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Latar belakang. Sepsis merupakan penyebab utama kematian bayi dan anak di rumah sakit. Diagnosis
awal dan pengobatan segera, merupakan cara terbaik untuk penanganan sepsis. Pemeriksaan biakan darah
merupakan cara paling efektif mendiagnosis sepsis namun membutuhkan waktu cukup lama, sehingga
diperlukan pemeriksaan tambahan untuk mendiagnosis sepsis dengan cepat dan akurat yaitu prokalsitonin.
Tujuan. Mendapatkan cara mudah dan cepat untuk mendiagnosis sepsis.

Metode. Pemeriksaan uji diagnostik dengan pendekatan cross sectional dilakukan pada 56 anak yang
dirawat di Bagian Anak RSU Prof. Dr. R. D. Kandou Manado dari Oktober 2005 - Januari 2006, usia 1
bulan - 13 tahun dengan diagnosis sepsis sesuai modifikasi kriteria Bone.

Hasil. Dilakukan penilaian sensitivitas, spesifitas, nilai duga positif dan nilai duga negatif. Dari 56 sepsis
laki-laki 33 (58,9 %) dan perempuan 23 (41,1 %). Analisis statistik menggunakan uji Z untuk prokalsitonin
didapatkan sensitivitas 80,0 %, spesifisitas 11,54 % dengan nilai duga positif 51,1 % serta nilai duga
negatif 33,3%.

Kesimpulan. Pemeriksaan prokalsitonin dapat digunakan sebagai alat diagnosis dini sepsis pada bayi dan

anak. (Sari Pediatri 2008; 9(5):319-22).

Kata kunci: prokalsitonin, diagnosis dini sepsis

epsis adalah penyakit sistemik yang disebabkan
oleh penyebaran mikroba atau toksin ke dalam
aliran darah dan menimbulkan respons
sistemik. Sepsis juga merupakan kedaruratan
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medik sehingga memerlukan pengobatan segera untuk
menurunkan angka kematian.'? Sepsis selalu terjadi
pada pasien dengan kondisi kritis dan angka
kematiannya tinggi terutama di negara yang sedang
berkembang.*’

Insiden sepsis pada anak 1-10 per 1000 kelahiran
hidup dengan mortalitas 13%-50%. Di Amerika
Serikat sepsis merupakan penyebab kematian urutan
ke-13 pada anak yang berumur di atas 1 tahun dan
dalam satu tahun dijumpai 500.000 — 750.000 kasus
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dan 50%-70% dilaporkan bertahan hidup.®” Di negara
kita angka kematian karena sepsis masih sangat tinggi
50%-70% dan apabila terjadi syok septik serta
disfungsi organ multipel kematian meningkat (80%).
Diagnosis sepsis seringkali sulit ditegakkan dalam
waktu singkat karena hasil biakan kuman yang
merupakan baku emas diagnosis didapat setelah
beberapa hari.*!" Uji diagnostik yang ideal jarang
ditemukan terutama uji yang memberi hasil negatif
pada subjek sehat.'

Pemeriksaan prokalsitonin (PCT) serum me-
rupakan salah satu pemeriksaan yang dapat digunakan
untuk mendignosis sepsis pada bayi dan anak, karena
PCT merupakan surrogate marker untuk infeksi. Hasil
PCT dapat dipakai baik sebagai alat diagnostik

maupun prognostik.'>'

Metode

Penelitian dilakukan di Bagian Ilmu Kesehatan Anak
Fakultas Kedokteran Universitas Sam Ratulangi/RSU
Prof. Dr. R. D. Kandou Manado dari Oktober 2005 -
Januari 2006. Desain penelitian menggunakan uji
diagnostik dengan pendekatan cross sectional. Variabel
yang diuji adalah PCT dengan menggunakan baku
emas biakan darah.

Populasi penelitian adalah semua pasien yang
menderita sepsis yang dirawat di Bagian Ilmu
Keschatan Anak Fakultas Kedokteran Universitas Sam
Ratulangi/RSU Prof. Dr. R. D. Kandou Manado.
Subjek diduga secara klinis menderita sepsis yang
memenuhi kriteria inklusi: berusia 1 bulan — 13 tahun,
diagnosis sepsis sesuai kriteria modifikasi Bone, belum
mendapat antibiotik atau mendapat antibiotik kurang
dari 3 hari, serta orang tua setuju dan bersedia mengisi
formulir penelitian. Kriteria ekslusi apabila pasien
menderita penyakit keganasan, gizi buruk, keadaan
imunokompromais, riwayat trauma, dan riwayat
pembedahan.

