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FAKTOR RISIKO DAN PENGARUH KLINIS INFEKSI CARBAPENEM-
RESISTANT Acinetobacter sp. DI RSUP DR. KARIADI SEMARANG

Benita Silma', Bambang Isbandrio?, Rebriarina Hapsari?
ABSTRAK

Latar belakang: Acinetobacter merupakan salah satu bakteri gram negatif yang
sering menginfeksi dan telah mewabah di seluruh dunia. Penggunaan carbapenem
secara irasional dapat menyebabkan resistensi Acinetobacter. Penelitian ini
bertujuan untuk menganalisis apakah pemasangan CVC, keganasan, penggunaan
carbapenem, penggunaan cephalosporin golongan III, lama rawat inap di rumah
sakit dan perawatan intensif merupakan salah satu faktor risikonya serta
menganalisis apakah infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. berpengaruh
terhadap mortalitas.

Metode: Desain penelitian ini adalah observasional analitik dengan pengambilan
data secara cross sectional. Sebanyak 42 pasien yang memenuhi kriteria inklusi
dan eksklusi, dilakukan dengan pengambilan data dari catatan medik.

Hasil: Selama periode Januari 2009-Maret 2011 didapatkan 29 pasien (69%)
terinfeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. dan 13 pasien (31%) pasien
terinfeksi carbapenem-sensitive Acinetobacter sp. Analisis bivariat menunjukkan
penggunaan carbapenem (p = 0,018, OR = 1,684, 95%CI = 1,265-2,243),
perawatan intensif (p = 0,026, OR = 5,6, 95%CI = 1,307-23,996), pemasangan
CVC (p = 0,007, OR = 12,857, 95%CI = 1,474-112,170) merupakan faktor risiko
carbapenem-resistant Acinetobacter sp.. Analisis multivariat menunjukkan
pemasangan CVC merupakan faktor risiko  infeksi carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. ( p = 0,023, OR = 13,333, 95%CI = 1,434-123,989). Analisis
bivariat menunjukkan infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. tidak
berpengaruh terhadap mortalitas (p = 0,453, OR = 0,605, 95%CI = 0,162-2,259).
Simpulan: Pemasangan CVC merupakan faktor risiko independen infeksi
carbapenem-resistant ~ Acinetobacter  sp.. Infeksi  carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. tidak berpengaruh terhadap mortalitas.

Kata kunci : faktor risiko, pengaruh klinis, carbapenem-resistant Acinetobacter
Sp.
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RISK FACTORS AND CLINICAL INFLUENCE OF INFECTION BY
CARBAPENEM-RESISTANT Acinetobacter sp. AT RSUP DR. KARIADI
SEMARANG

Benita Silma', Bambang Isbandrio?, Rebriarina Hapsari®
ABSTRACT

Background: Acinetobacter is one of negative gram bacteria which often
contaminates and has already became an epidemic all over the world. The
irrational use of carbapenem can caused Acinetobacter resistance. This research
aimed to analyze if the use of CVC, malignancy, the use of carbapenem, the use of
cephalosporin group III, hospital length of stay, intensive care is one of the risk
factor of Acinetobacter resistance and also to analyze if carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. influences the mortality.

Method: This is an observational analytic study with cross sectional data
retrieval. A total of 42 patients who acquitted to the inclusion and exclusion
criteria, done by taking the data from the medical record.

Result : During January 2009-March 2011 period there are 29 patients (69%) are
infected by carbapenem-resistant Acinetobacter sp. and 13 patients (31%) are
infected by carbapenem-sensitive Acinetobacter sp. Bivariate analysis shows that
the use of carbapenem (p = 0,018, OR = 1,684, 95%CI = 1,265-2,243), intensive
care (p = 0,026, OR = 5,6, 95%CI = 1,307-23,996), the use of CVC (p = 0,007,
OR = 12,857, 95%CI = 1,474-112,170) are risk factors of carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. infection. Multivariate analysis shows that CVC assembly is a
risk factor of carbapenem-resistant Acinetobacter sp. infection. ( p = 0,023, OR =
13,333, 95%CI = 1,434-123,989). Bivariate analysis shows that carbapenem-
resistant Acinetobacter sp. infection does not influence the mortality (p = 0,453,
OR = 0,605, 95%CI = 0,162-2,259).

