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ABSTRACT

Background: Delivery of EN is restricted by gastrointestinal intolerance (high gastric residual

Faktor-Faktor Risiko Intoleransi Gastrointestinal

volume, dlorrh.oa. vomiting). In ICU Dr. Sard]ito’s Hosprtal in 2001, gastrointestinal intolerance
during the delivery of enteral nutrition to mechanically ventilated patients was 65%.

Method: The objective of this study was to

know the risk factors and the most dominant risk

factor for gastrointestinal intoleraqce and cut off point of time of gastrointestinal intolerance.
This study used case control design were data collecting done prospectively. Total sample

were 47 critically ill patients in control group and 47 critically ill patients in case group with

invasive mechanical ventilation and indicated
Regult and Conclusion : From 47 patients of
patients presented high gastric residual volu

tube feeding.
gastraintestinal intolerance group, 26 (55,3%)
me, 21 (44,7%) patients presented vomiting

and 0% without diarrhea. Risk factors for gastrointestinal intolerance during EN were sepsis
(OR=44,897; 95%Cl; 3,093-651,697: p=0,005), acute respiratory failure (OR=9,049; 95%ClI;

1,815-45,109; p=0,007); head injury (OR=
Hypoalbuminemia (OR=15,302, 95%CI: 2
(OR=45,787; 95%CI: 3,682-569,336: p=0,003)
95%Cl: 1,676-78,169: p=0,013). Cut off point
hours after delivery of EN. Risk factore of gas
respiratory failure, head injury, hypoalbumin
The most dominant risk factor was benzodi

16,426; 95%Cl: 2,630-102,582: p=0,002);
471-94,746; p=0,003); benzodiazepines

 high of bed (backrest) position (OR=11,445;
of gastrointestinal intolerance occurred 28,5

trointestinal intolerance during EN were acute
emia, size NGT and use of benzodiazepines.
azepines.

Koywords: mechanical ventilation, enteral nutrition (tube feeding), nsk factors, gastrointestinal

intolerance

PENGANTAR

Secara alamiah pasien kritis akan mengalami
kondisi malnutrisi, sistem imun yang tertekan dan
infeksi. Kondisi tersebut mengakibatkan
meningkatnya mortalitas, mordibitas, biaya
perawatan, dan lama rawat di ICU rumah sakit.'
Pasien kritis juga sering membutuhkan ventilasi
mekanik (VM) untuk menopang hidupnya selama
masa kritis.? Ventilasi mekanik (VM) merupakan
terapi suportif, prognosis pasien tergantung pada
penyakit yang mendasari dan beratnya penyakit,
namun komplikasi-komplikasi dapat terjadi akibat
dari pemakaian VM dan dapat berpengaruh terhadap
hasil.?

Pada paslen dengan VM dapat mengaiami
komplikasi gastrointestinal yang secara langsung
berhubungan dengan VM.? Keadaan yang sama
beratnya dari penyakit kritis yang dialami membuat
hal ini sulit untuk membedakan apakah VM secara
langsung bertanggung jawab terhadap komplikasi-
komplikasi Gl.?

Pasien kritis dengan VM sedini mungkin harus
diberi nutrisi dengan pilihan utama yaitu nutrisi
enteral (NE)? sebagai fondasi yang kuat dalam
penyembuhan.* Pemberian NE pada pasien kritis
sering dibatasi oleh disfungsi yang disebabkan
terjadinya intoleransi gastrointestinal (muntah,
volume residual lambung tinggi, diare). Intoleransi
gastrointestinal (Gl) didefinisikan sebag! episode
tingginya volume residu lambung, muntah atau diare
Suatu penelitian di Canada, diperoleh 28,3% pasien
kritis mengalami intoleransi Gl dengan gambaran
berupa volume residu lambung tinggi (51%), masalah
mekanik pada NGT (15,4%), prosedur medis (5,4%),
dan muntah (5,1%).°

Pada pasien kritis dengan VM, terjadinya volume
residu lambung yang tinggi dan muntah dapat
menyebabkan aspirasi isi lambung yang merupakan
faktor risiko berkembangnya pneumoni akibat
ventialtor (VAP) dan juga terjadinya refluks
gastroaesofagal.” Penelitian mengenai intoleransi Gl
pada pasien kritis belum pernah dilakukan di
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Indonesia, sedangkan angka kejadian intoleransi
gastrointestinal pasien kritis yang terpasang VM di
Instalasi Rawat Intensif (IRI) RSUP. Dr. Sardijito masih
tinggi yaitu sekitar 65%.

