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ABSTRAK

Dermatitis seboroik (DS) merupakan kelainan inflamasi kulit di area seboroik berupa lesi eritematosa
dan skuama, bersifat kronik-residif, sedangkan ketombe adalah DS derajat ringan berupa skuama pada skalp.
Etiopatogenesis DS bersifat multifaktor, salah satunya berupa kolonisasi Malassezia. Studi pendahuluan ini
menguji efikasi dan keamanan sampo dengan formulasi khusus yang mengandung climbazole 1% dan piroctone
olamine 0,75%. Sebanyak 28 pasien ketombe dan 18 pasien DS ringan di skalp dibagi menjadi dua kelompok
secara paralel, acak, dan tersamar ganda, yaitu kelompok wji dan kontrol. Kedua kelompok dilakukan
pemeriksaan setiap 1 minggu selama 4 minggu. Efikasi dinilai menggunakan skor modifikasi Seborrheic
Dermatitis Area and Severity Index (SDASI) dan penilaian pruritus menggunakan visual analogue scale (VAS).
Analisis efikasi dilakukan secara intention-to-treat dan per-protokol.

Pada kelompok pasien ketombe, didapatkan penurunan skor modifikasi SDASI, luas lesi, derajat
skuama yang berbeda bermakna antara kelompok uji dan plasebo (p<0,05). Pada kelompok pasien DS ringan
pada skalp, tidak didapatkan perbedaan yang bermakna pada penurunan skor modifikasi SDASI, luas lesi,
derajat skuama, lesi eritematosa, dan skor lesi papul antara kelompok uji dan plasebo (p>0,05).

Sampo uji terbukti efektif mengobati ketombe, namun pada DS ringan di skalp sampo hanya efektif
mengurangi jumlah skuama tetapi tidak mengurangi lesi inflamasi.

Kata kunci: climbazole, dermatitis seboroik, ketombe, piroctone olamine, sampo
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ABSTRACT

Seborrheic Dermatitis (SD) is a chronic-recidive skin inflammatory disorder manifesting as
erythematous lesions and scales, while dandruff is a mild SD. The etiopathogenesis is multifactorial, one of
which is Malassezia colonization. This study aims to study the efficacy and safety of a specially formulated
shampoo as SD management.

This preliminary study examined the efficacy and safety of a shampoo containing 1% climbazole and
0.75% piroctone olamine. Subjects, 28 dandruff patients and 18 mild scalp SD patients, were divided into two
groups in parallel, randomized, double-blind methods, which were treatment and control group. Both groups
were examined every week for 4 weeks. The efficacy was assessed by using modification of SD Area and Severity
Index (SDASI) and pruritus was assessed by using visual analogue scale (VAS). Efficacy analysis was conducted
with intention-to-treat and per protocol method.

There were significant differences in the reduction of modified SDASI score, lesion extension, scale
degree in dandruff patients (p<0.05) in contrast to SD patients(p>0.05). In SD patients, there were no significant
differences in erythema degree and papule score(p>0.05).

The treatment shampoo is effective in managing dandruff; however, for mild scalp SD, it is only
effective in reducing scales, not the inflammatory lesions

Keywords: climbazole, seborrheic dermatitis, dandruff, piroctone olamine, shampoo
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PENDAHULUAN

Dermatitis seboroik (DS) merupakan inflamasi kulit
yang bersifat kronik-residif di area seboroik, yaitu skalp,
wajah (dahi, alis, lipat nasolabial, dan retro-aurikular) dan
badan (presternal dan interskapula).'” Area lain yang terlibat
adalah area lipatan (inguinal, inframamae, aksila), umbilikus,
perineum dan anogenital.** Ketombe merupakan kelainan kulit
yang juga mengenai area seboroik. Ketombe lebih sering terjadi
dibandingkan dengan DS, mengenai sekitar 50% populasi
dewasa di seluruh dunia.” Pada skalp, DS bervariasi dari ringan
berupa pitiriasis sika (ketombe) hingga lesi eritematosa dengan
skuama berminyak.'® Ketombe merupakan bentuk ringan DS.!
Kondisi dasar, manifestasi klinis, dan tata laksana DS dan
ketombe sama. Perbedaan keduanya adalah ketombe hanya
mengenai skalp berupa skuama disertai gatal, sedangkan DS
dapat mengenai area seboroik lainnya dengan lesi skuama dan
plak eritematosa disertai gatal. Skuama pada DS dan ketombe
berwarna putih-kekuningan, berminyak, atau kering.’

