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£ATA PENGANTAR

Sepertli halnya dengan negara-negara  sedang berkembang
lainnya, Indonesia masih menghadapi masalah  tingginya
ancka kematian anak di bawah umur 2 tahun karena infeksi

terutama gastroenteritis.

Selain itu, terdapat kuman-muna penyebab gastroenteritis
vang  cenderung menyebabkan terjadinya diare persisten

dendgan segala akibatnya.

Salah  satu  kuman tersebut adalah  Campylobacter fetus
subspecies Jejuni, yang ditemukan juga di Indonesia de-
ngan angka isolasi sehesar 10% di antara penderita  anak
di  bawah umur 2 tahun dengan diare yoang berobalb jalan di

Polil Anal RSUD Dr. Soctomo Surabayao.

Walauoun telah banyak dilakukan penelitian sebelumnya,
masih  belum diketahul dengan pasti dengan cara bagaimana

buman inil menimbulkan penyakit pada manusia,

Berdasarkan sewua itu penulis ilkut mencari untuk menjawab
hal yang wasih belws pasti tersebut agar nantinya dapat

ditentukan cara mengatasinya.
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Allah 5.w. £, yang telah welimpabhkan rahweat dan karuniablya

Lenada  sava selama saya mengibuti Preogram Pendidikan

Pasen Sariana, melaksanakan penelitian dan menveleaaikan

digertasi ini.

Dendan selecsainya disertasi inid perkenankanliah  sava
dengan bulus habl wenyampailkan raga Cerinn kagih saya
yvany! sebesar-besarnya  kepada Prof. dr. Soeharto Setokoe-
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Kedolbioran Unlvcruitau ﬁir]nngg&‘éel&hu Promotor yang
dendan sedala kesabaran dan ketulusan hati telah wembia-

bing saya mulai dari pembuastan usulan penelitian sampail

dendan penvelesaian disertasi.
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Poemervintah Hepublil Indonesia o.q. Menteri Pendidikan dan

febudayvasn wmelalui Tim Manajemen Prograw  Doktbtor  (THPD)
fIniversitas Airlangga yany telah wenyvediakan dana peneli-

Heltor Universitas Airlangga Prof. dr. R. Secedarso Djojo-

nedoro dan mantan Relktor Universites Airlangsa Prof.
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ailns Alrlanppa, dr. Scegdeng Soekambto Martoprawiro,

Wt Patalogl Anatomi
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dr. Sunaria, HMS. , MBe. mbas koneunliasinya dibidang gka-
Eimbil,

Senun toman soinwal di Laboratariog Mikerobiolaogi Fakaltas
Kevlokberan Oniversitas Alrlangda vang btelah memberi: ke-
semnaban tonada aava untuk menvelesaikan disertasi ini
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Dra. Marijam Purwanta, Apt. dan dr. Rachmat Hidajat, vang

totah  bersucah pavalh wembantuy sava dalam pengetikan dan

dolumentngy digertasy ini.

Para tenadn paramedis di Polil Analc ROSUD Dr. Soetowo yang

te

e

ph wewhantay sava menperoleh dan mensumoullkan baban

vemeribtanan mikrobiolasi

Para Guru sava di tingkat Pendidikan Dasar, Pendidilan

Menengah dan Pendidikan Tingdi atas Jerih pavah mereka

memberi bhelal 1lwu kepads sava, sehingva sava dapat  wme-

—

nvelegsikan dicertasi int.

Somin nihak

bt

ang telanh wemberiban bantusnnys selawa inid
namun belum tertulis dalam pernvatsan bterimn kasibh  ind,

pada kesempatan inl saya wmochon manf vang  gebesar-begar-—

nya.

syal sava AT Ho,  Oengaran dan ibn cava Secewarsinah yvang

tolanbh wongasuly, wembeoarkan dan wemberikan  kesempaban

lenndn cnva untul memveroleh pendidiban gelbingoi-tingei-
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Avah mertus Almarbumlm Mad jri Moeksin dan ibu mertua Paerah

vang teinh memberikan dorongan kepada saya untuk menvele-

Avlyirnyes  uweapan  terima kasih dan ross bhinru sayae
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vang dendan penubh penderbian dan kesabaran telah wemberi-

ban  dorongan smerbta kesempatan yvang Lall ternilai untulk

wenyvelecsatkan disertasi inl.

Semaga Allah s.w. . gselalu welimpahban rabmat dan

karuniallva atas budi bail wereka sewan.

b
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BAB I

PEHDAHULUAN

Gastroenteritis merapakoan penyebab ubamn penyakit

pada anak-anak yang wewmcerluakan perawatan di rumah  sakit
dan 80% .daripndanyn berumr sampail densan 3 1‘.;:!‘:1.";.‘ Anprha
kematian tertindgi  karena penvakit ini juga didapatkan
padn kelompol umur tersebut (A7)
Di Poli Anal RSUD Dr. Boetomo Surabaya, penyvakibt ini
merupakan penvabkii ke-2 terbanyak pada anak - anak di bawah
2 bahun, Oambaran klinis penderiba di wmana kuaman bersang -
Ly penvebnt penvalia bt davant ditemoban, Lidabk doapal dibeda
ban dari gnmbaran klinis penderita di mana kuman tersany -
ba penyebab penyakit tidak dapat ditemulkan (48) .

Cebagal salah satu gejala klinis gastreoenteritis,
diare masih wmerupakan masalsah kescehatan masyarnkat  dia
seluruh dunia terutama di nedara-negara yvang sedangd  ber-
kembang (81). Secara global (tidak termasuk Cina), pada
Lahun 1980 diperkivrakan Lerjadl sejumlal 744 juba episoda
diare akub pada anak-anak balita dan 4,6 jubta di anbtara-
nya nmeningddal. Diare paling banyabk dijuwcai pada anak--
anak di  bawah umur 2 tehun di wana  terjadi 2-3  kali
cpisoda diare getiap tahunnya;, dan arnsdka kemabian  yang

terbingdl  Juda didapatlan pada kelompok umur  Lersebut

A

MIL1E \ : |

reapusmmm
@NIVERSITAS AIRLANGGA
SURAB AYA
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vaiby sebesar 2080 (81

i Indonesia,  Jumiah  anak baliba pado Eabun 1980
mhalnb sebesar 4% dary gumlbab pendadoale sebirgion diperkl -
rakan toerdapal, 20 juba anak balita (1), Pada Labun yoang
cama, gumlah proporsi kewaiian keloweol il dalam | La-
hun  adalah  sebesar 17,7% dari selurub kematian ini  se-
dandkan  untulk bavi bkuarang dariy | babun sebesar 28%. Di
ﬂﬁLu:'n ponyvebal kemation bavi kurangd dari 1 tahan diare
moerupakan venvebabh ubama yailba aebesar 24, U5 (83, Setiap
fahun diporkirabkan Cerdapat 60 uba ke jndian dinre  di
mana  BO-803 dl antaranyva wengenal anak baliba dan anghka
kewntian pada bayi dan anak balita adalabh 125 000150, G000
Cinp Labon (35, Diare oaling banvabk (1 jawpnl oada annk-
annk di bnwal vmur 2 tabnn dan kewabian beroaltagn dalam
Tindboap amar 2 bahun sebadinan besar disebabkan oleh kare-
o diare (H2Y 0 D1 ganpindg 1ta, diare doapsl  wenvebablan
gl gandenan nubrist don perkombnngnn bayl dendan gepnln
prermanal nhaonya  (82).  Dengdan demilion diare  werupalan
masalah kesehaban masyarakat (84)

Sebndail  salah satu penvebab dastroenteribis  bakte-—

rial, Camprlobacter fetus subspecies  dejuni  ditemukan

darl Linjs pada 7, 1% venderita dendan diare (78}, Blauer
rikle, (4} wenewabkon angka inl sebesar 9, 1%; Pai dkk. (85)
wencwabon  andka ind sebesar 4, 8% Rinderis  dide (72
wenemikan angka inl sebesar 5% sedangkan Swmibh,  Durfee

oy
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dan Marymont (80) menemukan angka ini sebesar 4,8%. Penu-

1is (90) wenemukan koman inl daril Ginja pada 10% penderi-
fa  anak 41 bawnh 2 Labhun dengan diare; dan Young  dkk,
(94 wenemubkan kuman inl dari .'Linjn pada 11, 8% penderita
dendan dinre. Campylobacter fetus subspecies jejuni dapat
diisolasi dalam keadaan mwurni dari Linja penderita dengan
dagbpoenberitisg (4, 85,72,78,80,90,04) sedangkan dari
analk forang schat, kuman ini tidak ditewukan (4,168,866, 80)
atay ditemukan sebesar 0,5% (72). Dari usus penderita
diare yang meninggal sesudah rehidreasi, 12% di antaranyva
dapat ditemubkan kuwan ini (15).

Belain Lelah dinyvatakan dalam Memorandum WHO - bahwa
Campylobacter fetus subspecies Jeiuni dapat menyvebabkan
gactroenteritis pada wanusia, buman ini juda dinvatakan
sabadal salah satu kuman penvebab terjadinya diare per-
sisten. D1 heberana nedara berkewbans, 3-20% auak balita.
vang menderita diare akut akan wmengalawi diare persisten
dendan anghka  kemobisn scbesar  14-56%  (5H8).

Mengingat dampak negatif berupa bilangnya berat
badan, waraswus, malnubrisi, perlawbatan pertumbuhan pada

anak yangd wendalawmi diare persisten (58), dan adanya

penuiaran dari penderita ke anak/orang di sekitarnva

{10), maksa jeias bahwa gastroenteritis karenn Campylobac-
ter fetus subepecies jejuni perlu ditangani dengan bailk.

Unlanpun  goastroenteritis karena Compylobacter dapat
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terjadil  karena adanys hypiene lingkundan  yang  kueroog

memadal (1, 82) paman dalam upaya wenurunkan ancdka  kema-

tian Loyl enal di Indonesia pada sanb  inil, penangdanan

Tangoguny  kasus-kasus diare meruvakan  pendekatnn yand

lebih layal dibandinglan denyan upava perbaikan  ekonomi

dan lingdkundan (82).

Mengindat kurang jelasnys peran cbab-obab

krobial

antimi—
dan masih banyakoyva ekskrebor kuawan passiea diare

gsertn daupak nedatif{ berups kemundlinan terjadinva re-

sigsbensi kuman berhadap obab-obalb anbiwmikrobial maka pada

rola  penanganan diarve pada bayi/anal,  pengobaton dengan

obhat antimikrobial tidak diberikan pada kasus diare akut

ournl (Lanpa kowplikasi dendan penyakit lain); pendobatan

dengan obat antimikrobial sistewmik dipertiwmbangkan pembe-

riannyva pada  bayi  weur sampait 20 bulan dengan  dugaan

bemundkinan teriadinva sepsiag (82),

Mengdindat adanya perbedaan cara penangdansn  kasus-

Ensug diare bersebul dan odonyn kemanglinnn Coampy lobacler

fetus subypecies jejuni menvebablkan diare persisten  de-

ngan segaln akibatnyva waka tanpa mengecilkan keberhasilan

pengobnban dendan cairan elekbrolit (83,85%), pengetahuan

toentany sebab berjadinva penvakit menjadi sangab  penting

artinya.

i diketabml jelags,  dendan cara bagaimanan Campy-

iobaclber  febus subspecies Jejuni mwenlwbulkan  penyakit
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dacbroenboribis  karena hagil penelibian vand satu dendan
hanil penelitian lainnya saling berbeda, babkan ada yvang
bertentandgan (16,25,34,45,54,63,?5,?6).

Guerrant dkl. (34! gagal menunjukkan adanya toksin
peka panas (heat-labile toxin) pada sedmen ileum kelinei
vang diligasi (ligated rabbit ileal loop) dan pada perbe-
nihan sel. Dubtzler dan Skirrow (18) juga gagal menunjulk-
nadn perbenihan sel. Fernandez dhile.

25) menenukan adanya respon selkresi supernatan  biakan

=]
1
-
-
b

kuman ini, ¢ Eliputein den Engert (45} menemibian bahwa
kuman  ini burvnrinqi kemampuannyn  dalam  wenghasilkan
tobkoein pelka panas.,  Akan tetapil, Olgvik dkk.  (83) tidak
mencmitkan  adanya gene untul wemproduksi toksin peka  pa-
fdanya  tokein tahan panas {(heab-stable toxin) juda
dncnl ditunjukkan oleh GQuerrant dkk., (34) tetapi Bubzler
dan Skirrow {18} wenewuban toksin ini hanya pada beberapa
strain  kuman saja. Untuk lebih memastikan apakah lkuman
ini menthasilkan toksin  tahan  panags, sepertl halnya
Ecoherichia coli, perlu penelitian lebih ianjub,

Invasi Cawpylobacter fetus subspecies Jjejuni  baru
diltetahul nada perbenihan sel embrio avam dan anak ayam
yoang berumur 8 hary (18}, berumur 3 hariy (75,76}, rnamun
bidal terjadi pada percobaan oleh Manninen, Presecobtt dan

Dobiog  (h4),  Sedaongkan invasi pada hewonn percobaan  lain
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yvang lazim dipakal, vaitu golengdan mammalia,

Oleh karena itu penulis berusaha untuk

belum pernah

ikulb mencari

apakal: penyakit gastroenteritis karena kuman ini disebab-

karn oleh proses toksin ataukah oleh proses

ke dalam mukosa usasg.,

DISERTASI Gastroenteritis Karena Campylobacter ...
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BAB 11

LAHNDASAN TEORI
\

Cumpy lobacter fetus subspeciés Jejuni adalah  kuman
bherbentulk batang benglkol, berbentuk seperti huruf 8 atau
apiral dendan vkuran 0, 2-0, 8 mikron X 1, 5-5 mikron, ber-
gifat Gram negatif, aktif berdgerak dendan fi&gélla pada
satu atou kedua ujungnya (12,16,80), KHuman ini bersifat
mikf&aerufilik, tumbuh  pada suha 3EVC-4590 telbapi tidalk
tumbuh pada cubn 259C (12,13,18, 30, 50,680, 88) . Tumbuh baik
pada wedia yvang dibambah dengan ekstrak ragi (57). Kadar
Iall vang ditaleranst baile adalah O, 8% (22) dan pll opti-
muinya  adalah 7-7,5 (7)., Mudah dimatikan oleh desin-
felktan yvang bisnsa dipakal seperti allohol 70%, glutaral-

lehida O, 125%, phenol ¢, 15% (89).

i

Secara normal buman ini dapat ditemuban pada gsaluran

cerna hewan ternak mammalia seperti kawbing,  dowba, lem-
hua, habi (12),  Dendan ditemubkannys cara-cara vang lebih
baik untulk mendapatkan suasana mikroaerofilik (;B,QG,SQE
dan didunabannya media selektif (11,66), bkuwnn ini dite- -
mubkan Juga pada alr ousu menbah atow yawyr Lidank dipas-
teurisesy (5, 23,490), saluran cerna banpgea ungdas termasuk
ayvam (33,39}, avawm vang siap dipasarkan (43,02} dgn ayam

vang sedand bertelur (24, Juga dapat ditemukan pada air
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tanah (B5H). Adanya dugaan bahwa lalab rumah bertindak

gebaiail  vektor (74), maksa bulan tidak wunskin akan mewm-

v

verbesar  kemungkinan kuman inil menyvebabkan infeksi  pada
T EIN I A

Infekei  pada manmsis  terjadil  dengan  peranbaraasn
makanan  aban winuwan vangd terkontawminasti olebh kuwan ini
(9., Gradog dkk. (32) menewukan bahwa sentuhan  dengan
tipja avam wmerunalkan fakbtor utama terjadinva infeksi
kuman  ini pada anak--anak; dan kuman ini bertahan dalam
tinds avam sawpal 98 jam. Penvakit yang ditimbulkan oleh
buman inil adalah  gastroenteritis dendgan fgejala utama
diare, sakib perut dan panas (4, 18,41,65,80). Masa inku-

basinya 3-5 hari (18). DMare berlangsung? antara 2-3 hari

eampat 7 hari (16,88), sakit perut berlangasung selama 7

hari dan panas  berlangsung selama 3 hari (85).  Pada

beherana kasue di junmonl adanva muntah dan  adanya darah

J

, 41,88, 80} Human dijuwpail pada tinja pen-

1,

derita aelama 2 hari dan pada kasue vang Lidak diobati
fuman danat, Lutdp ditemban selama 2-7 mingon (16, 41,85).
Sebadian besar penderita sewbuh dalam walta kurang dari 1
minggu dan sebagian kecil (20%) dapat mendalami kekambub-
an atau menjadi kronig (4),

Antimikroba  yand dapat digunakan untull mendgobati

venderita adalah Vurazolidon, Gentawigin, HKritromisin,

Tobramisin, Awikasin, Tetrasiklin, Kloramfenilkol, Tiam-
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Tennikol, Klindami

6]

'

in. Penigilin maupun Sefalogparin me-

ktifita

2

nun jubkan

&)
«

.~

ang jele 88,87) sedangkan terhadap

Vankowisin, ''rimetoprim dan Poliniksin B kuman ini menun-
Jukkan resisten=zi (9).