Conclusion: CVC assembly is an independent risk factor of carbapenem-
resistant Acinetobacter sp. infection. Carbapenem-resistant Acinetobacter
sp.infection does not influence the mortality.

Keywords: Risk factors, clinical influence, carbapenem-resistant Acinetobacter

sp.
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PENDAHULUAN

Acinetobacter merupakan salah satu bakteri patogen utama yang mewabah
di seluruh dunia.'** Acinetobacter baumannii banyak ditemukan sebagai bakteri
penyebab infeksi nosokomial pada saluran kemih, infeksi luka operasi, infeksi
pembuluh darah, ventilator-associated pneumonia (VAP) dan meningitis
khususnya pasien dengan sistem imun rendah yang berada di intensive care unit
(ICU).*’Penelitian di Indonesia didapatkan Acinefobacter sebagai salah satu
bakteri gram negatif yang paling sering menginfeksi yaitu sebesar 25, 8%.°

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.” Resistensi ini disebabkan
adanya gen oxacillin-hydrolyzing-f-lactamase (OXA).

Penelitian sebelumnya didapatkan angka mortalitas meningkat dari 26 %
menjadi 68 % pada pasien yang terinfeksi multidrug-resistant Acinetobacter.®
Prevalensi kematian yang lebih tinggi juga ditemukan pada pasien dengan
kolonisasi A.baumannii dibandingkan kontrol yang tanpa kolonisasi A.baumannii.’

Faktor-faktor risiko terjadinya infeksi oleh Acinetobacter sp. perlu
diketahui utuk mencegah terjadinya kematian. Beberapa penelitian tentang angka
kejadian infeksi oleh Acinetobacter sp. sudah banyak dilakukan di luar negeri
sedangkan di Indonesia penelitian tentang infeksi Acinetobacter sp. jarang dikaji.
Oleh karena itu, perlu dilakukan penelitian untuk mengetahui faktor risiko dan

pengaruh klinis infeksi oleh Acinetobacter sp.



METODE

Penelitian ini adalah observasional analitik dengan pengambilan data
secara cross sectional. Sebanyak 42 pasien yang memenuhi kriteria inklusi dan
eksklusi, dilakukan dengan pengambilan data dari catatan medik. Data diolah
dengan program komputer SPSS 17.0 for Windows. Analisis dilakukan dalam 3
tahap yaitu, analisis deskriptif, analisis bivariat, analisis multivariat. Uji yang
dipakai adalah uji Chi square. Apabila syarat-syarat Chi square tidak terpenuhi,
maka dilakukan uji alternatif yaitu Fisher Exact Test. Jika hasil analisis bivariat
ada yang bernilai p<0,25 akan diteruskan dengan multrivariat yaitu regresi

logistik.

HASIL

Analisis Sampel

Selama periode Januari 2009 - Maret 2011 didapatkan 121 isolat
Acinetobacter sp. dari 103 pasien. Dari penelusuran di instalasi catatan medik,
hanya didapatkan 77 catatan medik (74,7%), 12 hilang dan empat belum kembali.
Sampel yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi adalah sebanyak 42 pasien
dimana 29 pasien (69 %) terinfeksi carbapenem resistant-Acinetobacter sp. dan
13 pasien ( 31 %) terinfeksi carbapenem sensitive-Acinetobacter sp.
Analisis Deskriptif

Acinetobacter sp. yang diisolasi dari 87 sampel berasal dari material darah
(40,2 %), sputum (34,5 %), urin (20,7 %) , nanah (2,4%), luka bakar (1,1%) dan
carian paru (1,1%) dapat dilihat pada gambar 1.
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Gambar 1. Material Acinetobacter sp.
Distribusi Acinetobacter sp. terbanyak didapatkan dari ruang perawatan

intensif yaitu sebanyak 46 pasien (52,9 %). Hal ini secara keseluruhan dapat

dilihat pada Gambar 2.

fo - 52.9%
45 -
40 -
35 -
30 -

20
15 - 12,6% 11,5%

10 - 8% b.9% 4,0% %.4%,
5 - : . 24

Perawatan  Kelas Anak BERT Obsgin Penyakit  Geriatri
Intesif dalam
Jenis bangsal

Gambar 2. Frekuensi pasien di bangsal RSUP Dr. Kariadi Semarang yang
tersinfeksi Acinetobacter sp. secara keseluruhan.
Ket: Anak = bangsal C1 1tl dan C1 1t2; Penyakit dalam = bangsal C3 1t1 dan C3
1t2; Perawatan intensif = ICU, NICU, PICU, HCU; BBRT = bangsal bayi risiko
tinggi; Kelas = Kepodang, Kutilang, Garuda, Merak, Cendrawasih.



