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ABSTRACT .
Triwibowo Soedjas & Tonny Sadjimin — Liver abnormalities in typhoid fever in children

Fifty two patients with typhoid fever were studied. Hematomegaly occurred in 71% of the pa-
tients. Hepatic enlafgement was noted in the first week as well as during the course of the disease bur

the maximum incidence was found in the second week. Abnormal liver function tests were found in
hoth groups, with and without hepatomegaly. Jaundice was present in 2 cases.

Biopsies showed focal necrosis, cellular infiltration, Kupffer cell proliferation and hydropic de-
generation. Typhoid nodules were demonstrated in 2 out of the 7 cases.

The prognosis of typhoid fever with liver abnormalities is good and requires no further treat-
ment.

Key Words: hepatomegaly — abnormal liver function test — jaundice — liver biopsy — non-
specific reactive hepatitis

PENGANTAR

Di Indonesia typhus abdominalis merupakan penyakit endemik (Sahdo-
dadi, 1974) dan pembesaran hati merupakan salah satu gejala klinik yang sering
dijumpai (Kaspan et al., 1980). Pada beberapa kasus dijumpai adanya kenaikan
transaminase serum, fosfatase alkali dan conjugated bilirubin. Keadaan ini
dapat memberikan gambaran sebagai hepatitis, bahkan manifestasi hepatik
dapat merupakan gejala utama penyakitnya (5,4 % dari kasus-kasus Ramachan-
dran et al., 1974}, ‘

Walaupun gambaran histologik sebagian besar menunjukkan gambaran
hepatitis non-spesifik (sebagaimana gambaran hepatitis sebagai akibat infeksi
sistemik), beberapa penulis (Faierman et al., 1972; Robbins, 1974) mendapat
gambaran yang lebih khas, yaitu adanya typhoid nodules.

Kelainan hati seperti tersebut di atas pada anak masth jarang diungkap-
kan. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui kelainan hati anak pada
typhus abdominalis baik fungsional maupun histopatologik.

1) Diajukan pada Kongres Nasional llmu Kesehatan Anak V di Medan wanggal 14— 18 Juli 1981,
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BAHAN DAN CARA

Semua penderita typhus abdominalis yang masuk dari bulan Desember
1979 s/d Desemnber 1980 di Bagian Iimu Kesehatan Anak Rumah Sakit Univer-
sitas Gadjah Mada, Yogyakarta, diambil dalam penelitian ini. Diagnosa diten-
tukan berdasarkan gejala klinik dan disokong oleh biakan kuman Salmonella
typhi positif. '

Pembesaran hati diukur menurut Poey (1957) yang dikerjakan setiap hari
sejak penderita masuk sampai pulang. Angka yang diambil adalah angka ter-
besar untuk minggu yang bersangkutan. Apabila didapatkan perubahan ukur-
an besarnya hati selama perawatan, dikatakan ada pembesaran hati.

" Pemeriksaan faal hati yang meliputi SGOT dan SGPT, fosfatase alkali, bi-
lirubin dan tes flokulasi dilaksanakan-di Bagian Patologi Klinik, Fakultas Ke-
dokteran Universitas Gadjah Mada, Yogyakarta. Transaminase serum diperiksa
dengan cara color-test Reitman Frankels, yang mempunyat harga normal 3—17
mu/ml untuk GPT dan 2—19 mu/ml untuk GOT, sedangkan fosfatase alkali
dengan cara Bassey, Lowrey dan Brach yang mempunyai harga normal 5-—69
mu/ml, dan biliburin dengan cara Caraway MT dengan harga normal 0-0,8
mg%. Test flokulasi diperiksa dengan cara Takata Ara dengan harga normal
75—125 mg HgClz/IOO ml.

Biopsi hati dilakukan pada 7 penderita dengan cara Menghini dan peme-
riksaan histopatologik dilakukan di Bagian Patologi Fakultas Kedokteran Uni-
versitas Gadjah Mada, Yogyakarta.

