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Abstrak

Sampai saat ini, pengobatan penyakit infeksi masih tergantung dari penggunaan antibiotika. Dengan
meluasnya pemakaian antibiotika yang irasional, maka potensi terjadinya resistensi semakin meningkat.
Peningkatan resistensi bakteri dan penyebarannya merupakan masalah kesehatan yang sangat penting di
seluruh dunia. Pada kenyataannya, saat ini 70% bakteri penyebab infeksi nosokomial telah resisten
terhadap antibiotika yang biasa digunakan. Beberapa penelitian seperti Lin WJ dkk memperlihatkan
terjadinya peningkatan resistensi Streptococcus pneumoniae terhadap trimethoprim/sulfamethoxazole
79.4%, tetrasiklin 82.2%, makrolid termasuk eritromisin dan azitromisin 93% dan isolat yang multi drug
resistance ditemukan sebanyak 80.1% dan dari Gaspari RJ dkk didapatkan hasil penelitian berupa
peningkatan resistensi antibiotika first line agent seperti Amoksilina dan
Sulphamethoxazole/Trimethoprim pada kasus UTI anak . Saat ini berdasarkan hasil penelitian Greenberg
D. dkk. (1998-2002), antibiotika piperacillin/tazobactam masih sensitif terhadap bakteri Gram negatif
terutama penghasil enzim beta laktamase. Oleh karena itu penggunaan agen antimikroba yang lebih
berhati-hati dengan memperhatikan pola kuman setempat sangat diperlukan untuk mengurangi
kecenderungan timbulnya resistensi kuman.

Kata kunci : antibiotik, resistensi, Streptococcus pneumoniae

Abstract

Antibiotics are critical to the treatment of bacterial infections. However, after years overuse and misuse of
the antibiotics, bacteria has developed antibiotic resistance. Antibiotic resistance and transmission of
resistant bacteria continue to expand and both have become a global health crisis. Currently, it is
estimated that more than 70% of the bacteria that cause hospital acquired infections are resistant to at
least one of the antibiotics used to treat them. Lin WJ found that there was a elevated resistance
Streptococcus pneumoniae to trimethoprim/sulfamethoxazole up to 79.4%, tetracycline to 82.2%,
macrolides to 93% and they also found the multi drug resistance bacteria up to 80.1%. Gaspari found in
urinary tract infections, there was a higher resistance to first line agent like Amoxcillina and
trimethoprim/sulfamethoxazole. According to Greenberg D. , piperacillin/tazobactam has less resistance
to Gram negative bacteria producing beta-lactamase and make it as a drug of choice for Gram negative
bacteria. Looking at the problem, we have to use the antibiotics properly and mentioned the pattern of
susceptibility test of the local bacteria.
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Pendahuluan

Pada beberapa dekade terakhir, terapi
antibiotika banyak digunakan dan dipelajari
seiring dengan perkembangan penyakit infeksi.
Sampai saat ini, pengobatan penyakit infeksi
masih tergantung dari penggunaan antibiotika.
Pemilihan antibiotika tidak saja berdasarkan
spektrum antibiotika tapi juga harus berdasarkan

farmakokinetik dan farmakodinamik,
kemampuan menyebabkan resistensi, keamanan
dan biaya.

Dengan meluasnya pemakaian

antibiotika yang irasional, maka potensi
terjadinya  resistensi  semakin  meningkat.
Peningkatan resistensi bakteri dan
penyebarannya merupakan masalah kesehatan
yang sangat penting di seluruh dunia.' Pada
kenyataannya, saat ini 70% bakteri penyebab
infeksi nosokomial telah resisten terhadap
antibiotika yang biasa digunakan.” Infeksi yang
disebabkan oleh  bakteri yang resisten
berhubungan dengan tingkat morbiditas dan
mortalitas yang tinggi. Selain itu, masalah
resistensi  terhadap antibiotika juga akan
meningkatkan ~ biaya  kesehatan.!  Dapat
diperkirakan, masalah yang timbul akibat
resistensi bakteri terhadap antibiotika

mengharuskan dunia kesehatan untuk terus
menemukan antibiotika baru untuk penanganan
penyakit-penyakit infeksi yang disebabkan oleh
strain bakteri resisten. Secara paralel juga timbul
masalah untuk menemukan antibiotika baru
terhadap penyakit infeksi yang disebabkan oleh
bakteri yang baru ditemukan pada dua dekade
belakangan ini (emerging diseases).’

