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KOMP ARASI ANTARA PEMBERSIHAN dan TANPA PEMBERSIHAN 

MEKANIK KOLON PRA OPERASI PADA PENYEMBUHAN ANASTOMOSIS 

PASKA RESEKSI KOLON 

(Studi Eksperimental pada Kelinci) 

Sonny Gunawan, Harun Alrasjid, Troef Soemarno 

Bagian Ilmu Bedah, FK Univ. Airlangga, RSU Dr Soetomo, Surabaya 

ABSTRAK 

Latar belakang : Operasi kolon semakin meningkat setiap tahunnya. Jemal pada tahun 
2006, melaporkan 148.610 kasus karsinoma kolon baru di AS. Sejak tahun 1950 
persiapan operasi kolon rektum yaitu pembersihan mekanik kolon dan pemberian 
antibiotik, telah menjadi standar pra operasi elektif kolon. Persiapan bertujuan untuk 
mengurangi populasi koloni bakteri dan memberikan paparan operasi yang bersih. Akan 
tetapi insiden komplikasi paska operasi berupa infeksi luka operasi, intraabdominal abses, 
dan leakage anastomosis masih eukup tinggi, sehingga rasa tidak nyaman, peningkatan 
masa rawat inap, gangguan elektrolit, tidak sepadan dengan penurunan insiden 
komplikasi paska operasi kolon. 

Tujuan : Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa pembersihan 
mekanik kolon terhadap penyembuhan anastomosis paska reseksi kolon pada kelinei eoba 

Bahan dan metodologi : Penelitian ini adalah studi eksperimental. Grup pertama 
dilakukan pembersihan mekanik kolon pra operasi sedangkan pada grup kedua tidak 
dilakukan pembersihan mekanik pra operasi. Semua kelinei dilakukan reseksi kolon dan 
anastomosis pada operasi pertama Operasi kedua dilakukan lima hari paska operasi 
pertama. Operasi kedua berupa reseksi kolon sepanjang 10 em (5 em proksimal dan 5 em 
distal anastomosis). Bursting pressure jumlah sel epitel, pembuluh darah, sel fibroblast 
diukur dan dibandingkan. Leakage anastomosis dievaluasi dan dibandingkan. 

Hasil dan diskusi : Uji non parametrik Mann-Whitney didapatkan sel epitel (p = 0,819), 
pembuluh darah (p = 0,819), sel fibroblast (p = 1 ), leakage anastomosis (p = 0,317). Uji t 
didapatkan bursting pressure (p = 0,427). 

Kesimpulan : Analisis univariate menghasilkan tidak ada perbedaan signifikan jumlah 
sel epitel, pembuluh darah, sel fibroblast, leakage anastomosis, dan bursting pressure 
antara grup I dan grup II paska reseksi dan anastomosis kolon pada kelinei coba. 

Kata kunci : Anastomosis, pembersihan mekanik kolon 
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COMPARATION STUDY BETWEEN MECHANICAL COLON CLEANSING 
AND WITHOUT MECHANICAL COLON CLEANSING IN ANASTOMOTIC 

HEALING POST COLON RESECTION 

(EXPERIMENTAL STUDY IN RABBIT) 

Sonny Gunawan, Harun Alrasjid, Troef Soemarno 

General Surgery Deptement. Airlangga Medical School, Dr Soetomo General Hospital 

ABSTRACT 

Background : Recently, colon surgery tends to increase every year. Jemal in 2006 
reported 148.610 new cases of colon cancer in US. Since 1950 bowel preparation 
following the colon surgery has become a standard procedure. Bowel preparation 
provides a clean surgical exposure and decreases the bacterial population. In fact the 
incidence of surgical site infection, intraabdominal absces and anastomosis leak remain 
high. These are not equal with the patient's discomfort, lengthening of stay, electrolyte 
disturbance, etc 

Objectives : The author compares between mechanical colon cleansing and without 
mechanical colon cleansing in anastomosis healing following colon resection in rabbit 

Material and methods : This is an experimental study using rabbits as the laboratory 
animal. Thirty two rabbits are divided into two groups. The first group have mechanical 
colon cleansing and the second group without mechanical colon cleansing. All rabbits 
have colonic resection and anastomosis at the first operation. The second operation is 
performed five days after the first operation. Bursting pressure, epithelial cells, fibroblast 
cells, and vasculars are measured and compared. Anastomosis leak is evaluated and 
compared. 

Results and discussion :Mann Whitney statistical analysis does not reveal a significant 
difference of epithelial cells (p = 0,819 ), vasculars (p = 0,819), fibroblast cells (p = 1 ), 
and anastomosis leak (p = 0,317) between the two groups. t test statistical analysis does 
not reveal a significant difference of bursting pressure (p = 0,427) between the two 
groups. 

Conclusion : Univariate analysis reveals no difference in number of epithelial cells, 
vasculars, fibroblast cells, anastomosis leak, and bursting pressure between the group of 
rabbits performed mechanical colon cleansing and without mechanical colon cleansing. 

Key words: Anastomosis, Mechanical colon cleansing. 
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1.1. Latar Belakang 

BABI 

PENDAHULUAN 

Penyakit inflamasi dan neoplasma pada kolon menunjukkan 

kecenderungan yang semakin meningkat setiap tahwmya.<1
•
2
) WHO pada tahun 

1996 mencatat 875.000 kasus baru pet1ahtm, atau sekitar 8,5% dari seluru.h 

insiden kanker di dunia. Jemal pada tahun 2006, melaporkan 148.610 kasus barn 

di AS, dengan 5-year survival rate mencapai 65%(2). Kanker kolon menjadi 

penyebab kematian kedua setelah kanker payudara pada wanita, dan ketiga 

setelal1 kanker paru-pam dan prostat pada laki-laki.<3•
4
) Meningkatnya insiden 

kanker kolon juga berdampaknya pada meningkatnya kebutuhan operasi 

kolon.<3•
5
) 

Sementara itu, insiden komplikasi paska operasi kolon berupa infeksi luka 

operasi, intraabdominal abses, dan leakage anastomosis masih seringkali terjadi . 

Kuman penyebab infeksi adalah bakteri endogenous dalam lumen kolon.<1
•
6

·7) 

Bakteri aerobE. Coli dan anaerob Bacteroidesfragilis menjadi mikroorganisme 

penyebab komplikasi yang sering didapatkan pada operasi kolon.<5
•
8

) 

Sejak beberapa dasawarsa yang lalu konsep pembedal1an kolon telah 

mengalami perubahan. Pada tal1un 1950 persiapan kolon telal1 menjadi standar 

pra operasi elektifkolon.<9•
10

•
11

) Persiapan ini bertujuan untuk untuk mengurangi 

populasi koloni bakteri sebanyak mungkin dan memberikan paparan operasi 

yang bersih. Ada dua komponen dalam persiapan operasi kolon yaitu 

pembersihan mekanik dan pemberian antibiotik.<9•
10

•
11

) Pembersihan mekanik 
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kolon merupakan usaha untuk mengoptimalkan penyembuhan anastomosis. 

Kolonisasi bakteri yang melebihi 105 organisme per gram jaringan dapat 

menghambat penyembuhan Iuka, bahkan mengakibatkan proses penyembuhan 

luka berhenti total. Eicosanoids seperti PGE2 dan TxA2 diproduksi oleh 

beberapa strain bakteri dapat menstimuli lekosit. Respon lekosit akan 

mengakibatkan meningkatnya asam arakidonat dan oksigen radikal bebas yang 

kemudian akan meningkatkan mediator inflamasi, khususnya yang 

mengakibatkan vasokonstriksi, sehingga meningkatkan proliferasi bakteri dan 

pembentukan abses mikro. Kondisi-kondisi tersebut akan mengakibatkan proses 

angiogenesis yang mendukung proliferasi fibroblast, granulasi, dan epitelisasi 

menjadi terhambat. <1•
12> Akan tetapi dewasa ini persiapan operasi kolon yang 

dilakukan kembali banyak dikritisi. Rasa tidak nyaman yang dialami oleh 

penderita, meningkatnya masa rawat inap, gangguan keseimbangan elektrolit, 

dipandang oleh beberapa peneliti tidak sepadan dengan penurunan insiden 

komplikasi paska operasi kolorektal.03
•
14

> Bucher, dkk pada tahun 2005 

melaporkan suatu basil penelitian, yaitu tidak ada bukti klinis yang mendukung 

manfaat pembersihan mekanik kolon pra operasi kolon.<13
•
14

> Data-data yang 

didapat cenderung menunjukkan bahwa pembersihan mekanik kolon 

memberikan dampak negatif berupa gangguan elektrolit, stres pra operasi yang 

meningkat, rasa tidak nyaman, dan peningkatan waktu rawat inap dan biaya 

yang dikeluarkan pasien, tanpa dapat menurunkan angka insiden leakage 

anastomosis dan intraabdominal sepsis. lnsiden leakage anastomosis kolon tetap 

sebesar 5,6%.<15,16,17,18) 
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Berdasarkan uraian di atas maka akan dilakukan penelitian eksperimental 

mengenai komparasi antara pembersihan dan tanpa pembersihan mekanik kolon 

pra operasi pada penyembuhan anastomosis paska reseksi kolon kelinci 

(Oryctalagus Cuniculus). Kelinci coba akan dibagi dalam dua grup. Grup 

pertama akan dilakukan pembersihan mekanik pra operasi, sedangkan grup 

kedua tanpa dilakukan pembersihan mekanik kolon. 

1.2. Rumusan masalah 

• Apakah ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa pembersihan mekanik 

kolon terhadap bursting pressure anastomosis paska reseksi kolon pada 

kelinci coba ? 

• Apakah ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa pembersihan mekanik 

kolon terhadap jumlah sel fibroblast anastomosis paska reseksi kolon pada 

kelincicoba? 

• Apakah ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa pembersihan mekanik 

kolon terhadap jumlah pembuluh darah anastomosis paska reseksi kolon 

pada kelinci coba ? 

• Apakah ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa pembersihan mekanik 

kolon terhadap jumlah sel epitel anastomosis paska reseksi kolon pada 

kelinci coba? 

• Apakah ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa pembersihan mekanik 

kolon terhadap leakage anastomosis paska reseksi kolon pada kelinci coba? 
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1.3. Tujuan penelitian 

1.3.1 Tujuan umum 

Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap penyembuhan anastomosis paska reseksi 

kolon pada kelinci coba. 

1.3.2 Tujuan khusus 

• Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap bursting pressure anastomosis paska 

reseksi kolon pada kelinci coba. 

• Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap jwnlah sel fibroblast anastomosis 

paska reseksi kolon pada kelinci coba. 

• Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap jumlah pembuluh darah anastomosis 

paska reseksi kolon pada kelinci coba. 

• Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap jmnlah sel epitel anastomosis paska 

reseksi kolon pada kelinci coba. 

• Membuktikan tidak ada perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap leakage anastomosis paska reseksi 

kolon pada kelinci coba. 
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2.4. Manfaat Penelitian 

• Menambah wawasan mengenai pembersihan dan tanpa pembersihan 

mekanik kolon terhadap penyembuhan anastomosis paska reseksi kolon 

pada kelinci coba. 

• Dengan mengetahui tidak adanya perbedaan antara pembersihan dan tanpa 

pembersihan mekanik kolon terhadap penyembuhan anastomosis paska 

reseksi kolon pada kedua grup kelinci coba, dapat mempertimbangkan 

penelitian lebih lanjut pada manusia, sehingga dapat menurunkan 

morbiditas pasien berupa gangguan elektrolit, stres pra operasi yang 

meningkat, rasa tidak nyaman, biaya, dan lama rawat inap pasien pra 

operasi kolon. 
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DAB II 

TINJAUAN KEPUSTAKAAN 

2.1. Fisiologi Penyembuhan Luka 

Proses penyembuhan luka terdiri dari proses inflamasi, proliferasi dan 

remodeling. Selama proses inflamasi, terjadi proses hemostasis dan infiltrasi sel­

sel inflamasi. Fase proliferasi ditandai oleh fibroplasia, granulasi, kontraksi, dan 

epitelisasi. Fase terakhir adalah remodeling atau maturasi merupakan proses 

maturasi skar.<12
'
19

'
20

> 

2.1.1 Fase Inflamasi 

Pada fase inflamasi pembentukan plak berperan sebagai hemostasis atau 

mencegah kehilangan darah lebih lanjut. Berbagai macam faktor dilepaskan 

untuk menstimulasi sel yang memfagositosis debris, bakteri, jaringan nekrotik, 

serta menginisiasi proses proliferasi. 

Setelah jaringan mengalami kerusakan, pembuluh darah segera melakukan 

vasokonstriksi dan pelepasan produk-produk tromboplastik dari 

subendothelium. Agregasi platelet membentuk plak hemostasis inisial yang 

akan menginduksi rangkaian proses selanjutnya. <21
•
22

•
23

> 

Terpaparnya kolagen tipe IV dan V pada subendotel, menginduksi 

trombosit untuk beragregasi dengan kolagen dan membentuk plak hemostasis. 

Adhesi trombosit dan kolagen dimediasi oleh reseptor glikoprotein membran 

trombosit (Glb) yang berikatan dengan faktor von Willebrand (vWF), suatu 

protein dan multimer dari vWF. Sel endotel dan trombosit mensekresi vWF jika 
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terpapar pada kolagen dan substansi ak:tif lainnya. Selain vWF, trombosit juga 

mengeluarkan produk lain dari granul alfa dan dense bodi, antara lain 

fibronektin, serotonin, platelet-derived growth factor (PDGF), adenosin difosfat 

(ADP), platelet-activating factor (PAF), faktor V, 12-hidroksieikosatetranoic 

acid (12-HETE) dan tromboksan A2 yang akan menyebabkan inflamasi atau 

peradangan. (24,25,26) 

Gb. 2.1 Proses penyembuhan luka merupakan suatu mekanisme yang kompleks, dimana 
terjadi fase imflamasi, epitelisasi, angiogenesis, dan deposisi matrix kolagen. 
Dikutip dari : Wahl S. Cytokines in wound heal ing. J Exp Med. 2003; 84: 788-9. 

Dalam proses koagulasi trombosit akan berubah bentuk dari disk yang 

balus rnenjadi speris dengan pseudopodia. Bentuk baru tersebut akan 

memudahkan trombosit untuk berikatan dengan trombosit lain. Agregasi 

tersebut kemudian diperkuat dengan disekresinya ADP, PAF, dan TxA2, juga 

dengan adanya induksi pada pennukaan trombosit karena adanya kompleks 

heterodimer yang terdiri atas gli koprotein lib (GPITb) dan glikoprotein Ilia 

(GPIIIa) yang berfungsi sebagai reseptor untuk fibronektin. Sebagai tambaban 

untuk agregasi trombosit yang teraktivasi ini merangsang penyusunan dari 

fosfolipid pada membran trombosit, yang mernudahkan faktor pembekuan V 
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berikatan dengan trombosit dan kemudian berinteraksi dengan faktor X. 

