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PERAN SITOKIN DALAM PATOFISIOLOGI BERBAGAI PENYAKIT BERBASIS IMUN, 

DAN KEMUNGKINANNYA MENJADI KUNCI PENGENDALIAN RESPONS IMUN 

  

 

 
Sejak ditemukannya Interferon-α di tahun 1957, 

peran sitokin sebagai salah satu protein utama yang 

menjadi regulator respons imun dalam kehidupan tidak 

lagi terbantahkan. Sitokin adalah terminologi umum yang 

digunakan untuk molekul peptida atau protein yang 

berfungsi dalam komunikasi antar sel. Berdasarkan respons 

seluler yang diakibatkannya, sitokin diketahui dapat me-

nyelenggarakan komunikasi seluler yang sifatnya autokrin, 

parakrin, maupun endokrin. Perkembangan teknologi 

dalam bidang biologi molekular sangat berpengaruh dalam 

pengelompokkan sitokin. Terdapat beberapa cara penge-

lompokan sitokin, yaitu melalui fungsi, struktur dan juga 

dari reseptornya. Setiap jenis sitokin memiliki reseptor 

pada permukaan sel target yang ditujunya. Ikatan antara 

sitokin dan reseptor pada permukaan sel target meng-

akibatkan terjadinya transduksi sinyal, yang berujung pada 

ekspresi protein atau sitokin lainnya, yang memodulasi atau 

meningkatkan respons imun terhadap antigen yang 

dikenalinya.  

Homeostasis 

Sitokin mengatur homeostasis didalam tubuh 

dengan meregulasi sel imun. Sirkuit pensinyalan sitokin 

mencakup beberapa check point dalam proses inflamasi 

dan toleransi. Sitokin proinflamasi berperan dalam per-

tahanan dan sistem kekebalan terhadap potensi infeksi 

atau bahaya. Pada keadaan produksi sitokin yang tidak 

teratur, dapat menyebabkan berbagai keadaan imuno-

patologi, termasuk penyakit autoinflamasi dan auto-

imun, dan, dalam beberapa kasus, dapat menyebabkan 

kejadian kanker. 

Pada bidang dermatologi, seluruh kelainan kulit, 

baik yang murni diakibatkan oleh sistem imun ataupun 

yang didahului oleh terjadinya infeksi, melibatkan 

sitokin. Oleh karena itu, tidak aneh apabila dalam 25 

tahun terakhir, sitokin telah menjadi bagian penting 

dalam keberhasilan pengembangan teknik diagnostik, 

tata laksana dan prognostik pasien. Regulasi sitokin di-

pandang sebagai target terapi potensial dalam berbagai 

penyakit kulit. Regulasi sitokin bisa dilakukan dengan 

menghambat produksinya, mencegah terjadinya ikatan 

antara sitokin dan reseptor sel target, ataupun memutus 

jalur transduksi sinyal yang diakibatkan olehnya. Ber-

bagai langkah yang dapat dilakukan untuk meregulasi 

sitokin tersebut telah membuka kemungkinan yang 

tidak terbatas akan potensi terapi yang dimilikinya, 

termasuk untuk mengatasi berbagai penyakit yang saat 

ini kita hadapi. Oleh karena itu, penting bagi dokter 

sebagai praktisi kesehatan memahami sitokin dan 

peranan yang dijalankannya. 

Peran sitokin dalam patofisiologi Covid-19 

Sejumlah studi pada pasien terjangkit Covid-19 

mengungkapkan terjadinya badai sitokin (Cytokine storm) 

yang meningkatkan keparahan infeksi Covid-19. Singkat 

kata, lonjakan kadar sitokin dalam tubuh pasien Covid-19 

mengakibatkan reaksi hipersensitivitas yang akhirnya 

mengakibatkan disfungsi organ dan kematian. Oleh 

karena itu, sitokin dipandang target terapi potensial pada 

pandemi Covid-19 yang saat ini kembali mengalami 

lonjakan. Potensi regulasi sitokin sebagai tata laksana pada 

pasien Covid-19 masih harus diteliti pada jumlah pasien 

yang lebih besar, namun mengingat peranan utama sitokin 

dalam terjadinya reaksi hipersensitivitas, tidak salah 

apabila peneliti dan praktisi medis di berbagai belahan 

dunia menaruh harapan besar terhadap regulasi sitokin 

sebagai kunci keberhasilan terapi Covid-19 pada pasien. 
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EFEKTIVITAS SULFUR TOPIKAL DIBANDINGKAN DENGAN PERMETRIN 