Selamn inid diketahul babwa kuman penvebab nenvalit
saluran cerna wenimbulkan kelainan’ melalui bcbern?a. cara
voity  venbentulan toksin atau mendadabkan invasi. Toksin
vang bLelah berhnsil diketabhol dihasilbkan oleh kuman-loasan
forcebot adalah teksin peka panas, seperti yvang? dihasil-
lan aleh Vibrio chalerae, bascherichia coli; dan toksin
tahan panag, seperti yang dihiasilbkan olehh Eecherichia
Ceolil. Bedanglan kemawpuan mengdadakan invagi  ditunjukkan

12 invasinva bersifat lokal, Salmonelln

dan Yercinia, vang invasinya herasifat sigstewmil ((8),
Adanyvas toksin peka panas davat diketshul  gecara
ftidal  langsung  melalul percobaan dengan segmen  1leum

apbtavpun  dendan perbenibhan sel (tisaue culture) (185, 34)

Pada percobaoan dendan sermen ileuw kelinei  yang
diligasy, toksin peka panns merangsany? beriadinya achresi
calrvan yvand berlebihan dan volume cgiran tersebut  diukur
untuk btine satuan vanjnang segmen ileuwm yang divakai (34),

sedandlkan ada perbenihan sel menyebablan perubahian wor-
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foiogl sel-sel perbenthan selonya yaitu berupan pewmanjangan
ael oocl Chinese Hamstber Ovary (CHO)Y (34).

Percobann wengdgunakan sedmen ileuw kelinei  yang
diligansi, memerlukan beava mahal, waktu vang lama dan
kadapng -kadang hasilnya bervariasi (19, 34), Poercobaan

mengsunakan perbenihan sel Jjuga memerliulan beava  wahal

dan sangeb koppleks welaksananunya. Mahal kacvrena wmemerlua-

— mediom Mhoosus uantul pertuambuban cell line wmisalnya
Feg te wodingm, Mgk, M99
- fetal calf serun/fetal bovine serum
oell line migalnva CHD ecell, Hela oell, HEKZ2 oell
faminar {low
-~ antibiotbtilka dan anbtli Jamur
Pelakpanasnnya kompleks karena memerlukan perbenihan  sel
gatuy  lapis (monolaver) pada leas penubtun (cover gdlass),
vencucian  tifa bkali dengdan larutan garam bufer fosfat
(PRSY hangat lalu ineckulasi dengan suspensi kuman dalam
modivm khusus, Sesudal inkubasi selawa tiga Jaw, perbe-
nihan zel satu lapis vang telah diinokulasi dicueci  tiga
kalil dengan  larvatan PR, kemadian  ditambaohblan  wmedium
bhnisuns vang digsuplementasi dengan 8% newhorn ealf serum
dan antimilkroba.  Sesudeh inkubasi lagl sclama Liga  Jjam,
rerbanibhan gel  satw inpis dicuci lagi tiga kali dengan

lavutan PRS, lalu dikerindkan (54).

190

DISERTASI Gastroenteritis Karena Campylobacter ... Eddy Bagus Wasito




IR — PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

Pada  percobaan  dengan bayi  wencit, Loksin tahan
panas wmerandeandg berjadinya sekresi cairan yany berlebih-
an lempudian dihitund perbandingan antara berat usuz  dan
herat badan siga (168,34,54),  Percobaan mengdgunakan  bayi
mencit memerlukan beaya yang lebih wursh, waktu yang
lebihi cepat dan hasil vang lebih seragam {uniform) dari-

mendounakan sedmen ileuw kelinei vang dilidasi (19),

i

pamonan invagi kuman dapat diketbtahul secara Lidak
lanpaung dengan uii Sereny (34, 84) atan dengan perbenihan
cel (5d4Y:  aban secars langdoung dendan mengdunakan miros-
bop elelbean (168, Uil Sereny mengdvunabkan marmol d1 mana
adanye invasi ditandal dendan teriadinya bkonjunktivitig
puralenta atag keratibtis (34, 54)  Tnvasi pada perbenihan
el menyvebablan penetrasi el buman ke dalaw  perbenihan
gel atau teriadil ligis sel (44 Sedanglan pada pemerik-

v elekbtron perly ditemipban adanya kuman vand

diteliti pada sediasn yang berasal dari hewan percobaar

-

vand ol i}',‘?:i‘i il ': i :‘ <

i1
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PERMASALAHAN, HIPOTESIS, TUJUAN PENELITIAN

!
I’l-l aryrasy | oeabys raargr ocke H 1 " 1 1 1
fermasnishan yang dapat dikemubkakan di sini  ada
-'I-!.‘. :':ni- |.". i b 4 1 ) fyi- .- ) » Ly - 1 3 i 1
Npabal gy labacter fobus subspecios Jedunt mencha-
silkan Lokein Labhan oanas
Avaade s Y eveecros 1 Ty . - - . :
Apakan  Lnmpy lobacber fetus subspecies jejuni merndada

3 invasi ke dalasn sakossa usue

I1T1.2. Hipotesis

Dengian poermashlahan sepertl  tersebul. di | atas,

o U G pens e Tl g - 2 i
el dikemubkabkan hipotesa sebagai berikat

Higebesio nel @ Camnvlohacter felus subspecies  jejuni

b oredale woapnt b 3 T leay . os g 2 1

Lrdak menghasilkan toksin taban oanas dan tidak menga-
bt ) 22 Terd R ey

dakan invasi ke dalaw wukossn s,

abif 1 : Campylobacter fetus Sub-

species Jejuni tidak menghasilkan toksin Lahan

panas  bLelapl mengadakan invasi ke dalam mikosa

speclaes  jejuni menghasilkan toksin  tahan panas

PERPUSTA&,AAN 4
““BRSITAS MRLANGGA
" SURABAYA
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tetapi  Lidak mengadakan invasi ke dalam muikosa
(53238 L2
Hinotesis alternatif 3 - Caypylobacter fetus eub-

speciles  jejuni  menchasilkan btoksin Lahan nanas

~dan mengadakan invasi ke dalawm mukosa usus.

ITI.3. Tujuan Penelitian

i Mende

Dendan demikian penelitian ini bertujuan untuk

LY B

tahui apakah Campylobacter febus subspecies jeju-

rr1 mendghasilkan toksin tahan panas.

N X . ¥
2. Mengetahui apakah Cawpylebacter fetus subspecies jein-
nt mengadakan invasi ke dalam mukosa usus
iad
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BAB 1V

BAHAN DAN . CARA

[V, 1. Kuman Subyek Penelitian

Mikroorganisma subvek penelitian diperoleh dari
venderiba anal berumar sanpal dua tahun dendan diare yang
berobat jalan ke Poliklinik Anak REUD. Dre. Boetomo.

Dengan wendodunakan  lidi kapas  clheril, diawbil ueavnan

rektum penderita tersebut. Usapan rektuw dibawa ke Labo-
ratorium  Mikrobiolegi Fakultas Eedokteran niversitasg v
Alrliandia denfan menddunakan medium transvort Amies pada

hari yang cama dendan hari pengdambiiannya.  zapan rekbum
difansn secnra penddoresan (streaking) pada meding selel—

b1l SBkirrow lalu dieramkan secnra wikroacrofilik celama 2
+ 24 Jam pada subm 4290,

Eoloni yang dicurigai adalah kolonil yang pada  we-
dium Skirrow memberilan dambharan cebadgai berilbut:  hero-

curan daris  tengdah 142 wm, lkonvelks, verumukann halog,

batne tedas, badian tepil lebih btransiucent, bidak nmenghe--

molisa darah. Terhadap koloni yang dicurigai  dilalkukan
i oksidase. Bila ujl oksidase positif, perlu dilanjub-
kan pewarnasn Gram, penanaman pada TS8T adar miringd,  wujil
motilibas, uji pertumbuhan pada suhu kanar, vji katalase,

uii kepebaan terhadap cabiram Halidixic acid 30 wug.

-
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¥

Kuman didisgnosa sebngai Campylobacter fetus  sub-
snectes jejuni bila:  berbentuk batang bengkol, herbentuk
cencrti huruf 8 ataun epiral, Gram negatif, bergifat @mi-

kroncrefilik, memberikan hasil alkali slant alkalil  butt

vl TET agor miving, wujl mobilibas positif€, Luawbnh pada
cutpy 4297, tidalk tumbuh pada suho 2890, ujl katalase
vonibif, peka berhadap Malidéxic acid (27,40, 51, 94%

IV.1.1. Mediuwm Transport

-

Mediuw Lransport yr.«.nﬁ Tivgunabkan adalabh mediuvm A-
micsg., Medium ini terdiri dari :©  charcoal pharmaceutical
neuntral 10 g1, sodium chloride 3 2/1,  sodiunwg  hydrogen
chosphate 1,15 g2/1, potasginm dihydroden phosphate 0,2
a1, potasgium chloride 0,2 o/1, codium Lhioglyeollabe |
71, ealeium chloride 0,1 g2/1, wagnesium chloride O, 1
1 I 1 o o o i (O T < UL [

Mediuw transport dibuat dendan melaruthan 20 g medium
Agics dalam 1 1 air suling,  Hemudian diilgsikan ke dalam
hotal, maging-wasing sebauyak 10 ml CLiap bLobtel.  Segudah
ihibatbup  rapat, digsterilkan dendan antoclave pada  suha
P2170 gelawan 20 menit., Sesudah dindin cian dipakail geba-
gai owedivm bransport.  Usapan reklum dibenawkan ke dalam
mediug transport, kelebihan pandang lidinya divputue 1alu
ditutup lagi,

IV.1.2. Medium Skirrow

Medium Skirrow dibuat menurul  romas gsebadal

o
e |
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Riocd Adar Bage Ho,2 40 #/1, darah kuda 70 mifszl,

2.500 1071, sir suling 3 03

Sebanyalk 40 g Blood Agar Rase Hu 2 dilarutkan dalam 1 1_

nir s
guhu 1

campal

ling, kemadian disterilkan dengan auboclave  pada

219C selama 20 wenit. Dibiarkan pada  subu kamar

sulmnya  mencapai § 45YC  lalo ditawbahkan darash

C_

Buda sebanvak 70 wl/1. Dicampur hindga ratan.  Sebanvak 2

ml lary

r

tan anbibiobika vany mendandung campuran Yancomy -

cin 5 me, Triwmethoprim 2,5 mg, Polymyxin B 1250 T ditaw-

bhahkan
Bandda
ielay g
arkan d
diuji
pendera
ferbhali
sedandk
Lerleta
ril sia

e lurah

LS S TEE R

finaoeal
{atreak

rend Lo

DISERTASI

unbtuk  setiap 500 ml adar darah. Dicampur lagi
rata. Lalu dituang secara acentis ke dalaw lempeng
chanyak + 20 ml wedium tilap lewpeng gelas.  Dibi-
ingin pada suhu kawar hingda wemadat. HSesudah itu
sterilitasnya dengan cara dieramkan dalam lemari
i pada  suhu 3770 selamn semalam dendan posisi

L (butup lenpeng vgelas diletakbkan di bagian bawah,

ann  badian lempend yand mengdandund  wmediuw - adar
k di hagian atas). Medium Skirrow vang tetap ste-

p dipakai sebagail medium isolasi primer.

permikaan wsapan rekbuam divcapkan pada sebadian
ann wedium Skirrow, lalu dengoan senvkelit penanaw
aLing laop) dilangubkan dengan pengdoresan
ing) untul mendapatkan koloni  terpisal. Lemoend

vang telah ditanami, dierauwkan gecara nikroaervofi-
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(XS

X 24 jam pada subhu 4290,

]

bik mealamn

IV.1.3. U0ji Oksidase

Readen oksidaﬁe dibuat dendan melaruthan 500 ve)
r. amino dimethyl aniline eoxalate dalam 5 ml air suling
steril. Dendan menggunakan pipet readgen okeidase diteles-
kan  pada koloni yang dicurigai. Perubashan warnn lf_ulrmi.‘
yangd ditetesi menjadi merah lalu hitaw dikatakan uji
nkagidase pogsitif.
IV, 1.4, Pertumbuhan Pada fTriple Sugar Iron (TSI} Adar

Miring

Modium agar TET terdiri dari :  lab-lewco powder
3 /1, vyeast extract 3 g/l, peptone 206 g/l, sodium

chloride b g/1, lactose 10 g/1, sucrose 10 2/1, dextrose

e

/1, fTerrie citrate 0,3 2/1, sodium thicsulphate 0,3

d/1, Phenol red g.s., afgar 12 o/1.

~

Sehanvak 85 ar T8I dilarutkan dalam 1 1 air

n
=
(3
(nS
ld
=
B
[
03,

a
suling kemudian diicikan ke dalawm tabung realbel  masindg-
masing sebanyak 7 ml tiap btabund resksi. Lalu disterilkan
dendan sautoclave pada suhu 12190 selawa 20 menit, Dibiar-
Lan dindin pada subhn kamar dengan posisi mirving, Sesudah
radnt diudl steriliftasnya dengan eanra dieramlan dalaw
fomary  pengeram pada suha 3790 celown gomndan, Modigm

anar TSL yang tetap steril siap untnbk difanamd.