Penderita-penderita tersebut dirawat secara tirah baring, diet makanan
lembek dan pengobatan kloramfenikol dengan dosis 75 mg/kg BB perhari sam-
pai 5 hari bebas panas.

HASIL

Telah diteliti 52 penderita typhus abdominalis, berumur 18 bulan sampai
dengan 13 tahun, terdiri dari 29 anak laki-laki dan 23 anak wanita.

Pembesaran hati didapat pada 37 (71%) penderita. Pada minggu 1 telah
diperiksa 22 penderita dengan pembesaran rata-rata 1,4 cm (}4=3 cm), pada
minggu'I1 telah diperiksa 50 penderita dengan pembesaran rata-rata 1,7 cm
(% —4 cm), pada minggu III telah diperiksa 50 penderita dengan pembesaran
rata-rata 1,5 cm (14 —3 cm) dan minggu I'V telah diperiksa 30 penderita dengan
pembesaran rata-rata } cm (4% —3 cm). Di sini nampak bahwa ukuran yang pa-
ling besar didapat pada minggu II {lihat TABEL 1}.

TABEL 1.— Distribusi penderita dan pembesaran hati menurut minggu.

Minggu Penderita Jumlah Penderita Pembesaran Hati
Masuk Diperiksa {cm}
I 22 22 1,4(1%—3)
I 28 50 L7 (4 —4)
11 © 8 50 1,5(15-9)

v 0 30 1 (%—3)
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Icterus dijumpai pada 2 penderita (3,8%); seorang pendeﬁta mondok pada
minggu I, sedangkan yang kedua mondok pada minggu II. Laporan kasus me-
ngenai 2 penderita ini dilaporkan pada kesempatan lain.

Tes faal hati yang meliputi transaminase serum, bilirubin, fosfatase
alkali dilakukan sebanyak 74 kali pemeriksaan, sedangkan tes flokulasi sebanyak
39 kali, dengan perincian seperti pada TABEL 2.

TABEL 2. — Jumlah pemeriksaan dan perincian tes faal hati,

Kasus Yang Diperiksa

Jumlah

Minggu Fosfatase Bilirubin .
Kasus S5GOT SGPT Alkali Total Tes Floknlast
I .22 16 16 16 16 5
1 50 30 50 30 30 11
1 50 16 16 16 16 12
v 30 12 12 12 12 11

Kadar SGOT yang tertinggi baik prosentase maupun rata-rata didapat pa-
da minggu II, yaitu sebanyak 96 % dengan rata-rata 49,38 mu/ml. Kadar SGPT
yang tertinggi juga didapat pada minggu 1I, yaitu 33,3% dengan rata-rata
15,32 mu/ml. Demikian pula kadar tertinggi bilirubin total juga didapat pada
minggu II, yaitu sebanyak 16,6% dengan rata-rata 0,64 mg%. Kadar rata-rata
fosfatase alkali tertinggi didapat pada minggu I1, yaitu 50,46 mu/ml, tetapi
prosentase terbanyak dari penderita dengan kadar abnormal didapat pada
minggu HI. Prosentase tertinggi tes flokulasi abnormal, maupun kadar rata-
rata terendah didapat pada minggu IV (lihat TABEL 3).

TABEL 8. — Hasil tes faal hati.

