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Abstract: This study investigates the relationship between dysbiosis in the geriatric population and the
increased risk of Human Metapneumovirus (HMPV) infection through a literature review. The aim of the
study is to identify the underlying pathophysiological mechanisms by which dysbiosis affects the immune
system, particularly via the gut-lung axis, and its implications for HMPV infection risk. A systematic review
was conducted on reputable journals published over the last 10 years (2015-2025) by searching PubMed,
Scopus, and ScienceDirect using the keywords "dysbiosis,” "geriatrics," "HMPV," "respiratory infection,"
and "gut-lung axis."” The findings indicate that elderly individuals experience a decrease in gut microbiota
diversity and an increase in pathogenic bacteria, contributing to a state of inflammaging. This disturbance
leads to increased intestinal permeability and the translocation of endotoxins into systemic circulation,
which in turn causes excessive immune activation. A reduction in the production of anti-inflammatory
short-chain fatty acids (SCFA) was also observed, weakening the immune response to viral infections,
including HMPV. The data suggest that the elderly with dysbiosis are at a higher risk of developing serious
complications from HMPV, such as pneumonia and exacerbation of pulmonary diseases.The implications
of this study support the development of intervention strategies, including the administration of probiotics,
prebiotics, and dietary modifications, to restore gut microbiota balance and enhance immune responses in
the geriatric population. Although further clinical research is needed to fully elucidate these mechanisms,
the findings provide a strong foundation for preventive interventions aimed at reducing the disease burden
caused by HMPV.
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Abstrack: Penelitian ini mengkaji hubungan dysbiosis pada populasi geriatri terhadap peningkatan risiko
infeksi Human Metapneumovirus (HMPV) melalui tinjauan literatur. Tujuan penelitian adalah untuk
mengidentifikasi mekanisme patofisiologis yang mendasari pengaruh dysbiosis pada sistem imun,
khususnya melalui sumbu usus-paru (gut-lung axis), dan implikasinya terhadap risiko infeksi HMPV.
Metode yang digunakan adalah tinjauan pustaka sistematis terhadap jurnal bereputasi yang diterbitkan 10
tahun terakhir 2015-2025, dengan pencarian di basis data PubMed, Scopus, dan ScienceDirect
menggunakan kata kunci "dysbiosis", "geriatri”, "HMPV", "infeksi pernapasan”, dan "gut-lung axis". Hasil
penelitian menunjukkan bahwa pada lansia terjadi penurunan keanekaragaman mikrobiota usus dan
peningkatan bakteri patogen yang berkontribusi terhadap kondisi inflammaging. Gangguan ini
menyebabkan peningkatan permeabilitas usus dan translokasi endotoksin ke sirkulasi sistemik, yang
mengakibatkan aktivasi berlebih dari sistem imun. Penurunan produksi short-chain fatty acids (SCFA)
yang memiliki efek anti-inflamasi juga ditemukan memperlemah respons imun terhadap infeksi virus,
termasuk HMPV. Data yang diperoleh mengindikasikan bahwa lansia dengan dysbiosis memiliki risiko
lebih tinggi untuk mengalami komplikasi serius akibat HMPYV, seperti pneumonia dan eksaserbasi penyakit
paru. Implikasi dari penelitian ini mendukung pengembangan strategi intervensi, seperti pemberian
probiotik, prebiotik, dan modifikasi diet, guna mengembalikan keseimbangan mikrobiota usus dan
meningkatkan respons imun pada populasi geriatri. Meskipun mekanisme secara keseluruhan masih
memerlukan penelitian klinis lebih lanjut, temuan ini memberikan dasar yang kuat untuk intervensi
preventif dalam mengurangi beban penyakit akibat infeksi HMPV.

Kata Kunci: Dysbiosis, Geriatri, HMPV, Gut-Lung Axis

Pendahuluan

Meningkatnya pertumbuhan populasi geriatri secara global telah menjadi
perhatian utama dalam bidang kesehatan masyarakat, terutama karena kelompok usia ini
menghadapi berbagai tantangan kesehatan. Seperti penurunan fungsi sistem imun,
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peningkatan kerentanan terhadap infeksi, serta kondisi inflamasi kronis. Di satu sisi, salah
satu infeksi saluran pernapasan yang kini semakin mendapat sorotan adalah infeksi yang
disebabkan oleh Human Metapneumovirus (HMPV). HMPV telah diidentifikasi sebagai
salah satu penyebab pneumonia, bronkiolitis, dan komplikasi pernapasan lainnya,
terutama pada lansia yang memiliki sistem imun yang semakin melemah (Satapathy, T.
et al, 2025).