Interaksi ini menyebabkan aktivitas membran yang terikat dengan 

protrombinase, memproduksi banyak trombin. Trombin kemudian menguatkan 

agregasi dengan mengaktitkan trombosit dan sebagai katalisator pembentukan 

fibrin dari fibrinogen. Ikatan fibrin kemudian memasuki sel darah merah, 

membentuk klot yang impenneable terhadap plasma. Ikatan fibrin dan trombosit 

atau thrombus ini akan menjadi penutup luka, mencegah perdarahan lebih lanjut 

dan infeksi bakteri dan juga sebagai kerangka untuk mobilisasi sel-sel endotel. 

Sel radang dan fibroblast. Setelah terbentuk thrombus maka telah terjadi 

hemostasis. 02.24
> 

Trombosit diaktitkan oleh thrombin release IGF-1, TGFa, TGFp, dan 

PDGF, yang kemudian menarik lekosit dan fibroblast ke dalam luka. Kerusakan 

sel-sel endotel juga menimbulkan respon dari tingkatan sinyal yang melibatkan 

produk komplemen CSa, TNFa, IL-l, dan IL-8 dan reseptor untuk 

mengintegrasikan molekul pada membran sel lekosit. Hal ini membuat lekosit 

yang berada dalam sirkulasi berikatan pada endotel dan kemudian berpindah ke 

dalam jaringan luka. <
12

•
24.25

> 

Selama proses agregasi trombosit dan koagulasi, faktor-faktor yang 

dilepaskan akan mempengaruhi penneabilitas kapiler-kapiler dan selanjutnya 

tetjadi chemoattraction dan aktivasi lekosit.. Dalam hitungan menit, proses 

penyembuhan telah dimulai. Dikeluarkannya zat-zat vasodilator seperti 

serotonin, histamin, bradikinin dan metabolit asam arakidonik akan 

mengakibatkan terjadinya vasodilatasi dan peningkatan permeabilitas pembuluh 

darah. Bradikinin merupakan vasodilator yang potent yang diaktivasi oleh faktor 
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Hageman (VII) pada kaskade koagulasi. Produk-produk koagulasi seperti fibrin, 

fibrinopeptides, fibrinolisis dan komponen komplemen akan menarik sel-sel 

inflamasi terutama makrofag ke dalam luka. 

Tabel2.1 

Trombosit Mengandung Granul Alfa dan Dense 

S u bstmtce 

Alpha granules 

Platelet-derived growth factor 

Transforming growth factor-fJ 

Transforming growth factor-a 

Insulin-like growth 

factor-binding protein-3 

Platelet f actor-4 

B-Thromboglobulin 

Dense granules 

Adenosine diphosphate 

Calcium 

Serotonin 

Cytosol 

von Wil/ebrandfactor VIII 

Fibronectin 

Fibrinogen 

Thromhospondin 

Factor V 

Platelet-activating.factor 

Thrombo:mne-A 2 

1 2-Hydroxyeicosatetranoic acid 

(12-HETE) 

Biological effect 

Matrix deposition 

Matrix deposition 

Epithelialization 

Matrix deposition 

Activation of growth factors 

Activation of growth factors 

Platelet aggregation 

Platelet aggregation 

Vasoconstriclion 

Mediator of platelet aggregation 

Ligand for pla1elet aggregation 

Ligand for platelet aggregation 

Ligand for platele1 aggregation 

Hemostasis 

Platelet activation 

Vasoconstriction 

Vasoconstriction 

(Dil-..-utip dari: Lorenz HP, Longaker MT. WoWlds: Biology, Pathology, and Management. In 

Norton JA, Bollinger RR, Chang AE, (eds). Surgery: Basic Science and Clinical Evidence. New 

York: Springer-Verlag; 200 l.p221-39) 
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Sel-sel inflamasi yang baru tiba akan meningkatkan kebutuhan metabolik. 

Karena lokal mikrovaskuler telah rusak, energi lokal akan dihabiskan dan Pa02 

akan menurun dan terjadi akumulasi C02 dan laktat. Kondisi ini terjadi selama 

penyembuhan dan bersama dengan stimulan lain seperti fibrin, benda asing, 

bakteri, dll yang akan mengakibatkan lekositosis, khususnya makrofag, yang 

akan melepaskan sitokin, chemoattractants dan growth factors. (!
2.26.27) 

Pengeluaran chemoattractants berfungsi sebagai signal migrasi untuk sel­

sel adesi. Sebagai responnya, sel-sel lekosit, netrofil dan monosit, dan proten 

plasma memasuki daerah luka. Pergerakan sel-sel lekosit dari intravaskuler 

melalui dinding pembuluh darah, melewati celah antar sel-sel endotel, menuju 

jaringan luka yang disebut diapedesis. Kemudian sel-sel endotel pecah dan 

kontak ke sel-sel lain dan membatasi sel-sel inflamasi di area luka. Proses ini 

disebut marginasi. 02.27.28) 

Netrofil adalah sel lekosit yang pertama memasuki luka dalam waktu 6 

jam dan mencapai puncaknya pada 24-48 jam. Netrofil bertugas menginfiltrasi 

selular debris, benda asing dan bakteri. Tugas utama netrofil adalah 

mensterilisasi luka. Jika dirangsang, netrofil meningkatkan konsumsi oksigen 

yang akan menghasilkan oksigen radikal. NADPH teroksidasi, yang 

menghasilkan elektron donor primer untuk reduksi oksigen. Interaksi dari dua 

molekul 02 menghasilkan satu oksidasi dan hydrogen peroksida (H202). Reaksi 

ini dapat terjadi spontan ataupun dikatalisator oleh superokside dismutase 

(SOD). H202 dapat didegradasi oleh katalase, glutation peroksidase atau 

myeloperoksidase (MPO). Efek sitotoksik atau mikrosidal dari H202 dapat 

ditingkatkan dengan interaksi dari oksigen metabolit dengan MPO yang 
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dikeluarkan dari granul azurofilik dari netrofil selama fagositosis atau sebagai 

respon terhadap organisme yang terbungkus antibodi. Mekanisme oksigen­

independen dalam membunuh bakteri juga dilakukan netrofil yang dapat 

membunuh bakteri gram positif ataupun negatif. Protein yang berperan antara 

lain permeability increasing protein (BPI), arginin, sistin. Granul netrofil juga 

mengandung enzim untuk membunuh bakteri, yaitu cathesin G, dan enzim untuk 

degradasi jaringan ikat pada daerah luka, antara lain elastase, kolagenase. 

(12,23,29) 

Dalam waktu dua sampai tiga hari, populasi sel radang didominasi oleh 

monosit. Monosit dalam sirkulasi akan tertarik dan infiltrasi ke tempat luka. 

Monosit ini akan berdiferensiasi menjadi makrofag dan bergabung dengan 

makrofag setempat, dan memulai proses penyembuhan. Makrofag tidak hanya 

melanjutkan fagositosis debris jaringan dan bakteri, tetapi juga mensekresikan 

multipel growth factor. Sejumlah enzim dan sitokin di sekresikan oleh 

makrofag yaitu, kolagenase, interleukin dan tumor necrosis factor (TNF) yang 

memicu fibroblast untuk memproduksi kolagen dan mempromosikan 

angiogenesis dan transforming growth factor (TGF) yang memicu keratinosit. 

Lebih dari 20 sitokin yang berbeda disekresikan oleh makrofag. (I
2.24

> 

Kekurangan monosit dan makrofag mengakibatkan gangguan hebat pada 

penyembuhan luka yang mengakibatkan debridement yang buruk, proliferasi 

fibroblast yang terlambat dan tidak adekuatnya angiogenesis. Makrofag 

merupakan satu-satunya sel radang yang sangat diperlukan untuk 

penyembuhan. <24
•
25> 
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2.1.2 Fase Proliferasi I PfR~~~;A'K ~AN I 
UNIVER SITA S AIRLA NG • 

S U I Gl'\ 

--- ~~'~/ 
Setelah 48 jam paska trauma, fibroblast mulai masuk kedalam luka yang 

menandai mulainya fase proliferasi , walaupun fase inflamasi belum berakhjr. 

Pada fase ini pun proses-proses yang terjadi tidak berlangsung secara serial, 

melainkan secara simultan ballkan overlapping. (!2
) 

Angiogenesis 

Angiogenesis disebut juga neovaskularisasi. Proses ini terjadi secara 

simultan dengan proliferasi fibroblast pada saat migrasi sel-sel endothelial ke 

tempat luka terjadi. Karena aktivitas fibroblast dan sel-sel endotel memerlukan 

oksigen yang cukup maka angiogenesis memiliki peranan yang sangat penting 

dalam proses proliferasi selanjutnya. 

Gb. 2.2 Gambaran pembentukan pembuluh darah baru dan deposisi matrix 
kolagen pada dasar luka. Dikutip dari : Wahl S. Cytokines in wound healing. J 
Exp Med. 2003; 84: 788-9. 

Dalam rangka membentuk pembuluh darah baru dan menyediakan suplai 

oksigen dan nutrisi untuk penyembuhan jaringan, sel endotel yang berasal dari 

pembuluh darah daerah yang sehat akan membentuk pseudopodia dan masuk 
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kedalam luka melalui matrik ekstraselular. Mekanisme inilah yang akan 

membentuk pembuluh darah bam. Migrasi sel endotel memerlukan kolagen dan 

aktivator plasminogen untuk mendegradasi plak dan sebagian matrik 

ekstraselular. Zinc-metalloproteinase akan mendigesti membrane basal dan 

matrik ekstraselular agar sel-sel dapat berproliferasi dan angiogenesis terbentuk. 

(30,31) 

Sel endotel tertarik untuk masuk ke daerah luka juga diakibatkan 

fibronectin dan growth factor yang dilepaskan oleh sel-sel yang lain. 

Pertumbuhan endotel distimulasi oleh keadaan hipoksia dan adanya asam laktat 

dalam luka. Dalam lingkungan dengan kadar oksigen yang rendah, makrofag 

dan platelet akan memproduksi faktor-faktor angiogenik yang akan menstimulus 

sel endotel secara kemotaksis. Pada saat makrofag dan growth factor tidak lagi 

berada dalam kondisi hipoksia, maka proses angiogenesis akan berhenti. 

Apabila jaringan yang telah mendapat perfusi adekuat, maka proses migrasi dan 

proliferasi sel endotel akan menurun dan akhirnya berhenti sama sekali. 

Pembuluh darah yang tidak lagi digunakan akan mati melalui proses apoptosis. 

(26,32) 
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Tabel2.3 

Faktor-faktor angiogenik 

Faktor Angiogenik 

Faktor Direct 

Basic fibroblast growth factor 

Acidic fibroblast growth factor 

Transforming growth factor-beta 

Tumor necrosis factor-alpha 

Vascular endothelial growth factor 

Faktor Indirect 

Transforming growth factor-beta 

Platelet-derived growth factor 

Prostaglandin 

Angiogenin 

(Dikutip dari: Mast BA. Cohen IK. Normal Wound Healing. In Achauer BM. Eriksson E. Guyuron 

B. Coleman III JJ. Russel RC. Kolk CAV. Plastic Surgery Indications, Operations, and Outcomes. 

Philadelphia: Mosby, 2000.p37-63) 

Fibroplasia 

Fase proliferasi dimulai dengan penumpukan bahan fibrin dan fibrinogen 

dan aktivasi lokal fibroblast, kira-kira dua sampai tiga hari setelah luka. 

Makrofag dan bahan ekstraseluler lokal melepaskan growth factor yang mulai 

mengaktifkan fibroblast. Fibroblast akan berproliferasi dan menjadi sel-sel yang 

berperan penting pada luka bersih, tidak terinfeksi selama tiga sampai lima hari 

pertama. Fibroblast memulai sintesis dan mensekresi produk ekstraseluler. 

(12,33,34) 

Matriks luka inisial merupakan sementara dan terdiri dari fibrin dan 

glycosaminoglycan (GAG), asam hialuronat yang digunakan fibroblast untuk 
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berproliferasi. Secara bersamaan kolagen ditimbun oleh fibroblast ke atas 

fibronectin dan GAG dalam bentuk yang tidak terorganisir. 0 2
•
35> 

Dalam waktu 10 jam setelah luka, telah terjadi peningkatan sintesis 

kolagen. Setelah lima sampai 7 hari, sintesis kolagen mencapai puncak dan 

kemudian menurun perlahan-lahan. Pada awalnya terdapat kolagen tipe III yang 

lebih dominan yang kemudian akan diganti oleh kolagen tipe I. Terdapat sekitar 

paling tidak 19 tipe kolagen yang berbeda. Kebanyakan di sintesis oleh 

fibroblast. <36
•
37

•
38> 

1Noundlng 
(E!Ioosaonolda) 

(PDOF) (b+F) 
Coagua.ton ~ 

---==iai~lets ~~ 
~rnatlon 

Dobrtdernentlo • • • •• ~ bi"OP) 

~~=~ - N~!.E ;•-1!~-cdon 
EpltttoLOOu- ~-l ~ P_,,,_ •• 

~ ~ Synth-le 

Collagon Collogon 
Lyala Synth-lls 

"-.. (Rornodollng) / • 
Gb. 2.3 Skema penyembuhan luka yang menunjukkan berbagai pathway sampai terjadi 
penyembuhan luka 
Dikutip dari Grotendorst G, Rahmanie H, Duncan M. Combinatorial signaling pathways 
determine fibroblast proliferation and myofibroblast differentiation. FASEB J. 2004; 18: 469-79. 

Granulasi 

Jaringan granulasi timbul pada penyembuhan luka sekunder. 

Penampakannya beiWarna merah daging dan mempunyai banyak jaringan 

kapiler (neoangiogenesis) yang terbentuk dari sel endotel yang membelah dan 

migrasi. Pertumbuhan sel endotel vaskuler distimuli oleh platelet dan makrofag 
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dan produk fibroblast. Salah satunya adalah vascular endothelial growth factor 

yang disekresi oleh makrofag dan merangsang perpindahan dan proliferasi sel­

sel endotel. <
12

"
39

> 

Kontraksi 

Suatu fenomena yang tidak terdapat pada luka tertutup pada insisi bedah. 

Luka · terbuka terjadi setelah trauma, luka bakar dan luka yang sebelumnya 

ditutup menjadi terbuka akibat infeksi. Kontraksi merupakan proses yang 

menyebabkan kulit sekeliling luka tertarik secara sirkumferensial menuju ke 

luka. Kontraksi luka menyebabkan pengecilan ukuran luka tanpa pembentukan 

jaringan yang baru. (19,24,40) 

Mekanisme kontraksi luka tidak sepenuhnya dimengerti. Kekuatan 

kontraksi diakibatkan oleh myofibroblast, yang mengandung alpha smooth 

muscle dan actin microftlame. <25
,
41

> 

Secara klinis kontraksi luka dapat mengakibatkan kontraktur, yang 

mendistorsi luka dan menurunkan fungsinya. Misalnya kontraksi luka yang 

melintasi persendian dapat menyebabkan kontraktur pada sendi terse but. 

Epitelisasi 

Terbentuknya jaringan granulasi pada luka memungkinkan proses 

epitelisasi dapat berlangsung. Sel-sel epitel ini akan bennigrasi menyeberangi 

jaringan granulasi untuk membentuk barier antara luka dan lingkungan luar. 