. SGOT SGPT Fosfatase Alkali Bilirubin Tes Flokulast
. Minggu -
X >N X >N X >N "X >N X >N
(%) (%) (%) (%} (%)
{ 32.4 75 9.0 63 40.2 6.3 0,55 12,5 86.6 40
{14.1=52.5) (3.4—19.5) {18.4—118.4) (0,27 -3.09) {70.0—104,0)
" 494 96 15.3 3.3 50.5 13,3 0.64 16,6 B8.5 45.5
(7,.9—95.9) (1.4—33.7} (18.9— 92.4) (0.27 —3.48) {62,0—-117.0)
m 30.8 62,5 10.8 313 49,4 18.8 0.46 6.3 82.6 33,3
(5.4 —81.9) {(14—-204) (15.6—121.4) (0.29—-1,32) (51.0 =105,0)
w 23,1 58" 10,0 169 - 419 o 0,37 Q 9.5 69,6
(10.5 —45.5) (1.6—20.6) {(31,5— 57.2) (0,3--0,42) (55,0—112,0)
Keterangan: N = Harga normal -
SGOT : 2— 19 mu/ml
SGPT 3~ 17 mu/ml
Fosfatase alkali: 5— 59 mu/ml
Bilirubin 10— 0,8mg%H
Tes flokulasi  : 75--125 mg HgCl,/100 ml,

Penggolongan hasil pemeriksaan tes faal hati pada penderita dengan dan
tanpa pembesaran hati seperti terlihat pada GAMBAR 1. Pemeriksaan SGPT
dan SGOT, fosfatase alkali, bilirubin dan tes flokulasi abnormal dijumpai pada
kedua kelompok tersebut di atas.
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Gambaran histopatologik hati menunjukkan adanya degenerasi hidrapik,
perlemakan hati, nekrosis fokal, infiltrasi sel radang dan proliferasi sel Kupffer
(lihat TABEL 4); terdapat ¢yphoid nodules pada 2 dari 7 penderita yang dilaku-
kan biopsi hati.

TABEL 4. — Gambaran histopatologik hati pada 7 penderita.

Perubahan Histologis Jumlah Kasus

Infiltrasi sel radang
Perlemakan hati
Degenerasi hidropik
Nekrosis fokal
Proliferasi sel Kupffer

L= S RS

PEMBICARAAN

Pembesaran hati didapat pada 71% penderita typhus abdominalis. Angka
ini hampir sama besar dibanding dengan penemuan Kaspen et al. (1379) yang
mendapat palpable liver pada 68,3% dari 525 penderita. Apabila dibanding-
kan dengan penemuan Sumarmo et ¢l (1980) yang mendapat hepatomegali
pada 33,39% dari 120 penderita, maka pembesaran hati pada penelitian ini jauh
lebih besar, akan tetapi sedikit lebih rendah dari penemuan Juwono et al.
(1976), yaitu sebanyak 82% dari 52 penderita typhus abdominalis dewasa yang
diselidiki (lihat TABEL 5).

TABEL5.— Prosentasi hepatomegali pada 1yphus abdominalis,

Jumlah Kasus 1207 7692 ‘ 529 529
Pembesaran hati (%) 40 (55.3) 525 (68.3) 43 (82) 37 (71}

1) Sumarmo et af. (1980), Bagian Kesehatan Anak Rumah Sakit dr. Cipto Mangunkusumn, Jakarta.
2) Kaspan ef al. (1979}, Bagian Keschatan Anak Rumah Sakit dr. Socloma, Surabaya.
3) Juwono el al. (1976), Bagian Penyakil Dalam Rumah Sakit dr. Soclome, Surabaya.

4) Penclitian sckarang.

Cara pemeriksaan dan pengambilan sampel pembesaran hati pada penelitian-
penelitian tersebut di atas masih harus dipertimbangkan untuk dibandingkan
dengan penelitian ini.

Dengan asumsi bahwa ukuran hati pada minggu IV hampir atau sesuai de-
ngan ukuran hati pada saat tidak sakit, maka didapat bahwa hati sudah mulai
membesar pada minggu I, yaitu pada 12 penderita dan mencapai ukuran terbe-
sar pada minggu I, untuk kemudian mengecil pada minggu-minggu selanjut-
nya (lihat TABEL 1). Keadaan ini agak berbeda dengan pendapat penulis lain
(Klatskin, 1963), yang mengatakan bahwa pembesaran hati biasanya didapat
pada minggu I1 dan III.