Besar sampel dihitung berdasarkan perhitungan
rumus besar sampel didapatkan 56, dengan o 0,05,
nilai sensitivitas dan spesifisitas berdasarkan referensi
masing-masing 80% serta penyimpangan pada
sensitivitas dan spesifisitas masing-masing 15%. Biakan
darah merupakan baku emas dalam mendiagnosis
sepsis. Dikatakan positif bila didapatkan koloni kuman
dalam biakan. Pemeriksaan prokalsitonin (PCT)
dilakukan dengan cara meneteskan serum pasien pada
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tes strip. Setelah 30 menit akan terlihat hasil yang
dinyatakan dalam intesitas warna yang disesuaikan
dengan kartu referensi, <0,5 Ng/ml = normal, 0,5 — 2
Ng/ml = sepsis, 2 — 10 Ng/ml = sepsis karena infeksi
bakteri, dan >10 ng/ml = infeksi bakteri berat dengan
SIRS.

Data dianalisis untuk mendapatkan sensitivitas,
spesifisitas, akurasi, nilai duga positif dan nilai duga
negatif. Kesesuaian hasil pemeriksaan PCT dan biakan
darah diuji dengan koefisien korelasi Phi dan untuk
pengujian hipotesis digunakan uji Z.

Hasil

Dari 56 pasien yang didiagnosis sepsis berdasarkan
modifikasi kriteria Bone, dijumpai 30 dengan biakan
darah positif. Jenis kelamin laki-laki 33 (58,99 %).
Umur pasien terbanyak <2 tahun 39 (69,6 %). Status
gizi terbanyak 40 (71,4 %) dengan gizi baik.
Pendidikan orangtua terbanyak adalah SD dan SMP
40 (71,4 %). Jumlah leukosit >10.000/mm? didapat-
kan pada 52 (92,9 %) anak. Lama demam di rumah
terbanyak <5 hari 39 (69,6 %). Tiga puluh satu
(55,4%) mempunyai suhu 38-39°C Hasil pemeriksaan
PCT tertera pada Tabel 1.

Hasil pemeriksaan PCT pada pasien sepsis
dengan biakan darah positif 24 (80,0%) dari 30 kasus
(Tabel 2).

Berdasarkan analisis koefisien korelasi Phi untuk
mempelajari kesesuaian antara hasil pemeriksaan PCT
dengan pemeriksaan biakan darah diperoleh 7t = 0,115

Tabel 1. Distribusi pasien berdasarkan pemeriksaan PCT

Kadar prokalsitonin Jumlah (n=50)  Persentase
Normal 9 16,1
Sepsis 16 28,6
Sepsis infeksi bakteri 17 30,3
Infeksi bakteri berat 14 25,0

dengan SIRS

Tabel 2. Distribusi jumlah pasien berdasarkan pemeriksaan

PCT dengan biakan darah

Biakan
PCT Positif (%)  Negatif (%) Jumlah (%)
Sepsis 24 (80,0) 23 (88,5) 47 (83,9)
Normal 6 (20,0) 3(11,5) 9 (16,1)
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Tabel 3. Hasil pengujian hipotesis penelitian

Indikator Persentase UjiZ p
Akurasi 48,21 -5,947  <0,001
Sensitivitas 80,00 0,000 0,500
Spesifisitas 11,54 -8,727  <0,001

dengan p = 0,390. Hasil ini menyatakan bahwa hasil
kedua pemeriksaan ini untuk mendiagnosis sepsis pada
bayi dan anak tidak terdapat perbedaan yang bermakna
(p= 0,390).

Hasil uji Z yang digunakan untuk menguji akurasi,
sensitivitas dan spesifisitas PCT tertera pada Tabel 3.

Tabel 3 ini menunjukkan bahwa nilai akurasi
PCT berbeda bermakna (p<0,001), hasil uji
sensitivitas PCT dengan baku emas pemeriksaan
biakan darah tidak berbeda bermakna dengan nilai
sensitivitas PCT 80,0 % (p=0,500), dan hasil uji
spesifisitas PCT dengan baku emas pemeriksaan
biakan darah berbeda bermakna dengan spesifisitas

PCT 11,54 % (p<0,001).

Diskusi

Tidak terdapat perbedaan proporsi antara laki-laki dan
perempuan, sesuai dengan Watson dkk,® Proulx dkk’
dan Budiono."” Distribusi umur terbanyak pada
kelompok umur 1-2 tahun sebanyak 39 (69,6 %), ini
sesuai dengan yang dijumpai oleh Jafari dkk.'®
Pendidikan orang tua yang terbanyak SD dan SMP
yaitu sebanyak 40 (71,4%), ini sesuai dengan yang
ditemukan oleh Chairulfatah A> dan Maar SP! yaitu
pada orang tua yang berpendidikan rendah karena
ketidaktahuan mereka terhadap penyakit yang
berbahaya sehingga terlambat berobat.