Epitel bermigrasi dari tepi-tepi luka dan akan bertemu di tengah luka. 
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Keratinocytes basal bertanggung jawab terhadap epitelisasi proses 

penyembuhan luka. (l 9.22> 

Keratinocytes bermigrasi tanpa harus proliferasi terlebih dahulu. Migrasi 

dapat teijadi beberapa jam setelah trauma. Akan tetapi sel-sel epitel 

membutuhkan jaringan hidup untuk dapat bennigrasi dan menyeberang, jadi 

apabila luka yang terjadi dalam maka defek itu hams dipenuhi terlebih dahulu 

oleh jaringan granulasi. Onset migrasi tergantung oleh banyak faktor dari luka 

itu sendiri. Sel-sel epitel pada tepi luka akan berproliferasi pada hari kedua atau 

ketiga paska trauma dalam rangka menyediakan jumlah sel yang cukup banyak 

untuk migrasi. Ketika sel-sel epitel ini mulai bermigrasi, mereka tidak akan 

berhenti sampai dengan kontinuitas epidermal pulih kembali. <
12

•
19.22

> 

Pembentukan sel epitel yang barn, diproduksi oleh sel basal disekitar tepi 

luka. Jalur migrasi dipandu oleh tenascin dan fibronectin yang menyediakan 

jalur migrasi. Untuk menstabilkan lapisan epitel yang telah terbentuk, 

keratinocytes dan fibroblast akan mensekresi laminin dan kolagen tipe IV untuk 

membentuk membran basalis. <20.21
•
22> 

2.1.3 Fase Maturasi 

Fase ini disebut juga fase remodeling. Fase ini terjadi setelah tiga minggu. 

Proses yang utama adalah perubahan yang dinamik pada kolagen dan formasi 

skar yang matur. Penumpukan kolagen pada jaringan luka terjadi akibat 

keseimbangan antara aktivitas kolagenolitik dan sintesis kolagen. 

Selama fase ini, tensile strength terns meningkat, walaupun terjadi 

penurunan sintesis kolagen. Hal ini disebabkan karena modifikasi struktur 
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kolagen yang baru. Secara histologik, serabut kolagen yang tidak terorganisasi 

mengalami penebalan dan membentuk fasikulus-fasikulus yang kemudian 

menjadi serabut yang kompak. <
19

•
20

•
24

> 

Selama fase awal penyembuhan luka, terdapat banyak kolagen tipe III 

pada luka. Selama fase remodeling, rasio kolagen tipe I dan III menjadi 4: l. 

Cross-linking pada serabut kolagen sangat berpengamh pada perubal1an 

morfologi dan peningkatan tensile strength. Cross-linking ini merupakan ikatan 

kovalen antara molekul-molekul kolagen, yang dimulai dengan proses 

deaminasi lysine dan hydroxylisine melalui enzim lysyl oxidase, suatu produk 

dari fibroblast. 

Kolagenases, gefatinases dan stromelysins mempakan matriks 

metalloproteinases (MMP) yang mendegradasi komponen matriks ekstraselular. 

Proteinase ini juga aktif pada invasi karsinoma pada matriks ekstraselular. 

Protein yang disebut tissue inhibitor of matrix metalloproteinases (TIMP) yang 

akan menginaktitkan metalloproteinases (MMP). <12
•
22

> 

~ ......... ---------• . . . . 
' . 

_ .. 
. , . , 
/ 

-
......__.. . 

Time 

Gb. 2.4 Karal1eristik selular pacta proses penyembuhan luka 

--

Dikutip dari Wahl S. Cytokines in wound healing. J Exp Med. 2003 ; 84: 788-9. 
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Hasil akhir penyembuhan luka adalah pembentukan parut. Parut 

didefinisikan secara morfologik sebagai jaringan yang kurang terorganisir 

dibandingkan dengan struktur jaringan normal sekelilingnya dan ditandai 

dengan deposit kolagen yang tidak teratur. Serabut kolagen yang bam 

disekresikan oleh fibroblast yang timbul dalam tiga hari setelah luka. Setelah 

matriks kolagen terbentuk, serabut yang padat akan mengisi luka. 

Pembentukan kembali parut secara lambat laun teijadi setelah bulanan 

sampai tahunan untuk membentuk parut matang. Parut dini berwarna merah oleh 

karena jaringan kapiler yang padat. Setelah beberapa bulan, kapiler-kapiler akan 

regresi. Parut biasanya hipopigmentasi dan tampak lebih terang dibanding 

jaringan sekitar. (t 9,25) 

Selama remodeling, luka berangsur-angsur menjadi lebih kuat. Tensile 

strength meningkat dengan cepat dalam waktu satu sampai delapan minggu. 

Kemudian meningkat dengan lam bat sampai satu tahun. N amun, tensile strength 

jaringan luka hanya dapat mencapai 80% dari tensile strength jaringan normal. 

Parut merupakan hasil akhir dari proses perbaikan jaringan yang lebih rapuh, 

kurang elastis dibandingkan kulit normal, dan tidak mengandung apendiks kulit 

seperti folikel rambut ataupun kelenjar keringat. 02.24.25
> 
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Gb 2.5 Skema wak1u penyembuhan luka berdasarkan waktu 
Oikutip dari Kumar S, Wong PF, Leaper OJ. What is new in wound healing? 
Turk J Med Sci. 2004; 34: 147-60. 

2.2. Penyembuhan Luka pada Traktus Gastrointestinal 

Proses penyembuhan anastomosis traktus gastrointestinal pada umumnya 

diawali adanya tindakan reaposisi ujung anastomosis, baik berupa penjahitan 

ataupun stapling. Kegagalan penyembuhan anastomosis akan mengakibatkan 

Leakage atau fistulasi. Akan tetapi sebaliknya bila terjadi penyembuhan yang 

eksesif akan berakhir dengan striktur a tau stenosis lumen. Oleh karena itu sangat 

penti.ng untuk memperhatikan integritas lumen, gerakan motorik lumen, dan 

fungsi bariernya. (24
•
25

) 

Gambaran gross anatomi. sepanjang traktus gastrointestinal relatif sama. Di 

dalam lumen, epitelium disangga oleh lamina propria dan mukosa muskularis. 

Submukosa terletak radier dan si.rkumferential diluar lapisan-Iapisan tersebut 

dan dibentuk oleb kolagen dan serat-serat elastik yang menyangga sistem saraf 

dan pembuluh daral1. Lebih lanjut ke aral1 peritoneum adalah lapisan otot dan 
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serosa yang merupakan perpanjangan dari peritoneum. Lapisan submukosa 

merupakan lapisan dengan tensile strengh yang paling kuat. Disisi lain lapisan 

serosa berlangsung cukup cepat dan bersifat watertight yang mencegah leakage 

cairan intra lumen. Hal ini penting dalam menjelaskan tingginya angka 

kegagalan anastomosis pada bagian yang tidak dilapisi serosa, yaitu rektum dan 

esofagus. <24.25
> 

Proses penyembuhan luka pada traktus gastrointestinal sama dengan 

proses penyembuhan luka pada kulit. Akan tetapi ada beberapa hal yang secara 

signifikan berbeda. Penyembuhan mesothelial dan mukosa dapat terjadi tanpa 

meninggalkan skar. lntegritas awal dari anastomosis sangat tergantung formasi 

fibrin pada lapisan serosa yang bersifat watertight dan kekuatan jahitan 

anastomosis pada lapisan submukosa. Dalam waktu satu minggu tensile strength 

anastomosis lebih kuat daripada jaringan usus yang sehat. Ada penurunan 

kekuatan marginal selama minggu pertama yang ditandai dengan timbulnya 

kolagenolisis. Proses kolagen lisis distimulus oleh kolagenase yang dibentuk 

oleh neutrophil, makrofag, dan bakteri intraluminar. Aktivitas kolagenase terjadi 

pada awal proses penyembuhan mulai terjadi pada awal penyembuhan luka dan 

meningkat dengan tajam selama hari ketiga sampai dengan hari kelima, yang 

diikuti dengan peningkatan sintesa kolagen. Integritas anastomosis merupakan 

basil keseimbangan antara proses kolagenolisis kolagen sintesis. < 
42·> 

Kolagenase terpapar setelah trauma pada seluruh segmen traktus gastro 

intestinal. Sintesis kolagen pada traktus gastrointestinal diproduksi oleh 

fibroblast dan sel-sel otot polos. Fibroblast kolon memproduksi lebih banyak 

kolagen dibandingkan fibroblast kulit, disebabkan gambaran phenotype yang 
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berbeda. Hal ini juga te1jadi pada perbedaan respon terhadap sitokin dan growth 

factor diantara populasi fibroblast yang berbeda. <43
•
44

•
45

> 

Fibroblast adalah suatu populasi sel yang heterogen dengan beragarn 

fungsi. Heterogenitas ini diakibatkan karena perbedaan tingkat aktivasi dan 

lingkungan lokalnya. Salah satu yang berhubungan dengan penyembuhan luka 

adalah kemampuan untu.k memproduksi kolagen. Fibroblast dengan bantuan 

:fibronectin dan reseptor laminin dapat melakukan fagositosis. Walaupun peran 

ini tidak seefektif makrofag, karena tidak adanya reseptor Fe untuk melakukan 

opsonisasi. Fibroblast juga berperanan dalam melakukan degradasi kolagen 

disamping kolagenase. Kekuatan anastomosis tidak selalu berhubungan dengan 

jumlah kolagen yang banyak, akan tetapi struktur dan pengaturan matrik 

kolagen lebih penting. <43
•
44

•
46

> 

Anastomosis kolon mempakan penyembuhan luka secara primer ataufirst 

intention. Dalam waktu 24-48 jam setelah prosedur anastomosis di.kerjakan, 

neutroph il akan bergerak menuju tepi anastomosis dimana sudah terbentu.k clot 

dan fibrin. Mukosa akan mengalami penebalan akibat adanya aktivitas yang 

tinggi dari membran basalis. Sel-sel epitel dari kedua tepi anastomosis akan 

berproliferasi dan bennigrasi ketengah, sehingga terbentuk lapisan epitelial yang 

tipis. Hal dapat terjadi dengan cepat tidak ada jarak antara kedua tepi 

anastomosis. Tiga hari paska anastomosis peranan neutrophil digantikan oleh 

makrofag. Jaringan granulasi memenuhi tempat anastomosis. Aktivitas 

kolagenase meningkat dengan tajam melebihi sintesa kolagen oleh fibroblast 

dan otot poles. Proses epitelisasi tents berlangsung sehingga lapisan epitel 

bertambah tebal. Lima hari paska anastomosis sudah mulai terjadi 
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keseimbangan antara sintesa kolagen dan aktivitas kolagen. Tensile strength 

meningkat dengat pesat. Neovaskularisasi sudah maksimal dan ketebalan lapisan 

epitel mencapai ukuran nonnal. Tensile strength anastomosis dapat melebihi 

kekuatan jaringan kolon yang sehat pada hari ketujuh paska anastomosis. <43
•
44

> 

Kegagalan penyembuhan luka anastomosis paling sering disebabkan oleh 

adanya spilage feces yang mengkontaminasi cavum peritoneum. Kolonisasi 

bakteri dalam cavum peritoneum akan menghambat atau bahkan menggagalkan 

proses penyembuhan anastomosis. Akan tetapi dengan tehnik operasi yang baik 

dan apabila diperlukan dapat dilakukan tindakan lavage intra operasi serta 

pemberian antibiotika profilaksis yang tepat masalah tersebut dapat dihindari. 

Shear stress akibat transit feces atau tekanan gas intra luminar dikatakan dapat 

mempengaruhi proses penyembuhan. <
24

•
25

•
43

.4
4 
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Tabel2.4 

Perbandingan Penyembuhan Luka pada Gastrointestinal dan Kulit 

pH 

Mikro-
organ1sma 

Lingkungan 
luka 

Shear stress 

Oksigenasi 
Janngan 

Tipe sel 

Sintesis 
Lathyrogen 

kolagen 

Steroid 

Aktivitas kolagen 

Kekuatan luka 

Formasi skar 

Gastrointestinal 

Bervariasi tergantung 
sekresi eksokrin sepanjang 
traktus 

Aerob dan anaerob 

Transit faeces intra lumen 
dan gerakan peristaltik 
menimbulkan gaya distraksi 
pada anastomosis. 

Tergantung pada suplai 
vaskular yang masih intak 
dan pembentukan 
pembuluh darah baru 

Fibroblasts dan otot polos 

0-Penicillamine tidak 
mempunyai pengaruh pada 
pembentuk kolagen 

Pengaruhnyaterhadap 
penyembuhan anastomosis 
masih kontroversi 

Aktivitas yang tinggi pada 
traktus gastrointestinal 
setelah transeksi atau 
anastomosis. Pada kondisi 
sepsis dapat mengakibatkan 
dehiscen. 

Kesembuhan luka cepat 
mencapai kondisi sebelum 
anastomosis 

Tampak formasi skar pada 
fetus 

Kulit 

Konstan, kecuali terjadi 
infeksi atau sepsis 

Bakteri komensal kul it 
jarang menimbulkan 
infeksi kecuali bakteri 
eksogen 

Gerakan otot 
menyebabkan tekan pada 
jahitan luka, tetapi dapat 
dikurangi oleh 
mekanisme nyeri. 

Transport oksigen dapat 
berlangsung secara difusi 

Fibroblasts 

Berperanan dalam 
menghambat 
pembentukan kolagen 
dan menurunkan 
kekuatan luka 

Menurunkan akumulasi 
kolagen yang signifikan 

Tidak memjliki peran 
yang signifikan. 

Tidak secepat 
penyembuhan luka pada 
traktus gastrointestinal 

Formasi skar tidak 
terbentuk pada fetus. 

Dikutip dari Peacock JE. Wound Healing. In : Schwartz SI, SpencerS, editors. Principles 
of Surgery. th ed. New York: McGraw-Hill; 1999. p. 307-30. 
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2.3. Infeksi dan Penyem buhan luka 

Infeksi pada luka tetjadi akibat ketidakseimbangan antara daya tahan host 

dan pertumbuhan kuman. lnfeksi bakteri dapat menghambat penyembuhan luka 

melalui beberapa mekanisme. lnflamasi akut dan kronis akan menghambat 

proliferasi fibroblast dan memperlambat sintesis dan deposisi matrik 

ekstraselular. Walapun mekanisme pasti belum banyak diketahui, sepsis akan 

berdampak terhadap proses penyembuhan luka. <
47

•
48

> 

Luka yang terbuka dapat menjadi tempat kolonisasi bakteri. Luka tidak 

mempunyai pertahanan untuk mencegah masuknya bakteri ke daerah luka. 

Kolonisasi bakteri ini tidak hanya dapat menghambat penyembuhan luka, tetapi 

juga mengakibatkan proses penyembuhan luka berhenti total. 