Dengan darum penana (inoculating necdle) diagbil cebasis

17
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fiivrow  lalu ditusukkan ke dalaw agar wiring TS sampai

+ 0,6 cm dari dasar tabung réaksi; Lemudian ditarik ke-
fuar wmelaluil Jjalan yang sama‘pdengfan wanktu menusubknya.
eoudah itu permukasn agar mirving ditanami secars pengdo-
veasan (streaking).

fear TSI yang telah ditanawi dierawkan secara wikroaero-

Cilik melama 2 X 24 jam pada suhn 37YC,

Zila  didunmpail  adanyva pertumbuhan bumean  Lanpa  Lterjadi
poerubahan warna agar TSI di bagian slanl wmaupun  bubt,

Itkatakan memberikan hasil alkalil ‘slant alkalil bubt.
. U3i Motilitas
Medium untuk uji ini terdiri dari : bacto Lrip-

tose 10 g/1, sodium chloride 5 g/1, bacto agar 5 g/1

i 2

rivhenyl tetrasolium chloride 0,06 #/1.

Sobanvak 20 g medium uji wobilitas (MTMY dilarutkan dalam

T 1 air suling. Ditawbahkan 0,08 g/1 Triphenyl Tetrazo-
Tium Chlorida. FHemudian diisikan ke dalam tabung realkgi

masing mwasing sebanvak 4 ml tiap tabung reaksi.  Lalu

interilkan dendan gutcelave pada suhn 1219C selamwa 20

=

menit.  Dibiarkan dingin pada subu kamar dendan pogisi
Ledak. Sesudah dingin  diuji sterilitasnya dengan  cara
dieramkan dalam lemari penderam poada gubn 379C 0 selawa

cemnlam, Mediutm wji motilitas vang tetap steril siap

unituk ditanawmi.

0

Nencan jarum penanan {(inoculating needle) diaw bil sebagi-

13
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an koloni kuman subyek penelitian yand tuwbubh pada wediun
TET  agar wmiring lalu ditusukkan ke dalaw mediuwm ovjil
wobilitas sampal + 0,5 cm dari dassar tobung reaksi, kewmn-
diann ditarik keluar melalul jalan yang same dengan wakbu
menusuknya,
Modiug ujl mobilitas yang telah ditanawi dieraumkan secara
mikroaerofilik selama 2 X 24 jam pada subw 3798
Rila terdapalb pertumbuhban seperti kabubt di sekitar belkag
tusukan dikatakan ujl motilitas positif,
IV.1.6. UJji Pertumbuhan Pada Suhu Kamar

Ontuk uii pertumbuban  pada subv kamar diperla-
kany medium adar Mueller Hinton. Medium agar Mueller '
fHinton terdiri dari @ weab infusion 8 4/1, casein hydro-
e 12 5 a/l. sharech 1,5 /1, avar no.l 10 gl

Cehanvak 35 g medium adar Mueller flinton dilarutkan dalam

ot

1 air suling., Kemudian disterilban dengan  autoclave
vada suhua 12190 selama 20 menit. Dibiarkan pada  suhua
Lamar =sambal suhunya mencapal ¢ 45YC lalu dituang secara
aneptis ke dalam lewpeng gélas sebanyak 4 20 m]l wedium
Eiarn  lempeng delas. Dibiarkan dindin pada suha  kawar
hingira memadat. Sesudalh itu divii eterilitasnya dendan
cara dieramkan dalam lemari pengderam padsa suhbua 379C sela-
ma  semalar dengan posisi terbalik (tubtup lempeng gelas

ditetakbkan di bagian bhawahl, sedangban bagian lewpend vong

mingandung wediam agar terlebtak di bagian  abas). Mediuw

19
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ndayr Musller Hinton yang tetap gsteril siap untulk ditanau

e subiyelk penelitian ditansw zecara pongearasan
Cotreaking) pada medium agar Mueller Hinbton dan diecamkan

mikroaerofilik selama 2 X 24 dawm pada suhu kamar,

1
P
]
o
=
G |
o
-

Iv.1.7. Uji Katalase
Untuk uji ini diperlukan medium cair Mucller
Hinton yang terdiri dari : beef, infusion frow 300 #2/1,

canein hydrolysate 17,8 8/1, starceh 1,5.g2/1.

Sebanvak 285 g medium Mueller Hinton dilarutkan dalam @01
air suling., Kemudian diigikan ke dalam tabung reaksi
was ind -wasing  sebanyak 5 ml tiap tabung resksit  Lalu
disterilkan dengan autoeclave pada subu 1219C selawma 20 ] ‘

[

menit,  Dibiarkan dingin pada suhu kawar,  Sesudah dingin |

diuii slerilitasnya dendan cara dicraunkan dalam  lewaed

cenderan pada suhu 379C selawa sewmalaw. Mediuw  cair L
Mieller Hinton yang tetap steril siap untuk ditanami. \
|
|

FEumnr cuhyelk penelitian ditanaw pads sedivum cailer Mueller

Hintan dan dieramkan secara mikroacrofilik selama 2 X 24
\ inm pada suhu 379C.
Periumbuhan kuman  yvand Lerjadi ditetegsi dengan 0,5 0 el ‘

Tapgtan HeDe 3% laly dikocok. Bila Liwhbal  gelewbun
e lembun gdas dari dasae Labung renksl wenuju ke pecauba
Brinbkan eair dikabakan ujl katalase pocitif.

[v.1.8. 0Uji Kepekaan Terhadap Nalidixic Acid

20 :
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Kuman subyek penelitian ditanam pada 5 ml medium
cair Mueller Hinton dan dierawkan secara mikroaerofilik’
selama 2 X 24 jam pada suhu 379C.

Biakan cair yang dipercleh dibuat homogen lalu disamakan
kekeruhannya dendan standard Me. Farland 0,5 yaitu seta-
ra dengan 1,5 X 109 kuman tiap ml suspensi,

Kapas  1idi steril dieelupkan ke dalawm biakan cair yang
telah dibuat sama kekeruhannya dengan standard Me. Far-
land 0,5, diperas di dindihg bagdian dalam tabung biakan
lalu diusapkan pada seluruh permukaan medium adar Mueller
Hinton. Biarkan pada suhu kamar selawma Ebmenih. Kemudian
cakram Nalidixic acid 30 ug ditempelkan pada permukaan
adar dan ditekan sedikit.

Lempendg adar Mueller Hinton dieramkan secara wmikroaero-
filik selama 2 X 24 jam pada suhu  379C dengan posisi
terbalilk, ‘

11la didapatkan daerz.zh hambatan dengan goaris tengab 21 m
atau lebih dikatakan kuman peka terhadap Halidixic acid.
IV.1.9. Suasana Mikroaerofilik

Suasana wmikroserofilik diveroleh dengan mengogu-
nakan  2as gdenerating kit BR 238 vang diletakkan di dalaw
sunchkupn  anaercob (anaerobic jar). Tiap kantong gas dene—
raving kit mengandung tablet Hatriuwm borchydrida, asam
tartarat (Lartaric acid) dan Nabriuw bikarbonat, Bila ke

dalam kantong gas gdenerabing kit Lersebul ditambahkan 1O

.

pa
pot
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ml air, akan dihasilkan 1.800 wl gas . dan 350 wl fay
CC"..‘ 5
IV.1.10. Pewarnaan Gram (Modifikasi Hucker)

Untuk pewarnaan Graw perlu dibuat suspenei kuman

dengan air suling pada kaea benda (gelas obyek) terlebih

4

dahulu.  Besudah kering di udara, difiksasi dendan panas
apl lampu spiritus. Kemudian diwurnéi dengan uruban seba—
gai berilkutb: )
Tuangi sediaan dengan larutan kristal violet, diamkan
selama 10 detbilk,
Buang larutan kristal viclet dari sediaan.
Tuandi sediaan dengan lugol, diamkan selawma 10 detik..
Buang lugol dari sediaan.
- Cuei dendan air.
Tuangi sediaan dengan alkchol 95 96 % dan didoyang-
goyang sampal tidak terlihat lagi =zat warna vang terla-
rut,
Puang alkchel 95-98 % dari sediaan.
Cuei dengan air.
Tuangi sediaan dengan Safranin, diawkan selawa 10 de-
Eile,
Puang Safranin dari sediaan.
Cuci dendan air.,
Keringkan di udara.

Bediaan siap dilihat di bawah mikroskon.

D
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Kuman yang tampall berwarna merah dikatakan Gram nega-

it

1V¥.2. Penyediaan Bahan Perlakuan

Kunman subyek penelitian yang telah ditemukan dita-
nam pada 5 ml medium cair casamino acid-yeast extract
(CA-YEY., Dieramkan secara mikroaerofilik selama 2 X 24
Jam pada subhu 3790 sambil dikocok, lalu ditentukan  kon-
sentrasi  sel kumannya dengan cara tebes (dropplet  plate
method)  (62).  Sesudah 1tu sel humannya dipisahkan dari
bagian cairnya dengan alat pemusing (centrifuge) (28,31).

Sebagian dari bagian cairnya (supernatan) ditanam
pada lempeng - agar Mueller Hinton secara penggoresan
(sireaking) lalu dieramkan secara mikroaerofilik selama 2
X 24  jam pada suhu 379C.  Dagian cair ini tidak boleh
mengandoung sel kuman pada waktu diberikan secara intra-
gantril ke hewan percobaan. Sedangtkan terhadap  endapan
sel kuman yang terbentulk, dilakukan pencucian dengan air
suling steril sebanyak & wl.  Dibuat suspensi  kembali
dengan bantuan alat Yortex Mixture. Sesudah itu dipusing-
kan tesy dengan cara seperti sebelunnya untuk  memisahlkan
sel  kuman dari bagian cairnya. Bagian cair dibuang lalu
dilakukan pencucian sekalil lazi. Kemudian terhadap endap-
an sel kuman yany? terbentuk dibuab suspensi Kiiman dengan

air suling steril sehingga didapat konsenbtrasi 109107

23
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kuman tiap ml suspensi.
Iv.2.1. Medium Cair Casamino Acid-Yeast Extraect (CA-YE)

Medium cair Casamino Acid-Yeast Extract dibuat
dengan melarutkan casamino acid sebanyak 1,75 ¥ dan yeast
sxtract sebanyak 0,95 % dalam air suling. EKemudian diisi-
kan ke dalam tabung reaksi masing-masing sebanyak 5 ml
Liap tabung reaksi. Lalu disterilkan dengan autoclave
pada  suhu 1219C selama 20 menit. Dibiarkan dingin pada
euhu kamar, Sesudah dingin diuji sterilitasnya dengan
cara dieramkan dalam lemari pengeram pada suhu 379C sela-
ma semalam. Medium cair casamine acid-yeast extract yang
tetap steril siap untulk ditanami.

Iv.2.2. Penghitungan Konsentrasi Sel Kuman Dengan Cara

Tetes (Dropplet Plate Method)

Dari biakan ecair hasil penveraman, dibuat peng-
enceran secara seri kelipatan 10 scehingea diperoleh peng-
enceran  sebanyak 10 kali hingga 10* kali. Dari tiap
pengenceran 1O dan 10®° kali diambil 50 ul suspensi kuman
dengan  menggunakan pipet wikro dan diteteskan secara
tegalk  lurus sedemikian rupa pada permukaan medium adar
Moeller Hinton yang sebelumnya telah dibagi. Penghitungan
ini dilakukan berpasangan (duplo).

Sesudah  semua bagian calr terserap ke dalam medium agar,
lempeng  agar Mueller Hinton yang telah ditanami itu die-
ramlan secara wikroaerofilik selama 2 X 24 jam pada suhu

24
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Pongenceran  yang menghasilkan pertumbuhban koloni  antara

!

2040 dipakai untuk menghitung konsenitrasi zel  kuman

dalam biakan cair semula.

I1V.2.3. Pemusingan

Untul mengetahui bahwa pemgaingan vangd digunakan
tidak berpendgaruh pada daya hidup (viabilitas) kuman vang
diteliiti dan sekaligus dapat memisahban bagian sel kuman
dari bagian cairpyva dilakulkan penghitungan konsentrasi
el human dalam biakan cair gebelum dan sesudah pemusindg-
an, powarnann Grawn dan penansean ounernaban vang teriadi

Sebhanyal & ml biakarn ecair hasil  penfdernwnn, dipusingkan

dendan kekuatan gebesar 2000 X g scelawma 290 menit. DBadian

calr  (supernatan’ diambil secara hati--hati dengan pipet
dan  dengan alat Vortex Mixture endapan sel  hkuman  yang

Lerbentuk  dibuat suspensi lagi dengdan atr suling steril

cameal volumenva seporti semula.

v, 2. 3.1, Bebagian dari bagian calr {(cupernabsan) ol Lansmg
vadn lewpeng ngar Mueller Hinbon secara pengpo-
resan (streaking) dan dierambkan secara mikro
acrofilik selama 2 X 24 jam pada suhw 379C.
Bagian eair (supernatan}) iaoi hendaknya tidak

wendandung sel kuman lagi.

=
<
(i}
Lo
o]

Sedangkan konsentrasi sel kuman dalam  biakan

cair sebelum dan sesudah pemusingan ditentukan

r3
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secara tetes. Sebelum dan sesudah pemusingan
hendaknya memberikan pertumbuhan sel kuman yang
tidak berbeda kwalitas maupun kvantitasnya.

I1¥.2.3.3. Pewarnaan Gram juga dilakukan terhadap biakan
cair sebelum pemusingan maupun terhadap suspen-
s1  kuman sesudah pemusingan. fHazil pewarnaan
Gram hendaknya memberilkan gambaran morfologi
dan sifat pewarnaan yang sama sebelum dan sesu-

dah pemusingan.

IV.2.4. Dosis Perlakuan
Untuk mendapatkan konsentrasi sel luman sebesar
102 — 107 gel kaman tiap ml suupmnéi, dilakulkan penanaman
? koloni lkuman subyek penelitian pada 8 wl perbenihan/me-
dium cair CA-YE. Sesudah dieramkan secara mikroaerofilik
selama 2 X 24 jam pada suhu 379C, dilakukan pemusingan
dengan kekuatan sebesar 2000 X 2 selama 20 menit. Bagian
cair (supernatan) dioambil secara habi-hatbtl denpgan  pipet,
sedanglan endapan sel kumannya dicucl dengan alr  suling
steril sebanyalk dua kali. Sesudah itu, terhadap endapan
el kuman yang terbentulk dibuat suspensi kuman lagi de-
ngan  alr suling steril hingga volumenya kembalil seperti

semala.

IV.3. Hewan Percobaan

Hewan pencobaan yang dipakai adalah tilkus Wistar

26
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Jantan dengan berat 100-150 g dan diperoleh dari ITB
welalul Laboratorium Patolegi Anatomi Falkultas Kedokteran
Iniversitas Airlangga.

