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Artikel MDVI edisi 4 yang terbit di akhir tahun 2023 
akan memuat 7 artikel yang terdiri atas 1 artikel khusus, 1 
artikel asli, 4 laporan kasus, dan 1 tinjauan pustaka yang 
dipilih oleh dewan redaksi untuk ditampilkan dalam edisi 
ini.

Kulit merupakan permukaan terluar tubuh, dihuni 
oleh berbagai mikroorganisme yang berperan secara fisik, 
kimia, mikroba, dan jalur imunologi bawaan serta adaptif 
dalam fungsinya sebagai barier pelindung antara tubuh dan 
lingkungan eksternal. Hilangnya keragaman mikrobioma 
kulit, serta perubahan komposisi alami, dapat mendorong 
perkembangan penyakit inflamasi pada kulit, seperti 
akne yang merupakan peradangan folikel sebaseus. Pada 
artikel yang diunggah, dikemukakan bahwa hilangnya 
keseimbangan di antara filotipe Cutibacterium acnes 
berperan dalam memicu kejadian akne. Jamur Malassezia 
yang hidup berdampingan dengan C. acnes berpotensi 
menginduksi akne refrakter. Sebaliknya Staphylococcus 
epidermidis dapat mengontrol proliferasi C. acnes melalui 
fermentasi gliserol menjadi asam lemak rantai pendek dan 
melepaskan asam suksinat. Interaksi mikroorganisme di 
usus dan sistem kekebalan tubuh pejamu penting untuk 
menjaga homeostasis kulit melalui aksis usus-kulit.

Sebuah laporan kasus yang diunggah kali ini terkait 
penggunaan terapi kombinasi bedah kimia asam laktat 
dan asam fitik pada melasma dengan tipe kulit IV 
menurut Fitzpatrick. Laporan kasus ini dapat menambah 
pemahaman kita tentang terapi ajuvan dalam pengobatan 
melasma. Demikian pula laporan kasus tentang kombinasi 
polideoksiribonukleotida, asam hialuronat cross-linked, dan 
glutathione sebagai terapi untuk hiperpigmentasi periorbital 
yang menunjukkan efektivitas keberhasilan yang sama pada 
penggunaan injeksi intradermal maupun aplikasi micro-
needling. Sebuah laporan kasus infeksi yang mengemukakan 
respon terapi podofiloks 0,5% pada kutil anogenital (KAG) 
menyerupai karsinoma sel skuamosa mengingatkan kembali 

tentang salah satu pilihan pengobatan topikal untuk KAG 
yang dapat diaplikasikan sendiri oleh pasien. Artikel terkait 
infeksi lain yaitu eritema nodosum leprosum nekrotikans 
yang diterapi dengan prednison sebagai terapi utama serta 
minosiklin sebagai terapi ajuvan. Minosiklin memiliki 
efek anti-inflamasi, neuroprotektif, dan imunomodulatif 
sehingga memberikan hasil yang efektif dalam pengobatan 
rekasi kusta.

Salah satu artikel menarik lain yang dipilih untuk 
ditampilkan pada edisi kali ini yaitu vitamin D sebagai 
terapi ajuvan untuk dermatitis atopik pada anak. Dari 
empat penelitian secara telaah literatur didapatkan bahwa 
vitamin D efektif dalam perbaikan klinis lesi dermatitis 
atopik. Terdapat satu artikel yang juga tidak kalah penting 
yaitu penelitian tentang perbandingan efektivitas krim 
seramid dan shea butter terhadap penurunan transepidermal 
waterloss (TEWL). Hasil yang diperoleh adalah krim 
seramid lebih bermakna dalam menurunkan nilai TEWL 
dibandingkan shea butter.

Semoga artikel yang diunggah pada edisi ini bermanfaat 
untuk para pembaca.