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui faktor-
faktor risiko, faktor risiko yang paling kuat dan cut
off point waktu terjadinya intoleransi Gl pada pasien
kritis dengan VM.

BAHAN DAN CARA PENELITIAN

Penelitian ini dilakukan di IRI RSUP. Dr. Sardijito
Yogyakarta dengan rancangan kasus kontrol.
Pengambilan data dilakukan secara prospektif
selama 10 bulan mulai dari bulan Januari 2005
sampai dengan Oktober 2005.

Populasinya adalah pasien kritis yang
terpasang VM (invasif dan non invasif). Sebagai
sampel yaitu pasien kritis yang terpasang VM invasif
dengan kriteria inklusi usia di atas 20 tahun. Kriteria
eksklusi dengan indikasi diberikan NE adalah wanita
hamil, pasien masih dipuasakan, kondisi sakit
dinyatakan sudah terminal, mengalami malnutrisi
berat yang sudah terjadi sebelum dirawat di IRI,
sebelumnya memakai obat antidiare, pemberian
nutrisi oral, pemasangan VM tidak dilakukan di IRI.
Pada kriteria kasus yaitu pasien yang setelah
pemakaian VM (pemasangan VM di IRI) mengalami
muntah dan atau volume residu lambung tinggi dan
atau diare setelah diberi NE. Kriteria kontrol yaitu
pasien selama dirawat di IR| atau dirawat sampai 20
hari tidak mengalami muntah atau volume residu
lambung tinggi dan atau diare (setelah terpasang
VM). Dalam penelitian ini dipergunakan rumus
perhitungan besar sampel studi kasus kontrol untuk
variabel bebas berskala nominal dikotom dan variabel
efek berskala nominal dikotom dengan ukuran
masing-masing kelompok studi sama dan didapatkan
besar sampel untuk masing-masing kelompok
adalah 47 pasien.

Pengukuran outcome yaitu intoleransi Gl yang
dapat berupa volume residu lambung tinggi dilakukan

tiap empat jam sekali dengan mengaspirasi isi
lambung memakai syringe terumo 60 ml, muntah
dapat dilihat secara langsung (dimulut atau hasil
suctioning mulut/hidung/endotrakeal) atau dari
catatan medis, sedangkan diare diamati setelah
pasien terpasang VM dengan dilihat secara langsung
atau dari catatan medis pasien. Untuk variabel yang
diduga sebagai faktor risiko yaitu diagnosis medis
(sepsis, gagal napas akut, cedera kepala) usia, jenis
kelamin, lama dirawat di ICU dan obat-obatan
(katekolamin, sedasi, paralitik, opioid, sefalosporin)
ditentukan berdasarkan yang tertulis pada catatan
medis sedangkan variabel lainnya yaitu PEEP,
ukuran NGT, formula NE, kecepatan dan metode
pemberian NE, posisi kepala tempat tidur, kadar
albumin dan elektrolit diamati serta diukur setiap jam.
Data karakteristik subjek disajikan dalam bentuk
rerata dengan simpang baku, hubungan antara
variabel independen dan dependen digunakan
perhitungan odds rasio (OR) dan pengujian hipotesis
chi-kuadrat. Faktor risiko yang paling kuat diuji
dengan regresi logistik (metode backward
conditional) sedangkan cut off point waktu terjadinya
intoleransi Gl diuji dengan ROC Curve dengan
melihat nilai sensitifitas dan spesifitas tertinggi.

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

Pada penelitian ini didapatkan subjek 94 pasien
kritis dengan VM, kedua kelompok yaitu kasus dan
kontrol terdistribusi sama dengan gambaran seperti
pada Tabel 1. Pada kelompok kasus didapatkan
waktu tercepat terjadinya intoleransi Gl adalah pada
jam ke-11 dan terlama pada jam ke-119. Hasil ini
berbeda dengan penelitian Mentec, et al.,* yang
menyatakan rentang intoleransi G| pada pemberian
NE adalah 1 - 16 hari.