Kontaminasi bakteri akan mengakibatkan infeksi dan menghambat proses 

penyembuhan, apabila melebihi 105 organisme per gram jaringan. Eicosanoids 

seperti PGE2 dan TxA2 diproduksi oleh beberapa strain bakteri. Respon lekosit 

akan mengakibatkan meningkatnya asam arakidonat dan oksigen radikal bebas 

yang kemudian akan meningkatkan mediator inflamasi, khususnya yang 

mengakibatkan vasokonstriksi, sehingga meningkatkan proliferasi bakteri dan 

pembentukan abses mikro. 02·48
> 

Pelepasan lyxozymes, hydro lases dan proteases lainnya dapat dipengaruhi 

oleh eicosanoids. PGEI, PGE2 dan PGI2 mempunyai kemampuan untuk 

menghambat pelepasan enzim lisosomal yang mempunyai kemampuan untuk 

meningkatkan akumulasi cAMP ke dalam PMNs. Efek penghambatan terhadap 

aktivitas fagositosis dan mekanisme intracellular killing pada lekosit ditambah 

dengan peningkatan prostanoids oleh bakteri menjelaskan mengapa diperlukan 
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keseimbangan jumlah bakteri pada luka agar tidak mengganggu proses 

penyembuhan luka. <12
'
49

'
50

> 

2.4. Fisiologi kolon 

W alaupun sebagian besar sari makanan dicema oleh usus hal us namun 

kolon tetap mempunyai peranan yang besar dalam pencemaan. Kolon akan 

memproses sebagian karbohidrat dan protein yang tidak dapat dicema oleh usus 

halus. Sejumlah besar bakteri dalam kolon bertugas untuk melakukan 

fermentasi. Melalui proses fermentasi ini protein dan karbohidrat akan dipecah 

untuk menghasilkan energi< 4•
50>. 

Ada 400 macam spesies bakteri dalam kolon, dimana sebagian besar 

merupakan bakteri anaerob. Selama proses fermentasi karbohidrat kompleks 

akan dihasilkan shorts-chain fatty acids (SCF A). Lebih dari 95% SCF A dalam 

tubuh dihasilkan dan diabsorbsi di dalam kolon. Proses ini terutama terjadi pada 

kolon ascenden dan kolon tranversum. o.so) 

Sisa protein yang mencapai kolon juga akan difermentasi oleh bakteri 

anaerobs menjadi SCF A, branched chain fatty acid, ammonia, amines, phenols 

dan indoles. Fermentasi protein ini terjadi di kolon descenden. Metabolit­

metabolit ini juga merupakan sumber nitrogen untuk pertumbuhan bakteri. 

Lemak yang mencapai kolon tidak dapat dicema.<1
•
50

> 

Mukosa kolon tidak dapat mengambil kebutuhan nutrisinya dari aliran 

darah, sehingga kebutuhan ini dipenuhi dari dalam lumen kolon itu sendiri. 

Butyrate merupakan metabolit yang sangat penting sebagai sumber nutrisi bagi 
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colonocyte. Butyrate juga memegang peranan yang sangat penting dalam 

proliferasi, diferensiasi, dan absorbsi garam dan air. <25> 

Kolon proksimal berbentuk sakular sedangkan semakin ke distal berbentuk 

tubular. Kedua bagian ini juga mempunyai fungsi penyimpanan yang berbeda. 

Kolon proksimal berfungsi sebagai reservoir sedangkan kolon distal berfungsi 

sebagai konduit.<4
'
4
7) 

Kolon sangat efisien dalam menghemat air dan sodium. Pada umumnya 

kolon terisi 1-2 liter air per hari tetapi hampir 90% diserap kembali, dan hanya 

100-150 mL air saja yang dikeluarkan bersama feces. Kemampuan absorbsi air 

ini dapat ditingkatkan sampai 5-6 liter perhari. Akan tetapi hila aliran air dan 

elektrolit dari ileum terminal melampaui batas kemampuan absorbsi kolon maka 

akan tetjadi diare. <25
•
50

> 

Pada kondisi normal kolon akan mengabsorbsi sodium dan chloride dan 

mensekresi bicarbonate dan potassium. Sodium secara aktif diabsorbsi sesuai 

dengan konsentrasi dan gradien elektrolit yang ada. Konsep ini penting bagi 

kolon agar tetap dapat mempertahankan kadar sodium. Konsentrasi rata-rata 

sodium dalam cairan yang memasuki kolon adalah 130-14-mmol/L, sedangkan 

konsentrasi sodium dalam feces adalah 40 mmol/L. Selama konsentrasi sodium 

dalam lumen kolon lebih dari 25 mmol/L, maka ada hubungan linear antara 

konsentrasi dalam lumen dengan jumlah sodium yang diabsorbsi. Akan tetapi 

bila konsentrasi sodium intra lumen kurang dari 25 mmol/L, maka sodium akan 

disekresikan ke dalam lumen kolon. <24
,2

5
•
50

> 

Chloride akan mengganti bicarbonate yang disekresikan kedalam lumen 

untuk menetralisir asam organik yang diproduksi dalam lumen. Proses ini 
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tetjadi dalam sel-sel mukosa. Pergeseran potassium tetjadi secara pasif sebagai 

efek dari absorbsi aktif sodium. Akan tetapi beberapa penelitian menunjukkan 

adanya sekresi aktif potassium pada kolon distal. Sekresi potassium oleh kolon 

ditambah dengan kandungan potassium dalam bakteri dan mukus kolon 

menjelaskan tingginya konsentrasi potassium dalam feces, yaitu sebesar 50-90 

mmol/L. Kolon juga mensekresi urea kedalam lumen. Urea ini dimetabolisme 

menjadi ammonia, yang sebagian besar akan diabsorbsi secara pasif.<4
•
5> 

Peristaltik adalah suatu gelombang yang timbul karena kontraksi dan 

relaksasi pada otot -otot intestinal. Banyak penelitian yang telah dilakukan 

dengan menggunakan studi transit, scintigraphy, dan ambulatory colonic 

manometry untuk mempelajari aktivitas motorik dan tekanan yang 

menghasilkan gerakan peristaltik pada kolon. Akan tetapi sulit sekali untuk 

mengukur gerakan peristaltik pada kolon. Hal ini bertolak belakang dengan 

gerakan peristaltik pada usus halus yang dengan cepat dapat memindahkan 

kandungan intra lumennya ke segmen yang lebih distal. Kolon memerlukan 

waktu yang lama untuk memindahkan kandungan intra lumen ke segmen yang 

lebih distat.<4
•
50

> 

Infeksi luka operasi dan intra peritoneum paska pembedahan kolorektal 

sebagian besar diakibatkan notmal flora kolon. Infeksi ini disebabkan oleh lebih 

dari 400 spesies bakteri yang mengkontaminasi cavum peritoneum setelah 

perforasi kolon atau tetjadinya spilage feces. Peritonitis bakterial tetjadi karena 

proses biphasic yaitu simplifikasi dan sinergis. Endotoxin akan memicu 

perkembangan anaerobes seperti E coli dan obligate anaerobes seperti 

Bacteroides fragi/is pada peritonitis. E coli bertanggungjawab pada infeksi fase 
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akut dan komplikasi septicemia pada sirkulasi sistemik. Bacteroides fragilis 

sering menjadi penyebab fonnasi abses intra abdomen.<42
•
4

7) 

2.5. Sejarah Pembersihan Mekanik Kolon pada Operasi Kolorektal 

Pada banyak pusat kesehatan pembersihan mekanik kolon pra operasi pada 

daerah kolorektal telah menjadi prosedur rutin sejak tahun 1950. Persiapan 

sebelum operasi ini bertujuan untuk mencegah terjadinya infeksi dan leakage 

anastomosis paska operasi kolorektal. Pada pembedahan modem, beberapa ahli 

bedah seperti Cohn, Nichols dan Condon menuliskan laporan yang mengatakan 

bahwa pembersihan mekanik kolon pra operasi kolorektal merupakan hal yang 

sangat esensial. Pendapat ini ditanggapi secara beragam oleh seluruh ah1i bedah 

di dunia. < 1 
> 

Tujuan dari pembersihan meknik kolon adalah mengurangi kontaminasi 

intra operasi kedalam cavum peritoneum . dan luka operasi yang akan 

mengakibatkan terjadinya infeksi dan leakage anastomosis paska operasi. 

Disamping itu pembersihan mekanik kolon akan mencegah disrupsi mekanik 

karena feses dan memudahkan penanganan kolon intra operasi. Selama 

bertahun-tahun telah banyak metode pembersihan mekanik kolon yang 

diperkenalkan. < 1•
4

•
5
> 

2.6. Macam Metode Pembersihan Mekanik Kolon 

2.6.1 Persiapan Usus Konvensional 

Metode ini telah diaplikasi sejakah beberapa dasawarsa yang lalu. Pasien 

yang akan menjalani pembedahan masuk rumah sakit 3-5 hari pra operasi untuk 
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mendapat diet rendah residu. Laxan diberikan dua hari sebelum pembedahan 

yang diikuti dengan lavement menjelang pembedahan. Metode ini memang akan 

memberikan basil yang sangat baik dari kualitas kebersihan kolon, akan tetapi 

mempunyai efek samping kehilangan elektrolit yang banyak, starvasi, dan 

meningkatnya biaya perawatan karena bertambahnya lama rawat inap pasien. <4) 

2.6.2 Diet Elemental 

Carian-cairan diet ini didesain untuk dapat diabsorbsi secara sempurna 

pada usus halus, sehingga residu yang sampai ke kolon sangat minimal. Akan 

tetapi cairan diet ini tidak serta merta dapat mengosongkan isi lumen kolon 

karena masih tetap terdapat residu pada intralumen kolon dan konsentrasi 

mikrorganisme dalam kolon pun tidak berkurang. Seperti metode sebelumnya 

metode ini pun dianggap kurang efektif dan tidak banyak digunakan sebagai 

standar persiapan opertasi kolon di berbagai pusat kesehatan.<4
) 

2.6.3 Whole Gut Irrigation 

Metode ini menggunakan cairan elektrolit yang diirigasikan melalui 

nasogastric tube ke dalam lambung, satu hari sebelum pembedahan sampai 

cairan bening keluar dari anus. Metode ini diilhami oleh penatalaksanaan kolera 

yang kemudian diaplikasikan untuk persiapan kolon pra operasi kolorektal pada 

tahun 1973. Metode ini terkenal karena murah dan menghasil kualitas 

kebersihan kolon yang baik, walaupun tetap mempunyai efek samping yang 

patut diwaspadai. Kontra indikasi absolut metode ini adalah obstruksi usus, 

perforasi organ berongga, dan toxic megacolon. Kontra indikasi relatif adalah 

gagal ginjal, gagaljantung kongestif, dan stenosis usus.<4
) 

31 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

KARYA AKHIR KOMPARASI ANTARA PEMBERSIHAN ... dr. Sonny Gunawan 



2.6.4 Persiapan Usus melalui Oral 

Sejak akhir tahun 1970-an metode pembersihan mekanik kolon melalui 

oral mulai diperkenalkan. Metode ini digunakan sebagai standar persiapan kolon 

pra operasi dibanyak pusat kesehatan. Banyak macam agen oral yang tersedia<2>. 

Mannitol 

Mannitol adalah agen oral yang pertama kali digunakan. Kandungan 

olichosacharide-nya dapat diabsorbsi usus dan mengakibatkan sekresi cairan 

kedalan lumen usus karena efek osmotik. W alaupun tidak diabsorbsi mannitol 

tetap akan difennentasi oleh miroorganis1ne dalam kolon sehingga dapat 

meningkatkan komplikasi sepsis paska operasi dan inseden leakage 

anastomosis.<4
) 

Polyethylene Glycol 

Pada tahun 1980 agen ini diperkenalkan sebagai pembersih mekanik kolon 

melalui pergeseran cairan akibat perbedaan tekanan osmotik dan efek 

laxativenya. Agen ini merupakan cairan isotonik yang mengandung 

hiperosmotik macrogol dan sulphate yang dapat menjaga keseimbangan 

elektrolit dalam usus. Empat liter cairan ini diminum pra operasi untuk 

mendapat hasil yang baik. Akan tetapi rasa asin seringkali mengganggu pasien, 

walaupun telah diberi berbagai macam rasa. Rasa tidak nyaman pasien juga 

diakibatkan karena keluhan kram perut, mual, dan muntah. Agen ini cukup 

banyak digunakan sebagai stan dar metode pembersihan kolon melalui oral. <4•
13

> 

Sodium Picosulphate 

Sodium Picosulphate dihidrolisa dalam kolon yang akan mereduksi 

rearbsobsi cairan dan elektrolit. Tambahan magnesium sitrate dalam agen ini 
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mengakibatkan suatu diare osmotik. Dampak penggunaan agen ini adalah 

terjadinya gangguan kardiovaskular dan kemungkinan terbentuknya formasi gas 

dalam kolon. (S) 

Sodium Phosphate 

Sodium Phosphate adalah agen osmotik yang kuat. Agen ini dapat 

mengurangi sekresi elektrolit kedalam lumen dan mencegah resorbsi air. 

Keooggulan agen ini adalah volume yang kecil sehingga cukup nyaman bagi 

pasien yang memerlukan persiapan kolon sebelum operasi. Walaupun gangguan 

keseimbangan elektrolit dapat ditekan namun masih dapat terjadi defisit 

potassium. Tingginya tekanan osmotik pada mukosa lambung dapat 

menimbulkan sensasi mual. Keluhan ini dapat dikurangi dengan mengkonsumsi 

sejumlah air yang diharapkan dapat mendilusi sodium phosphate.<13
> 

2.7. Efek Pembersiban Mekanik Kolon terhadap Jaringan Kolon 

Manitol yang dikonsumsi pasien pada persiapan operasi kolon 

difennentasi oleh bakteri endogen kolon dapat mengakibatkan ledakan kolon 

saat menggunakan diathenni intra operasi. Edema lamina propria dan 

pertumbuhan bakteri dilaporkan terjadi pada penggooan agen ini. <I 5> 

Efek hiperosmotik kuat dari sodium phosphate dapat merusak lapisan 

superficial kolon dan menimbulkan rasa mual pada 15-20% pasien yang 

mendapat agen ini. Pergeseran elektrolit yang besar pada pemberian agen-agen 

oral dapat mengakibatkan iskemia dan inflamasi pada jaringan kolon yang 

berakhir dengan kerusakanjaringan kolon.<IS> 
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Stress oksidative karena pergeseran cairan akibat agen osmotik 

menyebabkan ketidakseimbangan sistem oksidan-anti oksidan. Kondisi ini oleh 

beberapa penulis dikatakan dapat mengakibatkan kerusakan jaringan kolon pada 

lapisan yang berbeda-beda. Disamping itu hilangnya butyrates dan SCF A yang 

berfungsi sebagai sumber energi bagi mukosa kolon akan memperparah 

kerusakan mukosa kolon akibat proses pembersihan mekanik kolon. (IJ) 

2.8. Kontroversi Pembersihan Mekanik Kolon Masih Relevan untuk 

Persiapan Operasi Elektif Kolorektal 

Tujuan pembersihan kolon mekanik pra operasi adalah untuk mengurangi 

resiko komplikasi sepsis dan leakage anastomis paska operasi. Metode-metode 

yang ada untuk pembersihan kolon mekanik ini bagaimana pun juga 

menimbulkan rasa tidak nyaman bagi pasien, dan seringkali berdampak stres pra 

operasi atau bahkan membahayakan penderita. Kondisi ini seringkali disebabkan 

karena rasa nyeri perut, mual, muntah, malu, takut dan kelelahan.05
•
16

> 

Pada pasien usia lanjut resiko yang ditimbulkan akibat gangguan 

keseimbangan elektrolit dan kelebihan cairan pra operasi cukup membahayakan. 

