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Abstrak

Terapi steroid pada anak dengan pneumonia merupakan terapi tambahan yang memiliki aktivitas
sebagai penghambat inflamasi yang menekan ekspresi sitokin proinflamasi dan berpotensi mencegah
respon inflamasi. Beberapa penelitian menunjukkan pemberian steroid tidak memberikan pengaruh
dalam pengobatan pada pasien pneumonia, tetapi pada penelitian lain menunjukkan pemberian steroid
mengurangi rata-rata lamanya pasien dirawat di rumah sakit. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk
melihat pengaruh pemberian steroid terhadap rata-rata lamanya pasien dirawat di rumah sakit (LoS)
dan tanda klinis pasien anak dengan pneumonia. Penelitian yang dilakukan merupakan penelitian
observasional dengan metode prospektif yang dilakukan di Rumah Sakit PKU Muhammadiyah Bantul
Yogyakarta pada bulan September 2015 hingga Januari 2016. Lima puluh satu pasien digunakan sebagai
subjek penelitian. Penelitian ini terdiri dari 2 kelompok yakni kelompok non-steroid terdiri dari 25
pasien dan kelompok steroid terdiri dari 26 pasien. Kelompok non-steroid dan steroid masing-masing
memiliki nilai rata-rata lamanya pasien dirawat di rumah sakit 5 (3—10) hari dan 4 (3—10) hari. Durasi
tanda klinis pasien kelompok steroid dan kelompok non-steroid berturut-turut adalah 2 (0-6) hari dan
2 (0-7) hari untuk demam, batuk 4 (1-10) hari dan 5 (2—-10) hari, sesak 1 (0-5) hari dan 1 (0-10)
hari, retraksi 1 (0-5) hari dan 1 (0-9) hari. Kesimpulan dari penelitian ini adalah steroid sebagai terapi
tambahan memberikan efek yang tidak berbeda bermakna terhadap nilai length of stay dan tanda klinis

pasien anak dengan pneumonia.
Kata kunci: Anak, length of stay, pneumonia, steroid

Steroids Effect as Adjuvant Therapy toward Length of Stay and Clinical
Symptoms in Pediatric with Pneumonia

Abstract

Steroid therapy in children with pneumonia is an adjuvant therapy that has inhibitor inflammatory
activity which can suppress the expression of proinflammatory cytokines and potentially prevent
the inflammatory response. Some studies showed that steroids did not give beneficial effects in the
treatment of patients with pneumonia, while the other studies showed that steroids can reduce the length
of stay in hospital. The purpose of this study was to observe the effect of steroid on the length of stay
and clinical symptoms in pediatric patients with pneumonia. This was an observational study with a
prospective method in patients with pneumonia in PKU Muhammadiyah Bantul Hospital Yogyakarta
from September 2015 until January 2016. A total of fifty one patients participated as subjects of this
study. This study consisted of two groups, which were non-steroid group (n=25) and steroid group
(n=26). Group of non-steroid and steroid had average value of length of stay of 5 (3—10) days and 4
(3—10) days, respectively. The duration of clinical symptoms of patients in the steroid and non-steroid
group in a row was 2 (0—6) days and 2 (0-7) days for symptoms of fever, 4 (1-10) days and 5 (2—-10)
days for symptoms of cough, 1 (0-5) days and 1 (0—10) days for symptoms of shortness, and 1 (0-5)
days and 1 (0-9) days for symptoms of retraction. The conclusion of this study is steroid has not given
significant effects on the length of stay and clinical symptoms in pediatric patients with pneumonia.
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Pendahuluan