DALAM TATA LAKSANA SKABIES: LAPORAN KASUS BERBASIS BUKTI 
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ABSTRAK 
 

Latar belakang: Skabies merupakan penyakit kulit akibat infestasi parasit Sarcoptes scabiei var hominis 
yang banyak ditemukan endemis di negara berkembang, terutama di daerah dengan kepadatan populasi yang 

tinggi. Terdapat berbagai pilihan dalam terapi skabies. Dalam formularium nasional Indonesia, tersedia 2 

terapi skabies yaitu krim permetrin 5% dan salep 2-4. Permetrin merupakan terapi lini pertama untuk skabies. 
Tujuan laporan kasus berbasis bukti ini adalah untuk membandingkan efektivitas sulfur topikal dan permetrin 

pada pasien skabies. 

Metode: Penelusuran literatur sistematis dilakukan pada database Pubmed, Cochrane Library, Science 
direct, EBSCO, Proquest, dan Scopus dengan kata kunci yang sesuai. Studi yang membandingkan sulfur topikal 

dengan permetrin topikal pada pasien skabies dimasukkan dalam laporan ini. Seluruh studi ditelaah secara 
kritis untuk memberikan rekomendasi tata laksana skabies yang berbasis bukti.  

Hasil: Terdapat 11 artikel yang tersaring dari penapisan naskah lengkap, hanya tiga artikel yang sesuai 

untuk ditelaah secara kritis yaitu terdiri atas 1 meta-analisis dan 2 uji klinis terkontrol acak.  
Diskusi: Ketiga studi yang ditelaah menunjukkan bahwa efektivitas permetrin lebih baik daripada sulfur 

topikal. Pemetrin memberikan angka kesembuhan yang lebih tinggi dan lebih sedikit menimbulkan efek samping. 

Kesimpulan: Berdasarkan bukti terbaik yang tersedia, efektivitas sulfur topikal lebih inferior dibandingkan 
permetrin. Sebaiknya sulfur topikal dipilih sebagai terapi apabila permetrin tidak dapat digunakan.   

Kata kunci: permetrin, skabies, sulfur, salep 2-4 

 

 

 

COMPARATIVE EFFICACY OF TOPICAL SULPHUR AND PERMETHRIN IN 

THE TREATMENT OF SCABIES: AN EVIDENCE BASED CASE REPORT 
 
 

ABSTRACT 

Background: Scabies is a dermatologic disease caused by Sarcoptes scabiei var hominis infestation. It 

is commonly found in developing country with high population density. There are currently several available 
treatments for scabies. In Indonesia, there are two treatments provided by goverment which are 5% permethrin 

cream and 2-4 ointment (2% salicylid acid + 4% sulphur). Permethrin is the first line treatment for scabies. 

The aim of this evidence based case report is to compare the efficacy of topical sulphur with permethrin for 
treatment of scabies. 

Method: Systematic literature searching was conducted on Pubmed, Cochrane, Sciencedirect, EBSCO, 

Proquest and Scopus using relevant keywords. Studies comparing topical sulphur with permethrin in scabies 
patients were included in this study. The included studies were critically appraised to give recommendation on 

scabies treatment. 

Result: From screening of 11 fulltext articles, three articles were suitable for this studies which consist 
of one meta-analysis and two randomized controlled trial.   

Discussion: All the articles included showed permethrin has better efficacy compared to topical sulphur 

in treating scabies. Treatment with permethrin had higher cure rates with less side effect. 
Conclusion: Based on current best evidence, topical sulphur is inferior compared to permethrin in treating 

scabies, therefor topical sulphur should not be chosen unless permethrin can not be used.  