Untuk cut off point waktu terjadinya intoleransi
Gl pada pasien kritis dengan VM terjadi pada jam
ke 28,5. hasil ini sesuai dengan penelitian Mentec,
et al.,®yang menyatakan nilai median peningkatan
volume residu lambung adalah pada hari ke-2.

Tabel 1. Karakteristik Sampel Penelitian di IRI RSUP. Dr. Sardjito Yogyakarta
bulan Januari - Oktober 2005 (n=94)

Kasus (94 Kontrol (94) Uji
g Jumlah Jumlah statistik P

Jenis Kelamin X'=0,1006 0,301

Laki-laki 28 23

Perempuan 19 24
Usia (21 - 85 tahun) t=0,244 0,808
Mean SD 4374+£16,71 4294 +1534
Lama dirawat (8-128 jam) t=-1,129 0, 262
Mean SD 37,60 £2257 44,26 £ 33,55
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Pada penelitian inisemua pemberian NE dilakukan
melalui rute lambung. Dari 47 sampel pada kelompok
kasus, manifestasi atau gambaran Klinis intoleransi
Gl yang muncul dapat terlihat pada Tabel 2.

_Tabel 2. Gambaran Manifestasi Intoleransi Gl Pada

pasien Kritis Terpasang VM di IRl RSUP. Dr. Sardjito
Bulan Januari - Oktobor 2005 (n=47)

Intoleransi Gl f %
Manifestasi intoleransi Gl

volume residu lambung tinggi 26 55,3
muntah 21 447
diare 0 0

Tidak terdapat pasien yang mengalami diare.
Hal ini berarti semua sampel pada kelompok kasus
hanya mengalami intoleransi Gl bagian atas. Hasil
penelitian ini sesuai dengan yang dilakukan

Tabel 3. Hubungan Variabel Independen Terhadap Intoleransi Gl

Faktor-Faktor Risiko Intoleransi Gastrointestinal

Montejo® terhadap 400 pasien ICU di Spanyol dengan
hasil volume residu lambung tinggi merupakan
kejadian intoleransi yang tersering (51%), muntah
dan regurgitasi kurang dari 20% dengan rute
pemberian NE 91%-nya juga melalui lambung.
Dalam penelitian ini tidak dijumpai pasien yang
mengalami intoleransi berupa diare, hal ini terkait
dengan penggunaan morfin'® dan penggunaan
formula blenderized isotonis yang tinggi serat.”
Dalam penelitian ini sebanyak 36 (38,3%) sampel
diberi morfin dengan dosis minimal 5 mg
Hubungan variabel-variabel terhadap intoleransi
Gl dianalisis dengan menggunakan uji chi-kuadrat
pada tingkat kemaknaan p<0,05, besarnya
intoleransi G| dengan melihat OR dengan confidence
interval (Cl) 95%, yang dapat dilihat pada Tabel 3.

Pada Pasien Kiritis dengan VM

di IRl RSUP. Dr Sardjito bulan Januari - Oktober 2005 (n=94)

Variabel TR nufe h) . veloe (c?;.ﬁ/.)
s%:péls: %8 g‘ﬁﬂ: (lansia)” 59 88?% 4? ﬁ':?,)S) 7 &%8 0272 o,s}'fg?sn
G{;ﬁgé?::pas ey 12%83.’9? 43 es%) ;5 8;;} 0.001 2.5499-19:?.703
C%Id eiatepa‘a 71 ((13453)) 3 8323; 28 8&3 0,001 2.095591229.072
A%z;uﬁﬁk 10 :14?.51; 43 5243’1) % 82:‘? 0,003 1.58‘2':’1640.324
N%tg{ﬁﬁ?ummmm ‘_3, g.‘:i)" 1289((%%% ;.34 %ig 0,002 1.73%-2115‘,632
Ké“E;o:r:nI:i e 38 (404) W04 76809 1000 03569794
Sinpeaeme  0Y BB BB e oslfios
2 poma i 283 REY  BED oo 1,085.5.008
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. tinggi 6 (6.4
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Dari Tabel 3 terdapat 12 variabel yang tidak
berhubungan bermakna dengan intoleransi GI yaitu
usia, natrium, kalium, laktosa, serat, karbohidrat,
PEEP, kecepatan pemberian NE, opioid,
katekolamin, ukuran NGT dan sefalosporin. Hasil ini
bertentangan dengan penelitian sebelumnya yang
menyatakan opioid, katekolamin'?, abnormalitas
elektrolit, pemberian NE secara bolus, usia tua'*,
kandungan NE itu sendiri ', penggunaan VM,
antibiotik.™'® Untuk menduga variabel yang diteliti
merupakan faktor risiko, maka dilakukan dengan
menguji semua variabel yang sebelumnya telah diuji
hubungan dengan uji regresi logistik. Prediksi satu
variabel merupakan faktor risiko intoleransi Gl dapat
dilihat dari nilai OR adjusted dengan confidence
interval (Cl) 95%-nya (tidak melewati dan >1), hasil
selengkapnya terdapat pada Tabel 4.

