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ABSTRAK

Pneumonia merupakan infeksi yang terdapat pada parenkim paru-paru yang disebabkan oleh mikroorganisme.
Jenis bakteri penyebab pneumonia adalah Klebsiella sp., Streptococcus a haemolyticus, Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeuruginosa, Proteus sp., Bacillus sp., Escherichia coli dan Enterobacter. K.
pneumoniae dapat mengkolonisasi permukaan mukosa orofaring dan saluran gastrointestinal manusia. Ketika
K. pneumoniae masuk ke dalam tubuh, bakteri ini dapat menunjukkan virulensi dan resistensi terhadap
antibiotik yang tinggi. Data uji kepekaan antibiotik K. pneumoniae di Indonesia masih sedikit dan terbatas,
sehingga penelitian ini perlu dilakukan untuk mengetahui resistensi antibiotik bakteri K. pneumoniae. Isolat
K. pneumoniae didapatkan dari Rumah Sakit Afiliasi STIKes Mitra Keluarga yang dikultur dari spesimen
pasien pada bulan Juni — Agustus 2023. Identifikasi bakteri dan pola sensitifitas antibiotik menggunakan alat
Vitek 2 automated identification and antimicrobial susceptibility (bioMéurieux, France). Pola sensitifitas
antibiotik yang terlihat meliputi golongan Penicillin, Beta-Laktam, Chepalosporin I, Chepalosporin IlI,
Chepalosporin 1V, Monobactam, Carbapenem, Amoniglycosides, Tetracycline dan Cotromoxazole. Hasil
didapatkan sebanyak 16 isolat K. pneumoniae yang berasal dari spesimen pus sebanyak 5, darah sebanyak 1
dan sputum sebanyak 10. Seluruh isolat K. pneumoniae resisten terhadap Ampicillin dan 4 diantaranya
merupakan Multidrug Resistant (MDR) yaitu isolat dengan kode 33, 62, 207, dan 1, dengan sumber berasal
dari sputum.
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ABSTRACT

Pneumonia is an infection of the lung parenchyma caused by microorganisms. Bacteria that causepneumonia
are Klebsiella sp., Streptococcus a haemolyticus, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeuruginosa, Proteus
sp., Bacillus sp., Escherichia coli and Enterobacter. K. pneumoniae can colonize the mucosal surfaces of the
oropharynx and gastrointestinal tract in humans. When K. pneumoniaeenters the body, this bacteria can
show high virulence and resistance to antibiotics. Data on antibiotic susceptibility testing for K.
pneumoniaein Indonesian is still sparse, so this research was conducted to determine antibiotic resistance in
K. pneumoniae bacteria. K. pneumoniae isolates were obtained from the STIKes Mitra Keluarga affiliated
hospital which were cultured from patient specimens in June-August 2023. Identification of bacteria and
antibiotics sensitivity patterns used the automatic identification and antimicrobial susceptibility tool Vitek 2
(bioMéurieux, France). The antibiotic sensitivity patterns seen include Penicillin, Beta-Lactam,
Chepalosporin 1, Chepalosporin 1ll, Chepalosporin 1V, Monobactam, Carbapenem, Amoniglycosides,
Tetracycline and Cotromoxazole. The results obtained were 16 K. pneumoniae isolates originating from 5
pus specimens, 1 blood and 10 sputum specimens. All isolates were resistant to Ampicillin and 4 isolates were
Multidrug Resistant (MDR), namely isolates with codes33, 62, 207 and 1 whose source came from sputum.
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Pendahuluan

Pneumonia merupakan infeksi yang terdapat pada parenkim paru-paru yang disebabkan oleh
mikroorganisme. Gejala pneumonia adalah pernafasan yang cepat dan sesak. Kasus pneumonia
pada negara berkembang memiliki angka kematian yang tinggi, mencapai lebih dari 5 juta kematian
balita per tahun. Di Indonesia, Hampir 30% atau sekitar 10 — 20 kasus per 100 anak balita setiap
tahunnya terkena pneumonia [1]. Beberapa jenis bakteri penyebab pneumonia adalah Klebsiella sp.,
Streptococcus a haemolyticus, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeuruginosa, Proteus sp.,
Bacillus sp., Escherichia coli dan Enterobacter [2].