Keywords: permethrin, scabies, sulfur, 2-4 
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PENDAHULUAN 

Skabies merupakan penyakit kulit akibat infestasi 

parasit Sarcoptes scabiei var hominis yang banyak 

ditemukan endemis di negara berkembang.1 Diperkirakan 

terdapat lebih dari 200 juta pasien skabies di dunia dengan 

estimasi prevalensi pada anak sebesar 5-10%.2 Indonesia 

merupakan negara dengan beban skabies tertinggi di 

dunia).3 Penelitian Rihatmadja dkk. melaporkan prevalensi 

skabies di pesantren di Bogor sebesar 76,9%.4 Prevalensi 

skabies di negara berkembang masih tinggi pada kelompok 

usia anak pra-sekolah hingga remaja, menurun pada usia 

dewasa dan kembali meningkat pada usia lanjut.5 Faktor 

kepadatan penduduk, kemiskinan, penundaan terapi dan 

kepatuhan berobat menjadi penyebab endemiknya 

skabies.5,6  

Saat ini terdapat berbagai pilihan pengobatan skabies 

berupa terapi sistemik dan topikal. Formularium nasional 

Indonesia menyantumkan 2 terapi anti-skabies yaitu krim 

permetrin 5% dan salep 2-4.7 Krim permetrin 5% merupakan 

insektisida golongan pyrethroid yang digunakan sebagai 

terapi lini pertama skabies.8,9 Permetrin diaplikasikan di 

seluruh tubuh selama 8-12 jam. Pengobatan dapat diulang 

1 minggu kemudian apabila diperlukan.10 Krim permetrin 

dapat digunakan bagi wanita hamil, menyusui dan anak 

usia di atas 2 tahun.8,11 Namun, krim permetrin harganya 

mahal sehingga sulit dijangkau oleh kelompok populasi 

tertentu.12  

Terapi topikal lain yang tersedia luas adalah sulfur 

topikal. Di Indonesia terutama di puskesmas, tersedia salep 

2-4 yang terdiri atas campuran asam salisilat 2% dan sulfur 

4%. Harga salep 2-4 yang cukup murah dan dapat membunuh 

tungau dan larva S. scabiei. Salep 2-4 digunakan selama 3 

hari berturut-turut.13 Meskipun sulfur topikal sudah sejak 

lama digunakan sebagai anti-skabies, efektivitas sulfur 

masih belum jelas karena kurangnya bukti.9,11 Oleh karena 

itu, laporan kasus berbasis bukti ini disusun untuk menge-

tahui efektivitas sulfur topikal dibandingkan dengan krim 

permetrin dalam tata laksana pasien skabies.   

ILUSTRASI KASUS 

Pasien perempuan berusia 19 tahun datang berobat 

dengan keluhan bruntus kemerahan yang gatal di jari tangan 

dan pergelangan tangan sejak 3 minggu sebelum berobat. 

Awalnya bruntus muncul di sela jari kedua tangan lalu 

meluas ke telapak tangan, kedua pergelangan tangan, ketiak, 

punggung dan dada. Keluhan kulit disertai dengan rasa 

gatal yang semakin parah di malam hari. Pasien tinggal 

bersama dengan temannya di pesantren sejak 1 tahun yang 

lalu. Terdapat riwayat keluhan serupa pada teman sekamar 

pasien. Pada pemeriksaan klinis regio sela jari, pergelangan 

tangan, ketiak  kanan dan kiri, punggung dan dada ditemukan 

papul eritematosa multipel, tersebar diskret disertai dengan 

krusta kemerahan dan eskoriasi. Pasien didiagnosis sebagai 

skabies. Pemeriksaan mikroskopik tidak dilakukan pada 

pasien. Pasien mendapatkan terapi salep 2-4 yang tersedia 

di puskesmas. Salep 2-4 diaplikasikan selama 3 malam 

berturut-turut. Pasien mengetahui terdapat obat skabies 

lain yang hanya digunakan 1 hari yaitu permetrin. Lalu 

pasien menanyakan kepada dokter pengobatan mana yang 

lebih baik di antara kedua obat tersebut.  

PERTANYAAN KLINIS 

Berdasarkan ilustrasi kasus di atas, disusun pertanyaan 

klinis sebagai berikut: bagaimana efektivitas sulfur topikal 

dibandingkan dengan permetrin topikal dalam tata laksana 

skabies? 