Sebelum diberi perlakuan, hewan percghaan ini harya
diberi minum selama 2 X 24 jam. Hewan percobaan 1ini
dibagi '‘menjadi 2 kelompok yaitu kelompok yang mendapat
supernatan  biakan cair kuman subyek penelitian dan  ke-
lompok yang mendapat suspensi kuwman subyek penelitian.
IV.3.1. Biakan Isi Usus Halus Hewan Percobaan Sebelum

Perlakuan
Sebelum dipakai sehagai hewan percobaan, diten-—-
tuban terlebih dahuly ada tidaknya kuman subyek peneli--

tian {(ateu mikroorganicme yang mirip dendannyal di dalam

Sebanyak 2 ekor tikus dikorbankan, bnéian usuy  masing-
masing btikus diambil sebagian pada beberapa temnpat secara
aseptik dan dimasukkan ke aalam air suling steril. Lalu
suspensi vang terbentuk ditanawm secara penggoresan
(streaking)  pada medium Skirrow dan dieramkan secara
mikraserofililk selama 2 X 24 jam pada suhyg 379C,
IV.3.2. Pengujian Terhadap Adanva Toksin Tahan Panas
Tiap tCikuw pada kelompok vang nendapalb surerna-
fLan diberi sebanyak 0,2 ml supernatan secara inbradas-
trik., Kemiddian dikembalikan ke kandangnya dan dibiarkan

pada suhu kRamar tanpa diberi wminuw. Rerturut-turut 1 jam,
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7 dam, 2 Jjaw, 4 jam sesudah perlakuan, btiap tikus dikor-

borban dengan menddunakan ether (79) lalu ditimbang bervat : ﬁ
hadannya.  Ususnys diawbil dan ditiwbang beratnya. Tiap
Jenie perlakuan dilakukan berpasangan (duple).  Kemudian

ditentukan perbandingan antara bepat usus (G) dan  berat

IV.3.3. Pengujian Terhadap Adanva Invasi

Tiap tikus pada kelomook vand wmendapat suspensi
Laman, diberi gsebanvak 1 ml sugsvensi kuman secara inkbra-

dasbrik, Kemudian dikembalikan ke kandangnya dan dibior-

kan pada suhu kamar sambil diamatbi (diobservasi). Bertu-

s

rut-turut 1 hari sawpail dengan b hari segudabl perlakuan,
X .
tiap fLikus dikorbankan dengdan wenggunaskan ebther (79% lalu

ditimbang berat badannva. Badian usuenya diambil sebagdian

dan diproses untuk dilihab dengan wikroskop elekbron.

e

Coebagian iei ususnya dibtaram secara pengdroresan
(ntreaking) pada medium Skirrow dan dieramkan secara
mikroaerofilik selawa 2 X 24 jaw pada subu 379C. Terhadap
koloni kuman yang dicurigai dilakukan identifikasi seper-
1 yang telah‘disebutk&n padé rermulaan Bab IV  tenlang
kuman subyelk penelibtian,
T¥.3.4. Kelompok Kontrol

Untul kontrol kelowpol yvany mendavat supernatan,
digunakan medium cair CA-YE steril sebanyak vang diberi-

kan  kepada gekelompok tikus perlakuasn dengan cara yang
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sama.,  Kelowmpok kontrol ini dikorbankan dengan cara  yang
sama  pula. Perbandingan antara berat usus (G) dan berat
badan sisa (B-G) untuk kélompog kontrel juga ditenbukan.

Sedangkan  kontrol kelompok vang wendanat suspensi  kuman
adalah tikus yang hanya diberi air suling steril szebanyak
vang diberikan kepada sekelompok tikus perlakuan dengan
cara yvang sama, serta dikorbankan dengan cara vang sama
pula, Kemudian sebagian ususnya diawbil dan .diproses

unbuk dilihat dengan mikroskop elelktron.

IV. 4, Pemeriksaan Mikroskop Elektron Transmisi (Menurut
Standard UPT Mikroskop Elektron Universitas Air-
langga)

IV.4.1. Penyediaan Bahan Untulk Pemeriksaan Mikroskop

Elektron Transmisi :
Jarindgan sedar difiksasi dengan larutan glutaraldehid

2 % dalam bufer fosfat 0,1 M selama 2-4 jam pada suhu

Jarindan dicueci dengan larutan bufer fosfat 2-3 kali
masing masind éelama 5 menit pada suby 490,

Lalu dilakukan post-fiksasi dengdan larutan csmium te-
tracksida 1 ¥ dalam bufer fosfat selawns 2 jaw.

Dicuci dengan larutan bufer fosfat 2-3 kali masing-
masing selama 5 menit.

Kemudian dehidrasi alkochol dilakukan dengdan kepekatan
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v

vand meningkat pada suhu kamar:

30 % selama 10 nenit

50 % selama 10 menit

70 % selama 10 menit

100% sebanyak 2 kali masingwmasiug.selﬂmn 60 menit
Jaringan yang terbentuk dimasukkan ke dalaw propilen
oksida 2 kall masing-masing selana 10 genit pada subu
kamar,
Lalu dimasuklkan ke dalaw campuran propilen cksida-epon
dengdan perbandingan 1:1 selawa 18 dam sampal sexalaw.
Kemudian dimasukkan ke dalawm cawpuran epon wurni selama
8 iam. Pada saat jam ke-4, dimasukkan ke exicator untuk.
mengeluarkan gelembung-gelembung udara dan sisa  pro-
pilen oksida.
Jarindan dimasukkan ke dalam celakan plastik dan cawm-
puran epon dituangkan perlahan-laban.
Polimerisasi dilakukan dalam inkubator dengan pemanasan
Loertahan

A2 gelama 12 Jjaw sampail semalamnm.

459C sgelawa 12 Jjam sawpal sewmalamn.

639C selama 12 jaw sawpai semalaw.
Jaringan dalam blok cpon sian dipotong dengan ultra

mikrotom.

IV.4. 2. Pemotongan Jaringan Dalam BRlok Epon

Untuk wmendetahui lokasi mana yand akan diasmati dendgan

30
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mikroskop elektron, pemotongan pertama dilakukan dengan
ketebalan 1 mikron, divarnal dengan Toluidin Blue dan
dilihat dengan nikroskop cahaya. GSebagion potongan-
votongan ini diwarnai dendan pewarnaan [Hemaboksilin
Fosin (HE) dan Pericdic Acid Schiff (PABY dan dilihat
dendan wmikroskop cahayva untuk melihat -dengun jelas
reaksi Jjaringan yang ada dan wewperjelas lokasi gasaran
yvan? akan diamati dengan mikroskoo elekbron transmisi,

~ Bila lokasi vang akan diagati dengan mikroskeop elektron
sudal ditemukan, blok epon dikecilkan lagi (Lrimaing)
sehingga berukuran kurang lebih 0,25 X 0,285 ma .

~ Pemotongdan untuk sediaan mikroskop elektron transmisi
dilakukan sawmpai terlihat warna gray silver.

- Potonganﬁsediaan dilekatkan pada grid tewbada.

IV.4.3. Pewarnaan Sediaan Mikroskop Elektron Transmisi

- Grid tenbaga yvang telah berisi sedianan dimasukkan ke
dalam larutan Uranyl acetat 10% selama 2 menit.
Cucl dengan nethanel beberapn kali.
Keringkan dengan kertas pendhisanp.

- Kemudian diletakkan pada larubtan Reynauld selawa 2
menit.

- Cuci dengan air suling beberapa kali.
Keringkan dengan kertas penghisap.

~ Kemudian grid diletakkan pada kertas penghisap di dalum_

lenpenz gelas.

31
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asiap untulk dilihat di bawah mikroskop

IV. 5. Pewarnaan Histopatologi

Iv.

th

.1. Pewarnaan Hematoksilin Eesin (HE)
- Tetesi sedisan dengan larutan 2, 5%
aelana 5 menit sambil dipanasi pesta subu 5590

wenit da

o

peta

Dibilas dendan air mendalir celamn

an di ndarn
Diwvprnal dengan larutan Hemateoksilin (Harrig)

menit sambil dipanasi pada suhu §59C

~ Dihilas dendan air wengalir selama 5 menit da

~
=
P
-

- Dibilag dengan air mengalir selama § menit
kan di udara

Yiwarnai

-

80 detilk sambil dipanasi pada suba 9O

— Dijernihlan dengan aseton selama 15-30 menit
- Ditutup delas penutup dengan memakai Entelan
IV.5.2. Pewarnaan Pericdic Acid Schiff (PAS) (M

:(H2)

DISERTASI Gastroenteritis Karena Campylobacter ...

dengdan larutan Eosin 1% dalam alkohko

elektron

n kering-

selamn b

n keripg-

1 selama

o Manus)
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Tetesil =sediaan dendan la

menit

dibilag beberapa kali dendan ailr suling
= Diwarnal dengan larutan Schiff selama i85 menit

dibilas dendan air mengaliy selama 10 menit

Diwarnali larutan Hemateoksilin (Harris) selama 6 menit

Tibilas dengan air mengalir

Diberi alkohol

Dibilas dengan

asam 1% sebanvalk 3-10 kali celupan cepat

air mendgnlir

- Celupkan dalam laruban amoniak

~ Dibilas dendan air mendalir selama 10 menit '
- Ditutup gelas penutun dendan mepakail Entelan

IV.8. Pemeriksaan Uji Kepekaan Antibiotika Secara In

Vitro Cara Difusi (27)

FPemerilkannn wii kepelkaan antibiotilka ini dilakukan
mendindat  adanya kemunglinan  kuman subyel penelitian
mengadakan  invasi ke dalag- jarindan usus dan adanyva ke-
munglinan variasi pola kepekaan kuman ini terhadan anti-
hiotika
U3i kepekaan antibiotika secara in vitro cara difusi ini ‘
dilnkukan sebagai berikut

Kuman suvbyek penelitian ditanam padas § m]l medium  cair
Mueiler Hinton dan dieramkan secara mikroaerofilik
aelama 2 X 24 dam pada suhg 3798, Biakan calr  yand

a3 \
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.

diperoleh dibuat homogen dengan bantuan Vortex Mixture
lalu disamakan kekerubhannya dengan standard Mc. Farland

0,5 yaitu setara dengan 1,% X 10? kuman tiap ml suspen-

Kapas 1idil steril dicelupkan ke dalam biakan cair yang
telah dibuat sama kekeruhannya denzZan standard Me.
Farland 0,58, diperas di dinding bagian dalam tabung
biakan lalu diusapkan pada selurubh permukaan mediunm
adar Mueller Hinton.
Biarkan pada suhu kamar selama 9 menit, kemudian cakram
antibictika yang akan diperiksa ditempelkan pada permu-
kaan agar dan ditekan sedikit. Bila digunakan lebih
dari sabtu cakram antibiotika pada satu lempeng medium
afar, Jarak minimal antara tepi-tepi 2 cakram antibio-
tika adalah 24 mm sedangkan Jarak minimal antarpa. tepi
cakram antibiotika dengan tepi lempeng gelas adalah.
15 wmm,
Lewpeng agar Mueller Hinton dieramkan secara mikroaero-
filik selama 2 X 24 jam pada suhu 379C dengan posisi
terbalilk. :
Kuman subyek penelitian dikatakan peka terbadap anti-
biokika yang dipakai bila didapaltkan daerah hawbaban

17 mm atau lebih untuk klindamisin (2 ug)

19 mm atau lebih untuk tetrasiklin (30 ug)

18 mm atau lebih untuk kloramfenikol- (30 ug)

34
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~ Untuk kontrol uji kepekaan antibiobika ini digunakan
Staphylococeus aureus (ATOO 28923) yang dikeriakan
dendgan cara yand sama.
L
as
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HASIL

V.1. Penghitungan Konsentrasi Sel Kuman Dengan Cara Tetes

Biakan calr hasil pengeraman 2 koloni

kuman Cam-

pylobacter fetus subspecies Jjejuni pada medium cailr casa-—

mino acild-yeast extract secara wmikroaerofilik selama

2 X 24 Jjam pada suhu 379C, -ata-rata mengandung kuman

sehanyak 27,76 X 107 tiap ml nya (Tabel 1). Konsentrasi

ini culkup untuk diberikan kepada hewan percobaan.

V.2, Pemusingan

Pemusingan denZan. kekuatan sebesar 2000 X gravitasi

selama 20 menit terhadap biakan cair Campylobacter fetus

subspecies Jjejuni, ternyata tidak berpengaruh  terhadap

Juntah kuman (P>0,01) (Tabel 2) (77).

fewarnnan Gram terhadap sediaan yang diamwbil dari

hiakan ecailr sebelum dan sesudah pemusingan, menunjullan

wgrfulogi mikroskopi dan sifat pewarnaan yang sama.

Penanaman supernatan secara streaking pada lempeng

adar Mueller Hinton secara mikroaerofilik selama 2 X 24

Jam pada suhu 379C, tidak satupun menunjukkan adanya

pertumbuhan kuman ini.
Dengan demikian diketahui bahwa pemusingan dengan

36
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rekuatan sebesar 2000 X gravitasl selama 20 menit, tidak
hurpengﬂrgh terhaday daya hidup (viabilitas) kuman dan

sekaligus dapat memisahkan bagian sel kumJu dari badian

cairnva.

V.3. Biakan Isi Usus HHewan Percobaasn Sebelum Perlakuan
Pembiakan isi usus yang berasal dari 2 ekor tikus
Wistar Jantan pada medium Bkirrow sccara mikroaerofilik

gelamna 2 X 24 janm pada gubu 377°C,  wmenghasillkan

ndanyn
ertumbuhap kuman batang gram negatif. ' Tidak sabupun
menun jukkan  adanya pertumbuhan Campylobacter fetus sub-
species Jejuni,
V.4, Pengujian Terhadap Adanys Toksin Tahan Panas
Hagil pendamatan dari saat sesudah perlakuan saupai
men delang dilakukannya obopsi, Lidak menun jukkan  adanya

Landa-tanda diare pada semua hewvan percobaan yang diawab-

L. TDab pwmﬁrlksaun makroskopl bterhadap usus--usus  hewan
percobaan kelowpok kontrol maupun kelompok wverlakuan,
Lidak wmenunjukkan adanya perbedaan. Sekresi cairan usus

vand herlebihan juga tidak ditemukan pada hewan percobaan

Lelompok perlalkuar.

Perhitundan perbandingan anbara berat usus (G} dan

beral badan siga (B-G) masing-wasing hewan percobaan dari

kelompok  kontrol wmaupun  kelompok perlak

perlalkuan, ternyata
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tidak mwenunjulkkan perbedasn yang bermakna (P>0,01) (Tabel

35 dan. 3h) L2 14

V.6, Pengujian Terhadap Adanya Invasi

Pengamatan dari sast gesudah perlaluaan samonl men—
Joelnang  dilakukannya otopsi, bidak wenunjukkan adanya
tanda-tanda diare pada semua hewan perugbann vand  dia-
mati., Walaupun demikian, pola penurunan berat hbadan sela-
ma waktu pengamatan tersebut menunjukkan adanva perbedaan
vang bermakna antara kelompok kontrol dan kelompole perla—l
ftunn (P<0,01) (Tabel 4a dan 4b) (2,14, 48) .
V.5.1. Kelompck Kontrol

Pemerikoaan wmnkroskopi terhadap usus halus,  law-

bhung, caeccumn dan usus besar hewnn  percobann kelompolk

kontrel, tidal menunjukkan adanva kelainan.

prercobaan kelompol ini tidal mendapatkan adanya kelainan.
Pemerilkaanan wmikroskon elekiron transwisi sediaan

Jaringan yang berasal dari usus balus, jugta tidak menemu-
tan adanya kuman subyek penelibian.
¥ H 2. Kelompok Perlakuan

Pemeriksann wakroskopi terbhadap usus  binluy,  lam-
bung, caecum dan usus besar hewan percobaan  kelompok
vcerlaluan, jelas menunjukkan adanya kelainan.