Dalam beberapa dekade terakhir, perkembangan penelitian mengenai mikrobiota
usus menunjukkan bahwa kondisi dysbiosis memiliki peran penting dalam mengatur
respon imun tubuh. Dysbiosis sendiri yaitu ketidakseimbangan komposisi mikroba yang
dapat terjadi pada organ pernapasan, pencernaan, reproduksi dan kulit (Hou, K. et al,
2022). Pada individu geriatri, dysbiosis kerap dikaitkan dengan penurunan keragaman
mikrobiota usus serta dominasi bakteri patogen yang berpotensi memicu kondisi
inflamasi kronis (Conway, J., & A Duggal, N. ,2021). Kondisi ini diyakini mempengaruhi
tidak hanya kesehatan saluran pencernaan, tetapi juga berkontribusi pada peningkatan
risiko infeksi saluran pernapasan melalui mekanisme yang melibatkan sumbu usus-paru
(qut-lung axis). Mekanisme ini menjelaskan bahwa metabolit yang dihasilkan oleh
mikrobiota, seperti asam lemak rantai pendek / short chain fatty acids (SCFA), berperan
dalam modulasi respon imun pada jaringan paru-paru (Ma, P. J. et al, 2022).

Berdasarkan penelitian terbaru oleh Kulkarni D. et al, 2025 yang ditemukan
bahwa infeksi Human Metapneumovirus (HMPV) memberikan kontribusi signifikan
terhadap beban penyakit saluran napas akut pada populasi lansia secara global. Penelitian
ini merupakan tinjauan sistematis dan meta-analisis pertama yang secara komprehensif
menghitung beban global penyakit terkait HMPV pada orang berusia 60 tahun ke
atas.Dari hasil analisis data terhadap 46 studi yang dilakukan antara tahun 2005 hingga
2023, ditemukan bahwa pada tahun 2019 terjadi sekitar 473.000 rawat inap akibat HMPV
di seluruh dunia pada kelompok usia >65 tahun.

Di China, sejumlah penelitian telah melaporkan peningkatan kasus HMPV dalam
beberapa tahun terakhir. Kenaikan insiden HMPV mengalami kenaikan yang signifikan,
terutama di kawasan perkotaan yang padat penduduk. Faktor utama hal ini terjadi adalah
kurangnya paparan sinar matahari yang berkontribusi terhadap peningkatan jumlah kasus
infeksi saluran pernapasan yang disebabkan oleh HMPV (Ye, H. et al, 2023). Data
epidemiologis ini menekankan pentingnya pemantauan dan intervensi kesehatan
masyarakat untuk mengendalikan penyebaran infeksi virus pernapasan, terutama di
wilayah dengan tingkat jumlah penduduk yang tinggi.

Sedangkan di Indonesia, Dinas Kesehatan Pemprov Jakarta (2025) melaporkan
adanya peningkatan kasus infeksi HMPV, jumlah penderita ISPA akibat HMPV sebanyak
19 kasus pada tahun 2022, 78 kasus pada tahun 2023, dan 100 kasus pada tahun 2024.
Dalam laporan tersebut kelompok-kelompok rentan seperti anak-anak dan lansia menjadi
fokus agar dapat terhindar dari HMPV ini. Hal ini sangat menjadi fokus pencegahan
mengingat data dari Badan Pusat Statistik (2019) yang menunjukkan adanya
pertumbuhan jumlah penduduk lansia yang cukup pesat di Indonesia. Peningkatan jumlah
geriatri ini, jika dikombinasikan dengan tren peningkatan kasus HMPV, mengindikasikan
adanya beban kesehatan yang semakin berat di sektor kesehatan. Kondisi ini menuntut
adanya pemahaman mendalam mengenai faktor risiko yang memperburuk kerentanan
terhadap infeksi, salah satunya adalah dysbiosis.
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Selain faktor demografis dan epidemiologis, aspek patofisiologis dari dysbiosis
juga menjadi fokus penting. Penelitian yang dilakukan oleh Dmytriv, T. R. Et al, Storey,
(2024) menunjukkan bahwa perubahan komposisi mikrobiota usus dapat menyebabkan
peningkatan permeabilitas usus dan translocasi endotoksin ke dalam sirkulasi sistemik,
yang kemudian memicu respons inflamasi berlebih. Kondisi inflamasi kronis ini, sering
disebut sebagai inflammaging, merupakan ciri khas penuaan dan semakin diperparah oleh
adanya dysbiosis. Inflammaging berperan dalam penurunan fungsi imun secara
keseluruhan, sehingga meningkatkan kerentanan terhadap infeksi virus seperti HMPV
(Parks, O. B.,2024)