Pasien  : pasien dengan skabies 

Intervensi : sulfur topikal 

Komparasi : permetrin topikal 

Keluaran : tingkat kesembuhan 

METODE 

Penelusuran literatur sistematis dilakukan pada 

beberapa database yaitu Pubmed, Cochrane Library, 

SCOPUS, Proquest, EBSCO, dan Sciencedirect. Penelusuran 

literatur dilakukan pada tanggal 21, 22, dan 26 Oktober 

2019 dengan kata kunci sesuai dengan pertanyaan klinis 

yaitu “scabies” OR “scabiei” OR “scabietic” OR “scabie” 

AND “sulfur” OR “sulphur” AND “permethrin”. Artikel 

yang tersaring melalui kata kunci tersebut akan diskrining 

berdasarkan judul dan abstrak.  

Kriteria inklusi yang digunakan adalah desain studi 

uji klinis acak terkontrol, systematic review, atau meta-

analisis yang membandingkan angka kesembuhan skabies 

yang diterapi dengan sulfur topikal dibandingkan dengan 

permetrin topikal. Artikel yang tidak tersedia dalam bahasa 

Inggris akan dieksklusi. Naskah lengkap dari artikel yang 

dimasukkan dalam laporan ini ditelaah menggunakan lembar 

telaah kritis dari The Center for Evidence-Based Medicine 

(CEBM)14 secara independen. Ketidak sesuaian pendapat 

antara penulis akan diselesaikan melalui diskusi. Alur 

penelusuran literatur sistematis dapat dilihat pada gambar 1.  

MDVI                                                                                                  Vol. 47. Edisi 4 Tahun 2020:189-194 
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Gambar 1. Alur penelusuran literatur sistematis 

 

 

 

HASIL 

Pada hasil penelusuran literatur sistematis, didapatkan 

tiga artikel yang sesuai dengan kriteria inklusi dari 11 

naskah lengkap yang diskrining. Delapan artikel dieksklusi 

karena tidak memenuhi kriteria yang ditentukan (Gambar 

1). Seluruh artikel yang dimasukkan dalam artikel ini 

ditelaah secara kritis menggunakan lembar telaah kritis The 

Center for Evidence Based Medicine (CEBM). Hasil telaah 

kritis dapat dilihat pada Tabel 1 dan 2.  
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Thadanipon dalam meta-analisisnya membandingkan 

berbagai terapi untuk skabies berupa terapi sistemik dan 

topikal.15 Dalam proses meta-analisis yang dilakukan, 

didapatkan tingkat kesembuhan skabies dengan terapi  

permetrin secara signifikan lebih baik dibandingkan dengan 

sulfur dalam evaluasi 1-2 minggu maupun 3-6 minggu 

pengobatan (Tabel 1). Evaluasi untuk kriteria gatal yang 

persisten, pada terapi dengan permetrin terjadi lebih sedikit 

dibandingkan dengan terapi lain termasuk sulfur topikal. 

Dalam meta-analisis ini, sulfur topikal lebih berisiko 

menimbulkan efek samping dibandingkan permetrin yaitu 

reaksi iritasi dan dermatitis. Keterbatasan studi ini adalah 

tidak jelasnya aspek ketersamaran karena tidak disebutkan 

apakah subjek dan pemeriksa mengetahui intervensi yang 

didapatkan oleh subjek.15   

Al Jaff16 membandingkan krim permetrin 5% (1 kali 

pemberian) dengan salep sulfur 10% (3 hari berturut-turut) 

dan ivermektin oral (1 kali pemberian) pada pasien skabies 

berusia >12 tahun. Seluruh terapi diulang satu minggu 

kemudian dengan total masa evaluasi adalah dua minggu. 

Aspek ketersamaran juga tidak jelas dalam studi ini karena 

tidak disebutkan apakah subjek dan pemeriksa mengetahui 

intervensi yang didapatkan oleh subjek. Dalam studi ini, 

sulfur menunjukkan angka kesembuhan pada minggu 

pertama yang lebih rendah (40%)  dibandingkan dengan 

permetrin (58,66%). Angka kesembuhan total terapi sulfur 

pada minggu ke-2 juga lebih rendah (56%) dibandingkan 

dengan permetrin (77,33%).12   

Ibraheem12 melakukan uji klinis membandingkan 7 

regimen terapi yaitu krim permetrin 5%, krotamiton 10%, 

sulfur 10%, kombinasi permetrin 5% dan sulfur 10%, 

kombinasi krotamiton 10% dan sulfur 10%, kombinasi 

permetrin 5% dan krotamiton 10% serta plasebo. Subjek 

dievaluasi setiap minggu dan regimen diulang jika belum 

ada perbaikan hingga 4 minggu. Studi ini menunjukkan 

bahwa terapi kombinasi lebih baik daripada terapi tunggal. 