Tikas wvang dictopsi pada hari ke-1  sesudabh perlakuan,
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wenun jukban adanva pembengkakan lelkal di usus halusnya di
mana garis btengah pembengkakan lokal itu berukuran 2-3 mum
dan dijumpal pada beherapa temgat.

Kelainan serupa juga dijumpal pada tikus yang dioﬁopsi
pada  hari ke-2 sesudah perlakuan. Peumbengkakan lokal di
usus  halus ﬂitemukam prada beberana tempat dan masing-

masing mempunyai garis tengah yang lebih besar yaibtu 5-6

T,

|_J
4

Kelainan wyang lebih berat d4dijuupail pada tikus yvang dio-
topsi pada hari ke-3 sesudah perlakuan. Pada beberapa
tempat di usug halug terdapat banyak Icairan di dalam
Pumen usus halus sehingdga ugus halue bersebubl Laupak 4 X
felsihh besar dari semula. Dinding ususnys  Lawpak lebih
Lipils. Juda ditemubkan adanya kelainan di usus bhesar gseru-
pae aemzgan yvand Leriadil di ousus halus vaibu berupa  pew-
Tiktus yang diotopsi pada hari ke-4 sesudah perlakuan
menun jukkan  kelainan yang iebibh luas. Dijumpal banyalk
cairan di dalaw luwen lanbung dan caccum sehingga lambung
tampak 3 X lebih besar dari semula dan caccun tCawpak 20 X
Tebibh  besar dari semula, sedangkarn di dalam lumen usus
bealug  dijumpal  cairan yand lebih banyak lagi sehingga
wug nalug bampak 8 X 79b h besavr dari semula. Cairan
van? heriehibian ini weliputi seluruh panjang usus halusg,

dl dalam  lumen usus besar juga ditemukan adanya cairan
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vang bersifat loka
Tikug yang ke-5 ternyata sudah mwati saat akan dilakukan
phtopasi. Sesudah dictopsi, lambung, usus halus, caescum dan
usus besar bLidak berisi cairan lagi dan tawpak nekrosis.
Pembiakan 1igi1 usus hewan percoboaan yand mendapab
suspensi kuman subyek penelitian mewberikan v Lumbubhian
kuman Campy lobachker (ebus subspecics jeduni dan kumnn inid
herhasi]l diisolasi  kewmbalil dari semus hewan  perceobann
vanyl mendapat suspensi buman terselbuab.

Pemeriksaan histopatologi sediaan usus halus hewan

-y

'mrs*ubaan Lelompok perlakuan vang wendapab suspensi kuwme ‘n.
subvelk penelitian menemukan adanya mukosa vweus vand dila-
pigi sel-sel silindris vang mengadalan proliferasi. Bebe-
rapa scel epithel usus lepas ke arah Tumen usus,  Lawmina
propria  gembab  doan ditemulkan dugn sel-asel padang akub
(poliworfonuklear). Pada vroses radang yandg lebih lanjut,
willi usus menjadi  Lidak 'cwajar dan  memendel. dendan
lamina propria yang sembab., Sel-sel goblet Lawpal  lebih
banyalk, Pada bheberapa temp: 1i, fampnk sel-gel epithel weng-
L J
alami nekrosisn dan lepas ke arabh luwen usus,  Pembuluh
piler melebar dan berisi sel-ael darah meeah, dan
padn lamina propria yand scwbab banyak ditewuban  kelow
vok kelowmpol sel-sel radang akub (polimorfonuklear)
Pemwerikasaan wmikroskon elekbron transmisi  sediaan
Tr

Jaringdan  yarg  berasal dari usus halug yeang  menun juklan
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5

relninan, menemakan adanya kuman  Campylobacter fetus

(Lot

subsvecies jejuni pada semua sediaan yvangd diperikasa,
Kuman tampak terpotong melintang, wiring abtaupun wembujur
(gambar 2-5). |

Pada pemeriksaan mikroskop elekbron transmisi
tersehbut Jugda ditemukan sel-zel darah putih polimorfonu-
Flear wvang pada sediasn kelompok perlakuan lebih  banyalk
daripada kelompok kontroi. Sel-gel darsh putih tersebut
sebagian menembus dinding usus menuju ke dalam lumen

usus (Bambar G

V.8. Pemeriksaan Uji Kepekaan Antibiotika Secara In Vitro
Cara difusi

Dari hasil uiji kepekasn antibiobtika secara in vitro

carn difusi yand dilakokan pada pencelibian ini, antibie-
tikn Klaoramfenikol, Tetragiklin, Klindawisin menuniukkan

efekbifitas yvang haik,

=1
=4 tin B 55 0
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BAB VI

DISKUST

Sebagai bahan peweriksaan laboratorium untuk gastro-
enteritis dapat berupa tinja ataupun usapan rekbum pende~ -
rita (13,38). Kaplan dkk. (38) menewmukan bahwa usapan
rektum  lebih unggul secara statistik (P=0,018) daripada
tinja untuk menemukan Campyleobacter fetus subspecies
Jejuni.

Sehagai mediuw transport, wmedium Amices tidak wmengan-—
dung dliserofosfat sehingga diharapkan dapat wmengurangi
pertumbuhan  Escherichia coli yang dapal wenggunakan gli-
serofoasfat sebagal sumber energi (64).

Pemeriksasn wyang dilakukan pada hari yandg sauma de-
nZan saalb pengambilannya, ‘memberikan angka isolasi  yang
lebih besar daripada bila pemeriksann dilakukan sesudah
lebih dari 24 jam (37).

Sebagal mediug selekbif untuk isolasi Campylobacter
fetus  subspecies Jejuni, medinm Skirrow dan medium
tnler sebanding sabtu gsawa lain (668) dan untuk isolasi

buman inil dari penderita, medium S8kirrow adalash efektif

Untul oertunbuhannya, Caunyvlobaclter febtus subsoecies

Jejuni memerlukan suasana mikreoaserofilik di wana  kadar
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okusigen berkisar antara 3-15% dan kadar karbon dicksida

Perbagai cara telah dicoba untuk menbuat suasana

mikroasrofilik tersebutlyaitu 2

a. Menggunakan cawpuran oksiden, karbon dicksida .dan
nitrogen masing-masing dengan kadar tertentu yang
dimasukkan ke dalaw sungkup anaerob dengan evacuation
renlacement/refilling  system. Cara ini disebut cara
Standard (50,78).

b, Menggunakan gas  generating kit yang diletakkan di
dalamn sundbup anaerob tanpa katalis (13,88,

. Menggunakan  kuman fakultatif anaerch bersama dengdan
biakan Cawpylohacter fetus subspecies jejuni dalam
satu  kantong polythene vang ditutun rapat. Cara ini
dikenal dendan prinsin Fortner (42)

d. Menggunakan candle jar (50,88).

Walaupun candle jar dapat digunakan untul isolasi primer

kuman ini, tetapi angka isolasinya lebih rendah daripada

bila digunakan cara Standard; dan perbedaan ini bermakna
secara statigtik (P<0,02) (80). ECLedangkan pengdunasn das
generating kit dan cara Standard tidak menunjulkkan adanya

perbedaan yang bermalkna secara statistile (13},

Walaupuan inkubzei  dapat dilakukan selama 24 jam
vampal 72 dam,  noonun inkubasi selama 48 jam wenghasilkan

koloni kaman yang madah dilibat dan dikenali (70) sedang -

43
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kan sesudah inkubasi selama 72 jam, kuman akan mengalawi
prerubahan bentuk dan daya hidupnya hilang (70, 80,
Walaupan kuman i.uli dapal diiuolasi dengan  meagiuns
kan sulm 377C ataupun 427C (850, 85) namun  inkubasi vacl:
guhu  42°C memberikan hasil isolasi primer vang lebih
banyak dibandingkan dengan inkubasi pada suhu 379C  (50)
dan pada penelitiannyva Janssen dan Helstad (27) menemukan

bahwa bila isolasi kuman ini dilakukan terhadap bahan

pemeriksaan  berasal dari penderit: inkubaei pada  =uhu
427C wemberilkan angka isolasi yang lebih banvak, Jumlab

koloni yang lebih banyalk dan iseolasi yvang lebih  cepat
daripada bila inkubasi dilékukan pada suhu 387°C; perbede
an ini hermakna secara statistik (P<9,001). Di samoing
ity suhu 429C akan menghambat pertumbuhan  Cawmpylobactlor
fetus subspecies fetus (18,70) yang jarang ditemukan di
dalam usus manusia dan bukan penyebab enterilis pada
marnisia (16).

Medium Casamino Acid-Yeast Exbract (CA-YE) digunalan
nleh Gianella (29) untuk menghasilkan toksin tahan panas
Bacherichia ¢oli. Pemhentukan +toksin ini eptimal bila
pembiakan kuman dilakukan sambil diputar (relling), -=e--
dangkan pembiakan kuman sambil dikeoecok (shakingl absupun
secara diam (stabicnary) menghasilkan pembentukan btokaio
vang subopbimal untuk beberaps strain Escherichia cold

vang diteliti. Gianella (29) juga menemukan bahwa pemben

4.4
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tukan teksin tahan panas Eascherichia eoli vang mewadai
pada medium CA-YI adalaty 16-24 jam. Mehlman dan Rowmero
(87) menemuban bahwa Campylobacter fetus subspecies jeju-
ni tidak dapat tumbuh pada Casamino Acid saja atau Yesast
Extract =aja tetapi tumbuh pada CA-YE di wmana bkadar
Casamino Acid adalah 1,78% dan kadar Yeast Extract adalah
0,58%. Pertumbuhan pada medium CA-YE tersebut adalah yanpg
-tcrbaik apabila dibandingkan dendan pertumbuhan vada
Brucella broth, Mueller Hinton broth, 0,3% beefl exbpact
vand ditambah 1,75% Casamino Acid, ataupun. Mueller Hintarn
broth yang ditambah 0,65% yeast extract dan 0, 15% agar
murni. Yeast Extract merupakan sumber vitanmin B kompleks
vang sempurna  sehingga wmerupakan stimulateor sempuras
untuk pertumbuhan kuman (21),

Secara  umum, Reed dan Reed (89) menemukan hasil
renchitungan yang lebih banyak 7% denghn cara tetes untuk
biakan wmurni kuman aerob pada medium cair dibandingkan
dengan hasil penghitungZan dengan cara  tuang;, sedangkan
untulk Cleostridium, ecara teles memberikan haszil penghi
tungan yvand selalu iebih rendah dibandingkan dengan  cara
tuang. Pomales-Lebron dan Fernandez (68) menemukan bahwa
penghitundan biakan murni Escherichia eoli pada wmedium
cair Tryptoma dendan cara tetes tidak menunjukkan perbe-
daan yvang bermakna dendan cara tuang. Pada pemeriksasa
air susu yang dipasteurisasi, Mallmann dan Broitman (53)

45
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.

menemukan bahwa perhandingan hacil penghitungan rata-rata
dengdan cara tebtes dan cara tuang adalah 1:1,005. Puarda

cara tuangd, medium agdar vang akan dipakai haruslah dalan

Y. Dendan cubn

b3
L 8 S =

keadaan cair dengan suhu + 5OPC (25,3

L]

u 1ty

Clark (18) menyebutkan bahwa strain-strain  baman  yang
peka Lerhadap suhu tersebut dapab wmati sehingga wengu-

rangi Jjumlah kuman yang ditemukan. Pada ecara sebaran ada

g 5]
‘J'J

kemungkinan bkuman melekat pada alat spreadernya sehingos
akan gandgat memvendaruhi Jumlah koloni yang tumbuh bhila

anhan pemerilkanan semula relatif sedikit kandundan buman

nya (62). Pada penelitian Hoben dan Somazegaran (38
ditemukan bahwa cara btuang, cara sebaran dan cara  teben
ternyaba sebanding satu sama lain untuk menghitun jumlahb
RBhimobium spp.  dalam bahan pemeriksaan yvang berasal dar:
lurmt vang belum disterilkan (presterilised peat); namun
denikian, cara tetes lebih disukai karena hemat dalam
bahan medium dan pekerjasn. Di samping itu penulis  Juds
menemukan  bahwa cara  tetes mewmpunyal  keunbungsen  lain
vaitu : tidak ada pengaruh suhu panas media afdar  yaud
dipakai, dapat digunakan unbuk media agdar transpacan
maupun tidak, dan adanya infeksi campuran masih dapat
diketahui seperti halnya dengdan cara tuang dan cara se-
baran (91).

King, Stiles dan Tayper (44) menemukan bahwa penam

bahan FRP (0,058% Ferrous Sulphate hydrate, 0,00% Sediuws

46
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Metabizsulphite, 0,08 Scdium Pyruvate) atau 7% darah domba

yang telah dihilangkan fibrinogennya (defibrinated shoeon

L4
blood) pada Brucella agar, Campylobacter agar base aban
Mueller Hinton agar, +tidak secara nyata wmempengaruhi

ot

Jumlah Cawmpylobacter dari biakan murni. Hal ini menurn juk-
kan hahwa pemberian supplement pada media tersebut tidalk

diperlukan untuk menumbuhkan Campyvlobacter dari  biakan

murni. Di  samping itu, adanya starch dalaw mediuw agar

Mueller Hinton menjamin terjadinys ahaorhsi  bohan-bahan
toksik yang terbentuk selama pertumbuhan kuman  herlang-

sung (84}, Di samping tidak mempendaruhi  pertumbubian
Cawpyleobacter dari biakan murni dan  Jjaminan terjadinva
absorbsi hahanﬁbﬂhén toksik, Mueller Hinton agar diguna-
kan untuk melakukan uji kepekaan antibiotika (27). Dengan
demikian menghemnt Jjenis/macam media yang dipakai.
Larutan garam fisiologis tidak digunakan =chagad
nencuel  sepertl lamimnya unbuk kuman-kuman lain kavensa
ﬁadar HaCl wyong terbaik ditoleransi oleh lkuman subyek

renelitian adalah 0, 5% sedangkan kadar NHaCl dalam larutan

Hh
bard

garam fisiclodis adalah 0,858%. Di samping i1itu, padsa kea-
daan di mana tidak ada HaCl, fase lag kumaﬁ ini bertamhah
panjang schingdda selama pencucian, kuman ini tebap  Jdum-
lahnya (22). I

Dari peneljtian Blaser dklk. (7)Y diketahui bahwa de

ndan vpewmbiakan suspensi tinda maupun igsi usus, Campylo-

47
DISERTASI Gastroenteritis Karena Campylobacter ... Eddy Bagus Vélasito




IR — PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

bacter fetus subspecies jejuni bukan merupakan  commenzal
saluran cerna mehcit dewasa HA-ICR. Hasil penelitian
Field dkk. (28} wenunjukkan bahwa dengan mikroskop elek-
tron scanning dikebtahui bahwa Campylobacter fetus cab-
species jejuni bukan merupakan flora normal saluran cerna
bayi mencit Crl:CFW(SW)}BR. Seperti vang danat dilihat
pada hasil penelitian ini, kuman ini juga tidak ditemulan
dari usus tikus dewasa Wistay.
Blaser dkk. k?} Juga mencemukan bahwa terjadinys in

feksi pada mencit dewasa HA-TICR tergantung pada banvaknya
kuman  yang diberikan. Tiga strain kunan,  masiog -madsing

v intragastrik menvebhabkan teriadinva

"y

gebanyak 107, secar
infeksi sehesar 100%, Strain-strain kuman yang barn dii-
solasi maupun yvang telah mengalami pemindahan ulang pada
media artificial wmenghasilkan angka infeksi yand serupa.

