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Editorial

TRANSFORMASI DIGITAL DERMATOLOGI SELAMA PANDEMI COVID-19

Pandemi COVID-19 yang sudah berlangsung lebih dari
1,5 tahun membuat akselerasi transformasi digital di berbagai
bidang, termasuk praktik klinis dermatovenereologi hingga
pengelolaan jurnal. Teledermatologi dalam keseharian
praktik dokter spesialis kulit dan kelamin (SpKK) telah
dilakukan demi mendukung program pembatasan sosial
pemerintah. Dokter SpKK dapat tetap melakukan pelayanan
medis tanpa tatap muka langsung untuk kasus tertentu, guna
mengurangi risiko penularan COVID-19.

Meskipun pembatasan sosial berdampak kepada
penurunan konsultasi tatap muka, namun di sisi lain terjadi
perluasan layanan yang dapat diberikan SpKK, khususnya
bagi masyarakat yang bertempat tinggal jauh dari fasilitas
kesehatan. Teledermatologi dirasa menghemat waktu dan
biaya yang dikeluarkan pasien.

Meski demikian, masih banyak kekurangan dari
teledermatologi ini. Mulai dari tidak memungkinkan
dilakukannya tindakan/prosedur, kualitas foto atau video
yang buruk,* hingga pengaruh terhadap proses pendidikan
residensi serta mahasiswa kedokteran. Belum lagi terkait
etikolegal, khususnya kerahasiaan informasi pasien di

platform yang digunakan untuk melakukan telekonsultasi.

Tidak hanya terkait praktik klinis, pengelolaan jurnal
Media Dermato Venereologica Indonesiana (MDVI) pun saat
ini tengah berusaha melakukan transformasi digital. MDVI
diharapkan dapat menjadi jurnal daring seutuhnya dengan
tetap mengedepankan kualitas artikel yang disajikan. Kami
berharap dengan format daring ini, informasi mengenai
dermatologi dan venereologi menjadi lebih mudah diakses
bagi para dokter SpKK di seluruh Indonesia.

Dalam edisi kali ini, kami menyajikan berbagai topik
mulai dari penyakit autoimun, inflamasi, infeksi, hingga
dermoskopi, dalam bentuk artikel asli, laporan kasus,
tinjauan pustaka, serta artikel khusus. Untuk ke depannya,
laporan berbasis bukti akan kami klasifikasikan dalam
artikel khusus. Kami berharap upaya kami menyajikan
berbagai artikel ini dapat membantu Anda dalam praktik
klinis dan pengembangan penelitian.

Sonia Hanifati
Tim Editorial MDVI



Artikel Asli

EVALUASI BERBAGAI TERAPI PSORIASIS PUSTULOSA GENERALISATA
MENGGUNAKAN PUSTULAR SYMPTOM SCORE DI RSUP DR. SARDJITO

Novian Febiyanto*, He Yeon Asva Nafaisa, Sunardi Radiono, Sri Awalia Febriana,
Niken Indrastuti, Avief Budiyanto, Fajar Waskito

Departemen Dermatologi dan Venereologi,
Fakultas Kedokteran, Kesehatan Masyarakat, dan Keperawatan,
Universitas Gadjah Mada/RSUP dr. Sardjito, Yogyakarta