Etiopatogenesis DS belum diketahui secara pasti.
Etiologi DS bersifat multifaktor, dipengaruhi faktor endogen
dan eksogen, yaitu interaksi antara sekresi glandula sebasea,
kolonisasi Malassezia, kerentanan individu, dan abnormalitas
sistem imun.'%” Peran Malassezia dalam patogenesis DS
didukung oleh korelasi positif antara kepadatan yeast dengan
keparahan DS, perbaikan lesi DS setelah terapi anti jamur,serta
rekurensi saat obat antijamur dihentikan dan rekolonisasi.'6!°

Sampo digunakan untuk tata laksana DS di skalp dan
ketombe. Sampo yang mengandung bahan aktif, antara
lain zinc pyrithione, selenium sulfida, imidazole (misalnya
ketoconazole, climbazole) dan piroctone olamine disarankan
untuk tata laksana kelainan ini. Climbazole adalah anti jamur
jenis imidazole yang bekerja dengan menghambat sintesis
ergosterol. Efek samping yang mungkin timbul berupa
kemerahan, ruam kulit, gatal, dan reaksi alergi.

Piroctone olamine adalah garam etanolamin dari
N-hidroksipiridon =~ yang tergolong dalam antimikotik
hidroksipiridon. Piroctone olamine menghambat degradasi
trigliserid menjadi asam oleat dan asam arakhidonat yang
berperan dalam timbulnya ketombe akibat jamur.!" Pada
DS derajat berat yang disertai skuama tebal perlu diberikan
kortikosteroid topikal. Jika disertai inflamasi berat atau
tidak membaik dengan pengobatan topikal, dapat diberikan
kortikosteroid sistemik.® Oleh karena penyebab DS dan ketombe
bersifat multifaktor, peneliti ingin mengetahui peranan sampo
berbahan aktif climbazole 1% dan piroctone olamine 0,75%
untuk tata laksana DS ringan pada skalp dan ketombe
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METODE PENELITIAN

Studi ini merupakan studi pendahuluan untuk mengetahui
efikasi dan keamanan sampo yang mengandung climbazole 1%
dan piroctone olamine 0,75% pada pasien ketombe dan DS
skalp derajat ringan. Penelitian ini menggunakan dua kelompok
paralel, acak, tersamar ganda, yaitu kelompok pasien dengan
ketombe dan DS ringan pada skalp yang diberikan sampo uji
dan sampo plasebo.

Populasi Studi

Besar sampel dihitung berdasarkan rumus perbedaan dua
proporsi tidak berpasangan dengan perkiraan drop out 20%,
maka jumlah sampel adalah sebanyak 30 pasien ketombe dan
20 pasien DS ringan pada skalp.

Kriteria inklusi pada penelitian ini adalah subjek dengan
tipe kulit Fitzpatrick III-1V, berusia 12-70 tahun, terdiagnosis
klinis ketombe atau DS derajat ringan pada scalp, serta bersedia
menjadi pasien penelitian dengan menandatangani formulir
persetujuan (informed consent). Subyek tidak diikutsertakan
dalam penelitian ini bila terdapat riwayat atau sedang
mengalami penyakit pada skalp, riwayat penyakit gagal ginjal
kronik, gangguan fungsi hati, psoriasis atau infeksi Auman
immunodeficiency virus (HIV), sedang hamil atau menyusui,
menggunakan kortikosteroid oral atau topikal, obat antijamur,
isotretinoin, antihistamin serta riwayat hipersensitivitas
tehadap bahan uji.