Dengan mikroskop sinar diketahui bahwa perubahan histopa-

D

tologi mukoza usus yang terjadi- menyverunal dengan yang

ditemukan pada manusia dan terutama mendenai usus  kecil]
Dari hasil penelitian FField dkk. (28) diketahai

bahwa perkembang-biakan Canpylobacter fetus subspec

$ s
jejuni pada bayi ‘mencibt, tikus dan kelinci menunjukkan

banyak persamann, namun sayvang tidak sabtupun hewan perco-
haan ity menunjukkan gejala penyakit yang Jjelas. Dari
penelitian itu Jjuga didapatkan bahwa tinja yang lunalk,

banvak, berulang kali dikeluarkan dan beberaps mengandung
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dijumpail pada bayi mencit. Blaser dkk. (7) juga menemuks
bahwa wmencit dewasa HA-ICR yang diinfeksi dengan  kuman
ini tidak menunjukkan gejala penyakit dan tidak dijumoai
adanya ka\LIHH Lebapli menjadi  ekaskrebor asiumpbounatis
vang kronis. Respon usus terhadap to“ain cholera ditun-
Juklkan oleh tikus dewasa dan ti dak dijumpai pada bavi
tikus (3).

Pada penelitian ini digunakan hewan percobasn tikus
nleh karena btikus adalah h;"an.mamalia vandg lkehidunannya

.

dekat dendan manusia schln”ga jenis makanannysa serupa

{J’

dengnn manusia.  Selain daripada itu, Campylobacher fetus
subspecies dejuni dapat mengadakan perkembangbiakan di

dalam usus bayi Hikus walaupun tanpa disertai adanya

=1

ejala penyakit vang jelas (28). Karena strain ﬂistﬁ
dapat dipereoleh secara tetap dalam kegdaén inbred dau
kavena hasil penelitian Fernanden dkk. (28} menunjukgan
bahwa gogmen  Jejunun yang diligasi tikus jantan dewasa
strain Wistar ini mesberikan  respon uckrnsi terhudnp
supernalban  biakan kuman ini makn dipilihlah tikus Wistar

jantan dewasa sebagai hewan percobaan pada wenelitian

ini .

eksperimental ini discsuaikan dengan lama pengamatan yang

dilakukan. Pada pendujian untulk mendelahui adanya proses
49
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toksin  tahan pansas, lawa pengamatan yang opbtimum adalab
1-4  Jam (3,28}, Oleh karena perlakuan dilakukan secara

berpasandan (duplo) maka diperlukan sebanyak 8 hewan
percobaan.  Sedangkan pada pengujian untuk mengetahni
adanya proses invasi, redenerasi sel-sel epithel usus

terjadi seliap kurang dari § hari (20,82). Qleh karena

by

Citu diperlukan sebanyak § hewan percobaan. Untuk kelompok

kontrol diperlukan hewan percobasn sebanyvak kelownak
perlakuan.

Percobaan diare oleh Vibrio cheolerae dan Escherichia
coli pada hewan percobaan menunjukkan bahwa usus  keecil
merupakan sumber hilangnya cairan dan elektrolit. Walsau-
pun  usus hesar tidak terlibat langsung pada proses hi-

langnya cairan nawmun kemampuan reabsorpasinya dapat mengu-
rangi hilandnya cairan pada saat terjadinya diare (3,71}.
Woodard (93} menvebutkan Eahwa volume yang diberikan

; b
secara enteral pada hevan percobaan hendaknya culkup bha-
ﬁyak adar pengukuramnya. tenat dan cukur sedikit adar
tidak berlebhihan. Untuk hewan perecohaan keeil seperti

mencit, tikus dan kelinei,. volume yang paling aman adalah

antara 1 dan 10 ml tiap kg bherat badan. Digebutkan Juda

=

bahwa bahan pelarut atau pembawa yang terbaik adalab alir.
Larutan atau suspensi yang akan digunakan hendaknya di-
iapkan sedekat mungkin dengan waktu perlakuan/perccbaan

dan pll vang baik adalah antara 4,5 dan 8.

50
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S

emilihan eara pewberian suspensi kuman subyek peas
litian pada hewan :ercohaan mevperhatikan faktor kemudah
an peumberian dari pihak yang nmelakukan dan faktor Lkenva-
manan hewan percocbaan yang dipakai di  samping infeksi
vang Lerjadi secara alami. Pemberian melalui mulut adalah

]

cara yand paling aman tebapil perlu memperhatikan kel

|._..

asa-
an makan  hewan perecohnan yang dipnkai. Namun'carﬁ ini
wenpunyai  kelemnham yaitu kemungkinan  terjadinya dosig
yang kurang bepab. Oleh karena kebepatan dosis dan wakbu
sangat diperlukan pada penelitian ini maka pemberian yang
paling tepat adalah pemberian secara intragamtriﬁ {93.Y,
Pemberian secara intragastrik ini dilakukan dengen meng-
cunakan hall tipped blunted needle sepaniang 7 em (83},
Ukuran ini dipilibh karena dari tikus-tikus vang dikorban
kan pada penelibinn gsebelumnya, diketabmi  bahwa  darak
walut sampai dengan lambung adalah 7 cn.

Intulk mengetahui proses adanya toksin dilakukan
dalaw satuan iam karena toksin mempunyail awal kerja (on-

aet of action) vanZ cepat yaitu 10-15 menit (3) dan waktu

SEIE o L

cr

erhadan
adanva toksin adalah 1-4 jam (3,29). Sedangkan untubk
mendetahui adanya invasi  dilakukan dalaw  satuan  havi
karena invazi kaman A&mn-tnvjndi bhila proses redenerasi
sel epithel usus sudah tidak mampu lagi mengganti sel-zel

nithel usus yang rusak, Redenerasi sel-mel epithel usus

o)

H B |
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terjadi setiap kurang dari § hari (20,82)

L

Ontuk blek epon tidak semua zat warna  wang  biasa
dipakail di bidang histelegi, patologi maupun milkrobiolo-
gi,  dapabt digunakan untuk wewarnai jaringan dan abtan

kuman yang aknan diperikea.  Talni

fa)

Iin biru dan PAS adalab
3a$*znt warna yangd dapabt digunakan untul mewarnai jaring-
an dalam blok epon (87). Untulk itulah maka perwvarnaan
tolnidin  birn digunakan untuk melokalizasi sasaran  van
aktan dineriksa denﬁan mikrositop elektron (87); dan pewar-
naan. PAS dan HE, di samping digunakan untuk memperielan

angaran yang alkan diperilsa, dimabasudban pula untok meli

hat reaksi jarindan yang teriadi (17), Tni dimungiiinkan
karena epon meniamin kentuhan susunan iaringdan  cehingds
bila diwarnal pendhasilian kejelasan, ketegasan dan ke¥i~
nambundan /rentuhan yang uangoal (370 Oleh karena sat-=zal

warna di bidang mikrobiclogi tidak dapat digunakan untuk
mevarnal  kuman dalam Jaringan dalam blolk epon  walaupun

sudah  dibanty dengan pemanasan, maka lokalisasi sasaran

ditentulan secara tidal langsung dendan melihnt  reaksi

Jaringan yang terjadi pada peneriloasn dengdan  pewarassn
51 sasaran secara tbidak

PAS - dan HE. Penentusn lokalisas

landsung ini Juda didasarkan hasil penclitian Blaser dilc,

nat  HE, tGidal aabturan dapat dilihat adanya kuman subyek
prenelitian di anbtara reaksi radang eakubt yand bampak.

0“0
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Intuk pewarnaan HE sediaan jarindan dalam blok epon dipi-
1ih  larutan hematoksilin Harris karena larutan ipnd meng-
hngilkan diferensiasi komponen Jaringan secara menyeluruh
dan terincy (17);  hanys gain unbul wenbantbu wasuknya zab

warna van? dirrunakan, yperlua pepberian laruban  nperiedic

acid terlebih dabiule dan pewanasan (17)
Pemerikaasn jaringan usus yand menuniukban  kelainan

makroskoni dalam blok parafin tidal dilakukan oleh karena

penerikaenan hisbonatolodi dengdan menddgunaban  wmilroskop

cahavn  belum depat wenundublan adonyva loman subyel pene-

litian di anbtara oemaa Jaringan vaus yvany? diperikas de--
ndan pewarnsnan HE (8Y  Ladipula, sandaikabn pemerilasan
higtopatolosi dendan wilroskon cahava dapat  menunjulilan

adanya  luman  subyell penelitiaon di anbtars Jjarindsn Cusus

vang diperibaea, mwasnih ada kelaswabivan bahwa bkuman yvang
ditenulian terochul juen danat ditemubian pada pewerikgaan

Aengan mikrockon elekbron. Hal ini digsshaplan oleh barena

vntule pembuatan blak  evon dinerlubkan volume  daringan

gebesar 1 owe™ (17, 87,73},
Pemerilieaan struktur ultra kugan subyek kuman  pene-

litian dengan mengdunakan mikroskop elekiren tidak dila-

21 bherdasar morfolegdi koloni kuman, wmorfolegi  sel

h mikraskea

» aonhava, gifat vewarnann Jram,
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uii  oksidase, gifat-sifat pertumbuhan, reaksi-reaksi
biokimisa, purgerﬁkan Lugan dan kepekaannya terhadap asan
nalidikeat sudab cubkup (2?,40151,94}. Di antara hal-hal
vang dipakal sebadail dasar disgnosa mikrebiologi terse-
b, wmorfolegi sel kuman subyek penelitian di bawah mi-
Lroskop cahava sajalah vang dapat dipakai lagi unt—uk_
cedangan membaah dié&nosr pada waktu melakukan pemeriksa-
an wikroskop elektron, di sawping diagdnosa secara mikro-
biolagi. Morfologi sel kuman yang dimaksud adalah we-
pyangbkut ukuran dan bentulk sel kuwan. Di sawmping pemerik-
gann  strukbtur ultra kuman subyek penelitian Lidak diper- -

lultan  untuk membuat diagnosa kuman ini, pembuatan blok

e~
-

n

epon gumpalan (pellef) kuman mewerlukan carva-cara  khusus
tersendiri (67,73}).

T!E.xl am  usaba menemubkan patodenesa penyakit  Coupylo-
bacter pada wmanusia, Guerrant dkk. (34} gagal menunjukkan
adanyva Loksin pela panas, bLoksin tahan panas, toksin yvang
bersifat gitobtoksik paupun adanya invasi. Bubzler dan
Dhivrow (168)

Juda garal wenunjukkan adanya Loksin  peka

2Eat o

¥ pada  porbenibhan . gel (Lissue culture) sedangkan -
toksin tahan panas ditemukan hanva pada beberana strain
sajs yaitu oada 18 di antara 100 hewan percobaan  (mencit
pubtih  Swiss yang berumur 2-4 hari) yang dipakai. Dengan

menggunakan seduen jejunum Likus devasa Wistar, Fernandes

dkk. (28) berhasil wenunjuklan adanya respon sekresi su-
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pernatan‘biakan kuman ini; dan dengan menggunakan perbe-
nihan sel dan metoda ELISA Klipstein dan Engert (45)
menemulkan adanya toksin peka panas. Hamun dari penelibian
ini Juga diketahui bahwa strain-strain Campylobacter
fetus subspecies Jejuni bervariasi kemampuannya untuls
menghasilkan boksin peka panas. Dengdan mengdunakan gene-
tic probing, Olsvik dkk. (63) tidak menemulkan adanya gene
untuk memproduksi toksin peka panas.

. Dari kc]nmpnk hewan percobaan yang mendapat superna-
tan biakan cair Campylobacter fetus subspecies Jjejuni,
tidak ditemukan tanda-tanda diare dan tidak didapathkan
sekresl ecairan usus yang berlebihan. PerbandingZan antara
berat usus (G) dan berat badan sisza (B-G) hewan percobaan
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan jugda tidak menun-
jukkan perbedaan yang bermakna. Dendan cara dan waktu
vang dipakai pada penelitian ini tidalk dapat ditunjukkan
adanya toksin tahan panas kuman subyel penelitian.

flewan perecobaan yang? mendapob supernatan int bLidak
diperiksa dengan mikroskop elektron transmisi  karena
tidak darat dibuktikan adanya toksin tahan panas.

Dalam usaha untuk mengetahui adanya kemampuan invasi
oleh Campylobacter febus subspecies jejuni, Butzler dan
Skirrow (16} mcncmukan“adanya kuman ini di dalam sel 24
Jam sesudah pemberian § ntfain kuman masing -masing seha-

nyak 10 kuman tiap ml pada perbenihan sel embrio ayam
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yang berumur 10 hari. Pemberian salah satu strain kFumar
itu sebanyak 10 pada ayam yang berumur 8 hari, 1 minggu
kemudian menghasilkan adanya kuman dalam saluran cerna
pada semua hewan percobaan. yang dipakai dan 48% menunjuk-
kan adanya bakteremia, walaupun tak satupun menunjukkan
gejala. penyakit. Dengan mikroskeop elektron ditemukan
adanya kuman di dalam dinding caccum pada semua  hewan
percobaan yang dipakai.

Ruiz  Palacios, Escamilla dan Torres (75), dalam
usaha menemukan hewan percebaan untuk Campylobacter fetus
subspecies Jjejuni di mana diare seccara konsisten dihasil-
kan dengan pemberian kuman secara pereoral, menemukan
bahwa diare terjadi pada 88% ayam berumur 3 hari yang
diberi 9 X 107 kuman hidup sccara peroral.  Waltua  rata
rata yang  diperlukan untulk terjadinya diare adalah 45
jam. Mamun perlua diketahui bahwa bandsa unggas mempunyai
cloaca di mana kotoran dikeluarkan bercampur dengan air
kencing sehingga adanya diare tidak dapat didasarkan pada
konsistensi ataupun frekuensi kotorannya (76). Selain
itu, kuman ini secara normal dapat ditemukan pada saluran
cerna bangsa ungras (39).

Dengan menggunakan ayam yang berumur 3 hari, Sanyal
dkk. (76) menjumpai %erjadinya diare 2-5 hari: sesudah
remberian 10°-10® kuman hidup subyek penclitian secara

reroral pada 25% dan 81% hewan percobaan yang dipakai.