Distribusi Acinetobacter sp. untuk isolat yang terdapat data kepekaan
terhadap carbapenem paling banyak didapatkan dari ruang perawatan intensif
yaitu sebanyak 22 pasien (52,4%) dimana 19 pasien (86,3%) diantaranya

terinfeksi oleh carbapenem-resistant Acinetobacter sp.(Gambar 3).
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Gambar 3. Frekuensi pasien di bangsal RSUP Dr. Kariadi Semarang
Ket: Anak = bangsal C1 1tl dan C1 1t2; Penyakit dalam = bangsal C3 It1 dan
C3 1t2; Perawatan intensif = ICU, NICU, PICU, HCU; BBRT = bangsal bayi

risiko tinggi; Kelas = Kepodang, Kutilang, Garuda, Merak, Cendrawasih.

Pada Gambar 4 dapat dilihat besar mortalitas yang disebabkan oleh
Acinetobacter sp.-yaitu sebanyak 19 pasien, dimana 12 pasien (63,2 %) terinfeksi

oleh carbapenem-resistant Acinetobacter sp.
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Gambar 4. Frekuensi mortalitas oleh infeksi Acinetobacter sp.

Analisis Bivariat

Pada tabel 1 dapat dilihat hasil analisis bivariat antara masing-masing
faktor risiko terkait perawatan medik dengan infeksi oleh carbapenem-resistant
Acinetobacter sp.. Pemasangan CVC, penggunaan carbapenem dan perawatan
intensif merupakan faktor risiko infeksi oleh carbapenem-resistant Acinetobacter
sp. (p<0,05). Pasien dengan pemasangan CVC mempunyai kemungkinan 12,85
kali ( 95%CI=1,474-112,170) terinfeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp.,
dibandingkan dengan pasien yang tidak dipasang CVC. Pasien yang mendapatkan
terapi carbapenem mempunyai risiko 1,68 kali ( 95%CI=1,265-2,243) terinfeksi
carbapenem-resistant Acinetobacter sp. dibandingkan pasien yang tidak mendapat
terapi carbapenem. Pasien dengan perawatan intensif didapatkan hubungan yang
signifikan dengan infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. (p<0,05).
Pasien yang mendapatkan perawatan intensif mempunyai kemungkinan 5,6 kali
(95%CI1=1,307-23,996)  terinfeksi carbapanem-resistant Acinetobacter sp.
dibandingkan dengan pasien yang tidak mendapatkan perawatan intensif. Usia,
jenis kelamin, kateterisasi urin, penggunaan ventilator, riwayat keganasan,
penggunaan cephalosporin golongan III, tindakan bedah, intubasi endotracheal

tube, penggunaan kortikosteroid, lama rawat inap, riwayat diabetes melitus tidak



berhubungan dengan infeksi oleh carbapenem resistant Acinetobacter sp.
(p>0,05).

Tabel 1. Analisis bivariat antar variabel

Variabel Carbapenem P OR 95%C1
Acinetobacte
rsp.
Resisten Sensitif
Pemasangan CVC (n) 15 1 0,007 12,857 1,474-112,170
Riwayat keganasan (n) 2 1 1,000 0,889 0,073-10,774
Penggunaan carbapenem (n) 10 0 0,018 1,684 1,265-2,243
Penggunaan cephalosporin 19 10 0,719 0,570 0,127-2,555
golongan III (n)
Lama rawat inap (median) 11(1-75)  11(2-58) 0,657 1,875 0,354-9,930
Perawatan intensif (n) 24 6 0,026 5,600 1,307-23,996

Hubungan antara infeksi cabarpenem-resistant Acinetobacter sp. dengan
mortalitas dapat dilihat pada tabel 2 dimana tidak ada perbedaan mortalitas karena
infeksi oleh carbapenem-resistant Acinetobacter sp. dan carbapenem-sensitive

Acinetobacter sp.