Nurdjannah Jane Niode
Tim Editor MDVI
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ABSTRAK

Pendahuluan: Hiperpigmentasi periorbital (HPO) merupakan kondisi yang mengganggu secara kosme-
tik, ditandai dengan pigmentasi yang terutama pada kelopak mata bagian bawah. Hiperpigmentasi periorbital 
sulit untuk diobati dan terbatasnya pilihan terapi yang dapat diandalkan karena patogenesis dan etiologinya 
yang kompleks. Ilustrasi Kasus: Kami melaporkan dua orang wanita dengan hiperpigmentasi infraorbital 
yang diterapi dengan kombinasi polideoksiribonukleotida (PDRN), asam hialuronat cross-linked, dan glu-
tathione melalui injeksi intradermal di area infraorbital kanan dan aplikasi menggunakan microneedling di 
area infraorbital kiri, total dua sesi perawatan dengan interval satu minggu. Diskusi: Pengobatan HPO ha-
rus dimodifikasi sesuai dengan etiologinya, seperti pigmentasi, vaskular, perubahan kulit, dan tipe campuran. 
Polideoksiribonukleotida menyebabkan induksi dari sekresi faktor pertumbuhan, sitokin anti-inflamasi, per-
baikan jaringan, penyembuhan luka, dan anti-melanogenik. Asam hialuronat cross-linked bekerja sebagai an-
tioksidan, pelembab, penginduksi kolagen, dan biomaterial untuk penyembuhan luka. Sedangkan glutathione 
merupakan bahan pencerah kulit yang bekerja dengan mengurangi produksi melanin, sebagai antioksidan, dan 
anti-keriput. Kesimpulan: Kombinasi PDRN, asam hialuronat cross-linked, dan glutathione efektif mengobati 
HPO tipe pigmentasi. Penggunaan injeksi intradermal dan aplikasi jarum mikro sama efektifnya dengan peng-
hantaran obat intradermal.

Kata kunci : asam hialuronat, glutathione, hiperpigmentasi periorbital, polideoksiribonukleotida

INTRADERMAL INJECTION VS MICRONEEDLING APPLICATION OF 
POLYDEOXYRIBONUCLEOTIDE, CROSS-LINKED HYALURONIC ACID, 
AND GLUTATHIONE AS COMBINATION THERAPY FOR PERIORBITAL 

HYPERPIGMENTATION

ABSTRACT 

Introduction: Periorbital hyperpigmentation (POH) is a cosmetically concerning condition, character-
ized by pigmentation that predominantly affects the lower eyelids. POH is challenging to treat and limited of 
reliable therapeutic options due to its complex pathogenesis and etiology. Case Illustration: We reported two 
females with infraorbital hyperpigmentation, treated with a combination of polydeoxyribonucleotide (PDRN), 
cross-linked hyaluronic acid (HA), and glutathione via intradermal injection on the right infraorbital area and 
application by using micro-needling on the left infraorbital area, a total of two treatment sessions with one 
week interval. Discussion: Treatment of POH should be modified according to its etiology, such as pigmented, 
vascular, skin changes, and mixed type. PDRN leads to induced secretion of growth factors, anti-inflammatory 
cytokines, tissue repairing, wound healing, and anti-melanogenic. Cross-linked HA works as an antioxidant, 
moisturizer, collagen inducer, and biomaterial for wound healing. Meanwhile, glutathione is a skin lightening 
agent that works by reducing melanin production, as antioxidant, and anti-wrinkle. Conclusion: The combi-
nation of PDRN, cross-linked HA, and glutathione was effective in treating POH pigmented type . The use of 
intradermal injection and micro-needling application is equally effective as intradermal drugs delivery.

Keywords: glutathione, hyaluronic acid, periorbital hyperpigmentation, polydeoxyribonucleotide
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PENDAHULUAN

Hiperpigmentasi periorbital (HPO) atau 
hiperpigmentasi infraorbital didefinisikan sebagai 
pigmentasi cokelat homogen atau cokelat tua berbentuk 
bulat atau setengah lingkaran yang bilateral, terutama 
pada kelopak mata bawah.1 Kondisi ini sangat sering 
terjadi pada wanita dengan semua tipe kulit dengan awitan 
dewasa awal dan memiliki etiologi multifaktorial.1,2 
Sebagai kondisi yang mendapat perhatian secara 
kosmetik, HPO menyebabkan gangguan psikologis dan 
emosional, serta dapat memengaruhi kualitas hidup 
pasien.2,3 Kondisi ini juga dapat membuat pasien tampak 
sedih, lelah, dan menua.3