Klebsiella pneumoniae dapat mengkolonisasi permukaan mukosa orofaring dan saluran
gastrointestinal manusia. Ketika K. pneumoniae masuk ke dalam tubuh, bakteri ini dapat
menunjukkan virulensi dan resistensi terhadap antibiotik yang tinggi. Saat ini K. pneumoniae
dianggap sebagai penyebab paling sering dari infeksi pneumonia di Amerika Serikat. Selain itu, K.
pneumoniae menyumbang 3% hingga 8% dari seluruh bakteri penyebab infeksi nosokomial [3] [4].
K. pneumoniae juga berkontribusi besar terhadap penyakit pneumonia di kawasan Asia Tenggara,
seperti di Taiwan, Malaysia, Thailand, India dan Filipina, dengan rata-rata sebesar > 10% dari total
kasus Community acquired pneumonia (CAP). Selain itu di daerah Asia Timur K. pneumoniae
menyumbang berkisar < 5% dari total kejadian CAP [5].

K.pneumoniae adalah bakteri yang memiliki kapsul dengan ukuran 0,5 — 1,2 pm, tidak
membentuk spora, dapat memfermentasi laktosa dan tidak motil [6]. K. pneumoniae merupakan
bakteri Gram negatif yang dapat menginfeksi saluran kemih, peredaran darah, luka infeksi, dan
endokardium [7]. Sebanyak 7% anak Indonesia terinfeksi oleh K. pneumoniae dan sebanyak 15%
orang dewasa terkena infeksi nasofaring karena K. pneumoniae [8].

Berdasarkan materi genetik dan perbedaan pada beberapa patogenesisnya, K.pneumoniae
terbagi menjadi classical K. pneumoniae (cKp) dan hypervirulent K. pneumoniae (HvKp). cKp
resisten terhadap beberapa antibiotik, tetapi jarang menyebabkan Infeksi Saluran Kemih (ISK) pada
orang yang sehat. Sedangkan HvKp memiliki sifat yang lebih rentan terhadap antibiotik, tetapi
dapat menyebabkan infeksi yang lebih invasif pada orang yang sehat dan orang dengan sistem
kekebalan tubuh yang lemah [9].

HvKp kini menjadi perhatian bagi para klinisi, karena pasien yang terinfeksi HvKp memiliki
rata-rata mortalitas yang tinggi. HvKp dapat berpotensi sebagai penyebab wabah, dengan kasus
terparah seperti kasus SARS-CoV2. Hal ini dikarenakan K. pneumoniae lebih mudah ditransmisikan
dibandingkan dengan E. coli. HvKp di China menyebabkan lethal outbreak pada ICU rumah sakit
di China [10][11]. Studi global menyebutkan infeksi HvKp lebih dominan di Asia dibandingkan
benua lain. Negara yang memiliki tingkat prevalensi infeksi HvKp tinggi adalah China (68.9%)
[12], Jepang (16.9%) [13], Vietnam (39%) [14], dan India (7%) [15]. Pengujian resistensi K.
pneumoniae dari sampel klinis RSUP dr. Soeradji Tirtonegoro Klaten pada tahun 2017 dengan
metode Kirby-Bauer menunjukkan resisten terhadap ampicilin, gentamicin, ceftriaxone,
trimethroprim-sulfamethoxazole, cefuroxime, ciprofloxacin, cefazolin, levofloxacin dan tobramycin
[16]. K. pneumoniae dari sampel pus pasien post-surgery di Medan pada tahun 2019 menunjukkan
resisten terhadap ampicilin, amoxicillin, cefepim, cefotaxime, cefuroxyme, cefoperazone,
ceptazidime, tetracycline, chloramphenicol, co-trimoxazole, ciprofloxacin, levofloxacin dan
meropenem [17]. Berdasarkan latar belakang tersebut, perlu dilakukan uji resistensi K. pneumoniae
untuk di daerah Jawa Barat, Khususnya Bekasi untuk menambah data resistensi antibiotik pada
bakteri K. pneumoniae.
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Material dan Metode
Bahan dan Alat