Dari semua variabel di atas didapatkan hasil
enam variabel sebagai faktor risiko dan obat
benzodiazepines merupakan faktor risiko yang
terkuat pengaruhnya (Tabel D).

Dalam penelitian ini gambaran intoleransi GI
yang terbanyak adalah volume residu lambung tinggi.
Menurut Lingren and Ames'” penyebab tingginya

volume residu lambung pada pasien ICU secara
konstan utamanya disebabkan karena disfungsi
lambung berupa perlambatan pengosongan lambung,
kerusakan motilitas lambung, Hipoperfusi enteral,
distensi lambung dan Gastroparesis.

Prevalensi abnormalitas pengosongan lambung
pada pasien kritis sekitar 50% lebih tinggi dari pada
pasien bukan kritis'® dan hal ini diasumsikan
berhubungan dengan kegagalan memompa (disfungsi
motorik) yang dikarakteristikan dengan adanya
hipomotilitas.* Menurut beberapa ahli pendapat ini
masih lemah didefinisikan dan jumlah informasi
yang tersedia masih terbatas. '®

Dalam penelitian ini, gagal napas akut menjadi
salah satu faktor risiko. Hasil ini sesuai dengan
pendapatAcharya, et al.'® yang menyatakan bahwa
komplikasi Gl pada pasien kritis dengan gagal napas
akut sangat umum terjadi. Gagal napas akut itu
sendiri umumnya merupakan kondisi yang
berkembang atau disehabkan oleh penyakit lain yang
mendasari seperti penyakit paru, trauma, syok,
sepsis, penyakit lainya dan juga hipoperfusi
sekunder karena kardiogenik, hipovolemik atau
sepsis sering disertal dengan gagal napas.” Pada

Tabel 4. Prediksi Terjadinya Intoleransi Gl Pada Pasien Kritis dengan VM
di IRl RSUP. Dr. Sardjito Bulan Januari -Oktober 2005 (n= 94)
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Variabel ORc 95%Cl ORa 95%ClI

Usia lansia 1,847 0,611-5578 1.018 0,80-12,952
Sepsis 9,103 2,549-33,708 44,897 3,093-651,697
Gagal napas akut 5,029 2,095-12,072 9,049 1,815-45,109
Cedera kepala 4,760 1,582-14,324 16,426 2,630-102,582
Hipoalbuminemia 5214 1,739-15,632 15,302 2,471-94,746
Natrium abnormal 1,000 0,358-2,794 1,2554 0,112-14,042
Kalium abnormal 1,653 0,682-4,006 3,782 0,509-28,098
Klorida abnormal 2,506 1,063-5,909 5,541 0,830-37,008
NGT no. besar 1,791 0,687-4,671 2,969 0,472-18,684
PEEP tinggi 1,534 0.244-9.629 3,189 0,109-93,104
Posisi backrest rendah 6,222 2,452-15,791 11,445 1,676-78,169
Kecepatan NE tinggi 1,000 0,298-3,359 0,209 0,022-2,027
Karbohidrat NE tinggi 2,202 0,958-5,059 - -
Laktosa NE 1,831 0,8054,161 0,001 0,000-3,01E+24
NE rendah serat 0,454 0,198-1,044 0,001 0,000-8,50E+24
Benzodiazepines 3,114 1,342-7,224 45,787 3,682-569,336
Opioid 1,000 0,435-2,297 0,639 0,115-3,560
Paralitik 4,046 1,605-10,201 1,508 0,172-13,234
katekolamin 1,226 0,506-2,973 0,093 0,008-1,130
Sefalosporin - - 0,090 0,000-4,36E+34
Tabel 5. Faktor Risiko Intoleransi Gl Pada Pasien Kritis Dengan VM dari Hasil

