapi, frekuensi penggunaan
fluoroquinolone yang meningkat setiap tahun
akan meningkatkan resistensi fluoroquinolone
seiring dengan peningkatan penggunaan

antibiotik tersebut.”-23

Antibiotik Golongan Lain

Penggunaan keempat golongan
antibiotik (gentamicin, meropenem, linezolid,
dan teicoplanin) ini jarang diberikan dalam
praktik sehari-hari. Antibiotik golongan ini
merupakan lini terakhir bila antibiotik lain tidak

efektif.
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Gentamicin pada umumnya diresepkan
untuk kasus infeksi bakteri Gram negatif.® Hal
ini juga selaras dengan data cakupan Gram
negatif yang cenderung meningkat pada tahun
2017-2018.

terhadap gentamicin terus meningkat, sesuai

Namun, tingkat resistensi

dengan laporan oleh Negi et al. yang
menyatakan tingginya angka resistensi
dikarenakan tingginya angka penggunaan.
Penelitian lain juga melaporkan peningkatan
resistensi Gentamicin sebesar 96,20% untuk
bakteri Pseudomonas aeruginosa.®?* Bakteri
ini juga tercatat sebagai penyebab tersering
infeksi muskuloskeletal pada penelitian ini.
Pada penelitian ini cakupan meropenem
untuk Gram negatif cenderung meningkat
dalam tiga tahun terakhir (2017-2018). Hal ini
sesuai dengan mekanisme meropenem yang
efektif terhadap Gram negatif.® Namun, sama
halnya dengan gentamicin, tingkat resistensi
meropenem juga meningkat dalam rentang
2016-2018. E. coli merupakan bakteri
terbanyak kedua yang kami temukan dan
resistensi terhadapnya terus meningkat. Studi
lain melaporkan hal yang sama.?® Padahal,
carbapenem merupakan golongan antibiotik
lini terakhir untuk mengobati E. coli yang
sudah resisten terhadap banyak obat.?®
Teicoplanin merupakan antibiotik untuk
multi-drug resistance Staphylococcus aureus
(MRSA).?® Oleh karena penggunaannya
dibatasi, maka tidak ditemukan resistensi
selama periode pengamatan. Hal ini juga
dilaporkan oleh studi dari Jiang et al. bahwa
terjadi  peningkatkan  sensitivitas  yang
signifikan (p < 0.0001) selama lima tahun

terakhir.?”

Linezolid juga tidak ditemukan adanya
resistensi. Antibiotik ini secara Klinis aktif
melawan strain multi-drug resistant bakteri
Gram positif, yang juga dibuktikan pada hasil
penelitian ini dengan tingginya angka
cakupannya.?® Salah satu bakteri yang sangat
sensitif terhadap linezolid adalah S. aureus
dengan tingkat sensitivitas
94,38%.%°

Timbulnya resistensi pada antibiotik,

mencapai

merupakan masalah multifaktorial, baik dari
bakteri maupun manusia. Tingginya tingkat
resistensi dari bakteri disebabkan adanya
tekanan seleksi yang tinggi, mutasi di lokasi
target obat, dan gangguan akumulasi obat
dalam sitoplasma atau penataan ulang
membran sel.>?° Selain itu, faktor manusia
seperti maraknya peresepan antibiotik yang
tidak perlu oleh dokter, tingginya tingkat
pengobatan sendiri oleh pasien, pembelian
antibiotik yang dijual bebas, dan pengabaian
peta kuman, turut serta menimbulkan
resistensi.* Data menunjukkan bahwa
sebanyak 84% pasien di Indonesia menerima
terapi antibiotik dan sebanyak 32% adalah
penggunaan antibiotik yang tidak rasional dan
indikasi.?*

mikroorganisme yang resisten ini seharusnya

tidak tepat Penyebaran
dapat dicegah dengan kontrol program infeksi
yang efektif, seperti mengisolasi pasien infeksi
berat, tata cara cuci tangan yang benar,
menggunakan sarung tangan dan baju
operasi yang telah didesinfeksi.”

Upaya kontrol dari dokter ahli
mikrobiologi dan  pembuatan  standar
operasional penggunaan antibiotik sangat

diperlukan untuk mencegah, menangani, dan
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mengontrol penggunaan antibiotik secara
rasional.® Dokter, farmasi, mikrobiologi, dan
perawat sebagai tim multidisiplin dalam
pendekatan holistik kepada pasien harus
berperan dalam kontrol infeksi. Peta kuman
sebagai antibiogram sangat diperlukan pada
setiap fasilitas kesehatan agar dapat
memberikan  terapi secara  empiris.°
Pengawasan yang berkelanjutan dari pola
kerentanan antibiotik adalah upaya mendasar
untuk memantau dan memandu dokter dalam
memilih terapi empiris dan terarah dengan
tepat.

Keterbatasan dari penelitian ini adalah
data sekunder yang diambil mentah dari
rekam medis, sehingga ada beberapa data
yang tidak tercatat dengan lengkap dan
memengaruhi luaran penelitian. Selain itu,
tidak dilakukan pengamatan perubahan pola
sensitivitas setiap antibiotik terhadap jenis

bakteri tertentu.

SIMPULAN
Tidak terdapat pola tertentu dalam
perubahan  sensitivitas  antibiotik  dan
resistensi bakteri di RSOT Surabaya, selain
golongan antibiotik cefalosporin  dimana
semuanya mengalami peningkatan resistensi
dan penurunan sensitivitas. Hasil studi ini
menunjukkan bahwa penggunaan antibiotik
masih sesuai dan berpegang pada pemetaan
tahun sebelumnya. Tetapi, hasil studi ini harus
dipahami oleh seluruh pemangku kepetingan
agar tidak berkontribusi terhadap peningkatan
resistensi suatu antibiotik.
Penelitian ini tentunya perlu diperbarui

setiap waktu untuk mengetahui potensi

perubahan pola sensitivitas pada suatu

antibiotik. Pola sesitivitas antibiotik

merupakan hal yang dinamis dan perlu
menjadi perhatian khusus untuk mencegah
kematian akibat bakteri yang resistan
terhadap berbagai obat atau multidrugs

resistant.

UCAPAN TERIMA KASIH

Kami mengucapkan terima kasih
kepada Pusat Pengendalian Infeksi (PPI)
RSOT Surabaya atas izinnya menggunakan
data sekunder.
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