Setiap pasien menerima sampo plasebo untuk digunakan
selama 3 hari washout period. Kemudian pasien menggunakan
sampo produk uji atau plasebo sejumlah 7,5 mL (sesuai
takaran) sekali sehari. Sampo digunakan dengan cara
didiamkan atau dipijat selama 5-10 menit pada keadaan rambut
basah. Selanjutnya pasien diperiksa setiap minggu (£1 hari)
selama 4 minggu.

Produk Uji

Produk uji berupa sampo yang mengandung zat aktif
climbazole 1% dan piroctone olamine 0,75%. Komposisi
plasebo serupa dengan sampo uji namun tanpa bahan aktif.
Produk uji dan plasebo dibuat identik dalam hal warna, bau,
dan kemasan. Produk uji dan plasebo dirandomisasi. Kedua
strata pasien, yakni pasien dengan ketombe dan pasien dengan
DS ringan pada skalp, masing-masing dirandomisasi secara
blok dengan ukuran blok = 4.
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Tabel 1. Komposisi sampo uji

No Bahan Baku Fungsi
1 Dantuff C (Climbazole) Bahan aktif
2 Kopirox (Piroctone Olamine) Bahan aktif
3 Aloe Phytelen Colorless EG543 Pelembap dan antiinflamasi
4 D-Panthenol Pelembap dan antiinflamasi
5 Dissolvine Na2 Bahan kelasi
6  Montanox 20 Pelarut
7  Parfume Heiress Parfum
8  Menthol Bahan pendingin
9 Carbopol Aqua SF 2 - Polymer  Menebalkan
10  Dehyton K Surfaktan
11 Texapon NSO Surfaktan
12 Oramix NS 10 Surfaktan
13 Miranol Ultra L32 Surfaktan
14 Polycare Boost Conditioning
15 Jaguar excell Conditioning
16 Mirasheen Star NB Pearlizing
17 Aquadem Pelarut
18  Citric acid Penyeimbang pH
19 Caustic soda pearl Penyeimbang pH

Penilaian efikasi

Efikasi sampo dinilai menggunakan skor modifikasi
Seborrheic Dermatitis Area and Severity Index (SDASI),
yang merupakan penilaian luas lesi dikalikan dengan hasil
penjumlahan skor eritema, skuama, dan papul per kuadran
area skalp, yang dibagi menjadi 4 kuadran. Ditetapkan derajat
ringan bila rata-rata skor 1-9, derajat sedang 10-26, dan derajat
berat >27. Skor akan dihitung pada setiap kunjungan, yaitu
baseline (HO), hari ke-7, 14 dan 28. Pada akhir kunjungan
akan dinilai penurunan skor SDASI. Dinyatakan sembuh
bila terdapat penurunan skor >70%; perbaikan bila terdapat
penurunan skor 50-69%; perbaikan minimal bila terdapat
penurunan skor <50%, dan gagal apabila tidak ada perbaikan
atau memburuk.'? Dilakukan pula penilaian terhadap pruritus
menggunakan visual analogue scale (VAS) 0-10, dengan
interpretasi skor 0 = tidak ada keluhan pruritus; 1-3= pruritus
ringan; 4-6= pruritus sedang; 7-8= pruritus berat; >9= pruritus
sangat berat.'

