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RINGKASAN

Pengaruh Pemberian Norepinefrin dan Levofloksasin terhadap
Pertumbuhan Escherichia coli secara In Vitro

Amina Thayyiba

Escherichia coli merupakan salah satu bakteri yang paling banyak
menyebabkan infeksi sistemik di dunia (SAIDC, 2017; Sakr, et al, 2018; Diekema,
et al, 2019). Infeksi oleh bakteri ini menyebabkan beban morbiditas, mortalitas,
dan ekonomi yang tinggi (Wozniak, et al., 2019; MacKinnon, et al., 2020; Su, et
al., 2020). Pemahaman mengenai pola respon bakteri ini terhadap obat-obatan
yang sering digunakan di rumah sakit diharapkan dapat meningkatkan efektivitas
manajemen penyakit infeksi yang disebabkan oleh E.coli, dan dengan demikian
menurunkan beban penyakit. Penelitian ini bertujuan untuk mempelajari pengaruh
pemberian norepinefrin dan levofloksasin terhadap pertumbuhan E.coli, sebagai
dua dari berbagai obat yang sering diberikan pada pasien sepsis.

Penelitian ini merupakan studi eksperimental dengan rancangan post-test-
only control group. Digunakan sepuluh isolat klinis E.coli yang peka terhadap
levofloksasin. Isolat dikultur dalam media cair dengan dan tanpa norepinefrin dan
levofloksasin. Hitung koloni dilakukan menggunakan metode dilusi serial setiap
dua jam hingga jam kedua puluh inkubasi. Dilakukan analisis terhadap kurva
pertumbuhan dan generation time yang terbentuk.

Kelompok yang diberikan norepinefrin menunjukkan pemanjangan fase
lag, diikuti dengan fase eksponensial yang memiliki generation time lebih pendek
dibanding kelompok kontrol. Rerata hitung koloni kelompok ini mencapai angka
lebih tinggi dibanding kelompok kontrol pada akhir fase eksponensial. Kelompok
yang diberikan levofloksasin menunjukkan penurunan hitung koloni dengan
segera, dan tidak menunjukkan adanya sel viabel dimulai pada jam kedelapan
inkubasi. Kelompok yang diberikan norepinefrin dan levofloksasin menunjukkan
penurunan jumlah sel viabel hingga jam keempat pengamatan, diikuti dengan
peningkatan kembali pertumbuhan. Didapatkan perbedaan bermakna antara hitung
koloni keempat kelompok perlakuan pada jam keempat, keempat belas (akhir fase
eksponensial) dan pada jam kedua puluh (akhir pengamatan).

Penelitian ini merupakan satu dari sedikit penelitian di dunia yang
mempelajari bagaimana senyawa katekolamin yang diberikan bersama suatu
antimikroba dapat memberikan pengaruh yang berbeda terhadap pertumbuhan
bakteri E.coli secara in vitro dibandingkan pemberian antimikroba saja. Hasil
penelitian dapat berdampak pada kemampuan uji kepekaan antimikroba in vitro
dalam menggambarkan respon bakteri terhadap antimikroba secara in vivo,
terutama pada pasien yang mendapatkan lebih dari satu jenis obat. Hasil penelitian
juga dapat berdampak pada protokol pemberian antimikroba apabila didahului
dengan pemberian norepinefrin atau obat golongan katekolamin lainnya.
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SUMMARY

The Effect of Norepinephrine and Levofloxacin on
The In Vitro Growth of Escherichia coli

Amina Thayyiba

Escherichia coli is notorious as the most frequent cause of systemic
infection around the globe (SAIDC, 2017; Sakr, et al., 2018; Dickema, et al.,
2019). E.coli infections lead to high morbidity, mortality, and economical burden
(Wozniak, et al., 2019; MacKinnon, et al., 2020; Su, et al., 2020). A throrough
understanding of how this particular bacteria respond to medications often used in
healthcare settings can enhance the effectiveness of sepsis patient management,
thereby lowering the disease burden. This research aim to study the effect of
norepinephrine and levofloxacin as two of the most used medications in the
management of sepsis patients to the growth of E.coli.

This research is an experimental study using a post-test-only control group
design. We used ten clinical isolates of levofloxacin susceptible E.coli. The
isolates were grown in a broth culture media with and without the presence of
norepinephrine and levofloxacin. Colony counts were done using the serial
dilution method every two hours until twenty hours incubation period. The growth
curves and generation times were then analyzed and compared.

The norepinephrine-treated group showed prolongation of the /ag phase
followed by an exponential phase with a shorter generation time when compared
to the control. The levofloxacin-treated group showed an immediate decrease in
growth, with zero number of viable cells starting from eight hours of incubation.
The study group treated with norepinephrine and levofloxacin showed a decline in
colony counts until the fourth hour of the incubation period, followed by an
increase in growth. There were significant differences in colony counts among the
study groups at the fourth, fourteenth (end of exponential phase), and twentieth
hours of incubation (end of the observation period).