	 Hiperpigmentasi periorbital sulit diobati dan 
memiliki pilihan terapi yang terbatas karena patogenesis 
dan etiologinya yang kompleks.4 Beberapa pilihan 
pengobatan yang tersedia, seperti pengobatan topikal, 
agen pengelupasan, injeksi platelet-rich plasma (PRP), 
terapi karboksi, filler, laser, dan bedah. Namun, tidak 
ada konsensus yang jelas maupun pengobatan yang 
standar untuk HPO.1,4 Kami melaporkan dua kasus 
HPO dengan penggunaan formulasi terapi kombinasi 
dari polideoksiribonukleotida (PDRN), asam hialuronat 
cross-linked, dan glutathione melalui injeksi intradermal 
dan aplikasi microneedling secara split-face.

ILUSTRASI KASUS

Pasien 1: Seorang wanita berusia 28 tahun 
mengalami hiperpigmentasi infraorbital sejak kecil. 
Pasien menyangkal adanya riwayat atopi, konsumsi 
obat, penggunaan kosmetik, sering menggosok mata, 
penggunaan obat topikal atau sistemik sebelumnya. 
Riwayat keluarga dengan HPO ditemukan pada ibunya. 
Pada pemeriksaan fisik ditemukan area hiperpigmentasi 
cokelat tua di area infraorbital bilateral (ditunjukkan 
pada gambar 1, sebelum). Pemeriksaan dermoskopi 
ditemukan makula cokelat muda dengan pola blotches 
dan telangiektasia (ditunjukkan pada gambar 1, sebelum).

Pasien 2: Seorang wanita berusia 36 tahun datang 
dengan hiperpigmentasi infraorbital sejak 15 tahun yang 
lalu. Pasien menyangkal adanya riwayat atopi, konsumsi 
obat, penggunaan kosmetik, sering menggosok mata, 
penggunaan obat topikal atau sistemik sebelumnya. Tidak 
ada riwayat keluarga dengan HPO. Pada pemeriksaan 
fisik ditemukan area hiperpigmentasi cokelat tua dan 
sedikit edema di area infraorbital bilateral (ditunjukkan 
pada gambar 2, sebelum). Pemeriksaan dermoskopi 
ditemukan makula cokelat muda dengan pigmentasi pola 
speckled, dan vena superfisial (ditunjukkan pada gambar 
2, sebelumnya).

Kedua pasien menerima formula kombinasi 
PDRN 0,5%, asam hialuronat cross-linked 5 mg/cc, 

Gambar 1.  Gambaran klinis dan dermoskopi sebelum dan 
sesudah dari pasien pertama; pola pigmentasi blotchy (*) dan 
telangiektasia (panah).

Gambar 2.  Gambaran klinis dan dermoskopi sebelum dan 
sesudah dari pasien kedua; pola pigmentasi speckled (*) dan vena 
superfisial (panah).

Gambar 3.  Area yang dirawat dengan split-infraorbital; injeksi 
intradermal (infraorbital kanan) vs aplikasi microneedling 
(infraorbital kiri).
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dan glutathione 2 mg/cc melalui injeksi intradermal 
(menggunakan jarum meso 32G) pada area infraorbital 
kanan dan aplikasi microneedling (menggunakan 
36-needles tip, panjang 0,5-0,75 mm, dengan titik 
akhir eritema) pada area infraorbital kiri (ditunjukkan 
pada gambar 3). Setiap pasien diberikan 0,5 cc formula 
per sisi infraorbital, total dua sesi perawatan dengan 
interval satu minggu. Sekitar 1 minggu pasca sesi kedua, 
dilakukan penilaian secara klinis dan dermoskopi pada 
kedua pasien dan ditemukan pengurangan HPO yang 
signifikan, baik di area injeksi intradermal maupun area 
aplikasi microneedling (ditunjukkan pada gambar 1 dan 
2, setelah).