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini Bahan yang digunakan adalah isolat bakteri K.
pneumoniae koleksi dari Rumah Sakit Afiliasi STIKes Mitra Keluarga Kota Bekasi, periode Juni —
Agustus 2023, media Mac Conkey Agar, alkohol 70%, spirtus, gliserol dan aquades.

Alat digunakan adalah cawan petri, labu erlenmeyer, gelas arloji, beaker glass, ose, incubator,

autoklaf, hot plate and stirer, Vitek 2 automated identification and antimicrobial susceptibility
(bioMéurieux, France).

Cara Kerja
Pembuatan Media Mac Conkey

Media Mac Conkey instan dilarutkan sebanyak 50 gram dalam 1 liter aquades, pH diatur 7 +
0.2. Media dihomogenkan dan disterilisasi menggunakan autoklaf pada suhu 121 °C selama 15 menit.
Setelah media steril, dituang ke dalam cawan petri dan diamkan hingga dingin dan memadat.

Isolasi K. pneumoniae dari sampel klinis

Sampel dari spesimen klinis didapatkan dari Rumah Sakit Afiliasi STIKes Mitra Keluarga
pada bulan Juni — Agustus 2023. Sampel di tanam ada media Mac Conkey dan diinkubasi selama 24 —
48 jam. Koloni yang tumbuh diamati karakter koloni.

Identifikasi bakteri dan pola sensitifitas antibiotik

Identifikasi bakteri dan pola sensitifitas antibiotik menggunakan alat Vitek 2 automated
identification and antimicrobial susceptibility (bioMéurieux, France). Koloni bakteri dimasukkan ke
dalam tabung yang berisi 3 ml NaCl 0.45% kemudian dihomogenkan. Atur kepadatan bakteri dengan
menggunakan alat Densicheck, dengan cara masukkan tabung yang terdapat bakteri ke dalam lubang
pengukuran. Angka akan muncul dalam satuan McFarland. Atur kekeruhan sampai menunjukkan 0,5-
0,63 McFarland, dengan menambahkan koloni atau mengencerkan dengan menambahkan NaCl.
Setelah jumlah bakteri sudah sesuai, ambil isolat sebanyak 145 pl ke dalam tabung kemudian
masukkan kaset vitek untuk identifikasi bakteri dan tes sensitivitas antibiotik. Pola sensitifitas
antibiotik yang dilihat meliputi golongan Penicillin, Beta-Laktam, Chepalosporin I, Chepalosporin 111,
Chepalosporin 1V, Monobactam, Carbapenem, Amoniglycosides, Tetracycline dan Cotromoxazole.

Stok isolat

Isolat disimpan pada tabung eppendorf yang berisi 10% gliserol kemudian disimpan pada
suhu -10 °C sebagai stok isolat.

Hasil dan Diskusi

Isolat Klebsiella pneumoniae yang didapatkan dari spesimen pasien pada Rumah Sakit
Afiliasi STIKes Mitra Keluarga selama bulan Juni — Agustus 2023 sebanyak 16 isolat. Semua isolat
didapatkan dari spesimen pus sebanyak 5, darah sebanyak 1 dan sputum sebanyak 10. K.
pneumoniae dapat ditemukan pada sampel darah, urine, luka dan cairan pleura [6].

Spesimen yang sudah didapat, kemudian dikulturkan pada media Mac Conkey seperti pada
gambar 1. Koloni memiliki karakteristik mukoid atau berlendir. Hal ini sesuai dengan referensi yang
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mengatakan bahwa karakteristik K. pneumoniae adalah Gram negatif, memiliki koloni besar, mampu
memfermentasi laktosa, mengkilat dan mukoid, terutama K. pneumoiae dengan hypervirulent [18].