Analisis Statistik

Analisis data efikasi sampo dilakukan secara intention-
to-treat (ITT) dan per-protokol (PP). Penurunan skor eritema,
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skuama, luas area lesi, dan modifikasi SDASI setelah 28 hari
pengobatan pada masing-masing kelompok dibandingkan
dengan uji Wilcoxon, sedangkan penurunan skor kedua
kelompok dibandingkan dengan uji Mann-Whitney. Penurunan
pruritus berdasarkan VAS dibandingkan dengan menggunakan
uji T berpasangan pada masing-masing kelompok dan
menggunakan uji T antara kedua kelompok. Hasil dengan
nilai p<0,05 dianggap bermakna secara statistik. Penelitian ini
telah mendapat persetujuan Komite Etik Penelitian Kesehatan
Fakultas Kedokteran Universitas Indonesia - RS. Dr. Cipto
Mangunkusumo dengan nomor 123/UN2.F1/ETIK/2016.

HASIL

Total subjek yang diteliti sebanyak 50 subjek, terdiri atas
30 pasien ketombe dan 20 pasien DS ringan di skalp. Pada
kelompok ketombe, 2 pasien tidak kontrol pada saat kunjungan
hari ke-7 dan 1 pasien tidak kontrol pada saat kunjungan hari
ke-21. Sementara itu, pada kelompok DS ringan di skalp, 2
pasien tidak kontrol saat kunjungan hari ke-14 dan 1 pasien
dikeluarkan dari studi karena ditemukan pedikulosis kapitis
pada kunjungan hari ke-14. Analisis efikasi secara ITT
dilakukan terhadap 28 subjek pada kelompok ketombe, yang
terdiri atas masing-masing 14 subjek pada kelompok uji dan
plasebo. Selanjutnya, 18 pasien pada kelompok DS ringan di
skalp, terdiri atas 8 orang pada kelompok uji dan 10 orang
pada kelompok plasebo.

Pada kelompok uji pasien ketombe, didapatkan rentang
usia sebesar 18-45 tahun, rerata usia 30,9 tahun dengan
simpang baku 8,87 tahun. Pada kelompok plasebo pasien
ketombe, didapatkan rentang usia sebesar 19-55 tahun dan
rerata 32,1 dengan simpang baku 12,15 tahun. Pada kelompok
uji pasien DS ringan di skalp, didapatkan rentang usia 24-48
tahun dan rerata 34,3 dengan simpang baku 8,17 tahun. Pada
kelompok plasebo pasien DS ringan di skalp, didapatkan
rentang usia 12-38 tahun dan rerata 25,3 dengan simpang baku
7,13 tahun.

Pada studi ini, didapatkan penurunan yang bermakna
pada rerata total skor modifikasi SDASI, luas lesi, dan derajat
skuama. Rerata total skor modifikasi SDASI, luas lesi ketombe,
dan derajat skuama pada pasien ketombe kelompok uji dan
plasebo ditampilkan pada Gambar 1. Apabila dibandingkan
antara kelompok uji dan plasebo, terdapat perbedaan penurunan
rerata total skor modifikasi SDASI (p=0,003), penurunan rerata
luas lesi (p=0,01), dan penurunan rerata derajat skuama yang
bermakna secara statistik (p=0,007); penurunan yang dialami
kelompok uji lebih besar dibandingkan kelompok plasebo.
(Gambar 1).
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Gambar 1. Rerata skor modifikasi SDASI, luas lesi, dan derajat skuama pada kelompok pasien ketombe

Rerata total skor modifikasi SDASI, luas lesi, dan derajat skuama pada pasien DS ringan pada skalp kelompok uji dan
plasebo ditampilkan pada gambar 2. Apabila dibandingkan antara kelompok uji dan plasebo, tidak terdapat perbedaan penurunan
rerata total skor modifikasi SDASI (p=0,50), penurunan rerata luas lesi yang bermakna secara statistik (p=0,16), dan penurunan
rerata derajat skuama (p=0,12) yang bermakna secara statistik (Gambar 2).
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Gambar 2. Rerata skor modifikasi SDASI, luas lesi, dan derajat skuama pada kelompok pasien DS derajat ringan