Lebih jauh lagi, penelitian oleh Marrella, V. Et al (2024) mengungkapkan bahwa
interaksi antara mikrobiota usus dan sistem imun melalui sumbu usus-paru sangat
berpengaruh dalam mengatur respons terhadap infeksi saluran pernapasan. Mekanisme
ini melibatkan perubahan kadar metabolit seperti short-chain fatty acids (SCFA), yang
memiliki peran anti-inflamasi dan dapat meningkatkan kemampuan sel imun untuk
melawan infeksi. Oleh karena itu, gangguan keseimbangan mikrobiota usus pada lansia
tidak hanya berdampak pada kesehatan pencernaan tetapi juga dapat menghambat respons
imun yang efektif terhadap patogen pernapasan, termasuk HMPV.

Peninjauan literatur yang komprehensif sangat penting guna mengkaji hubungan
antara dysbiosis dan risiko infeksi HMPV. Tinjauan ini diharapkan tidak hanya
memberikan pemahaman tentang mekanisme patofisiologis yang mendasari interaksi
tersebut, tetapi juga membuka jalan bagi pengembangan strategi intervensi yang lebih
efektif, seperti penggunaan probiotik, prebiotik, dan modifikasi diet untuk
mengembalikan keseimbangan mikrobiota usus

Secara keseluruhan, latar belakang epidemiologi di China dan Indonesia serta data
demografis mengenai peningkatan populasi geriatri menegaskan pentingnya penelitian
lebih lanjut mengenai hubungan antara dysbiosis dan risiko infeksi HMPV. Pengetahuan
yang mendalam mengenai aspek ini sangat diperlukan untuk merancang intervensi yang
dapat mengurangi beban penyakit dan meningkatkan kualitas hidup lansia. Dengan
pemahaman yang lebih baik tentang faktor-faktor yang mempengaruhi kerentanan
terhadap infeksi saluran pernapasan, diharapkan strategi pencegahan dan pengobatan
yang lebih terarah dan efektif dapat diterapkan di masa mendatang.

Metode Penelitian

Penelitian ini menggunakan metode literature review dengan meninjau jurnal
bereputasi yang diterbitkan dalam 10 tahun terakhir (2015-2025). Pencarian literatur
dilakukan melalui beberapa basis data ilmiah utama, antara lain PubMed, Scopus, dan
ScienceDirect. Kata kunci yang digunakan meliputi "dysbiosis", "geriatri”, "HMPV",
"human metapneumovirus", "infeksi pernapasan”, dan "gut-lung axis". Batasan pencarian
ditetapkan untuk mendapatkan artikel yang relevan dengan topik dan telah melalui proses
peer-review.

Proses seleksi dimulai dengan penyaringan judul dan abstrak untuk memastikan
relevansi dengan fokus penelitian, yaitu hubungan antara dysbiosis pada populasi geriatri
dengan risiko infeksi HMPV. Artikel yang memenuhi kriteria inklusi (artikel asli,
tinjauan sistematik, dan meta-analisis) kemudian diakses secara penuh untuk evaluasi
lebih lanjut.
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Jurnal bereputasi dipilih untuk dianalisis secara mendalam. Data yang diekstraksi
meliputi desain studi, metode serta berbagai hasil utama yang memiliki kaitan terhadap
dysbiosis, serta implikasinya terhadap risiko HMPV pada populasi lansia. Hasil studi-
studi tersebut disintesis secara naratif. Pendekatan ini diharapkan memberikan gambaran
komprehensif mengenai keterkaitan antara dysbiosis dan infeksi HMPV, serta
mendukung pengembangan strategi intervensi yang lebih efektif untuk menurunkan
risiko infeksi pada populasi geriatri.