ABSTRAK

Psoriasis pustulosa generalisata (PPG) adalah penyakit multisistem yang cukup sulit diterapi. Sejauh ini
masih sedikit penilaian keberhasilan terapi PPG menggunakan alat uji yang objektif. Penelitian ini menilai
evaluasi terapi PPG menggunakan pustular symptom score (PSS). Rancangan penelitian ini adalah deskriptif
retrospektif. Subjek penelitian yaitu semua penderita PPG derajat berat yang berobat di poliklinik dermatologi
dan venereologi RSUP dr. Sardjito tahun 2017-2019. Pustular symptom score dievaluasi selama 4 bulan berupa
penurunan skor ke derajat ringan, remisi, PSS 50, PSS 75, dan PSS 100. Terdapat 37 subjek PPG derajat berat
selama 2017-2019. Perbaikan derajat keparahan menjadi ringan pada subjek yang mendapat metotreksat,
metilprednisolon (MP), kombinasi metotreksat dan MP, dan kombinasi narrow-band ultraviolet B (NBUVB)
dan MP adalah sebesar 100%; sedangkan perbaikan pada kombinasi siklosporin dan MP sebesar 90%.
Metotreksat dan kombinasi metotreksat dan MP memberikan remisi dan pencapaian PSS 75 tertinggi di antara
terapi lainnya. Rerata skor PSS terendah di akhir pengamatan juga didapatkan pada kedua kelompok tersebut.
Pemberian metotreksat, MP, kombinasi metotreksat dan MP, kombinasi siklosporin dan MP, serta kombinasi
NBUVB dan MP mampu memperbaiki derajat keparahan menjadi ringan. Metotreksat, baik tunggal maupun
dikombinasi dengan MP, memberikan hasil lebih baik pada penurunan skor PSS dibandingkan modalitas terapi
lain.

Kata kunci : Psoriasis, PPG, PSS, metotreksat, siklosporin

EVALUATION OF TREATMENTS OF GENERALIZED PUSTULAR PSORIASIS
USING PUSTULAR SYMPTOM SCORE AT SARDJITO HOPSITAL

ABSTRACT

Generalized pustular psoriasis (GPP) is a difficult-to-treat multisystem disease. There are still few studies
on treatment evaluation using objective scoring systems. This study evaluated GPP treatment using pustular
symptom scores (PSS). The study design was retrospective descriptive. Subjects were acute/severe GPP patients
visiting dermatology and venereology clinic in Sardjito Hospital during 2017-2019. Pustular symptom scores
were analyzed during 4-month treatment using the proportion of subjects improved to mild grade, remission,
PSS 50, 75, and 100. There were 37 severe PPG subjects. Improvement to mild grade in methotrexate,
methylprednisolone (MP), the combination of methotrexate and MP, and the combination of NBUVB (narrow-
band ultraviolet B) and MP subjects were 100%, while in the combination of cyclosporine and MP was 90%.
Methotrexate alone or combined with MP had the highest remission and PSS 75 among other groups. Both
treatments also had the lowest scores of PSS at the end of observation. Methotrexate, MP, the combination
of methotrexate and MP, the combination of cyclosporine and MP, and the combination of NBUVB and MP
improved severity grades in this study. Methotrexate, as well as the combination of methotrexate and MP, were
seemingly more superior in reducing PSS compared to other treatments.

Korespondensi: Keywords: Psoriasis, GPP, PSS, methotrexate, cyclosporin
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PENDAHULUAN

Psoriasis pustulosa generalisata (PPG) merupakan
penyakit multisistem yang ditandai dengan erupsi kulit
berupa pustul steril multipel disertai dengan peradangan
sistemik dan keterlibatan mukosa.'? Epidemiologi PPG
berbeda-beda sesuai dengan lokasinya. Jepang memiliki
7,46 kasus PPG per-satu juta penduduk, sementara
berdasarkan penelitian Gayatri (dikutip dalam Yuniati
dan Putri, 2018), insidensi PPG sebesar 0,29% dari
seluruh pasien di instalasi rawat inap kulit dan kelamin
RSUD Dr. Soetomo Surabaya pada tahun 2001 - 2011.'3

Penyakit PPG yang tidak segera ditangani akan
dan hipoalbuminemia berat
sehingga diperlukan terapi yang optimal.'Terapi untuk

menimbulkan  sepsis
PPG saat ini berupa steroid topikal, agen imunosupresan
konvensional seperti metotreksat dan siklosporin, hingga
agen biologik seperti inhibitor TNF-o..* Hingga saat ini,
belum ada konsensus mengenai penggunaan alat ukur
objektif untuk evaluasi terapi PPG. Reaksi PPG akut
menimbulkan lesi kulit dan gangguan sistemik, terjadi
beberapa kali dalam setahun, serta kemunculannya
tidak dapat diprediksi.! Berdasarkan hal tersebut,
diperlukan sistem skor komprehensif yang mencakup
semua parameter penting. Pustular symptom score (PSS)
merupakan sistem skor yang menilai lesi kulit, gangguan
sistemik, serta hasil pemeriksaan laboratorium penderita
PPG.? Sejauh ini, belum ada penelitian yang menilai
keberhasilan terapi PPG akut menggunakan sistem
skor yang objektif di Indonesia. Penelitian ini menilai
keberhasilan terapi PPG akut menggunakan parameter
berupa PSS.