Gambar 1. Koloni bakteri Klebsiella pneumoniae pada media Mac Conkey Agar

Identifikasi dan uji kepekaan antibiotik dilakukan dengan menggunakan alat semi otomatis
Vitek 2 (bioMéurieux). Golongan antibiotik yang diuji sebanyak 10 kelas antibiotik dengan total
antibiotik sebanyak 15. Antibiotik tersebut antara lain penisilin, beta-lactam, cephalosporins I,
cephalosporins 111,  cephalosporins 1V, monobactam, carbapenem, aminoglikosida,
fuluoroquinolon, macrolida, lincosamida, oxazolidinone, glikopeptida, tetrasiklin, nitrofuran,
inhibitor jalur folat, phenicol, fosfomycin, dan ceftazidime avibactam. Setiap isolat bakteri diuji
untuk antibiotik spesifik menurut CLSI 2018. Data uji kepekaan antibiotik menunjukkan beberapa
isolat resisten terhadap golongan antibiotik seperti pada tabel 1.

Pada penelitian ini, K. pneumoniae paling banyak ditemukan pada sputum sebanyak 10 dari
16 sampel. Hal ini serupa dengan studi yang dilakukan oleh Wang di China [19], penelitian tersebut
menggunakan data Rumah Sakit dari tahun 2014-2022, hasilnya menunjukkan bahwa spesimen
sputum merupakan sperimen terbanyak untuk sumber K. pneumoniae, yaitu sebanyak 74%. Hal ini
dikarenakan K. pneumoniae merupakan flora normal pada mulut, kulit dan saluran pernafasan,
sehingga banyak ditemukan pada sputum dari pada sampel darah dan pus [20]. Pada penelitian ini
juga ditemukan sebanyak 4 isolat K. pneumoniae yang resisten terhadap carbapenem (CRKP)
(ertapenem dan meropenem) yang merupakan last-line antibiotics. Sesuai dengan studi Wang yang
menyatakan CRKP mengalami kenaikan setiap tahunnya.

Semua isolat bakteri K. pneumoniae baik dari spesimen sputum, darah dan pus resisten
terhadap antibiotik Ampicillin (AMP). Ampicillin merupakan golongan antibiotik dari turunan
penicillin. Resistensi penicillin disebabkan oleh kemampuan yang dimiliki oleh K. pneumoniae untuk
membawa plasmid yang memproduksi varian beta-laktamase. Beta-laktamase dapat menjadikan
bakteri terutama bakteri Gram negatif menjadi resisten terhadap antibiotik golongan beta-laktam
[17].

Mikroorganisme yang memiliki kemampuan untuk melawan berbagai jenis agen antimikroba,
termasuk ke dalam golongan Multidrug Resistant (MDR). Bakteri yang tergolong MDR merupakan
bakteri yang resisten terhadap lebih dari 3 kelas golongan antibiotik [21]. Hasil menunjukkan dari 16
isolat K. pneumoniae, 4 diantaranya merupakan MDR yaitu isolat dengan kode 33, 62, 207, dan 1,
dengan sumber berasal dari sputum. Hal ini dikarenakan isolat tersebut resisten terhadap 6 kelas
golongan antibiotik, diantaranya: carbapenem (ertapenem dan meropenem), extended-spectrum beta-
lactamase  ceftazidime, ceftriaxone, cefepime), penicillin (ampicillin -~ sulbactam,
piperacillin+tazobactam), aminoglycoside (gentamicin), penicillin (ampicillin), monobactam
(aztreonam) [7].
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Tabel 1. Uji kepekaan antibiotik Klebsiella pneumoniae menurut Vitek 2 (bioMéurieux). Konsentrasi MIC pada tabel ini adalah pg/ml. NT adalah pengukuran MIC tidak

diuji pada sampel tersebut

No Kode Spesimen Antibiotik
' Isolat AMP  SAM TZP KZ CAZ CRO FEP AZT ETP MEM AMK GEN CIP TGC COX