Hasil dan Pembahasan
1. Patofisiologi Dyshiosis dan Gut-lung axis

Dysbiosis merupakan kondisi ketidakseimbangan mikrobiota usus yang dapat
disebabkan oleh berbagai faktor, termasuk penuaan, pola makan yang buruk,
penggunaan antibiotik, dan penyakit kronis (Madhogaria, B. et al, 2022). Gangguan
ekosistem mikrobiota usus memiliki banyak konsekuensi, yang dapat dibagi menjadi
tiga konsekuensi. Pertama gangguan barrier usus, kedua ketidakseimbangan sistem
kekebalan dan terakhir ketiga adalah gangguan metabolisme. Integritas dinding usus
dapat dikompromikan oleh asetaldehida yang diproduksi oleh mikrobiota dari etanol
eksogen atau endogen, aktivitas mukolitik langsung, dan mekanisme lainnya.
(Llorente, C., & Schnabl, B.,2015) Sistem kekebalan dapat dimodulasi oleh molekul
yang berasal dari mikrobiota melalui pensinyalan inflammasome atau pensinyalan
reseptor seperti Toll/Toll Like Reseptor (TLR) dan reseptor seperti NOD/NOD like
reseptor (NLR). TLR dan NLR adalah dua bentuk utama sensor imun bawaan, yang
memberikan respons langsung terhadap invasi patogen atau cedera jaringan.
(Wicherska-Pawtowska, K. Et al, 2021). Terakhir efek pada sistem metabolisme,
terutama metabolisme glukosa dan lipid, dimediasi oleh perubahan komposisi asam
empedu, produksi asam lemak rantai pendek /short-chain fatty acids (SCFA) dari serat
makanan, konversi kolin menjadi trimetilamina (TMA), dan banyak lainnya. Diantara
ketiga konsekuensi tersebut, efek pada sistem imun dan metabolisme membentuk
sebuah jalur yang disebut gut-lung axis (Verma, A. et al, 2024).

Salah satu jalur utama yang menghubungkan mikrobiota usus dengan sistem
imun adalah melalui gut-lung axis, yaitu hubungan dua arah antara mikrobiota usus
dan sistem pernapasan melalui mekanisme imunologi dan metabolik (Dang &
Marsland, 2019). Gut-lung axis bekerja melalui berbagai mekanisme, termasuk
produksi metabolit mikroba seperti asam lemak rantai pendek (SCFA), yang berperan
dalam modulasi inflamasi dan respons imun sistemik. SCFA seperti butirat dan
propionat memiliki efek anti-inflamasi dengan menghambat produksi sitokin
proinflamasi, serta meningkatkan fungsi sel T regulator (Treg) yang berperan dalam
menekan respons imun yang berlebihan (Budden et al., 2017). Ketika terjadi dysbiosis,
terjadi penurunan produksi SCFA, yang berkontribusi pada peningkatan permeabilitas
usus, translokasi mikroba patogen, serta aktivasi berlebihan dari sistem imun bawaan
dan adaptif yang dapat berdampak pada respons imun terhadap infeksi pernapasan
(Dumas et al., 2018).

Penelitian menunjukkan bahwa perubahan komposisi mikrobiota usus dapat
menyebabkan disregulasi sistem imun yang berdampak langsung pada paru-paru.
Ketidakseimbangan mikrobiota usus dapat mengakibatkan peningkatan kadar
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lipopolisakarida (LPS) dalam sirkulasi darah, yang memicu respons inflamasi sistemik
dan meningkatkan risiko infeksi paru-paru (Dang & Marsland, 2019). Mekanisme ini
telah dikaitkan dengan peningkatan kejadian infeksi saluran pernapasan, termasuk
yang disebabkan oleh virus seperti HMPV.