Pneumonia merupakan infeksi pernafasan
akut yang memengaruhi paru-paru yang
disebabkan oleh sejumlah agen infeksi,
seperti virus, bakteri dan jamur.! Pneumonia
merupakan salah satu penyebab utama
morbiditas dan mortilitas pada anak-anak
serta dewasa di negara berpenghasilan rendah
dan menengah.? Dua juta anak berusia kurang
dari lima tahun meninggal karena pneumonia
per tahunnya, terutama di daerah Afrika dan
Asia Tenggara.’ Data Riskesdas menunjukkan
peningkatan persentasi prevalensi pneumonia
pada semua umur dari 2,1% pada tahun 2007
menjadi 2,7% pada tahun 2013.*

Antibiotik merupakan terapi lini pertama
pada pneumonia ringan hingga sedang.’
Anti inflamasi merupakan salah satu terapi
non-antibiotik yang sering diberikan pada
pasien pneumonia (11,76%).% Steroid adalah
zat anti inflamasi yang menekan ekspresi
sitokin proinflamasi dan berpotensi untuk
mencegah respon inflamasi.” Regimen steroid
yang digunakan sebagai terapi tambahan
antara lain  prednisone,  prednisolone,
hydrocortisone, methylprednisolone, dan
dexamethasone.® Steroid dapat diberikan
jika pasien dalam kondisi yang parah
(hyperinflammatory), Acute Lung Injury
(ALI)/ARDS, severe sepsis, dan/atau severe
pneumonia.’

Hasil penelitian sebelumnya menunjukkan
tidak ada perbedaan yang signifikan pada nilai
waktu perbaikan kondisi klinis dan rata-rata
lamanya pasien dirawat (Length of Stay/
LoS) antara kelompok yang diberi steroid
dan plasebo."” Penelitian lain menunjukkan
pemberian steroid dapat mempersingkat
waktu rata-rata kembali kestabilitas klinis
dan LoS dibandingkan pasien yang tidak
mendapatkan terapi steroid.!"  Penelitian
lain juga menunjukkan perbedaan nilai LoS
antara kelompok steroid dengan kelompok
kontrol berbeda signifikan (6,5 (5-9) hari vs
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7,5 (5,3-1,5) hari) dengan nilai p=0,048."2
Berdasarkan beberapa literatur penelitian,
penggunaan steroid sebagai terapi tambahan
belum banyak dilakukan di Indonesia,
sehingga dilakukan penelitian  sejenis
khususnya pada pasien anak. Adapun tujuan
dari penelitian ini adalah untuk melihat
pengaruh pemberian steroid sebagai terapi
tambahan terhadap LoS dan tanda klinis pada
pasien anak dengan pneumonia yang ada di
Rumah Sakit PKU Muhammadiyah Bantul.

Metode

Penelitian ini merupakan jenis penelitian
observasional menggunakan desain penelitian
kohort dengan metode prospektif pada pasien
anak dengan pneumonia. Penelitian ini
sudah mendapat persetujuan Komite Etik
Penelitian Universitas Ahmad Dahlan dengan
nomor 011512078. Penelitian dilakukan di
Rumah Sakit PKU Muhammadiyah Bantul
Yogyakarta selama 5 bulan dari September
2015 hingga Januari 2016.

Kiriteria inklusi pada penelitian ini adalah
pasien dengan diagnosis pneumonia yang
dibuktikan dengan tanda klinis pneumonia
dan/atau dengan pemeriksaan penunjang,
mendapatkan terapi steroid maupun tanpa
steroid, sedangkan kriteria eklusi penelitian
ini adalah orang tua/wali tidak setuju pasien
ikut dalam penelitian, pasien pulang paksa
atau dirujuk ke rumah sakit lain, serta terapi
dihentikan. Sebelum dilakukan pengambilan
data, peneliti meminta izin kepada keluarga
pasien untuk mengambil data dari rekam
medis pasien. Jika keluarga pasien setuju
dilanjutkan dengan penjelasan informed
consent dan dilakukan penandatanganan
kesediaan dan keikutsertaan sebagai subjek
penelitian oleh keluarga pasien.