Translokasi bakteri akibat pembersihan mekanik kolon sering dihubungkan 

terjadinya edema mukosa kolon yang berakhir dengan komplikasi sepsis paska 

operasi kolon. Studi eksperimental pada binatang menunjukkan pembersihan 

mekanik kolon dapat mengganggu penyembuhan kolon< 13
' 
16

). 

Walaupun dewasa ini telah banyak diperkenalkan regimen oral untuk 

pembersihan mekanik kolon, akan tetapi masih terdapat efek samping 

mempengaruhi pasien teknik operasi yang akan dikerjakan. Pembersihan kolon 
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mekanik tidak efektif pada kasus-kasus stenosis kolon dan pemberian regimen 

oral akan mengubah konsistensi feces menjadi lunak atau cair, yang justru akan 

menyulitkan mengontrol spilage faeces yang mengkontaminasi cavum 

peritoneum intra operasi.03·16
> 

Reigner pada tahun 1997 di Netherland mengatakan bahwa insiden 

komplikasi paska operasi kolorektal lebih kecil pada pasien yang mendapat 

pembersihan kolon pra operasi'49>. Akan tetapi Platell dan Hall tahun 1998 

melakukan penelitian lain mengatakan bahwa insiden infeksi luka operasi lebih 

kecil pada pasien yang tidak mendapat pembersihan kolon pra operasi, 

sedangkan insiden leakage anastomosis tidak ada perbedaan yang bennakna.'16
) 

Bucher dkk tahun 2005 , mengatakan bahwa pembersihan mekanik kolon pra 

operasi tidak dapat menurunkan insiden komplikasi paska operasi kolon. 

Literatur mengenai efektivitas pembersihan mekanik kolon memang 

menunjukkan basil yang berbeda, dan topik ini masih menjadi kontroversi 

sampai dengan saat ini. <13
•
14> 

2.9. Anatomi Kolon Kelinci 

Kelinci (Orycta/agus Cuniculus)adalah hewan yang banyak digunakan 

dalam berbagai penelitian di bidang kesehatan. Hal ini dikarenakan kelinci 

mempunyai sifat yang jinak, mudah untuk dipelihara, dan berkembang biak 

dengan cepat. Disamping itu kelinci mempunyai fisiologi yang menyerupai 

manusia. Pada tahun 2002 saja di Amerika Serikat telah tercatat 243.838 ekor 

kelinci yang digunakan sebagai obyek penelitian selama tahun tersebut.<SI) 
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Kelinci adalah binatang herbivora murni yang tidak memamah biak 

seperti kuda. Caecum pada kelinci sangat besar dan berisi 40% dari seluruh isi 

usus. Caecum mempunyai volume I 0 kali lebih besar dari volume lam bung. 

Normal flora yang banyak terdapat adalah spesies Bacteroides, dan sejumlah 

kecil E coli dan spesies Clostridia. Feces pada waktu pagi hari memiliki pH basa 

dan asam pada sore hari. <52
•
53

> 

functional caecum 

rectum containing------. --...o-:;;,-..­
faecal pellets 

Gb. 2.6 Skema saluran cema kelinci, dimana kelinci memiliki caecum yang cukup panjang. 
Dikutip dari Davies RR Davies JA. Rabbit gastrointestinal physiology. Vet Clin North Am 
Exot Anim Pract. 2003;6(1):139-53. 

Kolon kelinci terdiri dari caecum, kolon, dan rektum. Caecum kelinci 

sangat besar dan disebut dengan caecum fungsional. Caecum ini memiliki 

peran mencema selulose, yang dilakukan oleh flora normal. Kolon kelinci 

terdiri dari kolon ascenden, tranversum dan desenden. Masing-masing bagian 

kolon memiliki ciri anatomi yang khas. Bagian kolon distal berdinding lebih 

tipis dan mengandung feses padat.<54
•
55

> 
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BAB III 

KERANGKA KONSEPTUAL dan HIPOTESIS PENELITIAN 

3.1. Keraogka konseptual 

D 
D 

• Kolononisasi flora nonnal 
• Kontaminasi fecal material 
• Regangan fecal material 
• Edema jaringan kolon 

.................................. ,. • Gangguan elektrolit ~ .............................. , 

Yang diteliti 

• Dehidrasi 
• Trauma mukosa kolon paska 

lavement 
• Stress pra operasi 
• Masa rawat inap 
• Biaya perawatan 

• Pengukuran jumlah set fibroblast 
• Pengukuran jumlah pembuluh 

darab 
• Pengukuran jwnlah set epitel 

Evaluasi Penyembuhan 
Anastomosis 

Variabel-variabel yang dapat diakibatkan oleh mekanisme pembersihan atau lanpa 
pembersihan mekanik kolon. Variable-variabeltersebut tidak diteliti dalarn penelitian ini. 

Populasi sampel adalah hewan kelinci dengan berat lebih dari tiga ribu gram dan umur I - 2 tahun. 
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4.1. Desain Penelitian 

BABIV 

METODE PENELITIAN 

Penelitian ini merupakan suatu studi eksperimental atau intervensional 

pada kelinei sebagai hewan eoba. Kelinei eoba akan dibagi menjadi dua grup. 

Grup pertama dilakukan pembersihan mekanik kolon pra operasi sedangkan 

pada grup kedua tidak dilakukan pembersihan mekanik pra operasi. Pada kedua 

grup terse but akan dilakukan dua kali operasi laparotomy. Operasi pertama 

berupa reseksi kolon distal, 10 em dari peritoneal reflection dan anastomosis 

end to end. 

Operasi laparotomy II dilakukan lima hari paska operasi laparotomy I. Pada 

operasi kedua dilakukan reseksi kolon sepanjang 10 em ( 5 em proksimal dan 5 

em distal anastomosis). Setelah operasi tersebut seluruh kelinei eoba 

dikorbankan. Operasi pertama dan kedua dilakukan oleh peneliti. 

Pengukuran bursting pressure dilakukan oleh seorang asisten, sedangkan 

pengukuran jumlah sel fibroblast, pembuluh darah, dan sel epitel anastomosis 

dilakukan dr Spesialis Patologi Anatomi Lab. Patologi & Anatomi RS Dr 

Soetomo. Pengukuran bursting pressure, jumlah sel fibroblast, pembuluh darah, 

dan sel epitel anastomosis dilakukan seeara blind. Apabila kelinei eoba mati 

selama penelitian, akan dilakukan pemeriksaan apakah terjadi leakage pada 

anastomosis. 
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4.2. Populasi 

Populasi penelitian adalah hewan kelinci (Oryctalagus Cuniculus) dengan berat 

lebih dari 3000 gram dan umur 1 - 2 tahun. 

4.3. Sampling 

4.3.1 Sampel Penelitian 

Sampel penelitian adalah kelinci coba yang telah memenuhi kriteria inklusi dan 

eksklusi penelitian dan sesuai dengan besar sampel yang representatif. 

4.3.2 Cara Pengambilan Sampel 

Tehnik pengambilan sampel menggunakan probabilitas dengan cara simple 

random sampling 

4.3.3 Besar Sampel 

Besar sam pel ditentukan berdasarkan rumus Federer : 

(r-1)(t-1) ~ 15 

( r - 1) (2 - 1) ~ 15 

r-1 ~ 15 

r = 16 

dimana, r = Replikasi ::::: n (sampel) 

t = Treatment ::::: perlakuan (2) 

Jadi besar sampel adalah 16 ekor kelinci pada masing-masing grup. 
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4.4. Kriteria Bahan Penelitian 

4.4.1 Kriteria Inklusi 

• Kelinci coba dengan berat badan lebih dari 3000 gr 

• Umur antara 1 - 2 tahun. 

• Jenis kelaminjantan dan betina 

• Kelinci coba mendapat sertifikat bebas penyakit dari dinas petemakan 

• Kelinci coba mendapat jenis dan jumlah diet yang sama 

4.4.2 Kriteria Putus Uji 

• Kelinci coba mati dalam penelitian bukan karena leakage anastomosis. 

4.5. Variabel Penelitian 

4.5.1 Variabel Bebas 

• Tanpa pembersihan mekanik kolon pra operasi 

• Dengan pembersihan mekanik kolon pra operasi 

4.5.2 Variabel Tergantung 

• Bursting pressure anastomosis 

• Jumlah sel fibroblast anastomosis 

• Jumlah pembuluh darah anastomosis 

• Jumlah sel epitel anastomosis 

• Leakage anastomosis 
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4.6 Definisi Operasional 

• Pembersihan mekanik kolon adalah adalah suatu metode untuk mengurangi 

populasi bakteri endogenous kolon dan material faeces intralumen kolon 

secara mekanik 

• Leakage anastomosis adalah diskontinuitas mukosa, submukosa, muskulus, 

dan serosa kolon selama proses penyembuhan paska anastomosis. 

• Bursting pressure adalah batas tekanan yang dapat dikompensasi oleh 

jaringan kolon paska anastomosis. 

• Proliferasi fibroblast adalah penambahan produksi fibroblast pada luka. 

• Neovaskularisasi adalah pembentukan pembuluh darah baru pada tempat 

terjadinya luka. 

• Epitelisasi adalah perambatan sel-sel epitel baru dari tepi luka. 

4. 7. Ala t Penelitian 

• Spuit 50 cc, spuit 10 cc 

• N asogastric tube 16 fr dan 12 fr 

• Meja dan instrumen operasi. 

• Ketamin, cephazolin, povidone iodine, doek steril, handscoen steril 

• Manometer air raksa , wadah air, dan fonnalin 10% 

• Benang polypropylene 4/0 dan silk 3/0 

• Kandang perawatan di laboratorium hewan coba FK Universitas Airlangga 
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Gb. 4.1 Instrument operasi yang digunakan dalam penelitian 

4.8. Prosedur Penelitian 

1. Secara fisik masing-masing kelinci dalam keadaan sehat, kemudian 

diadaptasikan dalam kandang selama 5 hari. Adaptasi terhadap lingkungan 

baru dan makanan perlu dikerjakan karena kelinci muda rentan terhadap 

perubahan lingktmgan dan makanan yang tiba-tiba. 

Gb. 4.2 Hewan coba kelinci (Oryctalagus Cuniculus) . Mereka diadaptasikan dalam 
kandang perawatan yang memadai untuk menghindari stres akibat perubahan lingkungan 
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2. Kelinci coba dibagi dalam dua grup. Grup I dilakukan pembersihan mekanik 

kolon pra operasi. Grup II tidak dilakukan pembersihan mekanjk kolon pra 

operas I. 

3. Pada Grup I, kelinci dipuasakan 12 jam pra operasi. Dilakukan lavement dua 

kali dengan NaCI sebanyak 40 cc pada 24 jam dan 6 jam pra operasi 

Lavement menggunakan Nasogastric tube 16fr. 

Gb. 4.3 Kelinci dimasukkan kedalam kotak yang telah dipersiapkan, 
agar lavement dapat dilakukan dengan efel-..1if 

4. Setengah jam sebelum ill anestesi diberikan atropine 1-3 mglkg BB, 

intramuskuler dan diazepam 5 mg, intramuskuler. Kemudian disuntikkan 

ketamill hidroklorid dengan dosis 40 mglkg BB secara intravena pada daun 

telinga kelinci. Diberikan cefotaxime 100 mg parenteral pada vena perifer 

daun telinga kelinci. 
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Gb. 4.4 Pembiusan lewat vena peri fer pada daun telinga 

5. Setelah kelinci dibius dan diposisikan terlentang, kemudian dinding 

abdomen dibersihkan dan dicukur, kedua kaki dan lengan difiksasi 

Dilakukan. tindakan aseptis pada lapangan operasi. Kemudian dilakukan 

insisi tepat pacta garis tengah abdomen, memotong mulai dari kulit sampai 

fascia dibawahnya sepanjang 4 em. 

Gb. 4.5 Setelah dilakukan pencukuran bulu dan desinfeksi lapangan operasi, 
kelinci ditulup dengan doek lubang steril. 

6. Peneliti melakukan reseksi kolon pada bagian 10 em dari peritoneal 

reflection. Anastomosis end to end dilakukan dengan jah.itan interrupted 

submukosa menggunakan benang braided polyglyco/ic acid 5-0. 
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Gb. 4.6 Identi!ikasi kolon. Setelah di lakukan reseksi, di lak'Ukan end to end 
anastomosis dengan jahitan interrupted 

7. Paska operasi kedua grup diberikan diet yang sam a. 

8. Lima hari paska operasi pertama peneliti melakukan operasi laparotomy 

kedua. Reseksi anastomosis kolon sepanjang 10 em dengan batas 5 em 

proksimal dan distal dari anastomosis. 

9. Seluruh kelinei eoba dikorbankan setelah operasi yang kedua ini. 

10. Peneliti menganalisa kekuatan bursting pressure anastomosis. Segment 

distal dijahit dengan silk 3/0 seeara jelujur. Nasogastrie tube 12 fr 

dimasukkan pada segment proximal yang kemudian dijahit tabakzagnat 

dengan silk 3/0. Nasogastrie tube dihubungkan dengan spuit 50 ml yang 

telah diukur kekuatannya dengan satuan mmHg. Spesimen kolon diletakkan 

dalam wadah air, diberikan tekanan yang terus ditingkatkan, dan dievaluasi 

adanya gelembung udara drui tempat anastomosis. Pada saat tampak 
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gelembung dalam arr, kekuatan bursting pressure dinilai pada berapa 

lllinHg tekanan yang dapat dikompensasi oleh anastomosis. 

Gb. 4. 7 Pengul,.man bursting pressure anastomosis 

11. Setelah pengukuran bursting pressure selesai dikeijakan, diambil spesimen 

fullthickness anastomosis kolon dengan tikuran 5 x 5 mm unttik pengukuran 

jumJah sel fibroblast, pembuluh darah, dan sel epitel anastomosis. Spesimen 

difiksasi dalam formalin 10% dan dikirim ke Laboratorium Patologi dan 

Anatomi RS Dr Soetomo. 

12. Pengukuran jumlah sel fibroblast, pembuluh darah, dan sel epitel 

anastomosis dilakukan oleh dokter Ahli Patologi Anatomi secara blind. 

Pengecatan menggunakan hematoxylin dan eosin. Melalui mikroskop 

cahaya akan ditentukan jwnlah sel fibroblast, pembuluh darah, dan sel epitel 

anastomosis. Hasil pemeriksaan akan digradasi 1-3 (1 = mild, 1 = moderate, 

2 = marked) menurut gradasi Greenhalgb.C56
•
57

) 

13. Kriteria untuk jumlal1 sel fibroblast : 

Mild (I) 

Moderate (2) 

Marked(3) 

= < 5 sel perlapangan pandang 

= 6 - 14 perlapangan pandang 

= > 15 set perlapangan pandang 

Kriteria untuk jwnlah pembuluh darah : 
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Mild (I) 

Moderate (2) 

Marked(3) 

= 1 pembuluh darah perlapangan pandang 

= 2 pembuluh darah perlapangan pandang 

= > 3 pad a 10 perlapangan pandang 

Kriteria ootuk jumlah sel epitel : 

Mild (1) = < 10 sel perlapangan pandang 

Moderate (2) = 11 - 49 perlapangan pandang 

Marked (3) = > 50 perlapangan pan dang 

Pemeriksa akan menghitung pada empat lapangan pandang yang berbeda. 