Rerata skor lesi eritematosa dan skor lesi papul pada pasien DS ringan pada skalp kelompok uji dan plasebo ditampilkan pada
gambar 3. Apabila dibandingkan antara kelompok uji dan plasebo, tidak terdapat perbedaan penurunan rerata skor lesi eritematosa

(p=0,59) dan penurunan rerata skor lesi papul yang bermakna secara statistik (p=0,29). (Gambar 3)
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Gambar 3. Rerata skor lesi eritematosa dan lesi papul pada kelompok pasien DS ringan di skalp

Keparahan keluhan subjektif rasa gatal dinilai menggunakan VAS. Pada pasien ketombe, terdapat penurunan rerata skor
VAS yang bermakna secara statistik pada kelompok uji (p=0,001), sama halnya pada kelompok plasebo, terjadi penurunan rerata
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skor VAS pada hari ke-28, namun perbedaan antar keduanya
tidak bermakna (p=0,06). Apabila dibandingkan antara
kelompok uji dan plasebo, terdapat penurunan skor VAS yang
lebih besar pada kelompok uji yang bermakna secara statistik
(p=0,04). (Gambar 4)

Pada pasien DS ringan di skalp, terdapat penurunan

rerata skor VAS pada kelompok uji, namun tidak bermakna
secara statistik (p=0,08). Sedangkan pada kelompok plasebo,
terjadi penurunan rerata skor VAS pada hari ke-28 yang
bermakna secara statistik (p=0,001). Apabila dibandingkan
antara kelompok uji dan plasebo, didapatkan perbedaan
penurunan skor VAS yang tidak bermakna secara statistik
dengan p=0,11 (Gambar 4).
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Gambar 4. Rerata skor VAS pada kelompok pasien ketombe dan DS ringan pada skalp
DISKUSI

Pada studi ini, secara keseluruhan sampo uji terbukti
efektif untuk digunakan pada pasien ketombe, yaitu dalam
hal penurunan jumlah skuama, luas lesi, penurunan total skor
modifikasi SDASI, dan efektivitasnya berbeda bermakna
dibandingkan dengan sampo plasebo (plasebo tidak efektif).
Sampo uji juga terbukti lebih efektif untuk mengurangi gatal di
skalp dibandingkan sampo plasebo (plasebo juga sedikit lebih
efektif untuk gatal). Hasil ini serupa dengan studi lain oleh
Scdhmidt-Rose dkk. yang membandingkan pemakaian sampo
yang mengandung kombinasi piroctone olamine/climbazole
dengan zinc pyrithione 3 kali seminggu selama 4 minggu
pada kasus ketombe derajat sedang dan berat. Studi tersebut
menyimpulkan bahwa sampo yang mengandung kombinasi
piroctone olamine/climbazole efektif dan menyebabkan
penurunan jumlah ketombe yang bermakna dari baseline
hingga minggu ke-4 (p<0,01)."

Pada studi ini, 78,6% pasien kelompok uji dan 28,6%
pasien kelompok plasebo pada subjek ketombe mengalami
kesembuhan (perbaikan >70%). Hal ini serupa dengan studi
oleh Rastegar dkk. yang membandingkan efektivitas antara
sampo yang mengandung climbazole dengan piroctone
olamine dengan penggunaan 3 kali seminggu selama 5 minggu.
Studi tersebut mendapatkan 80% pasien kelompok climbazole
dari 60 pasien dengan ketombe derajat sedang mengalami
kesembuhan, dan 20% pasien mengalami perbaikan dari
derajat sedang menjadi ringan, dibandingkan dengan kelompok
piroctone olamine yaitu 55% pasien mengalami kesembuhan
dan 45% pasien mengalami perbaikan menjadi derajat ringan.
Penyembuhan ketombe lebih baik pada kelompok climbazole
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dibandingkan kelompok piroctone olamine (p<0,01)."