Tabel 1.
Research Team on Intractable Skin Diseases®

A. SKkor lesi Kulit (rentang skor 0-9)

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian deskriptif
retrospektif menggunakan Subjek
penelitian adalah semua penderita PPG yang berkunjung
ke poliklinik dermatologi dan venereologi (DV) RSUP
dr. Sardjito selama tahun 2017-2019. Subjek merupakan
penderita PPG baru dengan derajat berat atau penderita

PPG lama yang dalam satu bulan terakhir mengalami

catatan medis.

perubahan dari derajat ringan ke berat/mengalami
eksaserbasi akut (definisi derajat PSS tercantum di
bawah ini) yang mendapatkan terapi sistemik dan
fototerapi. Semua subjek mendapatkan terapi topikal
berupa emolien dan steroid, sehingga terapi topikal tidak
disertakan dalam penelitian. Terapi dievaluasi selama 4
bulan menggunakan pustular symptom score (PSS) (tabel
1). Kadar C-reactive protein (CRP) tidak disertakan
dalam perhitungan karena data CRP tidak tersedia.
Kriteria inklusi adalah subjek mengalami PPG derajat
berat (skor PSS>11) dan memiliki data catatan medis
lengkap. Subjek dieksklusi apabila terjadi pergantian
terapi selama pengamatan. Keberhasilan terapi dinilai
dari jumlah subjek yang mengalami: 1) perubahan
derajat keparahan menjadi ringan (skor PSS=0-6); 2)
remisi PPG (skor PSS = 0 - 1); 3) penurunan 50% skor
PSS pascaterapi (PSS 50); 4) penurunan 75% skor PSS
pascaterapi (PSS 75); dan 5) penurunan 100% skor PSS
pascaterapi (PSS 100).

HASIL
Selama tahun 2017-2019, terdapat 37 subjek PPG

Sistem penilaian derajat keparahan psoriasis pustulosa generalisata menggunakan pustular symptom score (PSS) dari Japanese

Skor 3 2 1 0
Area eritema (LPB %) >75 >25, <75 <25 0
Area eritema dengan pustul (LPB %) >50 >10, <50 <10 0
Area edema (LPB %) >50 >10, <50 <10 0
B. Skor gejala sistemik dan hasil laboratorium (rentang skor 0-8)

Skor 2 1 0

Demam (0C) >38.5 >37, <38,5 <37

Kadar leukosit darah (/mL) >15.000 >15.000, <10.000 <10.000

CRP (mg/dL) >7 >3,5, <7 <35
Albumin serum (g/dL) <3 >3, <38 >3.8

Keterangan: LPB: luas permukaan tubuh. CRP: C-reactive protein. Skor PSS adalah skor A+B, untuk menilai derajat keparahan: ringan (skor PSS = 0 - 6),

sedang (skor PSS =7 - 10), dan berat (skor PSS >11).
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dengan proporsi perempuan lebih banyak dibandingkan
dengan laki-laki (tabel 2). Hipertensi, diabetes, dan
tuberkulosis merupakan penyakit komorbid terbanyak
pada subjek. Jenis terapi yang diberikan pada subjek
yaitu metotreksat [13 subjek], metilprednisolon (MP)
[4 subjek], kombinasi metotreksat dan MP [6 subjek],
kombinasi siklosporin dan MP [10 subjek], serta
kombinasi narrow-band ultraviolet B(NBUVB) dan MP
[4 subjek]. Dosis terapi subjek yaitu metotreksat [15-
25 mg/minggu (oral), 25-50 mg/minggu (parenteral)],
siklosporin [100 mg/hari (oral)], metilprednisolon [8-
32 mg/hari (oral), 125 mg/minggu (parenteral)], dan
NBUVB [mulai dari 500 mj/cm?]. Pada tabel 3, tidak
didapatkan perbedaan skor PSS awal pada semua
kelompok terapi (p>0,05).