Subjek penelitian dibagi menjadi dua
kelompok. Kelompok pertama yaitu pasien
yang tidak mendapatkan terapi steroid dan
kelompok kedua yaitu pasien yang mendapat
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terapi steroid. Sampel yang digunakan
dihitung menggunakan aplikasi open-epi
dengan taraf kepercayaan 95%, power 80%
serta nilai LoS (mean+SD) kelompok kontrol
dan perlakuan dari penelitian sebelumnya
(21,4+12,5 dan 12,746,8)."* Jumlah sampel
yang diperlukan sebanyak 21 orang dalam
setiap kelompok. Terdapat 58 pasien yang
diperoleh selama 5 bulan dan hanya ada
51 pasien yang memenuhi kriteria inklusi.
Data yang dikumpulkan berupa beberapa
tanda klinik pasien seperti adanya demam,
batuk, retraksi, dan sesak nafas. Data yang
diperoleh dianalisis menggunakan analisis
statistik dengan taraf kepercayaan 95%. Data
yang ditampilkan disajikan menggunakan
persentasi (%) untuk variabel kategorik,
mean+SD untuk variabel continue jika data
terdistibusi normal atau median (min-max)
untuk data yang tidak terdistribusi normal.
Untuk melihat perbedaan variabel, data
yang bersifat variabel katagorik dianalisis
dengan menggunakan uji Chi-Square, namun

data yang tidak memenuhi syarat analisis uji
Chi-Square dilakukan analisis menggunakan
uji Fisher’s. Data yang bersifat variable
continuous dianalisis dengan menggunakan
independent t-test, data yang tidak memenuhi
syarat uji parametrik dianalisis menggunakan
uji Mann-Whitney U.

Hasil

Data demografi pasien pneumonia pada
kelompok non-steroid dan steroid sebelum
mendapatkan terapi menunjukkan kondisi
yang tidak berbeda signifikan seperti yang
ditunjukkan pada Tabel 1. Besarnya angka
kejadian pneumonia pada perempuan dan
laki-laki menunjukkan jumlah yang hampir
sama. Hampir 50% pneumonia terjadi pada
usia 1-5 tahun, dengan berat badan rata-rata
9 kg. Lebih dari 50% anak dengan pneumonia
mengalami tanda-tanda klinis seperti demam,
batuk, sesak, dan retraksi diikuti dengan
peningkatan suhu tubuh dan peningkatan

Tabel 1 Karakteristik, Tanda Klinis dan Tanda Vital Pasien Anak dengan Pneumonia Sebelum

Memperoleh Terapi
Nilai
Karakteristik Kelompok Non-steroid Kelompok Steroid p
(n=25) (n=26)
Jenis Kelamin (n,(%))
Perempuan 13 (52,0%) 11 (42,3%) 0,488
Usia (Median(IQR)) 13 (1-89) 15,5 (2-78) 0,8144
0-2 bulan 1 (4,0%) 1 (3,8%)
3—11 bulan 8 (32,0%) 8 (30,8%)
12-60 bulan 15 (60,0%) 15 (57,7%)
>60 bulan 1 (4,00%) 2 (7,70%)
Berat Badan (Median(IQR)) 9,00 (4,4-21) 9,20 (4-21) 0,771¢
Tanda Klinis (%)
Demam 21 (84,0%) 23 (88,5%) 0,703°
Batuk 25 (100%) 26 (100%) -
Sesak 21 (84,0%) 21 (80,8%) 1,000°
Retraksi 18 (72,0%) 16 (61,5%) 0,428°
Tanda Vital (Mean+SD)
Suhu (°C) 38,396+1,291 38,400+1,214 0,991¢
Respiration rate (kali/menit) 38,00 (18-67) 42,54+12,300 0,763¢

a: Chi-Square; b: Fishers; c: Independent t-test; d: Mann-Whitney
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Dexamethasone

Methylprednisolone

Gambar 1 Jenis Steroid yang Digunakan sebagai Terapi Tambahan Pasien Pneumonia di Rumah

Sakit

frekuensi pernafasan.