Tabel 2. Analisis bivariat antara carbapenem-resistant Acinetobacter sp. dengan

mortalitas
Variabel Mortalitas P OR 95%CI

+ _
Carbapenem- resitant 12 17 0,453 0.605 0,162-2,259
Acinetobacter sp.
Carbapenem- 7 6
sensitive
Acinetobacter sp.

Analisis Multivariat

Dari faktor-faktor risiko yang memenuhi syarat regresi logistik (p<0,25)
yaitu pemasangan CVC, penggunaan carbapenem dan perawatan intensif
dilakukan analisis multivariat utuk menunjukkan hubungan semua faktor terhadap

terjadinya infeksi oleh carbapenem-resistant Acinetobacter sp.



Tabel 3. Analisis multivariat

Variabel P OR 95%CI
Pemasangan CVC 0,023 13,333 1,434-123,989
Perawatan intesif 0,530 1,750 0,306-10,022

Tabel 3 menunjukkan hasil analisis multivariat dimana hanya pemakaian
CVC yang merupakan faktor risiko infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter
sp. secara independen (p<0,05). Pasien dengan pemakaian CVC mempunyai
faktor risiko 13,33 kali (95%CI=1,434-123,989) terinfeksi carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. dibandingkan pasien yang tidak memakai CVC. Usia dan

perawatan intensif tidak menunjukkan hasil yang bermakna.

PEMBAHASAN

Acinetobacter merupakan salah satu bakteri gram negatif yang
menyebabkan infeksi nosokomial di Indonesia yaitu sebesar 25,8 %.° Timbulnya
resistensi Acinetobacter terhadap carbapenem memberikan masalah yang cukup
besar dalam dunia kesehatan karena carbapenem saat ini merupakan terapi lini
pertama bagi pasien yang terinfeksi Acinetobacter di rumah sakit. Menurut CDC,
resistensi terhadap carbapenem meningkat dari 9 % menjadi 40 % dari tahun 1995
sampai tahun 2004.” Pada penelitian-penelitian sebelumnya  faktor yang
berpengaruh terhadap infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter adalah
pemakaian CVC, keganasan, penggunaan cephalosporin golongan III,
penggunaan carbapenem , APACHE Il score, lama rawat inap, perawatan intensif
dan transmisi silang .'**

Pada penelitian ini didapatkan bahwa perawatan intensif, pemasangan
CVC dan penggunaan carbapenem merupakan faktor risiko infeksi oleh
carbapenem-resistant Acinetobacter sp. dalam analisis bivariat dan hanya
pemasangan CVC yang merupakan faktor risko infeksi carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. baik dalam analisis bivariat maupun analisis multivariat.
Sedangkan keganasan, penggunaan carbapenem, penggunaan cephalosporin
golongan III dan lama rawat inap bukan merupakan faktor risiko infeksi

carbapenem-resistant Acinetobacter sp.



Pada penelitian ini menunjukkan bahwa pemasangan CVC merupakan
faktor risiko independen dari infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp..
Penelitian ini tidak berbeda dengan yang dilakukan di Brazil dimana pemasangan
CVC mempunyai hubungan bermakna dengan infeksi carbapenem-resistant
Acinetobacter sp baik secara bivariat maupun multivariat.! CVC dapat
memasukkan kuman ke dalam tubuh melalui dua rute yaitu ekstralumen dan
intralumen. Penggunaan CVC jangka pendek dapat menyebabkan migrasi kuman
kedalam tubuh melalui saluran yang dilewati oleh ujung kateter sedangkan
penggunaan CVC jangka panjang (lebih dari 15 hari) dapat menyebabkan migrasi
microorganisme disepanjang intralumen dari kateter."” Hal ini yang menyebabkan
CVC menjadi faktor risiko infeksi.

Carbapenem dan cephalosporin golongan III merupakan antibiotik
golongan p-laktam dimana carbapenem-resistant Acinetobacter sp. resisten
terhadap semua antibiotik golongan p-laktam.'® Sedangkan pada penelitian ini
didapatkan hasil bahwa cephalosporin golongan III dan carbapenem bukan
merupakan faktor risiko infeksi carbapanem-resistant Acinetobacter sp..
Penelitian ini tidak berbeda dengan yang dilakukan di Jerman."