58
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Diare didasarkan pada penumpukan cairan di dalam  ueue.
Pada penelitiian ibu jll{éf} didapallan hahwa kuwan mengadsn
kan multiplikasi di semua bagian usus dan 11% menuniukkan
adanya bakleremia 4 hari szesudah perlabuann.

Mengingat balkteremia pada anak averm diketabod -7

novber feobu

hari sesudah inckulasi dengan Campylobacteor vbus subspe-

jeduni (168, 78) dan pada penelibian ini invasi kuman

e

subyek penelilian pada hewan percobaan yang dipakai belumwm
Lenbuw  dapat dibmkbikan maka pada penclitinn ini belum
dilakukan pembialan darah.

Dari darah penderita yang diketahui bterinfeksi aleh

kuman subyek npenelitisn diternuban adanyva antibeodi hkelas
immunoglobulin § vang bersifat homolog artinya spesifilk
b ]

untuk  kuman yvang wenginfeksi penderita tersebubt (4.
Mengingat merobipe kuman sangat berlainan (58) oleh kare-

na itu bhelum fLersedia =zsecara kogersial sediazan  antiden

“kuman ini vang dapat digunalan untuk melabulan uijii  sero-

oieh  kuman

)

logis pada setiap penderiba yoangd Lerinfeksi
ini rang bermanfant uﬁtuk menbanty  menedakltan diagnosa
penyakit. Karenanya, pemerikesasan serolodis rubin  pada
penderita gastreoenteritis dengan dugaan karena kuman ini
sampal saab ini masih dalam penelitian (6} :

bari kelompok hewan norcobaan yang mendapat suspensi
kuman  Caunpylobacteor  (ebas :;1,:!.-:5;:-@.: ies  Jeduni  ditemualan

(S

adanva kelainan. Pembengkakan lokal pada usus halus sudalh

B 7
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.

ditemukan 1 hari sesudah pemberian kuman seecars inkradgao

i 2
LR A S

trik. Bekresi cairan usus yang berlebihan pada heowar
pereobaan  yang dipakai, mulai terlibal dengan ,jr‘:l_;;mr:: 3

hari sesudah pemberian kuman seceara intragastrik dan hari

berikutnya meluas ke lambung dan caecum.  Sedanskan pem

bengkakan lokal pada usus besar serupa dengan vang ter ja-

.
di pada usus halus barn ditemukan 3 hari sesudah peunberi-

an Ruman secara intragastrik. Sampai batas akhic pengn
maban, ecairvan yarng berlebihan 41 dalam lumen usus beoas

masih bersifat lokal.

Ualoupun Lerindi sekresi cairan usus yang  berlebih
an, namn  gelamn pendamaban Lidak ditemikan tanda-tands
diare. Kemungkinan dischablan adanya reabsorpszi oleh usus
besar wang rupanya masih dapat mengimbangi sekresi cairan
ust;us ..ynn:.;? terdadi . '.-T--:‘:lzm':l.a walitn pengamatan pela penurunan
berab badan hewan percobasn kelompok perlakuan wmenon juk -
}*.rm perbedaan yang bermabna (D<0,01) dibandingkan dengan
pola penurunan berat badan hewan percobaan kelompok  kon-
Lrol. Bahkan howan percobaan terakhir kelompok perlakuan

mengalami  permrunan berat badan vang hampir 2 X lebih

percaobaan kelompok vperlakuan Dendan demilkian’ kemabian
vang terjadil pada hewan percobasn torvabkhir kelompolk per
lakuan  kemungkinan dischablan aleh gangdguan

cairan dan elekbrolit (105).

64
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Derajat kemabknaan 0,00 dig

makan pada penelitian
eksperimental ini oleh karena penelitian yang
adalah penelilian ekapeorimental, sehingda diharapkan
dapat Lerhindar dari kesalahan tipe T dan IT (59).

Dari gserangkaian pengamabtan di bawah mikroskop elelk-

tron transmici, davat digebutkan tahapsn masuknya kunan

ke dalam jarindan usus. Kawan yang semula herads di dalam

lumernn  usus merusak berlebhih dabul

thel uasus untbuk selteruonyn wasubk ke dnlaw jarin
dan beradn di dalam Jarvingan usus.,  Disavangkan  memans
perishiva masuknya aman melalul dinding 2el epithel usas
belum ditemuban pada sediann yvang diperiksa. Mengingatl
buman yang ditemaban ini tidal di jomeail pada sediaan
berazal dari hewan percobaan kelompok kortbrol dan juga
secara mikrabhiologik Lidak dilemuban dari hewan percobaan
sehelum perlakuan, maka pastilah bahwa kuman tersebad
herasal dari suspensi kuman yang diberikan secara inlkra-
gaslerik.

Adanyas sel-sel davah pulbih  polimorfonuklear yang
menembus dinding usus menuju ke dalam lumen usus  sesual
dengan d:!.'['.f:!.'!!iI.w‘.."!-l'!‘.'t},’é.'! sel-zsel darah pubih pmli{n-:_wr:i'a.vrmklf?:ar'
pada pemeriksaan tinja penderita (4, 16},

_O]r—:‘n karena ukuran pobtongan Lipis . (thin section])

adalah  B0-80 nM {(87) sedangkan ubkuran kuman subyebk pene

libian adalah 0,2-0,8 mwikron X 1,5-5 mikron abau 200
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OO0 X 1500 -5000 m maka jelaslabh bahwa  kuman subyal

penelitian ini dapat Lerpobong won jndid bebherana  hagiarn
Mengingat bentuk hkuman -ini dan arah  pobongannva  maks
dimungkinkan bentuk irisan kumsemya  berbedas- heds (20

weda- bieds 20)

gsepertl yvang Lerlihat pada gambar 2-5,
Bila "hasil pemeriksann makroskoni dikaithkan dengan

hasil pewmeriksasn histopatoleginya, jelas ditemui ad anya

proses  radang - akol. Dengan dilomukannys  koman  soubrek

pencliftian. di  dacrah wms halus yang  wengalami  prodges
radang akut ini pada pemeriksann di bawah mikroshon elek
bron Cransmisil, maka jelas bahwa proses radang akut ini
timbul gebagai akibal invasi kuman subyvel penelitian ke

dalam mukoca ugus,

._
[N
{03

[

Hasil pemerikoaan histopatoelogi pada penelitiar
sama dengan yang ditemukan pada meneit yaitu berupa reak
si radang akul (7). Mengingal kelainan histopatologi pada

meneit oleh karena Campylobacter Tetus subspecies e duni

serupa dengan yang ditemukan pada penderita yvang diinfel-

' %1 oleh kuman ini (2), maka sangal mungkin hahwa kelainan

histaopatologi pada penelibtan  ini juga ditemukan pada
penderita,

Ualanpun kelompok  hewan pereobaan  yang nmendapatl

H ~supernntan  dan Jelompok hewan percobaan yang  mendapat

suapensi  kuman, masing-masing 4 'idi‘:k rmonun jukkan  adanyva

' . tanda-tanda diare, namun dari keleompok hewan «pereabiaan

60
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yand mendapall suspensi kuman ditemukan adanya  sekreai
cairan yang herlebhiban di usus halus, 1 anbung dan cacoum.
Kuman  juga  dapat ditemukan kembali  dari masing-masing

anggobta kelompek ini disertail adanya proses radang  akut.

RBahkan dari kelompok ini pula dijumpail adanva kewabian

o

Untbuk uji kepekaan antibiolika secara in vitro dipi-

lih ecara difusi oleh karénn cara ini mudah, cepat, hemat,
dapat diulang kembali dn?gnn hasil sama (reproducible),
dan digunakan wmedium Mueller Qinton oleh karena medium
ini seragam dalam hal kemaszannva (Zood bateh Lo babeh
uniformity) (27).

Adar manfTast pengahatan dapat dirasakan oleh seluruhl
penderita, maka dipilihlah obatbt-obab antibiobika yang
mudah  diberikan melaluil mulut, kadarnyas dalaw  Jdaringdan
tihggi dan akibat samping yandg rendah vaibu klindamisin,
tstrasiklin; Eloramfenikal (9). Golongan penisilin atau-

pun sefalosporin tidak ikut dipilibh karena kuman subyek

renelitian ini membentul enzim lakbawmase heta (9).
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BAR VIT
KESTMPILAN
Dengan bahan dan cara sepert i yang  dilakubkan pada
el itian  ini arat diwimmedl
penelitian . ini, dapat disimpulkan bahwa gastroentermtias
karena Campylobacter felus subospecies jejuni  disebablkar
eleh' adanya proses invasi buman ke dalam mukosa  usug

Ruman merusalk villi mikre ael onithel amae

urtbuk seterug-
nya masuk ke dalam sel epithel usus  dan men ibalian
rekasi radang akut di sekelilingnya.

Dijunmpai sel-sel darah putih polimorfonuklear e e

bus dinding usus menuju ke dalaw lumen usus.

g . v Pt L T 5 0 .

Bekresi cairvan yang berlebihan terjadi secara make i
muwe  di lambung, usus halus, dan caccum 4 hari  gesudst
infeksi. Terjadinya sekresi cairan yvang herlebihan  ing

bukan disebabkan oleh proses adanya tokoin tabinn DA ALY
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RINGKAZAN

Telah  dilakukan penelitian untul mengebahud apakah

gasbtroenteritis karena Campylobacter fetus subspecies
Jejuni disechabkan oleh proses tokasin abnukalh disehablan

oleh groses invasi ke dalam wuboos ueus.

Campylobacter fetus subspocies je
penderita annk di Lawah 2 fahun dengan diare yang berohat
Jalan ke peliklinik anak REUD Dr, Saetowmo Surabava. Iden
tifikasi kuman didasarkan pads worfologi  koloni, opeme -
rikaasn di bawal mikroslop cahnva, uil ckoidage, oifatl
gifat pertumbuhan, reasksi biekinis, pergerakan dan kepoe-
kaan terhadap asaw nalidiksal.

Satu kelompeok tilkus jantan Wistar dengan herat badan

antara 100 dan 150 gram, wmendapat supernsatan biakan cair

kuman yang berumar 2 X 24 jam cecara inbragastrik. Eeba-
gai kontrol digunakan satu kelompok tiluis jantan Wistar

dewasa, dengan berat bedan seperti padn kelompok perla-
kuan, vyang diberi mediwm cair steril secara intragastrilk.
Satu sgampail  empab .jmﬁ. seaudahnya, diamabtl kemungkinan
adanya diare, adanya cairan yang berlebihan di dalam
saluran cerna dan ditentubkan perbandingan antara  berat

usus dan berat badan sisa.
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Kelompok tikus jantan Wistar lainnya, dengan bherat
badan antara 100 dan 150 gram, mendapat suspensi sl
kuman Campylobacter fetus subspecies jejuni sebanyalk 100
107  secara intragastrik. Sebagai kentrol dizunakan satu
kelompok tikus Jjantan Wistar desasa, dengan berat badan
seperti pada kelompok perlakuan, yang diberi air =suling
steril secara intragastrik. Satu sampail lima hari sesu
dahnya, diamati kemungkinan adanya diare, perubahan yang
terjadi  pada saluran cerna dan dengan mikroskop oleld ron
dicari kemungkinan adanya kuman di  dalam mubkosa asus
hylus.

Dari kelompok yand mendapat supernatan, tidal di jom
pai diare maupun cairan yang berlebihan di dalam saluran
cerna dan perbandingan antara berat usus dan berat badan
sisa tidak menunjuklkan perbedaan yang bermakna dengan
kelompok kontrol.

Dari kelompol yang mendapat suspensi sel koman, Juds
tidak dijumpai adanya diare tetapi dijumpal adanya cniran
vang berlebihan di dalam saluran usus halus, lambung dan
caecum. Kuman dengan reaksi radang akut di sekitaroya
Juga ditemulkan dari semua sediaan usus halus yang dipe-
riksa.

Dari penelitian ini diketahuil bahwa proses nvasi
lkuman ke dalam mukosa usus halus jelas menyebabkan bLere o

dinya pgastroenteritis.
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OUMMARY

Experiments were performed to study the causatjive
mechanism of the pathologic process seen in Campylobacter
fetus subpscies fgastroenteritis.

The bacterial strain was isolated from a patient.
age less than 2 vears with diarrhea: who visited Dr.
Soctomo Hospital as an outpatient. Bacterial identifi
cation was based on several eriteria as morphology  of
bacteria under light microscope, characteristics of the
colony and of the growth of bacteria, oxidase Gtest,
biochemical reactions, motility test and sensitivity of
nalidixic acid. -

A froup of male Wistar rats weighing between 100 and
150 grams were incculated intragastrically with a super
natant, of 2 X 24 hours broth cultnre. Similarly., a pgroup
of male Wistar rats which were inoculated with sterile
medium were used as control. Observations were made for
four hours after the incculation for the possibility eof
diarrhea and excess accumulation of fluid in the lumen of
the pgut. The ratio of put weight to the remaining body
welght were then ealculated.

A second group of rats meeting the same critemia  asu

-

5]

€
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the first group were incculated intragastrically with a
suspension of 109-10% viable bacteria. Similarly, a group
of male Wistar rats wvhich were inoculated with sterile
aquadest were used as control. Observations were made for
five days for the possibility of diarrhea and pathologic
changes of the gut. FEKlectron microscopic studies were
made to visualize the presence of bacteria in the mucosa
of small intestines,

The results show that in the first grouﬁ ol irats
that were inoculated intragastrically with the superna-
tant fluid of brobth cultbture exhibit no difference wifh
the contral group.

While in the second group of rats inoculated intra-
gostrically with live bacterial suspension, accumulation

of excess fluid in the lumen of the smwall intestine,

stomach and caecum were observed. Bacteria surrounded:' by

acute inflammatory reaction were also found by electron
microscope studies in all samples taken frow the small
intestines.

From this study the invasion of bacteria into the

-

micosa of swall intestines would be apparently the causa-

tive mechanism of gastreoenteritics.
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BAR IX

SARAN

Secudah diketahni dengdan jelas adanya invasi  humarn

Campviohacter fetus =subopeecies jejuni ke dalam  wobosa
usung  tikuse Histar jantan dewasa, langkah zelan intnva
adalah mendebtahui ada tidaknya bakteremia den kapan bhak

Ualauran  uijp  kevelbann antibiotiba  yang  diiankokan

N

train buman subvek

o2

hanva melibatkan seinmlah

an, nammnm mendindatl haail yand diperoleh gerupn dengan

hasil nenelitan sebelumnyva, maka hasil ini paling tidak
dapat dipakai untul membantu pemilihan antibiotika vand
efektif

LY

e
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Penrhitungan cara tetes konsentrasi sel  kuman
dalam biakan ecair hasil pengeraman 2 koloni

kuman Campylobacter fetus subspecies jejuni pada

medinm CA-TE secara mikroaerofilik selama 2X24

Jam pada suhu 379C.