Pola Resistensi Streptococcus pneumoniae
pada Kasus Infeksi Anak '

Streptococcus pneumoniae masih
merupakan penyebab kematian dan kesakitan
yang penting di seluruh dunia. Berdasarkan
penelitian yang dilakukan oleh Lin WJ dkk. pada
286 isolat Streptococcus pneumoniae dengan
sampel anak (usia < 14 tahun) di Taiwan dari
tahun 1999-2004 didapatkan hasil resistensi
terhadap trimethoprim/sulfametohoxazole
79.4%, tetrasiklin 82.2%, makrolid termasuk
eritromisin dan azitromisin 93% dan isolat yang
multi drug resistance ditemukan sebanyak
80.1%. Dari penelitian ini juga memperlihatkan
bahwa resistensi terhadap ofloxacin (1.4%) dan
levofloxacin (0.3%) sangat rendah, hal ini
berkaitan dengan penggunaan florokuinolon
yang sangat jarang atau tidak dianjurkan pada
kasus  infeksi  anak-anak  (Tabel. 1).

Tabel 1. Kepekaan 286 isolat S.pneumoniae terhadap 12 agen antimikroba, Taiwan
(1999-2004)

Susceptibility of 286 invasive isolates of & preumoniae to 12 antimicrobial agents, Taiwan {1999-2004)

Antimicrobial agent MIC {pg/mlL) Mo, (%) of isolates

119 WA Range Susceptihle Intermediate Resistant
Penicillin 0.5 2 154 G (23.8) 145 (50.7) T3(255)
Amoxicillinclavelanate 0.5 2 -4 1T (96.5) 10(33) ]
Cefumxime 2 4 -6 17 (40,9 14 {44 155 (54.2)
Cefotanime (meningitis) 0.5 2 -4 16 | 56) B (30.8) 3L
Cefotaime (nonmeningiti) 0.5 2 -4 154 [BB.E) 3 (108) 103
Eryfhmmyein ] ] 3-8 W0(7m 4{14) 162 {91 6)
Azifimmyein 16 16 0616 el | 1242) 157 (K1)
Chloramphenicol 2 16 0616 218 (76.2) ] 68 (23 8)
Tetracycline 16 12 05064 S1(17.5) (73 4T H)
Ofloxacin | 2 0258 182 [98.6) 0T 1T
Levotloxacin | | 0258 285 (99.6) ] 0.3
Trimethoprim/sulfamethor azale ] 12 012-32 S {20.6) S (20.3) 169 (549.1)
Vancomycin .25 05 6-1 286 (1000 ] ]
Imipenem 012 025 0031 114 [T4K) 0 (24.5) 10T

Dikutip dari : Lin WJ dkk. Diagnostic Microbiology and Infectious Disease xx (2006) XXX-XXx
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Kecenderungan Resistensi Antibiotika pada
Uropatogen Anak '?

Insiden infeksi saluran kencing pada
anak kurang lebih 0.7% per orang per tahun,
membuat infeksi saluran kencing menjadi
diagnosis yang paling sering ditemukan pada
pasien anak.  Dari penelitian Gaspari RJ dkk
(2002-2004) didapatkan antibiotika yang umum
dipakai pada kasus UTI anak sebagai first line
agent seperti Amoksilina dan
Sulphamethoxazole/Trimethoprim  mempunyai
resistensi yang tinggi terhadap kuman-kuman
kasus infeksi saluran kencing anak dan

seharusnya dipikirkan untuk tidak menjadi
pilihan lini pertama pengobatan infeksi saluran
kencing pada anak. Antibiotika yang lebih
murah dengan spektrum yang lebih sempit
seperti sefalosporin generasi ke pertama dapat
dipertimbangkan sebagai first line agent
pengobatan kasus infeksi saluran kencing anak.

Resistensi antibiotika juga bervariasi tergantung
kelompok umur anak, oleh karena itu harus
dipertimbangkan usia pasien anak saat
melakukan terapi empirik antibiotika.(Tabel 2,3
dan Gambar 1 dan 2 ).

Tabel 2. Jenis patogen yang ditemukan pada pasien anak perempuan dengan infeksi saluran kencing
berdasarkan kelompok usia di Amerika Serikat.

Fathogens from female pasdiatne wmary wact mfactions in the USA, by age mrowp

(vzansms N (%)
(4 wesks 1-24 months 212 vears 1317 vears Tatal

Escherichia coli 108 (89.2) 1232(T73) 3040 (83.8) 05381 0333(83)
Enmierobacter cloacae 1y 17(L1) 0 209 113(1.0)
Profeus mirabilis 1016 34(34) (33 116(4.8) 403 (36)
Staphylecoccis saprophyticis 1{0.6) (1] 200 (1Y 32003
Klebsizlla spp. 15(96) 106 (6.7) 83037 151 (6.0 25047
Enierococeus 5. B5(160 180(113) 42(6.0) 13132 68 (6.9)
Total 156 1589 6927 2502 11174

Tabel 3. Jenis patogen yang ditemukan pada pasien anak lelaki dengan infeksi saluran kencing
berdasarkan kelompok usia di Amerika Serikat.