Gambar 1 menunjukkan jenis steroid
yang digunakan pada kelompok pasien
yang mendapatkan terapi steroid. Hasil
analisis menunjukkan bahwa LoS pada
kelompok non-steroid adalah 5 (3—-10) hari
dan kelompok steroid 4 (3—10) hari. Nilai
LoS setelah pemberian terapi pada kedua
kelompok menunjukkan tidak ada perbedaan
yang signifikan (p=0,110). Rata-rata durasi
demam, batuk, sesak, dan retraksi berkurang
sebelum hari ke-6. Batuk merupakan tanda
klinis yang memiliki durasi paling lama
setelah pemberian terapi. Pasien rata-rata
mengalami batuk selama 5 (2—-10) hari pada
kelompok non-steroid dan 4 (1-10) hari pada
kelompok steroid, namun tidak menunjukkan
perbedaan yang signifikan (p=0,102). Nilai
LoS dan tanda klinis dapat dilihat di Tabel 2.

Penurunan jumlah pasien yang mengalami

demam, batuk, sesak, dan retraksi seperti
yang ditunjukkan pada Gambar 2 ditentukan
dari masih atau sudah tidak adanya tanda
klinis yang dialami oleh pasien setiap harinya
yang diperoleh dari catatan medis selama
mendapatkan perawatan dirumah sakit.
Jumlah pasien yang mengalami demam
pada Gambar 2(a) menunjukkan pada hari
pertama terdapat sebanyak 24 pasien yang
mengalami demam pada kelompok steroid,
dan 23 pasien yang mengalami demam pada
kelompok non-steroid. Hari ke-3 pada kedua
kelompok menunjukkan pasien demam
dengan jumlah yang sama yakni 11 pasien,
dan pada hari ke-8 sudah tidak ada pasien
yang mengalami demam pada kelompok
non-steroid, sedangkan masih ada satu pasien
demam pada kelompok steroid. Jika dilihat
dari hasil analisis tidak terdapat perbedaan
yang signifikan (p=0,200). Gambar 2(b)

Tabel 2 Rata-rata Lamanya Pasien Dirawat dan Tanda Klinis Pasien Pneumonia setelah Mendapat

Terapi di Rumah Sakit

Parameter Kelompok Non-steroid Kelompok Steroid P
(n=25) (n=26)

Rata-rata lamanya pasien dirawat 5 (3-10) hari 4 (3-10) hari 0,110a

Durasi demam 2 (0-7) hari 2 (0-6) hari 0,436a

Durasi batuk 5 (2-10) hari 4 (1-10) hari 0,102a

Durasi sesak 1 (0-10) hari 1 (0-5) hari 0,265a

Durasi retraksi 1 (0-9) hari 1 (0-5) hari 0,454a

a: Mann-Whitney U
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menunjukkan jumlah pasien yang masih
mengalami batuk. Semua pasien mengalami
batuk pada kedua kelompok di hari pertama.
Penurunan jumlah pasien yang mengalami
batuk dimulai pada hari ke-2 pada kelompok
steroid dan dimulai pada hari ke-3 pada
kelompok non-steroid. Perbedaan jumlah
pasien yang mengalami batuk pada kedua
kelompok terlihat jelas pada hari ke-6 namun
hasil analisis tidak menunjukkan perbedaan
yang signifikan (p=0,286). Masih ada pasien
yang mengalami batuk sampai dengan hari
ke-10 pada kedua kelompok. Gambar 2(c)
menunjukkan 24 pasien mengalami sesak
pada masing-masing kelompok di hari
pertama, penurunan jumlah pasien yang
mengalami sesak pada kedua kelompok
terjadi pada hari ke-2. Pada hari ke-6 sudah
tidak ada pasien yang mengalami sesak
pada kelompok steroid, namun masih ada 4
pasien yang mengalami sesak pada kelompok
non-steroid, dari hasil analisis menunjukkan
tidak terdapat perbedaan yang bermakna
pada kedua kelompok (p=0,228). Gambar
2(d) menunjukkan jumlah pasien yang masih
mengalami retraksi, ada 18 pasien yang
mengalami retraksi pada kelompok steroid
dan 21 pasien pada kelompok non-steroid.
Penurunan jumlah pasien yang mengalami
retraksi mulai terjadi pada hari ke-3. Perbedaan
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jumlah pasien yang mengalami retraksi jelas
terlihat pada hari ke-4, namun hasil analisis
menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang
signifikan pada kedua kelompok (p=0,243).
Terdapat 3 pasien yang masih mengalami
retraksi pada kelompok non-steroid pada
hari ke-6 dan kedua kelompok terbebas dari
retraksi pada hari ke-10.