This research is one of the few in the world that studied the effect of
catecholamine compound given together with an antimicrobial agent on the
growth of E.coli when compared to an antimicrobial agent only. The result of this
study could impact the ability of in vitro antimicrobial susceptibility tests to
represent how bacteria respond to antimicrobial agents in vivo, specifically in
patients receiving multiple medications. This research could also impact
antimicrobial administration protocols following norepinephrine or other
catecholamine medications.
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ABSTRAK

Pengaruh Pemberian Norepinefrin dan Levofloksasin terhadap
Pertumbuhan Escherichia coli secara In Vitro

Amina Thayyiba

Latar belakang: Escherichia coli merupakan salah satu bakteri yang paling
banyak menyebabkan infeksi sistemik di dunia dan menghasilkan beban
morbiditas, mortalitas, dan ekonomi yang tinggi. Diperlukan pemahaman yang
baik mengenai respon bakteri ini terhadap obat-obatan yang sering digunakan di
rumah sakit untuk menurunkan beban penyakit. Tujuan: Penelitian ini bertujuan
untuk mempelajari pengaruh pemberian norepinefrin dan levofloksasin terhadap
pertumbuhan FE.coli. Metode: Penelitian ini merupakan studi eksperimental
dengan rancangan post-test-only control group. Digunakan sepuluh isolat klinis
E.coli yang peka terhadap levofloksasin. Isolat dikultur dalam media cair dengan
dan tanpa norepinefrin dan levofloksasin. Hitung koloni dilakukan menggunakan
metode dilusi serial setiap dua jam hingga jam kedua puluh inkubasi. Dilakukan
analisis terhadap kurva pertumbuhan dan generation time yang terbentuk. Hasil:
Kelompok yang diberikan norepinefrin menunjukkan pemanjangan fase lag,
diikuti dengan fase eksponensial yang memiliki generation time lebih pendek
dibanding kelompok kontrol. Rerata hitung koloni kelompok ini mencapai angka
lebih tinggi dibanding kelompok kontrol pada akhir fase eksponensial. Kelompok
yang diberikan levofloksasin menunjukkan penurunan hitung koloni dengan
segera, dan tidak menunjukkan adanya sel viabel dimulai pada jam kedelapan
inkubasi. Kelompok yang diberikan norepinefrin dan levofloksasin menunjukkan
penurunan jumlah sel viabel hingga jam keempat pengamatan, diikuti dengan
peningkatan kembali pertumbuhan. Didapatkan perbedaan bermakna antara hitung
koloni keempat kelompok perlakuan pada jam keempat, keempat belas dan pada
jam kedua puluh. Kesimpulan: Pemberian norepinefrin dan levofloksasin
menyebabkan inhibisi sementara pertumbuhan E.coli yang diikuti dengan
peningkatan pertumbuhan. Didapatkan perbedaan pertumbuhan E.coli antara
kelompok yang diberikan norepinefrin, levofloksasin, serta norepinefrin dan
levofloksasin.

Kata kunci: katekolamin, sepsis, pertumbuhan bakteri, antimikroba,
aktivitas bakterisidal

Xiv

TESIS PENGARUH PEMBERIAN NOREPINEFRIN... AMINA THAYYIBA



IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

ABSTRACT

The Effect of Norepinephrine and Levofloxacin on
The In Vitro Growth of Escherichia coli

Amina Thayyiba

Background: Escherichia coli is notorious as the most frequent cause of systemic
infection around the globe that lead to high morbidity, mortality, and economical
burden. A thorough understanding of how this particular bacteria respond to
medications often used in healthcare settings can enhance the effectiveness of
sepsis patient management, thereby lowering the disease burden. Objective: This
research aim to study the effect of norepinephrine and levofloxacin to the growth
of E.coli. Methods: This research is an experimental study using a post-test-only
control group design. We wused ten clinical isolates of levofloxacin
susceptible E.coli. The isolates were grown in a broth culture media with and
without the presence of norepinephrine and levofloxacin. Colony counts were
done using the serial dilution method every two hours until twenty hours
incubation period. The growth curves and generation times were then analyzed
and compared. Result: The norepinephrine-treated group showed prolonged /ag
phase followed by an exponential phase with a shorter generation time when
compared to the control. The levofloxacin-treated group showed an immediate
decrease in growth, with zero number of viable cells starting from eight hours of
incubation. The study group treated with norepinephrine and levofloxacin showed
a decline in colony counts until the fourth hour of the incubation period, followed
by an increase in growth. There were significant differences in colony counts
among the study groups at the fourth, fourteenth, and twentieth hours of
incubation. Conclusion: Norepinephrine and levofloxacin, when given together,
resulted in ineffective inhibition of the in vitro growth of E.coli.

Keywords: catecholamine, sepsis, bacterial growth, antimicrobial,
bactericidal activity
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