1 33 Sputum  >32(R) >32(R) >128 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64(R) >8(R) >16(R) =64 (R) >16(R) >4 (R) 2(R) =>320(R)
2 62 Sputum  >32(R) >32(R) >128 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64(R) 4 (R) 8(R) >64(R) >16(R) >4(R) >8(R) >320(R)
3 197 Pus >32(R) 4(S) <4(S) NT <I(S) <I1(S) <I(S) <I(S) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <I1(S) <0.25(S) <0.5(S) <20(S)
4 207 Sputum  >32(R) >32(R) >128 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64(R) >8(R) >16(R) 32(I) =>16([R) >4(R) 4(1) <20(S)
5 9 Pus >32(R) 8(S) <4(S) <4(S) <I(S) <I(S) <I(S) <I(S) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <I1(S) <0.25(S) 1(S) <20(S)
6 105 Pus >32(R) 8(S) <4(S) <4(S) <I(S) <I(S) <I(S) <I(S) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <I1(S) <0.25(S) <0.5(S) <20(S)
7 154 Sputum  >32(R) 16() <4(S) >64(R) 8(R) >64(R) 2(R) 16(R) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <1(S) <050 <0.5(S) =>320(R)
8 132 Pus >32(R) 8(S) <4(S) <4(S) <I(S) <I(S) <I(S) <I(S) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <I1(S) <0.25(S) 1(S) <20(S)
9 160 Sputum 16 (R) 4(S) <4(S) <4(S) <I(S) <1(S) <I(S) <1(S) <05(S) <0.25(S) <2(S)  <I1(S) <025(S) 1(S) <=<20(S)
10 70 Sputum  >32(R) 8(S) <4(S) <4(S) <I(S) <I(S) <I(S) <1(S) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <1(S) <0.25(S) <0.5(S) <20(S)
11 68 Pus >32(R) 16() <4(S) =64R) 8(R) =64(R) 4(R) 16(R) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <1(S) 1(R) <0.5(S) >320(R)
12 1 Sputum  >32(R) >32(R) >128 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64(R) >8(R) >16(R) =64 (R) >16(R) >4 (R) >8 (R) >320(R)
13 122 Sputum  >32(R) 16(1) <4(S) >64(R) 16(R) >64(R) 2(S) 16(R) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <1(S) 1R 1(S) =320(R)
14 142 Sputum  >32(R) >32(R) 64(R) >64(R) >64(R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) =>16(S) >4 (R) 4(S) >320(R)
15 165 Darah >32(R) >32(R) 32(R) >64(R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) >64 (R) <0.5(S) <0.25(S) 4(S) <1(S) >4(R) 2(S) =>320(R)
16 02 Sputum  >32(R) 4(S) <4(S) <4(S) <I(S) <I(S) <I(S) <1(S) <0.5(S) <0.25(S) <2(S) <I(S) <0.25(S) <0.5(S) <20(S)

Catatan: Ampicillin (AMP), Ampicillin-sulbactam (SAM), Piperacillin Tazobactam (TZP), Cefazolin (KZ), Ceftazidime (CAZ), Ceftriaxone (CRO), Cefeepime
(FEP), Aztreonam (AZT), Ertapenem (ETP), Meropenem (MEM), Amikacin (AMK), Gentamicin (GEN), Ciprofloxacin (CIP), Tigecycline (TGC), Cotrimoxazole
(COX), Resisten (R), Intermediate (1), Sensitif (S).
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Kesimpulan

Kesimpulan pada penelitian ini adalah terdapat 16 isolat K. pneumoniae yang berasal dari
spesimen Pus sebanyak 5, darah sebanyak 1 dan Sputum sebanyak 10. Semua isolat resisten
terhadap Ampicillin dan 4 isolat termasuk MDR dengan kode 33, 62, 207, dan 1. Saran untuk
penelitian selanjutnya adalah sebaiknya dilakukan uji konfirmasi dengan deteksi gen resistensi
antibiotik untuk mengetahui mekanisme resistensinya.
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