. Dysbiosis pada Populasi Geriatri

Proses penuaan secara alami menyebabkan perubahan dalam komposisi
mikrobiota usus. Lansia cenderung mengalami penurunan keanekaragaman
mikrobiota, peningkatan bakteri patogen, serta berkurangnya spesies yang bermanfaat
seperti Bifidobacterium dan Lactobacillus (Hou, K. et al, 2022). Perubahan ini
berkontribusi pada meningkatnya tingkat inflamasi kronis pada populasi lansia, suatu
fenomena yang dikenal sebagai inflammaging (Franceschi et al., 2017).

Disatu sisi studi lain menunjukkan bahwa populasi geriatri memiliki
peningkatan kadar sitokin proinflamasi seperti IL-6, TNF-a, dan CRP, yang dapat
memperburuk respons imun terhadap infeksi pernapasan (Rea, I. M. 2018). Ketika
inflamasi sistemik meningkat akibat dysbiosis, respons imun terhadap infeksi virus
menjadi tidak efektif. Hal ini menyebabkan lansia lebih rentan terhadap komplikasi
serius akibat infeksi HMPV dibandingkan populasi yang lebih muda (Watson, A., &
Wilkinson, T. ,2021).

Selain itu, lansia juga lebih sering mengalami penyakit kronik dan komorbid
seperti diabetes, penyakit kardiovaskular, dan penyakit paru obstruktif kronik (PPOK),
yang semakin memperparah dampak dari dysbiosis terhadap sistem imun dan
meningkatkan risiko infeksi pernapasan (Saint-Criq, V. et al, 2021). Studi oleh
Pellanda, P. (2020) menemukan bahwa lansia dengan kondisi penyakit kronik dan
komorbid memiliki pola mikrobiota yang mengalami perubahan signifikan. Kondisi
ini membuat lansia memiliki tingkat infeksi virus pernapasan yang lebih tinggi
dibandingkan lansia dengan mikrobiota yang lebih stabil.

. Hubungan Dysbiosis dengan Infeksi HMPV pada Geriatri

Human Metapneumovirus (HMPV) merupakan salah satu penyebab utama
infeksi saluran pernapasan bawah pada lansia, yang dapat menyebabkan komplikasi
serius seperti pneumonia dan eksaserbasi penyakit paru kronik (Satapathy, T. et
al,2025). HMPV menyebar melalui droplet pernapasan dan memiliki patofisiologi
yang mirip dengan respiratory syncytial virus (RSV), terutama dalam hal
kemampuannya untuk menghindari respons imun inang (Pifiana, M. et al, 2023)
Hubungan antara dysbiosis dan infeksi HMPV dapat dijelaskan melalui beberapa
mekanisme. Pertama, perubahan komposisi mikrobiota usus yang menyebabkan
penurunan SCFA dapat melemahkan respons imun terhadap infeksi virus. SCFA
berperan dalam meningkatkan fungsi sel imun seperti makrofag alveolar dan sel epitel
paru-paru, yang berperan dalam pertahanan pertama terhadap infeksi virus (Budden et
al., 2017). Kedua, peningkatan permeabilitas usus akibat dysbiosis memungkinkan
translokasi mikroba patogen dan produk toksiknya ke dalam sirkulasi sistemik. Hal ini
memicu aktivasi berlebihan dari sistem imun bawaan, yang dapat menyebabkan
disregulasi imun dan peradangan sistemik yang berujung pada peningkatan risiko
infeksi HMPV yang lebih parah (Dumas et al., 2018). Ketiga, inflamasi sistemik yang
disebabkan oleh dysbiosis dan penuaan mengganggu respons imun adaptif terhadap
HMPV. Studi menunjukkan bahwa lansia dengan tingkat inflamasi yang lebih tinggi
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memiliki respons antibodi yang lebih lemah terhadap infeksi virus, yang berarti
mereka lebih rentan mengalami infeksi ulang atau komplikasi akibat HMPV (Saint-
Criq, V. et al, 2021).