Pembahasan

Steroid diberikan kepada pasien pneumonia
sebagai terapi tambahan. Kortikosteroid
merupakan inhibitor yang ampuh dalam
menekan peradangan. Kortikosteroid dapat
menghambat efek dari faktor transkripsi
proinflamasi yang mengatur ekspresi gen
yang mengkode banyakmprotein inflamasi,
seperti sitokin, enzim inflamasi, molekul
adhesi dan reseptor inflamasi.'* Pada
percobaan diperoleh nilai LoS 5 (3—10) hari
untuk kelompok non-steroid dan 4 (3-10)
hari untuk kelompok steroid, hasil analisis
menunjukkan pemberian steroid pada pasien
anak dengan pneumonia tidak memberikan
manfaat yang berbeda signifikan pada nilai
LoS (p=0,110), hal ini didukung dengan
data penelitian terdahulu yang menunjukkan
tidak terdapat perbedaan yang signifikan
pada kelompok steroid yang memperoleh
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Gambar 2 Tanda Klinis Pasien Pneumonia (a): Demam; (b): Batuk; (c): Sesak; (d): Retraksi
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40 mg prednisolone dan plasebo selama 3
hari (11,3£5.5 vs 15,5£10,7 hari, p=0,182)."?
Tidak terdapat perbedaan yang signifikan
pada nilai LoS pada kelompok prednisolone
dan plasebo 10,0+=12,1 hari vs 10,4+13,1 hari
dengan nilai p=0,83." Penelitian lain juga
menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang
signifikan pada nilai LoS kelompok plasebo
dan methylprednisolone yakni 12 (9—18) hari
vs 10 (9—13) hari.'® Pemberian terapi steroid
sebagai terapi tambahan tidak memberikan
pengaruh bagi nilai LoS dan perbaikan tanda
klinis, hal ini mungkin dikarenakan adanya
status gizi yang rendah, keparahan penyakit,
penyakit penyerta seperti anemia yang secara
penanganannya tidak diterapi dengan steroid,
ataupun adanya hasil rontgen thoraks yang
abnormal sehingga akan memperlama rawat
inap."”

Demam, batuk, sesak nafas, dan retraksi
merupakan keluhan dan tanda klinis yang
paling sering dialami pada pasien penderita
pneumonia. Hasil penelitian menunjukkan
semua tanda klinis memiliki persentase lebih
besar dari 50% sebelum mendapatkan terapi,
hal ini sama seperti penelitian terdahulu."’
Terjadi penurunan jumlah pasien setelah
pemberian terapi steroid. Terapi steroid
merupakan terapi tambahan yang diberikan
pada pasien pneumonia untuk menangani
simptom. Jenis steroid yang digunakan adalah
methylprednisolone dan dexamethasone,
jenis steroid yang digunakan sama seperti
penelitian sebelumnya yakni prednisone,
methylprednisolone dan dexamethasone."
Dexamethasone lebih banyak digunakan bila
dibandingkan dengan methylprednisolone,
hal ini dikarenakan efek kerja dexamethasone
lebih panjang dari pada methylprednisolone."