Pada kelompok dengan terapi tunggal, permetrin merupa-

kan terapi yang paling efektif. Krim permetrin 5% menun-

jukkan angka kesembuhan total sebesar 83,3% dan 40% 

kesembuhan dicapai dalam 1 minggu pertama. Sementara 

salep sulfur 10% menunjukkan angka kesembuhan total 

80% dengan 30% kesembuhan dicapai dalam 1 minggu 

pertama. Efek samping lebih banyak ditemukan pada 

kelompok dengan terapi sulfur 10%. Efek samping yang 

dikeluhkan berupa rasa gatal, kemerahan dan rasa ter-

bakar.12  

DISKUSI 

Laporan kasus berbasis bukti ini disusun dengan tujuan 

untuk mengetahui efektivitas sulfur topikal yang masih 

tersedia secara luas di fasilitas layanan primer dibanding-

kan dengan permetrin topikal dalam tata laksana skabies. 

Dari hasil 11 penelusuran literatur sistematis, didapatkan 3 

literatur yang ditelaah secara kritis untuk menjawab 

pertanyaan klinis.  

Meta-analisis oleh Thadanipon15 menyertakan 2 studi 

yang membandingkan sulfur topikal dengan permetrin 

topikal. Konsentrasi sulfur yang digunakan adalah salep 

sulfur 10% untuk dewasa dan salep sulfur 5% untuk anak 

<10 tahun, sementara konsentrasi permetrin yang 

digunakan adalah krim permetrin 5% untuk dewasa dan 

krim permetrin 2,5% untuk anak <10 tahun.17 Pada telaah 

kritis yang dilakukan, meta-analisis ini memenuhi kriteria 

validitas. Meskipun tidak menyertakan uji heterogenitas 

untuk studi yang membandingkan sulfur dengan permetrin, 

kedua studi yang dimasukkan dalam meta-analisis ini me-

nunjukkan hasil yang serupa yaitu efektivitas sulfur lebih 

rendah dibandingkan permetrin. Proses meta-analisis yang 

dilakukan juga menunjukkan tingkat kesembuhan dengan 

terapi sulfur lebih rendah dibandingkan dengan permetrin 

dalam evaluasi 1-2 minggu pengobatan dan sulfur topikal 

lebih banyak menimbulkan reaksi efek samping.15 

Dua uji klinis terkontrol acak lainnya5,11 juga menun-

jukkan efektivitas salep sulfur 10% yang inferior diban-

dingkan dengan krim permetrin 5% dengan  ARR (absolute 

risk reduction) 0,1816 dan 0,112 serta NNT (number needed 

to treat) 5,516 dan 1012 yang berarti dibutuhkan 6-10 pasien 

yang diobati dengan sulfur topikal untuk mendapatkan 1 

kesembuhan.  Kelemahan kedua studi ini tidak mencan-

tumkan metode randomisasi yang digunakan dan tidak 

jelas apakah studi ini melakukan ketersamaran baik ter-

hadap subjek maupun peneliti.   

Saat ini permetrin merupakan terapi pilihan dalam 

tata laksana skabies untuk pasien berusia di atas 2 bulan. 

Permetrin menghambat kanal natrium dan menghambat 
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repolarisasi sel.18 Permetrin menunjukkan efektivitas yang 