Hepatitis sebagai komplikasi typhus abdominalis telah dilaporkan oleh be-
berapa penulis {(Faierman et al., 1972; Pambudi et al., 1978; Ramachandran et
al., 1974; Samadikoen ef al., 1975). Pada umumnya kelainan faal hati pada
typhus abdominalis atau yang disebut pula hepatitis typhosa mirip dengan he-
Ppatitis virus, akan tetapi kenaikan transaminase serum tak begitu tinggi (Sama-
dikoen et al., 1975). Sebagai dasar patologik manifestasi hepatal adalah non-
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specific reactive hepatitis (Ramachandran et al., 1974). Assif (disitasi oleh
Ayhan,'1973) menguraikan hepatitis typhosa sebagai pembesaran hati, adanya
tes faal hati yang abnormal dan disertai oleh peninggian kadar transaminase
serum tanpa harus disertai oleh adanya icterus. Seperti halnya dengan pembe-
saran hati, di sini SGOT dan SGPT, fosfatase alkali, bilirubin dan tes flokulasi
juga sudah ada kelainan pada minggu I. Perubahan ini terutama didapat pada
mmggu 11. Kelainan faal hati didapat pula’ pada hati yang tidak membesar se-
perti dilaporkan oleh Ramachandran et al. (1974).

Hasil biopsi hati penderita hepatitis typhosa menunjukkan adanya hiper-

troft dan hiperflasi sel-sel Kupffer, sarang nekrosis fokal sel-sel hati dan infiltrasi -

portal oleh sel-sel limfosit yang membentuk typhoid nodules (Robbins, 1957)
atau Mallory nodules (Faierman et al., 1972). Didapat pula penutupan sinusoid-
sinusoid akibat proliferasi dan emboli fagosit endotelial serta adanya toxic in-
fury (Klatskin, 1963). Kemungkinan hal ini disebabkan karena invasi bakteri
toksin atau sel-sel mononuklear yang mengakibatkan perubahan vaskuler dan
nekrosis fokal sel-sel hati. (Faierman et al., 1972; Miller et al., 1976; Nolan,
1975; Ramachandran et al., 1974).

Hasil pemeriksaan histopatologik hati pada 7 penderita menunjukkan ada-
nya gambaran khas typhoid nodules pada 2 penderita, sedangkan pada 5 pende-
rita lain didapat infiltrasi sel radang, perlemakan, dan nekrosis yang masih ber-
diri sendiri-sendiri. Gambaran histologik seperti ini juga didapat pada penderi-
ta-penderita dewasa (Ayhan et al., 1973; Faierman et al., 1972; Ramachandran
etal., 1974).

%

Minggu I ) i i Minggu IV

8l Penderita dengan pembesaran hati a. SGOT  c. Fosfatasc alkali  e. Tes flokulasi
[] Penderita tanpa pembesaran hati b. 5GPT  d. Bilirubin

GAMBAR 1. — Prosentasi tes faal hati yang abnormal pada penderita dengan dan tanpa pembesar-
an hati.
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RINGEKASAN

Telah dilakukan pemeriksaan hati baik fungsional maupun secara histopa-
tologik terhadap 52 penderita typhus abdominalis. Pembesaran hati didapat
pada 37 (71%) penderita; pembesaran ini sudah dimulai pada minggu I dan
mencapai ukuran terbesar pada minggu II.

Tes fzal hati yarig abnormal didapat baik pada penderita dengan dan tan-
pa disertai pernbesaran hati.

Pemeriksaan histopatologik pada 7 penderita menunjukkan adanya ¢y-
phoid nodules pada 2 penderita, sedangkan pada sisanya didapat kelainan mi-
nimal. Walaupun prosentase kelainan hati pada penderita typhus abdominalis
cukup banyak, tanpa pengobatan khusus kelainan tersebut akan membaik sen-
diri.
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