Hasil rata-rata dari keempat lapangan pandang tersebut yang akan 

dimasukkan sebagai basil penghitungan. 

14. Apabila kelinci mati paska laparotomy I , akan dievaluasi apakah terjadi 

leakage anastomosis. 

15. Hasil pengukuran bursting pressure, jumlah sel fibroblast, pembuluh darah, 

sel epitel, dan identifikasi leakage anastomosis kemudian akan dianalisis 

ootuk menentukan efektivitas penyembuhan anastomosis kolon dengan 

menggunakan Uji t dan Uji Mann Whitney. 

4.9. Pengumpulan, Pengolahan, dan Penyajian Data 

Pengumpulan data dilaksanakan selama bulan Agustus-Oktober 2008. 

Pengelolaan dilakukan dengan manual dan komputer menggunakan uji 

komparasi. Data disajikan dalam bentuk tabel dan tulisan 
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4.10. Analisa Data 

Membandingkan kesembuban anastomosis kolon pada grup I dan grup II 

dengan Uji t dan Uji Mann Whitney. 

4.11. Tempat dan Waktu Penelitian 

Penelitian ini dilaksanakan di Laboratorium Hewan Coba Fakultas Fannasi 

Universitas Airlangga, Surabaya. Rincian waktu penelitian adalah sebagai 

berikut : 

• Persiapan : Juni 2008 - Juli 2008 

• Pelaksanaan : Agustus 2008- Oktober 2008 

4.12. Biaya Penelitian 

• Kelinci coba 

• Perawatan kelinci coba 

• Persiapan anastesi 

• Persiapan pra operasi 

= Rp. 500.000 

= Rp. 500.000 

= Rp. 250.000 

= Rp. 250.000 

• Instrument dan alat operasi = Rp. 1.000.000 

• Penelusuran kepustakaan = Rp. 500.000 

• Penyusunan proposal = Rp. 500.000 

• Pemeriksaan Patologi 

• Analisa statistik 

= Rp. 500.000 

= Rp. 500.000 

• Penyusunan basil penelitian = Rp. 1.000.000 

Total biaya penelitian Rp. 5.500.000 
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4.13. Alur Kerja Penelitian 

Populasi Kelinci Coba 

t 

Seleksi Sampel Sesuai 
Kriteria Inklusi dan Kriteria Ekslusi 

+ 
Simple Random Sampling 

~ ~ 
Grup I (kontrol) Grup II 

Dilakukan pembersil1an mekanik Tidak dilakukan pembersihan mekanik 
kolon pra operasi kolon pra operasi 

I I 
l 

Laparotomy I 
Reseksi kolon 10 em dari peritoneal 
reflection, anastomosis end to end 

+ 
Paska operasi diet yg diberikan sama 

+ 
Laparotomy II 

Reseksi anastomosis kolon 
sepanjang 10 em (5 em proksimal dan 
distal dari anastomosis) 

+ 
Pengukuran bursting pressure 
anastomosis secara single blind oleh 
asisten 

+ 
Pengukuran jumlah sel fibroblast, 
pembuluh darah, dan sel epitel 
anastomosis dilakukan oleh dr 
Spesialis Patologi dan Anatomi seeara 
single blind. 

Ana lis is 
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BABV 

HASIL PENELITIAN dan ANALISA DATA 

5.1. Data Penelitian 

Dilakukan reseksi dan anastomosis kolon dalam dua tahap operasi 

laparotomy terhadap 32 ekor kelinci yang terbagi dalam 2 grup. Masing­

masing grup terdiri dari 16 ekor kelinci. Operasi kedua dilakukan lima hari 

paska operasi pertama. Spesimen paska operasi dilakukan pengukuran jumlah 

sel fibroblast, pembuluh darah, sel epitel, bursting pressure, dan ada tidaknya 

kelinci yang mati akibat leakage anastomosis. Hasil pengukuran 

histopatologis, bursting pressure, dan evaluasi leakage anastomosis antara 

grup I dan II kemudian dilakukan uji komparasi. 

5.2 Karakteristik Sam pel 

Sampel adalah kelinci (Orycta/agus Cuniculus) yang telah memenuhi 

kriteria inklusi. Kelinci terdiri 16 ekor pada grup I dan 16 ekor pada grup II. 

Kelinci ini telah diadaptasikan dalam kandang pemeliharaan selama 5 hari. 
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Tabel 5.1. Distribusi menurut jenis kelamin dan berat badan pada grup I 

No Jenis Kelamin Berat Badan 

1 Jan tan 3.2 kg 
2 Jan tan 3,2kg 
3 Jan tan 3,1 kg 
4 Be tina 3,4kg 
5 Jan tan 3,4 kg 
6 Betina 3,1 kg 
7 Be tina 3,6 kg 
8 Betina 3,4kg 
9 Jan tan 3,5 kg 
10 Be tina 3,2 kg 
11 Be tina 3,4 kg 
12 Betina 3,1 kg 
13 Be tina 3,7 kg 
14 Jantan 3,5 kg 
15 Jan tan 3,2 kg 
16 Jan tan 3,1 kg 

Tabel5.2. Distribusi menurutjenis kelamin dan berat badan pada grup II 

No Jenis Kelamin Berat Badan 

Be tina 3,4 kg 
2 Jan tan 3,1 kg 
3 Jan tan 3,6 kg 
4 Be tina 3,5 kg 
5 Jan tan 3,2 kg 
6 Be tina 3,1 kg 
7 Be tina 3,2 kg 
8 Be tina 3,1 kg 
9 Jan tan 3,4 kg 
10 Betina 3,4 kg 
11 Jan tan 3,1 kg 
12 Jan tan 3,6 kg 
13 Jan tan 3,5 kg 
14 Be tina 3,2 kg 
15 Be tina 3,4 kg 
16 Jan tan 3,1 kg 
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5.3. Pengukuran Sel Epitel, Pembuluh Darah, dan Sel Fibroblast 

Pengukuran sel epitel, pembuluh darah, dan sel fibroblast pada lapisan 

submukosa dilak:ukan dibawah mikroskop cahaya dengan pembesaran 400 kali. 

a 
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• I . , "' • . · • ._ " .. .... . , ' '\ .~ \ 1 • ., -- • 

• • <I ..: .. ·, •• - : "'· : : • • 
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Gb. 5.1 Gambaran histopatologi 
a) tempat anastomosis b) sel epi tel anastomosis c) pembuluh darah 
d) sel fibroblast anastomosis 

5.4. Distribusi Jumlah Sel Epitel, Pembuluh Darah, dan Sel Fibroblast 

d 

Pengukuran jumlah sel epitel, pembuluh darah dan sel fibroblast pada 

lapisan submukosa, dilakukan dibawah mikroskop cahaya dengan pembesaran 

400 kali. Jumlah yang ada merupakan nilai rata-rata dari penghitungan pada 

empat lapangan pandang yang berbeda oleh dokter ahli Patologi Anatomi. 
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Tabel 5.3. Jumlab sel epitel, pembulu.h darah, dan sel fibroblast 

pada anastomosis kolon grup I 
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Tabel 5.4. Jumlah sel epitel, pembuluh darab, dan sel fibroblast 

pada anastomosis kolon grup II 

Tabel 5.5 Persentasi jmnlah sel epitel anastomosis kolon pada grup I 
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Grafik 5.1 Distribusi jumlab sel epitel anastomosis kolon pada grup I 

Tabel 5.6. Jwnlah sel epitel anastomosis kolon pada grup II 

Grafik 5.2 Distribusi jwnlah sel epitel anastomosis kolon pada grup II 

Tabel5.7 Jwnlah pembuluh darah anastomosis kolon pada grup I 
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%r-----------------~ 

J 0 mild • moderate 0 marked I 

Grafik 5.3 Jumlah pembuluh darah anastomosis kolon pada grup I 

Tabel 5.8. Jumlab pembuluh darah anastomosis kolon pada grup II 

Jo mild • moderate 0 marked I 

Grafik 5.4 Jumlah pembuluh darah anastomosis kolon pada grup I 

Tabel 5.9. Jumlah sel fibroblast anastomosis kolon pada grup I 
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I 0 mild • moderate 0 marked 

Grafik 5.5 Jwnlah set fibroblast anastomosis kolon pada grup I 

Tabel5.10. Jumlah set fibroblast anastomosis kolon pada grup II 

.\e/ /lhn Jh/t r'l f-"rd:IIC/1\/ /'t'J'\t'llhl.\1 

:\lild 5 J 1.25% 
:\lodl·rall' (> 37.50% 
.ll 11 rl\ etl 5 3 1.25% 

lo mild • moderate 0 marked I 

Grafik 5.6 Jwnlah sel fibroblast anastomosis kolon pada grup II 

5.5. Distribusi Jumlab Kelinci Mati karena Leakage Anastomosis 

Pada penelitian ini didapat 4 ekor kelinci mati paska operasi yang 

pertama. Dua ekor pada grup I dan dua ekor pada grup II. Dua ekor kelinci 

pada grup I dan satu ekor kelinci pada grup II mati karena kelebiban dosis 

ketamin paska pembiusan. Ketiga kelinci ini masuk kriteria putus uji, sehi.ngga 

harus diganti dengan kelinci yang lain. 
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Pada gmp yang mendapat perlakuan pembersihan mekanik kolon pra 

operasi, tidak didapatkan kelinci yang mati akibat leakage anastomosis. 

Sedangkan pada kelompok yang tidak mendapatkan pembersihan mekanik 

kolon pra operasi didapat satu ekor kelinci yang mati akibat leakage 

anastomosis atau 6,25% dari populasi pada gmp II. ldetifikasi leakage 

anastomosis dilakukan melalui otopsi paska operasi pet1ama. 

Tabel5.11. Jumlah kelinci mati karena leakage anastomosis pada grup I 

Kclinci 111ati kan:na 
leuf..ugt· anasto111osis --------

grup I grupll 

0 leakage anastomosis 
dalam persentasi 

Grafik 5.7 Jtunlah kelinci mati karena leakage anastomosis pada grup I 

5.6. Distribusi Tensile Strength Anastomosis 

Pengukuran tensile strength pada grup satu paling tinggi adalah 28 

trunHg dan paling rendah 16 mmHg. Sedangkan pada grup II paling tmggi 

adalah 29 mmHg dan tensile strength paling rendah adalah 0 mmHg, karena 

satu ekor kelinci mati karena leakage anastomosis. 
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Tabel 5.12. Pengukuran tensile strength anastomosis kolon grup I dan grup II 

.\'o T~11silc str~Hgtll gme I T~11silc str~ngtll gmp II 

1 28JrunHg OmmHg 

2 16 mmHg 24mmHg 

3 26 mmHg 23mmHg 

4 24mmHg 18mmHg 

5 17 mmHg 16mmHg 

6 23 mmHg 24mmHg 

7 24 mmHg 26mmHg 

8 24 mmHg 22 mmHg 

9 22 InmHg 19mmHg 

10 19 mmHg 24mmHg 

11 26 mmHg 16mmHg 

12 18 mmHg 18mmHg 

13 20 !llinHg 20mmHg 

14 21InmHg 29mmHg 

15 16 lllinHg 22mmHg 

16 24 mmHg 24mmHg 

35.-----------------------------------
30+---------------------------~------

25~~~~~--~~~--~~~--~~~u-
20 ~----~ 

15+-~~--~~--------------~~-----­
'------=---'----' 

10+-+---------------------------------
5~~--------------------------------

0~~--,-~--~~-.-,r-r-~.-,-~-.~--

T e11sile Stre11gth 

Grafik 5.8 Pengukuran tensile strength anastomosis kolon grup I dan grup II 
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5.7. Aoalisa Data 

Penelitian ini menggtmakan uji Mann-Whitney untuk menganalisa data 

jurnlah sel epitel, pembuluh darah, set fibroblast, dan leakage anastomosis. 

Sedangkan untuk melakukan komparasi tensile strength antara kedua grup 

menggunakan uji t. 

Tabel5.13. Uji Mann-Whitney padajumlah sel epitel anastomosis 

Pada tes non parametJik Mann-Whitney U, didapatkan basil skor 122,5 dengan 

p sebesar 0,819. Hal ini berarti tidak ada perbedaan jumlah sel epitel 

anastomosis antara grup I dan grup II. 

Tabel5.14. Uji Mann-Whitney padajwnlah pembuluh darah anastomosis 

Uji statistik perbedaan jumlah pembulub darah dengan menggunakan uji non 

parametrik Mann-Whitney didapatkan hasil skor 122,5 dengan p sebesar 

0,819. Hasil ini menunjukkan tidak ada perbedaan yang bermakna antara grup 

I dan grup II. 
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Tabel5.15. Uji Mann-Whitney pada leakage anastomosis 

Pada tes non parametrik Mann-Whitney U, didapatkan basil skor 120 dengan 

p sebesar 0,317. Hal ini berarti tidak ada perbedaan leakage anastomosis 

antara grup I dan grup II. 

Tabel5.16. Uji Mann-Whitney padajumlah sel fibroblast anastomosis 

Uji statistik perbedaan jwnlah sel fibroblast dengan menggt.makan uji non 

parametrik Mann-Whitney didapatkan hasil skor 128 dengan p sebesar 1. 

Hasil ini memmjukkan tidak ada perbedaan yang be1makna antara gmp I dan 

grup II. 

Tabel 5.17. Uji 1 pada bursting pressure anastomosis 
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Pada tes parametrik uji t, didapatkan basil skor t sebesar 0,806 dengan p 

sebesar 0,427. Hal ini berarti tidak ada perbedaan busrting pressure 

anastomosis antara grup I dan grup II. 
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BABVI 

PEMBAHASAN 

Pada banyak pusat kesehatan pembersihan mekanik kolon sebelum operasi 

kolon telah diaplikasikan sejak tahun 1950. Prosedur ini semakin luas digunakan sejak 

Cohn, Nichols, dan Condon mengatakan bahwa pembersihan mekanik kolon 

merupakan hal yang esensial terhadap keberhasilan operasi di daerah kolon. Tidak 

adanya paparan feces selama operasi akan menurunkan kontaminasi terhadap cavum 

peritoneum dan luka operasi yang berdampak terhadap terjadinya infeksi luka operasi 

dan leakage anastomosis. Disamping itu kolon yang bersih akan mengurangi 

kemungkinan disrupsi mekanik terhadap anastomosis dan memungkinkan handling 

jaringan kolon yang baik pada waktu operasi. 