Pada evaluasi perbaikan nilai PSS (tabel 3), seluruh
subjek di semua kelompok mengalami perbaikan
derajat keparahan menjadi ringan pada bulan keempat,
kecuali kelompok kombinasi siklosporin dan MP yang
perbaikannya terjadi pada 90% subjek. Metotreksat serta
kombinasi metotreksat dan MP merupakan terapi yang
memberikan remisi PPG tertinggi pada akhir pengamatan,
masing-masing 84,6% dan 66,7%. Seluruh subjek (100%)
dengan terapi metotreksat, kombinasi metotreksat dan
MP, serta kombinasi NBUVB dan MP mencapai PSS 50
pada akhir bulan ke-4. Pada pencapaian PSS 75, jumlah
terbanyak terdapat pada kelompok metotreksat serta
kombinasi metotreksat dan MP, masing-masing 84,6%
dan 100%. Semua kelompok terapi memiliki PSS 100
atau total clearance di bawah 50%.

Semua kelompok subjek mengalami penurunan
skor PSS selama 4 bulan pemberian terapi (gambar
1). Metotreksat serta kombinasi metotreksat dan MP
memiliki rerata skor PSS terendah pada akhir pengamatan.
Skor PSS pada metotreksat menurun tajam pada bulan
ke-1, sementara pada kombinasi metotreksat dan MP,
penurunan drastis terjadi hingga bulan ke-2. Penurunan
skor PSS pada kombinasi NBUVB dan MP terjadi lebih
lambat. Pada kelompok MP, penurunan cepat diikuti
dengan sedikit kenaikan skor pada bulan ke-4.

DISKUSI

Jumlah kasus PPG yang jarang menyebabkan
minimnya data epidemiologi PPG." Di RSUP dr.
Sardjito, tercatat terdapat 1,4% kasus PPG dari semua
kasus psoriasis [data tidak dipublikasikan]. Kasus PPG di
Jepang juga hanya 1% di antara psoriasis lainnya.® Pada
penelitian ini, median usia subjek yaitu 37 tahun dengan
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Tabel 2. Karakteristik subjek
Variabel n %
Jenis kelamin
Laki-laki 15 40,5
Perempuan 22 59,5
Usia (tahun)
Median 37
Minimal - maksimal 3-74

Lokasi lesi awal

Kepala-leher 4 10,8
Badan 10 27
Ekstremitas atas 20 54,1
Ekstremitas bawah 3 8,1

Riwayat psoriasis plak

Ya 4 10,8
Tidak 33 89,2
Penyakit komorbid
Tuberkulosis 3 8,1
Diabetes melitus 3 8,1
Hipertensi 4 10,8
Morbus Hansen 1 2,7
Gizi kurang 1 2,7
Kehamilan 1 2,7
Depresi 1 2,7
Sindrom nefrotik 1 2,7
Sindrom Down 1 2,7
Tidak ada 22 59,5
Riwayat PPG
Awitan baru 27 73
Eksaserbasi akut 10 27

Keterangan: PPG: psoriasis pustulosa generalisata.