Analisis Multivariat, di IRl RSUP. Dr. Sardjito Bulan Januari- Oktober 2005 (n=94)

Faktor Risiko B P ORa 95%Cl
Sepsis 3,804 0,005 44 897 3,093-651,697
Gagal napas akut 2,203 0,007 9,049 1,815-45,109
Cedera kepala 2,799 0,003 16,426 2,630-102,582
Hipoalbuminemia 2,728 0,003 15,302 2,471-94,746
Posisi backrest rendah 2,438 0,013 11,445 1,676-78,169
Benzodiazepines 3,824 0,003 45,787 3,682-569,336




studi ini dari 33 (35,1%) pasien gagal napas akut
yang mengalami intoleransi GI, hanya 4 (11%)
pasien yang memiliki satu macam penyakit yang
mendasari/menyertai, sedangkan penyakit yang
mendasari terbanyak adalah cedera/post operasi,
diikuti oleh penyakit paru Infeksi/sepsis/syok, gagal
organ/multiorgan, cedera kepala, diabetus mellitus.

Patofisiologi terjadinya intolcransi pada pasien
kritis dengan gagal napas akut berat atau gagal
neurologi dilakukan dengan membandingkan 12
pasien kritis yang terpasang VM dibanding 2 orang
sehat sebagai kontrol. Didapatkan hasil tidak ada
satu pun pasien kritis dengan VM mengalami
kontraksi fase Ill di lambung namun motilitas di
duodenum tampak lebih balk walaupun propagasi
kontraksi sering abnormal.?®

Pasien cedera kepala yang mengalami
intoleransi Gl pada studi ini sebesar 77,2% (17/22)
dari keseluruhan pasien cedera kepala. Skor GCS
3-7 (cedera kepala berat) sebanyak 15 (68,1%)
orang, skor GCS 8-11 (cedera kepala sedang)
sebanyak 2 (9,0%). Volume residu lambung tinggl
dialami pada 8 (36,3%) orang. Hasil ini sesuai
pendapat Kao and Inouc?' yang mengatakan skor
GCS merupakan faktor yang mempengarubhi
pengosongan lambung pada pasien cedera kepala,
terutama dengan skor GCS antara 3 -7, dan pasien
yang mengalami cedera lebih dari dua minggu.

Penyebab dari gangguan pengosongan lambung
pasien cedera kepala dapat merupakan hal yang
multipel dan kompleks dengan melibatkan adanya:
(1) stres diyakini mempengaruhi usus-usus melalui
sistem simpatetik. Stres akibat suhu panas dan
dingin secara signifikan menyebabkan perlambatan
pengosongan lambung pada orang dewasa; (2)
meningkatnya tekanan intrakranial yang secara
cepat menekan amplitudo konsentrasi lambung lebih
dari 80%,; (3) ditemukannya sitokin, adanya
endotoksin dan lipopolisakarida yang merupakan
inhibitor kuat terhadap pengosongan lambung. Pada
pasien cedera kepala yang menetap kadar
interleukin-1 secara bermakna meningkat pada
cairan serebrospinal; (4) pelepasan kortikotropin,
walaupun pendapat ini masih diperdebatkan.?'

Pada keadaan syok, trauma, sepsis dan operasi,
tubuh dapat mengalami redistribusi aliran darah karena
hipoperfusi jaringan pembuluh darah vaskuler sehingga
menyebabkan kerusakan motilitas lambung.? Hasil
ini sesuai dengan penelitian ini yang menemukan
sepsis sebagai faktor risiko intoleransi GI.

Sepsis terutama sepsis berat berakibat pada
gangguan motilitas Gl melalui beberapa mekanisme
yaitu; redistribusi aliran darah, diproduksinya dan
beredarnya endotoksin, sitokin, pelepasan NO (nitric
oxide) yang massif dan mediator inflamasi lain seperti
tumor necrosis factor-U'2% dan kebocoran kapiler

Faktor-Faktor Risiko Intoleransi Gastrointestinal

yang akan menyebabkan menurunnya volume
fungsional cairan ekstra sel.?