Pemberian antibiotika profilaksis intravena pra operasi kolorektal memegang 

peranan yang penting dalam mencegah terjadinya leakage anastomosis. Garlock dan 

Seley sejak tahun 1939 membuktikan peranan antibiotika profilaksis dalam mencegah 

leakage anastomosis. <
52

) Mereka melakukan clinical trial selama 15 tahun, dan 

membuktikan bahwa angka morbiditas dan mortalitas lebih tinggi pada kelompok 

pasien yang tidak mendapat antibiotika profilaksis. 

American College of Surgeon membagi prosedur operasi menjadi operasi bersih, 

bersih terkontaminasi, dan kontaminasi. Antibiotika profilaksis dijadikan protokol 

rutin pada prosedur pembedahan bersih terkontaminasi. (t) Operasi kolon dan 

anastomosis kolon termasuk dalam kriteria prosedur operasi bersih terkontaminasi, 

sehingga antibiotika profilaksis merupakan hal yang mutlak. Antibiotika profilaksis 

yang direkomendasikan untuk prosedur operasi didaerah kolon adalah golongan 
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sefalosprorin atau aminoglikosida. Apabila diperlukan dapat diberikan tambahan 

metronidazole. Pada penelitian ini digunakan sefalosporin, maka antibiotika ini 

maksimal diberikan satu setengah jam sebelum operasi. Dosis yang diberikan barns 

cukup adekuat mempertahankan kadarnya dalam serum darah sehingga Minimum 

Inhibitory Concentration (MIC) tetap terjaga selama prosedur pembedahan dilakukan. 

Apabila prosedur operasi berlangsung telah berlangsung lebih dari tiga jam maka 

dosis rumatan hams diberikan durante operasi. Rusca dan kawan-kawan pada tahun 

1997 mengatakan bahwa mikroorganisme yang dapat mengakibatkan leakage 

anastomosis hams diketahui terlebih dahulu, sehingga pemberian antibiotika 

profilaksis yang tepat dapat menurunkan insiden leakage anastomosis. Pada penelitian 

ini kedua grup diberikan antibiotika profilaksis yang membedakan adalah dilakukan 

atau tidaknya pembersihan mekanik kolon pra operasi. <52
> 

American Society of Colon and Rectum Surgeon melakukan survei pada tahun 

2005 mengenai efektivitas pembersihan mekanik kolon pada para ahli bedah di AS. 

Survey ini mengatakan bahwa 99% ahli bedah masih mempertahankan dogma 

mengenai pembersihan mekanik kolon, walaupun 10% diantaranya mempertanyakan 

efektivitasnya. 

Pada penelitian ini dilakukan uji komparasi terhadap jumlah sel epitel, 

pembuluh darah, dan sel fibroblast anastomosis pada grup I dan grip II. Ketiga 

variabel tersebut merupakan komponen-komponen yang terjadi dalam proses 

penyembuhan anastomosis. Pada tes non parametrik Mann-Whitney U jumlah sel 

epitel, didapatkan basil skor 122,5 dengan p sebesar 0,819. Hal ini berarti tidak ada 

perbedaan jwnlah sel epitel anastomosis antara grup I dan grup II. Uji statistik 

perbedaan jumlah pembuluh darah dengan menggunakan uji non parametrik Mann-
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Whitney didapatkan basil skor 122,5 dengan p sebesar 0,819. Hasil ini menunjukkan 

tidak ada perbedaan yang bennakna antara grup I dan grup II. Sedangkan Uji statistik 

perbedaan jumlah sel fibroblast dengan menggunakan uji non parametrik Mann­

Whitney didapatkan basil skor 128 dengan p sebesar 1. Hasil ini menunjukkan tidak 

ada perbedaan yang bermakna antara grup I dan grup II. 

Analisis univariate pada ketiga parameter tersebut menunjukkan basil tidak ada 

perbedaan yang bermakna antara grup I dan grup II. Pada studi yang lain, Bingol dan 

Coskun mengatakan bahwa didapatkan adanya efek yang merugikan terhadap 

jaringan kolon tikus coba setelah dilakukan pembersihan kolon mekanik. Kerusakan 

jaringan kolon ini dapat disebabkan oleh efek langsung maupun tidak langsung. 

Penelitian yang dilakukan Pockros dan kawan-kawan, melaporkan bahwa 

pembersihan mekanik kolon sebelum tindakan bedah atau kolonoskopi dapat 

meningkatkan influx sel-sel eosinophilic dan edema pada lapisan lamina propria 

kolon.<49
•
50

> . Meisel dan Keefe melaporkan kerusakan mukosa kolon akibat 

pembersihan mekanik kolon dapat berimbas terhadap insiden misdiagnosis pada 

pemeriksaan kolonoskopi. Stres oksidatif akibat pergeseran cairan yang masif memicu 

terjadinya ketidakseimbangan oksidan-antioksidan yang berujung pada kerusakan 

lapisan jaringan kolon yang lebih profundus. <49
•
50

> 

Reigner melakukan penelitian mengenai efek pembersihan mekanik kolon 

terhadap jaringan kolon pada operasi kolon (studi komparasi mikroskopik). Penelitian 

ini menggunakan 5 parameter yaitu kerusakan epitelial (vacuolar, degenerasi, 

dediferesiasi), kerusakan lamina propria ( edema, kongesti, hemoragis ), adanya sel 

polymorphonuclear, sel eosinofil, dan makrofag. Analisis dari semua parameter 

tersebut menunjukkan basil yang tidak berbeda secara signifikan. Pada analisis 
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univariate didapatkan kerusakan lamina propria yang lebih besar pada grup yang 

mendapat pembersihan mekanik kolon, akan tetapi perbedaan ini tidaklah bermakna. 

Mekanisme terjadinya kerusakan mukosa ini tidak sepenuhnya dapat dipahami, akan 

tetapi kerusakan ini dapat disebabkan karena efek langsung dari stres oksidatif. 

Gangguan keseimbangan oksidan-antioksidan akibat proses inflamasi yang distimuli 

oleh sel neutrofil yang dapat memproduksi radikal bebas oksigen. . (SS) Hares dan 

William melakukan fu/1-thic/mess biopsi terhadap jaringan kolon tikus. Tikus dibagi 

dalam dua kelompok, dimana kelompok pertama dilakukan pembersihan mekanik 

kolon dan kelompok kedua hanya dipuasakan. Kedua kelompok dilakukan biopsi 

kolon fullthickness untuk menilai kerusakan epitel dan kerusakan lamina propria. 

Hasil penelitian ini melaporkan tidak perbedaan yang signifikan antara kelompok 

pertama dan kelompok kedua. <49
> 

Penelitian-penelitian tersebut melaporkan adanya efek langsung maupun tidak 

langsung pembersihan mekanik kolon terhadap jaringan kolon, akan tetapi perbedaan 

yang ada tidaklah signifikan dan mekanisme pengaruh pembersihan mekanik terhadap 

jaringan kolon dan penyembuhan anastomosis belum sepenuhnya dapat dipahami. 

Komparasi pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon 

pada bursting pressure anastomosis antara grup I dan grup II dengan menggunakan 

tes parametrik uji t didapatkan basil skor t sebesar 0,806 dengan p sebesar 0,427. Hal 

ini berarti tidak ada perbedaan busrting pressure anastomosis antara grup I dan grup 

II. Pada studi yang dilakukan Reigner mengenai efek polyethylene glycol dan butyrate 

pada penyembuhan anastomosis kolon tikus, menyimpulkan adanya edema mukosa 

kolon pada grup yang mendapat pembersihan mekanik kolon, akan tetapi tidak 

didapatkan perbedaan bursting pressure yang bermakna antara grup yang mendapat 
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pembersihan mekanik kolon dan grup yang tidak mendapat pembersihan mekanik 

kolon. <
49

•
50

> Penelitian lain yang dilakukan Mersin, melaporkan tidak ada perbedaan 

kandungan hydroxyproline content yang bermakna pada tempat anastomosis kolon 

tikus. Tikus dibagi dalam dua kelompok, dimana kelompok pertama dilakukan 

pembersihan mekanik kolon dan kelompok kedua hanya dipuasakan. <59> 

Komparasi pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon 

pada leakage anastomosis antara grup I dan grup II dengan menggunakan tes non 

parametrik Mann-Whitney U, didapatkan basil skor 120 dengan p sebesar 0,317. Hal 

ini berarti tidak ada perbedaan leakage anastomosis antara grup I dan grup II.. 

Pembersihan mekanik kolon akan menimbulkan edema pada lapisan lamina 

propria sehingga terjadi overgrowth pertumbuhan bakteri intralumen kolon. Efek 

hiperosmotik pada beberapa agen akan mengakibatkan kerusakan lapisan epitel 

superfisial kolon. Beberapa studi lain menunjukkan apabila terjadi pergeseran cairan 

yang cukup banyak akibat pembersihan mekanik kolon mengakibatkan iskemia dan 

kerusakan jaringan kolon yang lebih besar. Pembersihan mekanik kolon akan 

membersihkan lumen kolon dari fecal material. Hal ini akan menurunkan produksi 

butyrates dan short chain fatty acids (SCF A) lainnya, yang merupakan sumber nutrisi 

bagi jaringan kolon. SCF A ini merupakan basil fermentasi protein, karbohidrat, dan 

serat yang masih dikandung fecal material di kolon. Hasil fermentasi ini sangat 

dipengaruhi oleh keberadaan flora norma kolon dan jumlah fecal material yang berada 

dalam lumen kolon. Produksi SCF A rata-rata per hari adalah 300-400 mmollhari. <•> 

Pada penelitian ini terdapat empat ekor kelinci mati paska operasi pertama. Dua 

ekor pada grup I dan dua ekor pada grup II. Dua ekor kelinci pada grup I dan satu 

ekor kelinci pada grup II mati karena kelebihan dosis anestesi dan pada otopsi, tidak 
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didapatkan leakage anastomosis. Satu ekor kelinci pada otopsi didapatkan leakage 

anastomosis yaitu kelinci pada grup yang tidak dilakukan pembersihan mekanik 

kolon. Leakage anastomosis dan infeksi luka operasi pada operasi kolorektal sebagian 

besar disebabkan oleh karena flora normal kolon. Infeksi yang terjadi akibat adanya 

kontaminasi spilage feces ke dalam cavun peritoneum dan luka operasi. Dalam 

perkembangannya kontaminasi ini mengakibatkan kegagalan anastomosis dan 

memicu terjadinya peritonitis. Peritonitis terjadi melalui proses biphasic yaitu 

simpifikasi dan sinergisasi bakteri. Endotoxin akan mengenerasi Escherichia coli dan 

Bacteroides fragilis untuk menyebabkan peritonitis. Escherichia coli bertanggung 

jawab terhadap infeksi akut dan sepsis, sedangkan terbentuknya formasi abses 

disebabkan karena Bacteroides fragilis. (I) Disamping itu technical e"or pada saat 

melakukan operasi dan kualitas jaringan kolon juga dapat mengakibatkan terjadi 

leakage anastomosis. Walaupun analisis univariate pada leakage anastomosis 

penelitian ini tidak menunjukkan perbedaan yang bermakna antara kedua grup, akan 

tetapi insiden leakage anastomosis merupakan komplikasi yang berdampak sangat 

besar bagi penderita. Oleh karena itu hal ini hams diantisipasi dengan pemberian 

antibiotika profilaksis yang tepat, handling jaringan yang baik, tehnik operasi yang 

baik, mencegah kontaminasi fecal material ke dalam kavum abdomen, dan 

optimalisasi kondisi preoperative. 
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BABVII 

RINGKASAN 

• Kelinci dibagi dalam dua grup, dimana grup I dilakukan pembersihan mekanik 

kolon dan grup II tidak dilakukan pembersihan mekanik kolon. Kedua grup ini 

akan dikomparasikan 

• Dilakukan dua kali operasi. Operasi laparotomy I berupa reseksi kolon dan 

end to end anastomosis. Operasi laparotomy II dilakukan pengambilan 

spesimen tempat anastomosis. 

• Terdapat satu ekor kelinci mati pada grup II yang disebabkan karena leakage 

anastomosis. 

• Penghitungan jumlah sel epitel, pembuluh darah, dan sel fibroblast dilakuan 

oleh Dokter Ahli Patologi Anatomi secara blind. Pengukuran bursting 

pressure dilakukan oleh peneliti 

• Tidak ada perbedaan yang bennakna antara jumlah sel epitel, pembuluh darah, 

sel fibroblast, bursting pressure, dan insiden leakage anastomosis antara grup 

I dan grup II. 
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BAD VIII 

KESIMPULAN 

1. Tidak didapatkan adanya perbedaan yang bennakna jumlah sel fibroblast 

antara pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon 

pada anastomosis kolon paska reseksi kolon kelinci coba antara grup I dan 

grup II. 

2. Tidak didapatkan adanya perbedaan yang bermakna jumlah pembuluh darah 

antara pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon 

pada anastomosis kolon paska reseksi kolon kelinci coba antara grup I dan 

grup II. 

3. Tidak didapatkan adanya perbedaan yang bermakna jumlah sel epitel antara 

pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon pada 

anastomosis kolon paska reseksi kolon kelinci coba antara grup I dan grup II. 

4. Tidak didapatkan adanya perbedaan yang bermakna bursting pressure antara 

pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon pada 

anastomosis kolon paska reseksi kolon kelinci coba antara grup I dan grup II. 

5. Tidak didapatkan adanya perbedaan yang bermakna leakage anastomosis 

antara pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan mekanik kolon 

pada anastomosis kolon paska reseksi kolon kelinci coba antara grup I dan 

grup II. 