Pemeriksaan PCT ditemukan pada 24 (80%)
dengan biakan positif, sedangkan Budiono S"
menemukan 43,75%. Jumlah leukosit >10.000/mm?
dijumpai 52 pasien (92,9 %) sedangkan Putto dkk'”
menemukan 67% pasien sepsis dengan leukosit
>15.000/mm.?

Dengan uji Z yang digunakan untuk menguji
hipotesis menunjukkan hasil uji diagnostik PCT
dengan baku emas biakan darah didapatkan nilai
akurasi berbeda jauh lebih rendah dari 80%. Jadi
dengan kata lain nilai akurasi PCT dengan mengguna-
kan baku emas pemeriksaan biakan darah tidak
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memenuhi akurasi yang tinggi. Namun, hasil uji Z
terhadap sensitivitas PCT sama dengan 80%, jadi nilai
sensitivitas PCT dengan menggunakan baku emas
pemeriksaan biakan darah memiliki nilai sensitivitas
yang tinggi. Hasil uji Z terhadap spesifisitas PCT
dengan menggunakan baku emas pemeriksaan biakan
darah tidak memiliki nilai spesifisitas yang tinggi (p
<0,001). Hal ini menunjukkan bahwa pemeriksaan
PCT belum merupakan petanda laboratorium yang
baik untuk mendiagnosis sepsis, sebab walaupun
memenuhi sensitivitas yang tinggi, namun spesifisitas-
nya rendah.

Hasil penelitian ini berbeda dengan yang
didapatkan oleh O’Connor dkk," yang menemukan
bahwa pada infeksi dini dari sepsis, PCT memberikan
sensitivitas sebesar 83%—100% dan spesifisitas 70%—100%
dan pada sepsis infeksi lambat yang terjadi 3— 30 hari,
PCT memberikan sensitivitas dan spesifisitas sebesar
100% dalam mengidentifikasi sepsis bakterial.
Oberhoffer dkk (dikutip dari O’Connor dkk)
mendapatkan nilai sensitivitas PCT 88% dengan nilai
prediktif 57%. O’Connor dkk' menemukan cuz off’
sebesar 2 Ng/ml, PCT mempunyai sensitivitas sebesar
91%, spesifisitas sebesar 87% dan nilai prediktif negatif
sebesar 77 % untuk diagnosis sepsis berat. Pada
penelitian ini menggunakan pemeriksaan PCT secara
semikuantitatif sehingga tidak didapatkan nilai cxz off;
juga pada penelitian ini pengambilan spesimen biakan
darah hanya diambil satu kali, dibandingkan dengan
penelitian-penelitian lain seperti O’Connor dkk'? dan
Hatherill dkk'® menggunakan dua kali pengambilan
spesimen darah sechingga kemungkinan menjaring
keberadaan mikroba lebih besar.

Prokalsitonin adalah pertanda yang sangat baik
untuk infeksi bakterial berat pada anak. Namun
demikian uji ini tidak dapat dijadikan sebagai
pemeriksaan baku emas. Nilai prediktif negatif tidak
selalu 100% dan oleh karena itu nilai PCT yang rendah
tidak dapat dijadikan sebagai patokan.'”?* Menurut
Gendrel” dan Lopez” pemeriksaan PCT mempunyai
spesifisitas tertinggi untuk infeksi bakteri yaitu sebesar
100%, tetapi sensitivitasnya hanya 69%. Somech dkk?*
menemukan nilai PCT sebesar >1 ng/ml mempunyai
sensitivitas dan spesifisitas yang lebih baik dari CRP,
IL6 dan Interferon o0 dalam membedakan infeksi virus
dan bakteri.

Keterbatasan penelitian ini dengan menggunakan
diagnosis klinis sepsis berdasarkan modifikasi kriteria
Bone. Dalam pengalaman klinis tidak semua kriteria
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tersebut terpenuhi, sehingga tidak tertutup kemung-
kinan terdapat kasus sepsis yang tidak tercakup didalam
penilitian ini atau kasus-kasus yang datang dalam
keadaan sangat berat sehingga belum sempat dilakukan
pengambilan sampel darah pasien sudah meninggal.
Keterbatasan sarana dan prasarana untuk biakan darah
maka hanya diambil satu kali, media yang tersedia tidak
dapat mendeteksi bakteri anaerob maupun bakteri
dengan jumlah koloni sedikit.

Kesimpulan

Pemeriksaan prokalsitonin dapat digunakan sebagai
alat diagnosis dini sepsis yang praktis penting dilakukan
pada bayi dan anak (sensitivitas tinggi), sehingga dapat
diberikan pengobatan secepatnya sambil menunggu

hasil biakan darah.
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