Pasien dengan keganasan mempunyai sistem imunitas rendah sehingga
mudah terinfeksi oleh bakteri nosokomial seperti carbapenem-resistant
Acinetobacter sp. karena penggunaan antimikroba sebelumnya yang tidak tepat
dan tindakan invasif.?’ Pada penelitian didapatkan hasil bahwa keganasan bukan
merupakan faktor risiko infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. Hal ini
berbeda dengan penelitian yang dilakukan di Amerika. '

Pada penelitian yang dilakukan di Amerika pasien dengan infeksi
carbapenem-resistant Acinetobacter sp. menjalani lama rawat inap lebih lama dari
pasien carbapenem-sensitive Acinetobacter sp. atau pasien tanpa infeksi
Acinetobacter sp." Tetapi pada penelitian ini tidak didapatkan hasil yang
signifikan mengenai hubungan antara lama rawat inap di rumah sakit dengan
kejadian infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. Hal ini bisa disebabkan

oleh beberapa hal, misalnya catatan medik yang kurang lengkap sehingga



beberapa pasien yang dirujuk dari rumah sakit lain, ataupun yang sudah pernah
dirawat sebelumnya tidak tercatat dalam data penelitian ini.

Pada penelitian sebelumnya di Korea Selatan didapatkan pasien dengan
perawatan intensif mempunyai faktor risiko 21,5 kali terinfeksi carbapenem-
resistant Acinetobacter sp. daripada pasien yang tidak mendapatkan perawatan
intensif.” Perawatan intensif pada penelitian ini dengan analisis bivariat
merupakan faktor risiko infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp.
sedangkan dengan analisis multivariat tidak menujukkan hubungan yang
bermakna. Hal ini berarti perawatan intensif tidak secara independen merupakan
faktor risiko infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp.

Bakteriemia yang disebabkan oleh infeksi Acinetobacter berhubungan
dengan morbiditas dan mortalitas.'® Mortalitas yang disebabkan oleh infeksi
carbapenem-resistant Acinetobacter sp. sebesar 41,4 %. Meskipun demikian
infeksi carbapanem-resistant Acinetobacter sp. tidak mempunyai hubungan yang
bermakna dengan mortalitas sama seperti penelitian sebelumnya di Malaysia."
Hal ini bisa disebabkan oleh beberapa hal, misalnya catatan medik yang kurang
lengkap karena pasien pulang paksa serta pindah ke rumah sakit lain dan tidak
dibedakan antara koloni dan infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. Data
diambil dari semua kultur positif Acinetobacter sp. yang terdapat data tes
kepekaan terhadap carbapenem. Pada penelitian sebelumnya mortalitas juga
dipengaruhi oleh beberapa faktor yaitu keganasan, hipotensi dan perawatan di

ICU.*”

KESIMPULAN DAN SARAN

Pemasangan CVC merupakan faktor risiko independen dari infeksi oleh
carbapenem-resistant Acinetobacter sp. di RSUP Dr. Kariadi Semarang.
Keganasan, penggunaan carbapenem, penggunaan cephalosporin golongan III,
lama rawat inap dan perawatan intensif bukan merupakan faktor risiko infeksi
oleh carbapenem-resistant Acietobacter sp. di RSUP Dr. Kariadi Semarang.
Infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter sp. di RSUP Dr Kariadi Semarang

tidak berpengaruh terhadap mortalitas.



Pada penelitian ini didapatkan bahwa proporsi terbesar infeksi oleh
carbapenem-resistant Acinetobacter sp adalah pemakaian CVC, maka dari itu
pelaksanaan standar perawatan pasien oleh personil kesehatan di RSUP Dr.
Kariadi perlu dipantau misalnya cara melakukan tindakan keperawatan baik
invasif maupun non invasif dengan memperhatikan prinsip aseptis serta cara
pemberian antibiotik seperti carbapenem secara rasional untuk mencegah infeksi
nosokomial di RSUP Dr. Kariadi Semarang. Penelitian lebih lanjut perlu
dibedakan antara kolonisasi dan infeksi carbapenem-resistang Acinetobacter sp.
untuk mengetahui faktor-faktor risiko infeksi carbapenem-resistant Acinetobacter

sp.. Penelitian secara prospektif juga perlu dilakukan untuk penelitian selanjutnya.
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