Pada awal pemeriksaan, lebih dari 80%
pasien mengalami demam pada kedua
kelompok dan terjadi pengurangan jumlah
pasien yang mengalami demam dari hari
kehari. Steroid dapat menurunkan demam
pada pasien pneumonia karena memiliki
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efek antipiretik pada tingkat makrofag
dengan menghambat produksi IL-1 yang
dengan sendirinya akan menurunkan demam,
dan pada tingkat hipotalamus dengan
menghambat sintesis prostaglandin.

Semua pasien pneumonia mengalami
batuk pada awal pemeriksaan pada kedua
kelompok (100%). Pemberian steroid dapat
mempercepat pengurangan jumlah pasien
yang mengalami batuk, hal ini ditunjukkan
dengan terdapat sebanyak 3 pasien yang
masih batuk pada kelompok steroid dan
terdapat sebanyak 10 pasien yang batuk pada
kelompok non-steroid pada hari ke-6. Batuk
merupakan mekanisme pertahanan untuk
membersihkan saluran udara saat mukosiliar
tidak efektif karena meningkatnya sekresi
lendir, radang, infeksi, atau disfungsi silia.*’
Steroid dapat memengaruhi batuk karena
memiliki efek sebagai mucoregulator yang
bekerja dengan mengatur sekresi lender,
radang, dan infeksi.?'-}

Dyspnea atau sesak napas merupakan
keluhan utama pada pasien pneumonia.'’
Kondisi sesak mungkin disebabkan adanya
penyempitan akibat peradangan. Hasil
penelitian menunjukkan terdapat sebanyak
21 anak yang mengalami kondisi sesak pada
kedua kelompok sebelum mendapatkan
terapi, namun setelah pemberian terapi pada
kelompok steroid menunjukkan perbaikan
yang lebih cepat, hal ini ditunjukkan dengan
tidak ada anak yang mengalami sesak pada
kelompok steroid pada hari ke-6. Steroid
berpengaruh terhadap kondisi sesak melalui
efek anti-inflamasi pada saluran nafas
dengan menurunkan jumlah sel-sel inflamasi
di saluran napas. Efek ini dicapai melalui
penghambatan perekrutan sel inflamasi
ke dalam saluran udara dengan menekan
produksi mediator kemotaktik.

Kondisi ~ pneumonia  menyebabkan
berkurangnya kerenggangan paru dan
terhambatnya difusi gas yang disebabkan oleh
terbentuknya jaringan fibrosa. Terhambatnya
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difusi gas akan menyebabkan terjadinya
retraksi dinding dada yang merupakan
salah satu upaya untuk mempertahankan
ventilasi normal. Pada kondisi pneumonia
terjadi retraksi paru yang bertujuan untuk
memperoleh oksigen lebih banyak sehingga
difusi gas menjadi lebih baik. Hal ini
ditunjukan dengan lebih dari 50% pasien
mengalami retraksi pada awal pemeriksaan
pada kedua kelompok. Difusi gas tidak
terjadi akibat adanya peningkatan sekresi
mucus dan adanya zat kemotaktik. Sitokin
berperan penting terhadap produksi mukus
berlebihan pada paru-paru.** Kortikosteroid
memberikan pengaruh terhadap retraksi
melalui penghambatan sintesis sitokin yang
akan menyebabkan produksi mukus dan zat
kemotaktik berkurang.

Kelemahan penelitian ini yaitu tidak ada
penentuan derajat keparahan pneumonia
pada pasien, serta jumlah sampel yang relatif
sedikit sehingga perlu peningkatan power
penelitian agar diperoleh sampel minimum
yang lebih banyak, karena semakin besar
power maka semakin bertambah sampel yang
dibutuhkan.?

Simpulan

Steroid sebagai terapi tambahan memberikan
efek yang tidak berbeda bermakna terhadap
nilai LoS dan tanda klinis pasien anak dengan
pneumonia dibandingkan dengan pasien yang
tidak mendapatkan terapi steroid.
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