6. Tidak didapatkan adanya perbedaan yang bermakna penyembuhan 

anastomosis kolon antara pembersihan mekanik kolon dan tanpa pembersihan 
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Lampiran 1. Lembar Pengumpulan Data Histopatologi 

LEMBAR PENGUMPULAN DATA HISTOPATOLOGI 

Komparasi Antara Pembersihan dan Tanpa Pembersihan Mekanik Kolon Pra 

Operasi Pada Penyembuhan Anastomosis Paska Reseksi kolon 

(Studi Eksperimental pada Kelinci) 

Dr. Sonny Gunawan. dr Harun Alrasjid SpB(KJBD. dr TroefSoemamo MS SpPA 

Pengukuran Jumlah Sel Epitel, Pembuluh Darah, dan Sel Fibroblast 

pada Submukosa Kolon 

Kriteria untuk jumlah sel fibroblast : 

Mild (1) = < 5 sel perlapangan pandang 

Moderaie (2) 

Marked(3) 

= 6 - i 4 periapangan pandang 

= > 15 sel perlapangan pandang 

Kriteria untuk jumiah pembuiuh darah : 

Mild (1) = 1 pembuluh darah perlapangan pandang 

Moderate (2) 

Marked(3) 

= 2 pembuluh darah perlapangan pandang 

= > 3 pada i 0 periapangan pandang 

Kriteria untuk jumlah sel epitel : 

Mild (1) = < 10 sel perlapangan pandang 

Moderaie (2) 

Marked(3) 

= 11 - 49 perlapangan pandang 

= > 50 perlapangan pandang 
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Hasil pengukuran jumlah sel epitel, pembuluh darah, dan sel fibroblast 

anastomosis kolon grup I 

Selepitel Pembuluh darah Sel fibroblast 

No Kode 

jumlah grade jumlah Grade jumlah Grade 

1 AI 410 Marked 5 Marked 12 Moderate 

2 A2 5 Mild 1 Mild 4 Mild 

3 A3 362 Marked 3 Marked 7 Moderate 

4 A4 342 Marked 2 Moderate 6 Moderate 

5 A5 7 Mild Mild 4 Mild 

6 A6 97 Marked 2 Moderate 28 Marked 

7 A7 125 Marked 2 Moderate 10 Moderate 
n An """"" lvfurked ""' lvfuderuie 16 lvfurked 0 .t\.0 l:J I ,/. 

9 C1 162 Marked 2 Moderate 28 Marked 

10 C2 6 Mild 1 Mild 5 Mild 

11 C3 125 Marked 2 Moderate 12 Mild 

12 C4 8 Mild 1 Mild 4 Mild 

13 C5 35 Moderate 2 Moderate 40 Marked 

14 C6 25 Moderate 2 Moderate 40 Marked 

15 C7 6 Mild 1 Mild 2 Mild 

16 C8 187 Marked 2 Moderate 8 Moderate 

79 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

KARYA AKHIR KOMPARASI ANTARA PEMBERSIHAN ... dr. Sonny Gunawan 



Hasil pengukuran jumlah set epitel, pembuluh darah, dan set fibroblast 

anastomosis kolon grup II 

Sel epitel Pembuluh darah Set fibroblast 

No Kode 

jumlah grade jumlah Grade Jumlah Grade 

1 C1 9 Mild 1 Mild 5 Mild 

2 C2 105 Marked 2 Moderate 18 Marked 

3 C3 8 Mild 1 Mild 3 Mild 

4 C4 350 Marked 2 Moderate 10 Moderate 

:S C:S 27 Mnderate 2 Mnderate 16 Marked 

6 C6 53 Marked 1 Mild 6 Moderate 

7 C7 56 Marked 2 Moderate 13 Moderate 
n C8 , n"" • .,. r r "' lvfuderule "" lvfuderule 0 10/ JVlur~reu L. I 

9 01 5 Mild 1 Mild 4 Mild 

10 02 547 Marked 2 Moderate 8 Moderate 

11 03 8 Mild 1 Mild 2 Mild 

12 04 7 Mild 1 Mild 5 Mild 

13 05 30 Moderate 2 Moderate 35 Marked 

14 06 71 Marked 1 Mild 7 Moderate 

15 07 10 Moderate 7 Marked 22 Marked 

16 08 55 Marked 10 Marked 40 Marked 
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Lampiran 2. Lembar Pengumpulan Data Bursting Pressure 

LEMBAR PENGUMPULAN DATA BURSTING PRESSURE 

Komparasi Antara Pembersihan dan Tanpa Pembersihan Mekanik Kolon Pra 

Operasi Pada Penyembuhan Anastomosis Paska Reseksi kolon 

(Studi Eksperimental pada Kelinci) 

Dr. Sonny Gunawan. dr Harun Alrasjid SpB{KJBD. dr TroefSoemamo MS 

Basil pengukuran tensile strength anastomosis kolon grup I dan grup ll 

No Tensile strength grup i Tensile strength grup H 

1 28mmHg OmmHg 
2 16 mmHg_ 24mmHg 
3 26mmHg 23mmHg 
4 24mmHg 18mmHg 
5 17mmHg_ 16mmHg 
6 23mmHg 24mmHg 
i 24mmHg 26mmHg 
8 24mmHg 22mmHg 
9 22mmHg 19mmHg 
10 19mmHg_ 24mmHg 
11 26mmHg 16mmHg 
12 18mmHg 18mmHg 
13 20mmHg 20mmHg 
14 21 mmHg_ 29mmHg 
.. ,. 
1:;) 

., r YY tommng 
,..,. TY 

16 24mmHg 24mmH 
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Lampiran 3. Lembar Pengumpulan Data Leakage Anastomosis 

LEMBAR PENGUMPULAN DATA LEAKAGE ANASTOMOSIS 

Komparasi Antara Pembersihan dan Tanpa Pembersihan Mekanik Kolon Pra 

Operasi Pada Penyembuhan Anastomosis Paska Reseksi kolon 

(Studi Eksperimental pada Kelinci) 

Dr. Sonny Gunawan. dr HarunA/rasiid SpB(K)BD. dr Troe{Soemamo MS SpPA 

Jumlah kelinci mati karena leakage anastomosis 

Keiinci mati karena 

leakage anastomosis 

Grup I Grup II 

0 1 
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Lampiran 4. U ji Statistik 

NPAR TESTS 
r'M.-W= Epitel Pembdarah lakage Fibrobla:,"1 BY Kelompok(l 2) 

/MISSING ANALYSIS. 

NParTests 

'Output Created 

Comments 

Input Data 

Active Dataset 

Filter 

Weight 

Split File 

N of Rows in Working 

Data File 

Notes 

10-Nov-2008 00:12:381 

C:\Documents and Settings\Administrator\My 

Documents\Lain-Lain\VIC\Hasil.sav 

OataSetO 

<none> 

<none> 

<none> 

32 

Missing Value 

Handling 

Definition of Missing User-defined missing values are treated as missing. 

Syntax 

Resources 

Cases Used 

Processor 

Time8 

Elapsed 

Time 

Number of 

Cases 

Allowed 

a. Based on availability of workspace 

memory. 

Statistics for each test are based on all cases with valid 

data for the variable(s) used in that test. 

NPARTESTS 

/M-W= Epitel Pembdarah Leakage Fibroblast BY 

Kelompok(1 2) 

/MISSING ANALYSIS. 

00:00:00.047 

00:00:00.094 

78643 
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(DataSetO] C:\Documents and Settings\Administrator\My Documents\Lain-Lain\ VIC\Hasil.sav 

Mann-Whitney Test 

Kelompo 

k. 

Epitel 1 

2 

Total 

Pembdarah 1 

2 

Total 

Leakage 1 

2 

Total 

Fibroblast 1 

2 

Total 

Ma:m-'Nhitney U 

WilcoxonW 

z 
Asymp. S!g. (2-ts!!ed) 

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] 

a. Not corrected for ties. 

b. Grouping Vsrisble: Ke!ompok 

T-TEST GROUPS=Kelompok(l2) 
/MISSING= ANALYSIS 
N ARIABLES=Bursting Pressure 

Ranks 

N Mean Rs.~.nk. S•.1m of Ra.nk.s 

16 16.84 269.50 

16 16.16 258.50 

32 

16 16.16 258.50 

16 16.84 269.50 

32 

16 16.00 256.00 

16 17.00 272.00 

32 

16 16.50 264.00 

16 16.50 264.00 

Test Statisticsb 

Epitel Pemb. darah Leakage Fibroblast 

122.500 122.500 120.000 128.000 

258.500 258.500 256.000 264.000 

-.229 -.229 -1.000 .000 

.819 .819 .317 1.000 

.838a .838° .780° 1.000° 

84 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

KARYA AKHIR KOMPARASI ANTARA PEMBERSIHAN ... dr. Sonny Gunawan 



/CRITERIA=CI(. 9500). 

T-Test 

~~~~~-~ated 
vvtiiiiiC'In;:, 

Input 

Missing Value 

Handling 

Syntax 

Resources 

Data 

Notes 

10-Nov-2008 00:12:4~ 

C:\Documents and Settings\Administrator\My 

Documents\Lain-Lain\VIC\Hasil.sav 

Active Dataset DataSetO 

Filter <none> 

Weight <none> 

Split File <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

Definition of Missing 

Cases Used 

Processor Time 

Elapsed Time 

User defined missing values are treated as 

missing. 

Statistics for each analysis are based on the 

cases with no missing or out-of-range data for 

any variable in the analysis. 

T-TEST GROUPS=Kelompok(1 2) 

/MISSING=ANAL YSIS 

N ARIABLES=bursting pressure 

/CRITERIA=CI(.9500). 

00:00:00.06 J 
00:00:00.06J 

[DataSetO] C:\Documents and Settings\Administrator\My Documents\Lain-Lain\VIC\Hasil.sav 

Group Statistics 

Kelompok N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 

Bursting 1 16 21.7500 3.75056 .93764 

IPressure 2 16 20.2500 6.43428 1.60857 
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Independent Samples Test 

Levene's 

TP.st for ---

Equality of 

Variances t-test for Equality of Means 

95% Confidence 

Sig. Mean Interval of the 

(2- Differen Std. Error Difference 

F Sig. t df tailed) ce Difference Lower Upper 

Bursting Equal 

Pressure variances .913 .347 .806 30 .427 1.50000 1.86190 -2.30250 5.30250 

assumed 

Equal 

variances 
.806 24.138 .428 1.50000 1.86190 -2.34161 5.34161 

not 

assumed 

GRAPH 

ILINE(MULTIPLE)=COUNT BY Epitel BY Kelompok. 
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Graph 

loutput Created 

Comments 

Input 

Notes 

1 0-Nov-2008 00:14:021 

Data C:\Documents and 

Settings\Administrator\My Documents\Lain­

Lain\VIC\Hasil.sav 

Active Dataset DataSeto 

Filter <none> 

Weight <none> 

Split File <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

Syntax GRAPH 

Resources Processor Time 

Elapsed Time 

/LINE(MUL TIPLE)=COUNT BY Epitel BY 

Kelompok. 

00:00:00.907 

00:00:02.094 

[DataSetO] C:\Documents and Sett ings\Admi nist rator\My Documents\Lai n-Lain\ VIC\Hasi l .sav 

- 100 

8 

- 6 
c 
:::ll 
0 

(.) 

4 

00 1 00 

Epltel 

::! 0 0 

::! .00 
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GRAPH 

/LINE(MULTIPLE)=COUNT BY Pembdarah BY Kclompok. 

Graph 

Output Created 

Comments 

Input 

Notes 

10-Nov-2008 00:14:30 

Data C:\Documents and 

Set1ings\Administrator\My Documents\Lain­

Lain\VIC\Hasil.sav 

Activt: Datast:t D ataSt:iO 

Filter <none> 

Weight <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

Syntax GRAPH 

Resources Processor Time 

Elapsed Time 

/LINE(MULTIPLE)=COUNT BY 

Pembdarah BY Kelompok. 

00:00:00.750 

00:00:00.7971 

[DataSctO] C:\Documents and Scttings\Administrator\My Documems\Lain-Lain\ VlC\HasiJ.sa,· 

- 1 .00 

8 

t:: " 
::::0 
<> 

u 

.. 

00 , 00 

P • rnbd;an:ah 

2 .00 

- :2 .00 
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GRAPH 

/LINE(MUL T IPLE)=COUNT BY fibroblas BY Kelompok. 

Graph 

Output Created 

Comments 

Input 

Notes 

1 0-Nov-2008 00:14:50 

Data C:\Documents and 

Settings\Administrator\My Documents\Lain­

Lain\VIC\Hasil.sav 

Active:: Dataset DtiiaSt:iO 

Filler <none> 

Weight <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

~~u GM~ 

Resources Processor Time 

Elapsed Time 

/LINE(MULTIPLE)=COUNT BY hursting 

pressure BY Kelompok. 

00:00:00.797 

00:00:00.8751 

[DataSetO] C:\Documcnts and Seuings\Administrator\My Documcnts\Lain-Lain\YlaHasil.sav 

4 

3 

c 
=- ~ 0 -

<-> 

0 

oo 1 6 oo 1 7 oo 1 0 oo 1 o oo 20.00 2 1 oo :::::: oo 23 oo 24 oo :::a.oo ~a oo 

Bursting pressure 

- 1 0 0 
2 00 
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GRAPH 

IL!NE(MUL TIPLE)=COUNT BY Burstpressurc BY Kclompok. 

Graph 

Output Created 

Comments 

Input 

Notes 

1 0-Nov-2008 00:15:17 

Data C:\Documents and 

Settings\Administrator\My Documents\Lain­

Lain\VIC\Hasil.sav 

Active Dalasel Dai.aS~i.O 

Filter <none> 

Weight <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

Syntax GRAPH 

Resources Processor Time 

Elapsed Time 

/LINE(MULTIPLE)=COUNT BY Fihrohlllsl 

BY Kelompok. 

00:00:00.531 

00:00:00.5781 

[DataSetO] C:\Documcnts and Seuings\Administrator\My Documcnts\Lain-Lain\VIC\Hasil.sav 

-c::: 
::s 
0 

<..> 

1 00 

fibroblast 

2 00 

- 1 .00 
:z oo 
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GRAPH 

/L!NE(MULTIPLE)=COUNT BY Leakage BY Kclompok. 

Graph 

Output Created 

Com!!!ents 

Input 

Notes 

1 0-Nov-2008 00:15:43 

Data C:\Documents and 

Settings\Administrator\My Documents\Lain­

Lain\VIC\Hasil.sav 

Active Dataset DataSetO 

Filter <none> 

Weight <none> 

Split File <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

Syntax GRAPH 

Elapsed Time 

/LINE(MUL TIPLE)=COUNT BY Leakage 

BY Kelompok. 

00.00.00.797 

00:00:00.844 

IDataSctO] C:\Documcnts and Scttings\Adntinistrator\My Documcnts\Lain-Lain\VIC\Has il.s.1V 

20 - 1 .00 

E 
~ 10 

<....> 

5 

0 

00 

- 200 

1 .00 

Le:ak:age 
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DESCRIPI'IVES V ARIABLES=Epitel Pembdarah fibroblas Burstpressure 

/ST A TISTICS=MEAN STDDEV MIN MAX. 

Descriptives 

!Output Crested 

Comments 

Input 

Notes 

1 Q-Nov-2008 00:19:2i 

Data C:\Oocuments and 

Settings\Administrator\My 

Documents\Lain-Lain\ VIC\Hasil.sav 

Active Dataset DataSetO 

Filter <none> 

Weight <none> 

Split File <none> 

N of Rows in Working Data File 32 

Missing Value Handling Definition of Missing User defined missing values are treated 

as missing. 

Cases Used 

Syntax 

Resources Processor Time 

Elapsed Time 

All non-missing data are used. 

DESCRIPTIVES VARIABLES=Epitel 

Pembdarah fibroblas Burstpressure 

/STATISTICS=MEAN STDDEV MIN 

MAX. 

00:00:00.000 

00:00:00.000 

[DataSetO) C:\Documents and Settings\Administrator\My Documents\Lain-Lain\VIC\Hasil.sav 

Descriptive Statistics 

N Minimum Maximum Mean Std. Deviation 

Epitel 32 .00 2.00 1.2188 .90641 

rembda!ah 32 .00 2.00 .8438 .6ii25 

Burst pressure 32 .00 28.00 21.0000 5.23635 

Fibroblast 32 .00 2.00 1.0000 .80322 
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Descriptive Statistics 

L. N J Minimum I Maximum I M~~:J Std. Deviation I 
t:p1tei .00 ::2.00 .90641 

Pembdarah 32 .00 2.00 .8438 .67725 

Burst pressure 32 .00 28.00 21.0000 5.23635 

Fibrobiast 32 .00 2.00 1.0000 .80322 

Valid N {listwise) 32 
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