Pathegens from male paediaic winary tract infactions in the USA, by age moup

Orzanisms N (%)
04 weeks 1-14 months 2-12 years 13-17 vears Tatal

Escherichia coli 0815 A TRER Y W60 (341 157 (84.6) BTL (555
Entershacter cloacae 435 134 1929 LYER)) HiE
Proteus mirabilia 00 3169 131535 NWEY 1607105
Staphviococens saprophyficus ) ) 08 208 T4
Klebsiella spp. 15(13.3) 400 B7(10.1) 023 166107
Enferococcus spp. Wiy 147(2735) 1120168 (107 A58
Tetal 113 533 666 13 1557
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Gambar 1. Resistensi uropatogen pada anak perempuan
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Gambar 2. Resistensi uropatogen pada anak laki-laki

Dari semua kelompok umur, didapatkan
93% uropatogen adalah E.coli, Enterococcus,
dan Klebsiella. Resistensi terhadap Ampicillin
pada semua kelompok umur kecuali pada anak
remaja adalah 43% atau lebih sedangkan
resistensi terhadap SMZ/TMP lebih besar dari
20% kecuali pada kelompok umur remaja
perempuan sebesar 18%. Resistensi terhadap
Cefazolin, Nitrofurantoin dan Ciprofloxacin
masih berada di bawah 10% kecuali pada anak
lelaki kelompok umur 2-12 dan 13-17, tingkat
resistensi nitrofurantoin berada sedikit di atas
10%.

Spektrum mikrobiologi dan pola kepekaan
kuman penyebab bakteremia pada pasien
onkologi anak dengan febris netropeni °

Greenberg D. dkk. (1998-2002)
menemukan dari 132 isolat didapatkan 65%
adalah bakteri Gram negatif, 30% bakteri Gram
positif dan 5% adalah jamur. Dari 28 isolat E.coli
dan Klebsiella ditemukan 18% merupakan
kuman penghasil beta laktamase dan semuanya
sensitif terhadap piperacillin/tazobactam. Kuman
yang paling sering ditemukan adalah Klebsiella
(15.2%), Staphylococcus kogulase negatif 11.4%,
Pseudomonas spp 10.6% dan Streptococcus spp
9.8%, Enterobacter spp 9.1% dan E.coli 8.3%.

Tingkat sensitifitas dari patogen Gram
negatif terhadap piperacillin/tazobactam,
imipenem, ciprofloxacin sebesar > 90% tanpa
perbedaan yang bermakna antara ketiganya.
Piperacillin/tazobactam lebih baik dibandingkan
ceftazidime dalam mengatasi kuman-kuman
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Gram negatif yaitu 94% dibandingkan 81%
dengan P=0.076.
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Gambar 3. Sebaran kuman dari kultur darah pasien demam dengan netropenia, perbandingan antara tahun
1998-1999 (34 isolat) dan 2000-2002 (98 isolat).
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Gambar 4. Kepekaan antibiotika terhadap bakteri Gram negatif, perbandingan antara
1998-1999 dan 2000-2002.
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Pola penggunaan antibiotika terutama
pada penggunaan golongan sefalosporin yang
meluas berhubungan dengna timbulnya kuman-
kuman ESBL (Extended Spectrum Beta
Lactamase). Resistensi terhadap sefalosporin
spektrum luas terutama terhadap Klebsiella
pneumoniae telah meningkat secara signifikan
hampir di seluruh dunia. Ceftazidime adalah
salah satu obat golongan sefalosporin generasi ke
tiga yang mempunyai kemampuan kuat terhadap
kuman Gram negatif (terutama terhadap
P.aeruginosa) dan sedang terhadap kuman Gram
positif. Penggunaan Ceftazidime yang meluas
telah mengakibatkan timbulnya ESBL dan
pembatasan penggunaan Ceftazidime akan dapat
mengkontrol timbulnya fenomena tersebut. Dari
penelitian Gaspary dkk juga ditemukan bahwa
kombinasi  beta  laktam/penghambat  beta
laktamase merupakan pilihan yang baik untuk
terapi empiris pada pasien demam dengan
netropenia karena spektrum antibakteri yang
dapat mengatasi kuman patogen gram negatif
dan gram positif serta penambahan penghambat
beta laktamase dapat mengatasi resistensi yang
timbul terhadap penggunaan beta laktam sendiri.

Penutup

Dalam penggunaan antibiotika yang
bijaksana diperlukan surveilen yang berkala
untuk selalu menilai efek dari penggunaan
regimen antibiotika yang ekstensif terhadap
ekologi bakteri dari masing-masing populasi dan
unit-unit tertentu di rumah sakit. Perubahan
penggunaan jenis antibiotika beberapa tahun
belakangan ini kemungkinan juga mempengaruhi
resistensi antimikroba terutama bakteri Gram
negatif di rumah sakit.'* Oleh karena itu
penggunaan agen antimikroba yang lebih berhati-
hati dengan memperhatikan pola kuman setempat
sangat diperlukan untuk mengurangi
kecenderungan timbulnya resistensi kuman.
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