Pada pasien DS ringan pada skalp, sampo uji efektif untuk
memperbaiki skuama, sedangkan plasebo sama sekali tidak
efektif, bahkan memburuk. Akan tetapi perbaikan skuama
oleh sampo uji tidak bermakna secara statistik dibandingkan
dengan plasebo. Sampo uji juga dapat memperbaiki lesi
eritematosa, namun plasebo sedikit lebih efektif untuk hal
ini, sehingga disimpulkan bahwa sampo uji tidak lebih baik
dibandingkan plasebo. Sampo uji memperburuk lesi papul,
sedangkan plasebo tidak menyebabkan efek pada lesi papul.
Secara keseluruhan, sampo uji lebih efektif untuk DS ringan
di skalp secara klinis (hampir mencapai kemaknaan statistik)
dibandingkan plasebo, namun tidak terdapat perbedaan yang
bermakna antara sampo uji dan plasebo. Pada kelompok pasien
ketombe, terdapat penurunan skor VAS yang lebih besar pada
kelompok uji yang bermakna secara statistik. Sedangkan pada
kelompok pasien DS ringan pada skalp, didapatkan perbedaan
penurunan skor VAS yang tidak bermakna secara statistik.

Studi yang dilakukan oleh Ashtiani dkk. menilai efektivitas
sampo cepigene yang mengandung bahan natural dibandingkan
dengan sampo ketokonazol dan plasebo pada kasus ketombe
dan DS skalp. Evaluasi dilakukan saat baseline, minggu ke-3
dan ke-7 terhadap penurunan jumlah skuama berdasarkan
adherent scalp flake scoring (ASFS). Subjek yang mendapatkan
sampo cepigene mengalami penurunan jumlah skuama dan
gatal yang signifikan dibandingkan skor baseline, demikian
pula dengan kelompok ketokonazol dibandingkan dengan
kelompok plasebo. Rerata penurunan skor ASF pada pasien
ketombe dan DS skalp pada kelompok sampo ketokonazol
dan cepigene adalah 8% dan 10% pada minggu ke-2; 16%
dan 32% pada minggu ke-4; 43% dan 80% pada minggu ke-
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6; serta 48% dan 89% pada minggu ke-7. Pada kelompok
plasebo setelah minggu ke-7 hanya terdapat penurunan sebesar
10% dan tidak efektif.'® Pada studi ini, didapatkan hanya
25% pasien kelompok uji dan 30% kelompok plasebo pada
kelompok DS skalp yang mengalami kesembuhan (perbaikan
>70%). Hal ini kemungkinan disebabkan oleh kandungan
sampo cepigene, yaitu piroctone olamine dan beberapa bahan
antiinflamasi seperti fea tree oil, rosemary, lavender, salvia
officinalis, ekstrak willow, aloe vera, ekstrak marshmallow
dan asam salisilat yang merupakan keratolitik.'® Pada studi ini,
kandungan antiinflamasi yang terdapat pada sampo uji lebih
sedikit, yaitu Aloe Phytelen dan D-Panthenol, sedangkan pada
studi Ashtiani dkk. tidak dibedakan antara kelompok ketombe
dan DS skalp.

Efek samping yang didapatkan akibat pemakaian sampo
baik pada sampo uji maupun sampo plasebo pada pasien
ketombe dan DS ringan pada skalp, berupa efek samping
ringan, seperti keluhan gatal yang bertambah, rasa perih,
rasa panas, rambut kering, rambut kusut, rambut rontok, dan
rambut berminyak.

SIMPULAN

Sampo uji efektif untuk mengobati ketombe dengan
mengurangi jumlah skuama dan mengurangi rasa gatal di
skalp, sedangkan untuk DS ringan pada skalp, sampo uji
efektif dalam hal mengurangi jumlah skuama, namun kurang
efektif terhadap perbaikan lesi inflamasi (lesi eritematosa dan
papul). Hal ini kemungkinan disebabkan oleh sedikitnya bahan
antiinflamasi yang terdapat dalam sampo tersebut.
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