Sehingga dari paparan diatas menunjukkan bahwa lansia dengan mikrobiota
usus yang lebih seimbang memiliki tingkat keparahan infeksi HMPV yang lebih
rendah dibandingkan dengan mereka yang mengalami dysbiosis. Hal ini selanjutnya
menjadi dasar pentingnya intervensi yang menargetkan keseimbangan mikrobiota
usus, seperti penggunaan probiotik dan prebiotik, untuk mengurangi risiko infeksi
HMPYV pada populasi geriatri.

. Implikasi untuk Intervensi dan Manajemen Klinis

Penemuan mengenai peran dysbiosis dalam meningkatkan risiko HMPV pada populasi

geriatri membuka peluang untuk pengembangan strategi intervensi baru. Beberapa

pendekatan potensial meliputi:

« Probiotik dan Prebiotik:
Intervensi dengan probiotik dan prebiotik telah menunjukkan hasil yang
menjanjikan dalam mengembalikan keseimbangan mikrobiota usus pada lansia.
Pemberian suplemen tersebut dapat membantu mengurangi permeabilitas usus
dan menurunkan tingkat inflamasi, sehingga meningkatkan respons imun
terhadap infeksi virus. Namun, meskipun hasil awal cukup menjanjikan,
penelitian lebih lanjut dengan rancangan acak terkendali diperlukan untuk
menentukan dosis, durasi, dan jenis intervensi yang paling efektif (Elisa, A. E. C.,
& Binetti, A. G. 2021).

e Modulasi Diet:
Perubahan pola makan dengan peningkatan konsumsi serat, buah, dan sayuran
juga dapat berperan dalam memperbaiki komposisi mikrobiota usus. Diet
seimbang yang kaya akan nutrisi penting dapat membantu mengurangi efek
inflammaging dan meningkatkan status imun secara keseluruhan. (Zhang, F. Et
al, 2022)

e Terapi Terfokus:
Dengan pemahaman yang lebih mendalam mengenai mekanisme sumbu usus-
paru (gut-lung axis) terapi yang menargetkan jalur-jalur yang spesifik dalam
respons imun dan metabolisme mikrobiota dapat dikembangkan kedepannya
(Yaqub, M. O. et al, 2025). Seperti misalnya, adanya obat yang secara spesifik
menghambat reseptor inflamasi atau suplementasi metabolit mikroba tertentu
seperti SCFA yang kedepannya dapat menjadi opsi terapi inovatif untuk
mengurangi risiko infeksi pernafasan secara umum dan secara khusus HMPV.

Kesimpulan

Berdasarkan tinjauan literatur yang telah dilakukan, terdapat bukti yang

mendukung adanya hubungan antara dysbiosis pada populasi geriatri dan peningkatan
risiko infeksi Human Metapneumovirus (HMPV). Perubahan dalam komposisi
mikrobiota usus, yang ditandai dengan penurunan keberagaman bakteri menguntungkan
dan peningkatan bakteri patogenik, tampaknya mempengaruhi respons imun melalui
mekanisme seperti peningkatan inflamasi sistemik, gangguan fungsi barrier usus, dan
modulasi sumbu usus-paru (gut-lung axis).
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Studi-studi yang telah diulas menunjukkan bahwa kondisi dysbiosis pada lansia
dapat berkontribusi terhadap inflammaging serta penurunan efektivitas respon imun,
sehingga membuat individu lebih rentan terhadap infeksi virus pernapasan. Meskipun
hubungan langsung antara dysbiosis dan HMPV masih memerlukan konfirmasi melalui
penelitian klinis dengan desain yang lebih robust, data eksperimental dan observasional
yang ada memberikan dasar yang kuat bagi hipotesis tersebut.

Implikasi klinis dari temuan ini sangat signifikan. Intervensi melalui penggunaan
probiotik, prebiotik, dan modifikasi diet berpotensi menjadi strategi pencegahan yang
efektif untuk menurunkan risiko infeksi HMPV pada populasi geriatri. Namun, sebelum
rekomendasi terapi tersebut dapat diimplementasikan secara luas, diperlukan uji coba
acak terkendali yang dapat mengevaluasi efektivitas dan keamanan intervensi tersebut
dalam menormalkan komposisi mikrobiota usus dan meningkatkan respons imun.
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