Tabel 3. Skor pustular symptom score (PSS) awal berdasarkan
terapi yang diberikan
Jenis terapi Rerata SD
Metotreksat 11,46 0,78
Metilprednisolon 11,25 0,5

Kombinasi metotreksat dan metilprednisolon 11,17 0,41
Kombinasi siklosporin dan metilprednisolon 11,3 0,48
Kombinasi NBUVB dan metilprednisolon 11,75 0,96

Keterangan: NBUVB: narrow-band ultraviolet B. SD: standar deviasi/
simpang baku
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subjek perempuan lebih banyak daripada laki-laki. Hal
ini tidak jauh berbeda dengan rentang usia penderita PPG
pada penelitian sebelumnya, yaitu antara 30-39 tahun
dengan predominasi perempuan.>¢

Penyakit PPG dapat berasal dari psoriasis plak akibat
pertukaran sitokin IL-17/IL-23 dengan IL-36." Pada
penelitian ini, sebanyak 10,8% subjek memiliki riwayat
psoriasis plak sebelumnya. Terkait faktor komorbid,
penyakit penyerta terbanyak yang dialami subjek adalah
hipertensi, diabetes, dan tuberkulosis. Kemoterapi pada
PPG akan menekan sistem imun dan mempengaruhi
fungsi hati dan ginjal, sehingga pilihan terapi pada
penderita dengan komorbid menjadi lebih terbatas.*’

Perbaikan derajat keparahan penderita menjadi
evaluasi objektif untuk menilai efikasi terapi.'® Pustular
symptom score, generalized pustular psoriasis area
severity index (GPPASI), dan generalized pustular

psoriasis  physician global assessment (GPPGA)
merupakan beberapa sistem skor yang menilai derajat
keparahan PPG.'® Penghitungan GPPASI dan GPPGA
tidak melibatkan kelainan sistemik pada PPG.® Pustular
symptom score merupakan parameter komprehensif yang
menilai lesi kulit, gejala sistemik, dan hasil laboratorium
sebagai evaluasi keberhasilan terapi.’

Pemberian modalitas terapi yang berbeda-beda untuk
penderita PPG di RSUP Dr. Sardjito karena disesuaikan
dengan kondisi individual penderita serta ada tidaknya
faktor komorbid, semisal adanya gangguan fungsi ginjal,
hati, atau kehamilan. Pada penelitian ini, pemberian
semua jenis terapi pada PPG derajat berat mampu
memperbaiki derajat keparahan dari berat menjadi
ringan pada bulan keempat terapi. Perbaikan ini sudah
tampak sejak bulan kedua, terutama pada kelompok
terapi metotreksat, MP, serta kombinasi metotreksat

Tabel 4. Perbaikan nilai pustular symptom score (PSS) pada bulan kedua dan keempat terapi
Terapi Perbaikan nilai PSS
Ringan, n (%) Remisi, n (%) PSS 50, n (%) PSS 75, n (%) PSS 100, n (%)

Bulan 2 Bulan 4 Bulan 2 Bulan 4 Bulan 2 Bulan 4 Bulan 2 Bulan4 Bulan2 Bulan4
Mtx 11 (84,6) 13 (100) 1(7,70) 11 (84,6) 9 (69,2) 13 (100) 4(30,8) 11 (84,6) 1(7,70) 3(23,1)
MP 4 (100) 4 (100) 1(25) 2 (50) 4 (100) 3(75) 1(25) 2 (50) 0 1(25)
Mtx + MP 6 (100) 6 (100) 2 (33.3) 4 (66,7) 6 (100) 6 (100) 2(33,3) 6 (100) 0 2(33,3)
CycA + 7 (70) 9 (90) 0 5(50) 6 (60) 8 (80) 1(10) 6 (60) 0 2 (20)
MP
NBUVB + 2 (50) 4 (100) 0 2 (50) 2 (50) 4 (100) 1(25) 2 (50) 0 0
MP

Keterangan: Mtx: metotreksat; MP: metilprednisolon; CycA: siklosporin; NBUVB: narrow-band ultraviolet B; Ringan: skor PSS = 0 - 6; Remisi: skor PSS

=0-1.
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Keterangan: Mtx: metotreksat; MP: metilprednisolon; CycA: siklosporin; NBUVB: narrow-band ultraviolet B

Gambar 1.