DISKUSI

Hiperpigmentasi periorbital didiagnosis secara 
klinis. Namun, dermoskopi dapat digunakan sebagai alat 
diagnostik tambahan untuk mengklasifikasikan HPO ke 
dalam pola yang berbeda, seperti pigmentasi, vaskular, 
perubahan kulit, dan tipe campuran.2,3 Dengan demikian, 
hal ini dapat membantu dalam memodifikasi pengobatan 
sesuai dengan etiologinya.3 Tipe pigmentasi muncul 
sebagai blotches, coarse & fine speckled, dan globular. 
Tipe vaskular muncul sebagai telangiektasis dan vena 
superfisial. Perubahan kulit muncul sebagai atrofi dan 
exaggerated skin markings.2,3 Namun, sebagian besar 
pasien HPO memiliki pola multikomponen atau tipe 
campuran.3 Dalam laporan kami, pola dermoskopi dari 
kedua pasien HPO adalah tipe campuran, terdiri dari 
tipe pigmentasi dan vaskular. Oleh karena itu, kami 
melakukan treatment dengan formula kombinasi PDRN, 
asam hialuronat cross-linked, dan glutathione untuk 
menargetkan pengurangan pigmen dan perbaikan kulit.

	 Polideoksiribonukleotida (PDRN) adalah 
komponen DNA yang dimurnikan dari sperma Salmon 
trout atau Salmon chum dengan berat molekul antara 
50-1500 KD, terdiri dari >95% bahan aktif murni tanpa 
protein dan peptida yang aktif secara farmakologis.5 
PDRN bekerja dengan mengaktifkan reseptor adenosin 
A2A dan jalur salvage, yang menginduksi sekresi faktor 
pertumbuhan, sitokin anti-inflamasi, perbaikan jaringan, 
dan penyembuhan luka.5,6 Polideoksiribonukleotida juga 

telah dilaporkan memiliki potensi sebagai agen pencerah 
kulit karena efek anti-melanogenesisnya, dengan 
menekan kandungan melanin, aktivitas tirosinase, dan 
ekspresi MITF (Microphthalmia-associated transcription 
factor) dan TRP-1 (Tyrosinase-related protein-1) dalam 
kokultur melanosit-keratinosit manusia dan melanosit 
tikus.6 Asam hialuronat cross-linked bekerja sebagai 
antioksidan, pelembab, penginduksi kolagen, dan 
biomaterial untuk penyembuhan luka.7 Sementara itu, 
glutathione yang telah dikenal sebagai agen pencerah 
kulit, bekerja sebagai anti-melanogenik dengan 
mengurangi produksi melanin, sebagai antioksidan, anti-
kerut, dan anti-penuaan.8 Akan tetapi, pada laporan kasus 
ini tidak dilakukan penanganan komponen vaskular pada 
HPO yang seharusnya dilakukan laser vaskular, seperti 
pulsed dye laser dan long pulsed 1064nm Nd;YAG laser.

Pada laporan kasus kami, penghantaran obat ke 
kulit dicapai dengan menggunakan injeksi intradermal 
dan aplikasi microneedling. Kedua teknik tersebut 
memberikan hasil yang sama efektifnya dalam mengobati 
HPO. Microneedling adalah terapi invasif minimal 
yang melewati penghalang stratum korneum dan cukup 
panjang untuk menembus ke dalam lapisan dermis, 
sehingga dapat mengakses mikrosirkulasi kulit dan 
mencapai pengiriman sistemik melalui rute transdermal 
dan intradermal.9,10 Oleh karena itu, injeksi intradermal 
dan aplikasi microneedling bekerja sebagai sistem 
penghantaran obat intradermal.

KESIMPULAN

Hiperpigmentasi periorbital merupakan suatu 
kondisi yang secara kosmetik mengganggu dan sulit 
diobati. Pengobatan HPO harus dimodifikasi sesuai 
dengan etiologinya, seperti pigmentasi, vaskular, 
perubahan kulit, dan tipe campuran. Kombinasi PDRN, 
asam hialuronat cross-linked, dan glutathione dalam 
mengobati HPO, berperan sebagai anti-melanogenesis, 
antioksidan, antiinflamasi, perbaikan jaringan dan 
penyembuhan luka. Penggunaan injeksi intradermal 
dan aplikasi microneedling sama efektifnya sebagai 
penghantaran obat intradermal.
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