Dalam penelitian ini obat benzodiazepines
merupakan faktor risiko terbesar. Benzodiazepine
dan obat sedasi anastesi yang lain umumya secara
bermakna berhubungan dengan perubahan
pengosongan lambung?*'® dan merusak motilitas
esofaagus, pada dosis pemberian tertentu’ Efek
ini lebih terdengar pada lambung dari pada di usus
kecil.?* Efek obat ini meningkat karena adanya
akumulasi obat pada pemberian secara intermitten,
adanya hipovolemia yang dikombinasikan dengan
opioid atau keluarnya katekolamin®, serta
hipoalbuminemia dikarenakan benzodiazepines
merupakan agen yang mengikat protcin secara
kuat.'°?® Kadar serum protein yang rendah akan
meningkatkan jumlah obat bebas yang beredar
dalam plasma.'® Dalam penelitian ini 30 (30/33)
pasien yang diberi sedasi juga mengalami
hipoalbuminemia dan 17 (17/33) pasien selain diberi
sedasi juga diberi opioid.

Hipoalbuminemia pada penelitian ini dialami
pada 71(75,1%) pasien, hal ini sesuai dengan
pernyataan Arbour'® bahwa pada pasien sakit kritis
akan memiliki kadar serum albumin yang lebih rendah
dibandingkan dengan orang sehat. Keadaan ini
dikarenakan beratnya penyakit yang diderita yang
dimediasi oleh keluarnya sitokin'®'°, kondisi
hipermetabollk dan fungsi hati yang lerlekan serta
status nutrisi yang buruk. Rendahnya kadar albumin
pada pasien diyakini berhubungan dengan gangguan
kapasitas absorpi gastrointestinal 1

Dalam penelitian ini pemakaian posisi backrest
rendah merupakan faktor risiko terhadap intoleransi
Gl dan masih dijumpai pada 42,3% pasiennya. Data
ini hampir sama dengan yang dilaporkan dari studi-
studi sebelumnya, tampaknya umum diberikan pada
pasien kritis dan pemilihan posisi oleh perawat masih
berdasarkan keparahan penyakit pasien.”” Hasil
penelitian ini memperkuat penelitian lain ataupun
rekomendasi bagi pasien kritis yang diberi NE seperti
yang dikemukakan oleh Center for Disease Control
and Prevention menyebutkan bahwa pasien kritis
dengan VM direkomendasikan diberi posisi 30°-45°
(rekomendasi 1B).?’

Alasan fisiologis posisi dapat memproteksi
intoleransi Gl terutama muntah mungkin terkait
dengan beradanya isi lambung yang mungkin
tertampung pada tempat yang berbeda-beda
tergantung posisi pasien yang akan berefek pada
volume residu lambung.?’ Volume residu lambung
dipengaruhi oleh efek jatuh, efek ini berperan dalam
perlambatan pengosongan lambung. Fenomena ini
disebabkan oleh efek antigravitasi dari posisi
supinasi (terlentang), duodenum menekan spinal
atau bagian tertentu dari lambung yang akan
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mengganggu lambung. Pada posisi supinasi spinal
mendorong ke atas setengah bagian dari lambung.
Pada posisi supinasi isi lambung cenderung
mengumpul di daerah fundus (daerah yang tidak
berkontraksi).?”

KESIMPULAN DAN SARAN
Kesimpulan

Sebagai faktor risiko intoleransi Gl pada pasien
kritis dengan VM adalah sepsis, gagal napas akut,
cedera kepala. hipoalbuminemia, posisi backrest
rendah dan obat benzodiazepines (merupakan faktor
risiko terkuat). Cut off point waktu terjadinya
intoleransi Gl pada pasien kritis terpasang VM adalah
pada jam Ke-28,5 (harl ke-2) setelah pasien
dinyatakan diberi NE.

Saran
Selama pemberian NE dan 1 jam setelahnya,

pasien sebaiknya selalu diberi posisi kepala tempat
tidur 30°-45°kecuali yang benar-benar kontraindikasi,
tidak lagi menggunakan metode pemberian NE bolus
dengan kecepatan tinggi, tetap digunakanya NGT
ukuran kecil (nomor 12, 14), serta tetap
dipertahankannya penatalaksanaan VM dengan
strategi ventilasi paru protektif.
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