Perubahan rerata skor PSS pada subjek selama pemberian terapi
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dan MP. Metotreksat mampu menghambat mediator
inflamasi dan menekan pembelahan sel basal epidermis
yang terlalu cepat pada psoriasis.’ Efikasi metotreksat
sedikit lebih baik dibandingkan dengan siklosporin.'
Hal ini ditunjukkan pada penelitian ini, yaitu remisi
penyakit, PSS 50, dan PSS 75 terbanyak didapatkan pada
subjek yang mendapatkan metotreksat serta kombinasi
metotreksat dan MP. Metilprednisolon memiliki efek
imunosupresif dan antiinflamasi yang cepat, sehingga
diberikan pada kondisi PPG akut.!"'> Kombinasi MP
dengan metotreksat akan meningkatkan efikasi terapi
dengan risiko kekambuhan akut yang rendah.!!" Semua
terapi pada penelitian ini memberikan nilai perbaikan
PSS 100 atau total clearance yang rendah. Penyakit
PPG merupakan penyakit autoimun kronis yang sangat
dipengaruhi oleh faktor ekstrinsik, sehingga cukup sulit
untuk mencapai total clearance. Reaksi akut (flare) bisa
timbul beberapa kali dalam setahun.!

Nilai skor PSS terendah di akhir pengamatan
didapatkan pada kelompok terapi metotreksat,
baik tunggal maupun kombinasi dengan MP.
Subjek dengan terapi metotreksat juga mengalami
penurunan skor PSS lebih drastis daripada siklosporin.
Metotreksat sebenarnya memiliki awitan terapi lebih
lama dibandingkan dengan siklosporin.!*!® Pada
penelitian ini, sebagian besar metotreksat diberikan
secara parenteral dan dosis tinggi (>15 mg/minggu),
sedangkan siklosporin diberikan secara oral dan
dosis rendah (100 mg/hari), sehingga penurunan skor
PSS metotreksat lebih baik dibandingkan dengan
siklosporin.

Metilprednisolon juga memberikan penurunan skor
PSS yang cukup drastis di beberapa bulan awal terapi,
namun skor PSS-nya kemudian meningkat sedikit di
akhir pengamatan. Hal ini karena MP memiliki efek
antiinflamasi yang cepat, namun pada penggunaan jangka
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panjang, MP dapat memicu kemunculan lesi kembali.”!!
Sementara itu, penurunan skor PSS paling sedikit terdapat
pada kelompok kombinasi NBUVB dan MP. Penurunan
yang sedikit ini dikarenakan NBUVB memiliki awitan
aksi yang lambat serta MP diberikan pada dosis rendah
dengan alasan adanya penyakit penyerta pada subjek di
kelompok ini.

Keterbatasan pada penelitian ini yaitu dosis obat
dan kadar CRP tidak disertakan pada evaluasi terapi.
Parameter CRP berfungsi untuk menilai reaksi inflamasi
pada penderita PPG derajat berat. Pada penelitian ini,
angka leukosit, kadar albumin, dan gejala demam
dianggap cukup mewakili adanya reaksi inflamasi pada
subjek. Kelemahan lain yaitu subjek dengan eksaserbasi
akut tetap disertakan tanpa adanya periode wash-out
akibat sedikitnya jumlah kasus PPG selama periode
pengamatan. Walau begitu, riwayat PPG (awitan baru
atau eksaserbasi akut) tidak mempengaruhi skor PSS
di semua bulan pengamatan pada penelitian ini. Pada
penelitian ini, tidak adanya subjek yang mendapatkan
asitretin sebagai lini pertama PPG karena asitretin belum
beredar secara resmi di Indonesia.

KESIMPULAN

Pustular symptom score berguna untuk menilai
perbaikan PPG derajat berat selama terapi. Pemberian
metotreksat, MP, kombinasi metotreksat dan MP,
kombinasi siklosporin dan MP, serta kombinasi NBUVB
dan MP mampu memperbaiki derajat keparahan menjadi
ringan. Metotreksat, baik tunggal maupun dikombinasi
dengan MP, memberikan hasil lebih baik terhadap
penurunan skor PSS pada pasien PPG derajat berat
dibandingkan dengan terapi yang lain.
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