Pemeriksaan Konsentrasi (m.o/ml)
1 32,0 X 107
2 VT BN s e 28
3 23,3 X 107
4 22,8 Kn1hH?
] o8 X 107
6 26,0 X 107
g 33,0 % 107
& 28,0 X 107
9 28,0 X 107
10 RT3 X 107
55 | 29,0 X 107
2 26, 05X 107
Mean = 27,76 X 197
Median = 28,00 X 107
Modus = 26,00 X 10™ dan 28,00 X 107
Varians = 9,37 X-10*°

Deviasi standard =

DISERTASI

3,06 K 107
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Tabel

ra

3}
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Pi=0,0
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Penghitungtan ecara tetes konsentrasi
dalam hiakan cair gebelum dan sesudah
kan dendan kekuatan sechesar 2000¥o

"'f"'tﬁ
ediaiii s

Honzentrasi eel kuman (m. ofml)

pems ingdan

1um

24;0 X 107
28,0 X 14°
30,0 X 167
30,0 X 107
26,0 X 107
34,0 X 107

for Lest

5]

(4]

Wileoxon
Statistic

21 X 107
2y K 197

Gastroenteritis Karena Campylobacter ...

Csemrdah pemus ingan

X 107
e
X 107
X 107
X 107
X 107
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Tabel 1. Penghitungan

dalam

kuman Campylobacter fetus

medd i

biakan

cara

cair hasil

konsentrasi sel  kuman
penderaman 2 koloni

subspecies jejuni pada

CA-TE sccara mikroaerofilik selama 2X24

Jjam pada suhu 379C.

Pemeriksaan Konsentrasi (m.o/ml)

1

I3

Mean - P

Median = 28,00 X

.

-

Modus = 26,00 X
Yarians

Deviasi standard
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ael bkuman

Kenmsentrasi sel kuman (m. o/l

D
=

107

28,0 X 107

230.0:% 10T

- i

30,0 X 107
26,0 X 107

Stntistic
21 X 107

2% ¥ 107
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Tabel 3a. Perbandindgan berat usus dan berat bhadan sisa
hewan percohaan kelompol kontreol 1-4 jam sesu-
dah diberi medium eair easamino acid-veast
exbtrackt zecara inbragastril

dam csocu- Hewan Borat hadan {(a} BRorat Rerat badap 2o )

dah perla- perca- <aat olopszi uene (o} siza (g} iR-G)

fuan haan (G) (R-G)

{ 1 127,94 [0,23 117,75 a,087
2 102,95 .47 94,28 0,049
? 3 130,34 9,91 120,45 0,082
] R .04 5,34 92,72 0,068
X 5 133,74 9,40 124,14 0,077
h $05,95 4,30 89,48 0,043
4 7 143,54 8,99 134,97 0,047
a 100,94 7,84 93,14 0,084

hewnn percohaan  kelowpok perlakuan  1-4  iam
sanudah  diberi supernabtan biakan cair Campylo-

bacter felus subspecies

Eride,

am gozu-  Hewan  Berat hadan (g} Berat Berat hadan {80

ah perla- prerco- saat olopsi wens (g} =zi=za (o} (R-G}
uan ~haan (&) (R-G)

f { 134,42 9,15  §25,27 §0,07X

2 §137,78 10,19 127.19 0,080

2 S 139,30 (0,43 {24,487 0,081

i 131,34 .47 121,89 0.078

3 b (30,80 ’,94 (21,84 0,074

& 120,94 .49 112,27 6,077

] 7 127,52 a,40 P19,12 0,071

4] 121,04 8,40 112;14 0,077

a8
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|
0, 073000
0, 080000

0,081000 -

0, 078000

0,074000
0, 077000

0, 071000
0, 077000

Cci1

0,073
0, 080
0,081
0,078
0,074

0,077
0,071
0,077
0,087
0, 0689
0,082
0, 058
0, 077
0,083
Q, 087

G, 084

COLUMHG :

2

b
g% ]

2

0, 087000
0, 062000

0, 082000
0, 058000

0, 077000
0, 083000

0, 067000
0, 084000

e CO LI DI DD b D e LD T DD DD b =

[N

ANALYSIS OF YARTIANCE CM Clt

SOURCH, DI
Cl12 3
D1 35 |
ERROR by
TOTAL 15
Yariance Ratio
Subyel 48
Perlalkuan : @,6 48
Residual 1
DISERTASI

0
O
0
0O

r
¥
’
»

-~
o Mg 3

W
- 4D

85
0000407
0000360
0008330
0000097

(s Wi
bt
i

2
[
[0

grup

eI S0 B B I B S e e e o

S
0, 0000128
0, 0000360
0, 0000757

S g R e
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THE REGRESSTON EQUATION IS.

ratioc = 00,0752 - 0O,00075 waktu
ST DEV.
COLIIMN CORFFICIENT OF COEF.
0, 07H250 0, 009901
walcbu -0, D00750 0,003815
SesR @ 0143

R-SQUARED =
R-SQUARED =

0,7 PERCENT

0,0 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.

ANALYS IS OF VARTANCE

DUK TO DI 55 M5=85/DF
REGRESSTON x 0, 00000566 0, 0000056
RESIDUAL 6 0, 0007842 0, 0001307
TOTAL 7 0, 0007829

THE REGRESSTION EQUATION IS
ratiotx = 00,0793 - 0,00115 waktu

5T. DEV.

COLUMN COEFFICIENT OF CORF.
0, 079250 0, 002972
waltn ~0), 001150 0, 001085

S5 = 0,003431

R-SQUARED =
R-SQUARED =

15,8 PERCENT

1,7 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.

ANALYSIS OF VARIANCE

DUE, TO DI* 55 MS5=55 /DI
REGRESS TON 1 0, 00001322 0, 00001322
RESTDUAL 6 0, 00007065 0, 00001177
TOTAL 7 0, 00008387

DISERTASI Gastroenteritis Karena Campylobacter ...
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7,60

-0, 2.1
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T-RATIO
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1,08
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THE REGRESSIOH EQUATION I8
ratioc = O,04982 +0,6 000205 BRoteos

ST. DEV.

COLUMN COEFFICIENT OF COEF.
0, 04922 0,02730
BRotes 0, 0002048 0, 0002232

5 = 0,01078

R-BQUARED = 11,7 PERCENT

R-5QUARED = 0,0 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.
ANALYSIS OF VARIANCE

DUE TO . DI 55 5=55/DF
REGRESS5TON 1 0, 0000928 0, 0000928
RESTIDUAL i 0, 0006971 0, 0001162
TOTAL 7 0, 0007899

THE REGRESSION FQUATION IS5

ratiotx = 0,05636 +0,000175 BBotTs
ST. DEV.
COLIMH COEFFICIENT OF COREF.
0, 08356 0, 02496
RRokTs 0,0001749 0,0001912

5 = 0,003503

R-SQUARED = 12,2 PERCENT
R-SQUARED = 0,0 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.

ANALYSIS OF VARIANCH

DUE TO DF 85 MS=8S/DF
REGRESE ION 1 , 00001027 0, 00001027
RESTDUAL 6 ") 00007361 0, 00001227
TOTAL 7 0, 00008387
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e =

m
19
n
i
(3]
- o
"

ari 't Hewan Borat hadan (g} <aat
nerfatuan nerca-  perlakuaan otapsi
haan
| { (20,0 [ s
2 2 (12,3 105,94
X 3 104.5 94,98
4 i (07,7 94,08
5 5 118, 4 105,95

Penurunan

diberi air suling

L

Penurunan berat hadan
(o) (%)
4,45 3,71
h,32 S 43
7.52 7.20
9,42 8,93
12,45 19,47

berat badan hewan rnercobann kelompok

perlaskuan 1-5 haril sesudah diberi  suspensi
uman Campyleobacter fetus subspecies jejuni
secara intragastrilk
Hari sesuda Hewan Rerat hadan (gl saat Penurunan herat hadan
perlakoan perco-  perlabuaan otopsi (n} (%)
haan
1 { (15,0 109,22 .78 5,03
2 2 (L7,5 110,00 7,50 b, 39
3 3 122,5 113,49 q,01 7,34
4 4 £30,0 119,24 10,74 2,24
a a 122,58 10439 2114 17,23
a0
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THE REGRESSTON EQUATION I8
PetdBB = 15,3 - 0,072 BRBTx
ST. DEV.
COLUMH CORFFICTENT oF COEF,
th, 35 256,08
BRTx -0, 0721 0, 2304
8 = 3,008
R-SQUARED = 3,2 PERCENT
R-GQUARED = 0,0 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.
ANALYSTS OF VARTANCH
pag 1o DF 88 MB=88
REGRFSE TOH 3 9, 839 0,
RESTDUAL a 28,736 8
TOTAL 4 29,875
THE REGRESSTON FQUATION IS
PotdBBT = 24,7 + 0,278 BBTXT
8T, DEV,
COTLTIMN CORFFTOTENT OF CORF.
-24,70 88,70
BRT=T 00,2761 Q, 4580

)
el el
—
-
frefiee)

)

e

e

H

DIE TO
RECGRESATONH
p H.‘II)'..{!“.II
TOTAL

DISERTASI

10,8 PERCENT
0,0 PERCEHT, ADRJUSTED FOR D.F

pang
239

, 878

VARTAHCE
D e ME=85 /DI
1 16,10 10,16
3 /3, 38 27,79

a3, 49
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THE REGRESSIOH EQUATION IS

PetdBR = 0, 06838 RDTx

COLUMH
HOCOHSTANT

DRTx O, OB379

5 = 2,832

ANALYSTE OF VARTAHCE

DUE TO 'L DF
REGRESSTOM 1
RESTDUAL 4
TOTAL 5

THE REGRESSION EQUATIOHN
PetdBBE = 0,0732 BRTxT

COLIMH CORFFICIENT
HOCONSTANT
RBTxT 0, 07322

8= 4,713

AHALYSIS OF VARTANCE

DURE TO 0
REGRESSTIOH 1
RESIDUAL 4

- TOTAL 5

DISERTASI

CORFFICIEHT

‘BS
258,82
2,08
290,89

I8

S8S
398, 43
88, 86
485,28
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87, DEV. T-RATIO -
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8, 02
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MS=55/DF
398, 43
22,21
92

Eddy Bagus Wasito




b’
Sa
Na

IR — PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

h' - b
{ 1
Y e
Na N
O, 07322
O, 01733
5

t-i'l.'l Teung

t‘-'?' AT e

DISERTASI

Lol Yo vy 1 Co s

PO =

-

DO

-

[y o Ban]

foa W

Gastroenteritis Karena Campylobacter ...

O OR3TA

el )
~
t

b

Y, 013123

03

Eddy Bagus Wasito




IR — PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

THE REGRESSION EQUATIOH IS
PEEdBB = 2,06 + 1,72 hari

ST. DEV. T-RATIO -

COLDMY COEFFICIENT OF COEF. COEF/8.D.

2,06200 0, 08990 22,94
hari 1,7220D 0,02710 63,563
5 = 0,085471
R-SQUARED = 09,9 PERCENT
R-SQUARED = 09,9 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.
ANALYSIS OF VARIANCKE
DUE TO D¥F 85 MS=ES5/DF F
REGRESSTOHN 1} 29,853 29,8583 4236, 4
RESTDUAL 3 0,022 0, 007
TOTAL 4 29,675

THE REGRESSION FQUATION 15

PetdBBt = 0,97 + 2,63 hari

S5T. DEV.

T-RATIO =

COLUMH COEFFICIENT OF COEF. COEF /5. D.
: 0, 964 2,992 D32
hari 2,8280 0,9023 2,91
B = 2,853
R-SRUARED = 73,9 PERCEHT
R-SQUARED = 6h,2 PERCENT, ADJUSTED FOR D.F.

ANALYSIS OF VARIAHCE

DUE TO Dy 55 ME=535/DF I
REGRESS TOM 1 69, 064 69, 064 8,18
RESIDUAL 3 24, 442 8, 141
TOTAL 4 23, 436

94
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THE RECRESSTON EQUATION 13

PotdlRl = 2 928 hari

L

ST. DRV,

COLLIMH CORNFRIOTENT ar JORF
HOCONSTAHT e 1
hari 2.2844 O 1324

: A
MIE 1O DF 88 MS=8S /DI
REGRESRTON t 287,01 287, Ot
RESTDUAL 4 '3, R/Q "o a7
TOTAL 5 290, 89 R
hEY
THE REGRESSTOHN EQUATION IS
PotdPRRT = 2,89 hari
8T. DEV.
COLIMN CORFFTCTIRNT OF COEF
HOCOHS TANT
hari 2,8920 0, 3388
B o= 2, 514
AHALYSTS OF VARTAHCE
DUE 7O DF aa MS=S8 /DI

REGRESS ION i
RESTDIAL 4
TOTATL )

DISERTASI

460, 00 £0, 00
25,27 6,32
485, 28
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Ra B
b’ = 2,8020
B = i AR
Ry AT A B
By =
tli: LA
tt.‘...' =1 iarTa kP e

DISERTASI

r
ty

2] o’

= 3,732
R A T e 2.396
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Gambar 1 : Foto elektromikrograf sel epithel usus halus
tikus Wistar Jjantan dewasa normal (8.000 kali)
L 2 lﬁaen; ‘MV : mikrovilli; M : mitckondria;

N : inti sel.

Q ;’

DISERTASI Gastroenteritis Karena Campylobacter ... Eddy Bagus Wasito




IR — PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

“ b ¥ ok II % . A _‘W
Rl o ST

Gambar 2 : Foto elektromikrograf mikrovilli sel epithel
usus halus +tikus Wistar jantan dewasa yang
: diberi suspensi Campylobacter fetus subspecies
jejuni. Tampak kuman subyek penelitian ﬁerusak

mikrovilii (15.000 kali}.
L : Jumen; C : Campylobacter fetus subspecies

jejuni; MV : mikrovilli.
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Gambar 3 : Foto elektromikrograf sel epithel usus halus ~

tikus Wistar Jjantan dewasa yang diberi suspen-

[wh

si Campylobacter fetus subspecies Jjejuni. Is
sel eﬁgthel usus tawpak keluar dan tampak pula
kuman subyek penelitian (15.000 kali).

C : Campylobacter fetus subspecies Jejuni;

MY : mikrovilli.
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Gambar 4

DISERTASI

Foto elektromikrograf sel epithel usus halus
tikus Wistér jantan dewasa yang diberi suspen—
si Campy lobacter fetus subspecies Jejuni.
Tampak beberapa kuman subyek penelitian di
dalam sel (15.000 kali).

C : Campylobacter fetus subspecies Jjejuni;

ER : endoplasmik retikulum.

/80
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e

Foto elektromikrograf sel epithel usus halus
tikus Wistar Jjantan dewasa yang diberi suspen-
si Campylobacter fetus subspecies Jejuni.
Tampak kuman subyek penelitian berada di lami-

na propria (8.000 kali).

‘N : inti sel; M : mitokondria; C : Campylo-

bacter fetus subspecies Jjejuni.

of
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Foto elektromikrograf sel epithel usus halus
tikus Wistar jantan dewvasa yvang diberi suspen-
si Campylobactef fetus subspeciés Jejuni.
Tampak sel darah putih polimorfonuklear menuju
ke arah lﬁmen usus (5.000 kali).

L: lumen; MYV : mikrovilli; N : inti sel.
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