tinggi dengan absorbsi perkutan yang rendah. Cara peng-

gunaannya adalah dengan mengoleskan krim ke seluruh 

tubuh, kemudian dibilas setelah didiamkan selama 8-12 

jam. Konsentrasi yang umum digunakan adalah krim 5%.5 

Terapi dapat diulang 7-14 hari kemudian. Dalam sebuah 

telaah Cochrane, disimpulkan bahwa permetrin merupakan 

terapi skabies dengan efektivitas paling baik dengan angka 

kesembuhan 70-100%.17,19  Efek samping permetrin yang 

dapat ditemukan berupa iritasi kulit lokal yaitu rasa ter-

bakar dan pruritus yang ringan serupa dengan keluhan skabies 

sendiri dan berlangsung singkat.20 Namun, kelemahan 

permetrin adalah dari sisi biaya.21  

Salep sulfur merupakan antiskabies yang sudah 

digunakan sejak lama. Konsentrasi yang digunakan 

bervariasi yaitu salep 2-10%. Cara penggunaannya adalah 

dengan mengoleskan ke seluruh tubuh dan didiamkan 

sepanjang malam selama 3 hari berturut-turut.21 Sulfur 

10% diketahui dapat membunuh larva, nimfa dan tungau 

dewasa namun tidak dapat membunuh telur sehingga perlu 

digunakan beberapa hari untuk membunuh larva yang baru 

menetas.13,18  

Studi oleh Diaz22 menggunakan konsentrasi sulfur 

yang berbeda berdasarkan kategori usia yaitu 2% untuk 

anak usia hingga 6 tahun, 2-5% untuk anak usia sekolah, 

remaja dan ibu hamil, 5-8% untuk dewasa dan lanjut usia 

dengan protokol lama pengobatan yang berbeda. 

Kelemahan sulfur adalah berbau, dapat mewarnai pakaian, 

lengket dan dapat menyebabkan dermatitis kontak iritan.21 

Di Indonesia, sediaan sulfur yang tersedia luas 

dengan harga terjangkau adalah salep 2-4. Salep ini terdiri 

atas asam salisilat 2% dan sulfur 4%. Kombinasi kedua zat 

aktif ini bersifat keratolitik dan antipruritus. Salep 2-4 

seperti salep sulfur pada umumnya, efektif untuk stadium 

larva hingga dewasa namun tidak dapat membunuh 

stadium telur.23 Dalam penelusuran literatur sistematis, 

tidak ditemukan studi yang menggunakan sediaan salep 2-

4, namun ditemukan satu penelitian dari Kabupaten 

Kendal, Jawa Tengah yang membandingkan efektivitas 

salep 2-4 dengan krim permetrin 5%.13 Dalam studi 

tersebut, keberhasilan terapi dengan permetrin pada 

minggu ke-1, ke-2 dan ke-3 adalah 37,5%, 93,8% dan 

100% secara berurutan. Sementara keberhasilan terapi 

dengan salep 2-4 pada minggu 1, 2 dan 3 adalah 12,5%, 

68,8% dan 87,5% secara berurutan.13 Meskipun secara 

statistik tidak didapatkan perbedaan yang bermakna namun 

secara klinis dapat diketahui bahwa permetrin memberikan 

kesembuhan lebih cepat dan lebih baik dibandingkan salep 

2-4. Hasil yang berbeda dilaporkan oleh Inra23 yang 

membandingkan skor gatal pada subjek yang mendapatkan 

permetrin dan salep 2-4. Kelompok yang mendapatkan 

salep 2-4 menunjukkan penurunan skor gatal yang lebih 

baik dibandingkan kelompok permetrin.23  

Berdasarkan bukti-bukti di atas, dapat disimpulkan 

bahwa efektivitas permetrin lebih baik daripada sulfur 

topikal. Sulfur topikal dapat digunakan untuk mengobati 

skabies saat permetrin tidak dapat digunakan dan dapat 

menjadi pilihan pada kondisi pembiayaan terbatas atau 

tidak tersedia oleh permetrin. Selain itu, sulfur topikal 

dapat pula digunakan untuk bayi, anak dan wanita hamil.24 

Perlu diingat pula bahwa penggunaan sulfur 10% lebih 

berisiko menimbulkan efek samping dibandingkan 

permetrin dan penggunaannya yang membutuhkan aplikasi 

ulang selama  3 hari berturut-turut dapat menurunkan 

kepatuhan pasien. Sediaan sulfur topikal yang tersedia di 

Indonesia adalah salep 2-4 dengan konsentrasi sulfur 4%, 

berbeda dengan konsentrasi sulfur yang digunakan di 

berbagai studi yaitu 10%. Dengan demikian, diperlukan 

studi dengan metodologi yang lebih baik untuk mengetahui 

efektivitas salep 2-4. 

KESIMPULAN 

Efektivitas permetrin topikal lebih baik dibandingkan 

dengan sulfur topikal dalam tata laksana skabies. Sulfur 

topikal yang lebih tersedia luas dapat digunakan sebagai 

alternatif terapi skabies apabila permetrin tidak tersedia. 
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