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Editorial

PENDEKATAN DIAGNOSIS TERARAH DAN
PENGUATAN TATA LAKSANA DALAM DERMATOLOGI-VENEREOLOGI

Media Dermato-Venereologica Indonesiana
(MDVI) edisi kedua tahun 2026 menghadirkan sepuluh
naskah yang terdiri atas empat tinjauan pustaka, satu tinjauan
sistematis, empat laporan kasus, dan satu artikel penelitian.
Berbagai naskah tersebut mengemukakan pentingnya
pendekatan diagnostik yang terarah, tata laksana yang
rasional, serta perhatian terhadap kualitas hidup pasien.

Tema diagnosis dan tata laksana menjadi benang
merah dalam edisi ini. Penyakit dengan manifestasi tidak
khas, menyerupai penyakit lain, atau berlangsung kronis
memerlukan anamnesis yang terarah, pemeriksaan klinis
yang teliti, serta pemeriksaan penunjang yang tepat. Tata
laksana juga perlu mencakup terapi penyakit, pencegahan
komplikasi, edukasi pasien, aspek fungsional, dan kualitas
hidup.

Empat tinjauan pustaka dan satu tinjauan sistematis
dalam edisi ini mengangkat isu klinis yang beragam.
Mukositis oral akibat kemoterapi menyoroti pentingnya
deteksi dini dan penatalaksanaan komplikasi mukokutan
pada pasien kanker. Perkembangan sistem penghantaran
terapi topikal pada psoriasis menunjukkan bahwa penguatan
tata laksana tidak hanya terletak pada pilihan obat, tetapi
juga pada cara pemberian terapi. Porfiria kutan pada anak
membahas pentingnya pendekatan sistematis terhadap
penyakit langka dengan manifestasi fotosensitivitas, lesi
kulit khas, dan risiko komplikasi sistemik. Kelainan kuku
akibat penggunaan cat dan rias kuku mengangkat topik
yang dekat dengan praktik sehari-hari, terutama terkait
diagnosis, edukasi pencegahan, dan tata laksana kelainan
kuku terkait kosmetik. Sementara itu, tinjauan sistematis
mengenai manifestasi kulit pada tuberkulosis diseminata

menekankan variasi klinis TB kutis serta peran pemeriksaan
histopatologi dan molekuler dalam memperkuat diagnosis.

Empat laporan kasus dalam edisi ini memberikan
pembelajaran klinis yang relevan. Kasus dermatitis kontak
alergi yang diduga disebabkan oleh zinc oxide menunjukkan
pentingnya uji tempel dalam mengidentifikasi alergen dan
mencegah pajanan ulang. Kasus kusta dengan claw hand
menyoroti dampak penyakit terhadap fungsi dan pekerjaan,
sehingga tata laksana perlu mempertimbangkan aspek
okupasional. Fenomena Lucio mengingatkan perlunya
pengenalan dini terhadap reaksi kusta berat dengan vaskulitis
kutaneus nekrotikans. Kasus tuberkulosis kutis verukosa
kronis di lutut menunjukkan bahwa lesi verukosa menahun
memerlukan korelasi klinis, histopatologi, pemeriksaan
molekuler, dan kultur untuk memastikan diagnosis serta
menentukan terapi yang tepat.

Artikel penelitian mengenai implementasi AI-
empowered e-book Panduan Keterampilan Klinis Perdoski
menunjukkan bahwa penguatan tata laksana juga dapat
didukung oleh sistem pendukung keputusan klinis, dengan
memperhatikan keamanan data, potensi bias, validitas
informasi, dan tanggung jawab profesional.

Semoga sajian ini dapat memperkaya wawasan
klinis serta mendukung layanan dermatologi-venereologi
yang aman, rasional, dan memperhatikan kualitas hidup
pasien.

Nurdjannah Jane Niode
Tim Editor MDVI
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ABSTRAK

Pendahuluan: Panduan keterampilan klinis (PKK) Perhimpunan Dokter Spesialis Kulit dan Kelamin
Indonesia (Perdoski) merupakan pedoman utama bagi dokter spesialis dermatologi, venereologi dan estetika.
Di era digital kebutuhan akan akses informasi medis cepat dan akurat mendorong penerapan teknologi artificial
intelligence (Al) melalui AI-empowered e-book untuk meningkatkan efisiensi dan mutu layanan. Penelitian
ini bertujuan untuk mengevaluasi persepsi dan pengalaman dokter spesialis dermatologi, venereologi dan
estetika terhadap penggunaan prototipe AI-empowered e-book PKK Perdoski serta mengidentifikasi kebutuhan
dan tantangan penerapannya dalam praktik klinis. Metode: Penelitian kuantitatif cross-sectional dengan survei
daring terhadap anggota Perdoski. Partisipan mengakses prototipe e-book selama satu minggu dan mengisi
kuesioner mengenai pengalaman penggunaan serta akurasi sistem. Hasil: Sebagian besar partisipan adalah
perempuan usia 25-35 tahun, 95% bekerja di rumah sakit pemerintah dengan pengalaman bekerja <5 tahun.
Sebanyak 59,5% sangat tertarik menggunakan sistem Al. Fitur paling disukai adalah jawaban ringkas (85,7%)
dan penggunaan bahasa Indonesia (66,7%). Sebagian besar menilai akurasi >95%. Kekhawatiran utama meliputi
keamanan data pasien (71,4%) dan potensi bias Al (54,8%). Simpulan: Al-empowered e-book PKK Perdoski
berpotensi meningkatkan pengambilan keputusan klinis dengan penguatan fitur, keamanan, dan aksesibilitas.

Kata kunci: Artificial intelligence, panduan keterampilan klinis, PERDOSKI

IMPLEMENTATION OF AI-EMPOWERED E-BOOK
CLINCAL SKILL GUIDELINE INSDV:
QUESTIONNAIRE BASED PRELIMINARY STUDY
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ABSTRACT

Introduction: The clinical skill guideline (CSG) by The Indonesian Society of Dermatology and
Venereology (INSDV) served as essential guidelines for dermatologists. In the digital era, rapid and accurate
access to clinical information is crucial. The implementation of artificial intelligence (Al) through an Al-
empowered e-book aims to enhance efficiency and quality in medical decision-making. This study aimed to
evaluate dermatologists’ perceptions and experiences using the AI- empowered e-book CSG INSDV prototype
and to identify needs and challenges in its clinical application. Methods: A quantitative cross-sectional online
survey was conducted among INSDV members. Participants accessed the prototype for one week and completed
a questionnaire assessing usability, accuracy, and user perception. Results: Most partisipants were female
dermatologists aged 25-35 years, with fewer than five years of experience. A total of 59.5% showed strong
interest in using the Al system. The most preferred features were concise answers (85.7%) and bahasa Indonesia
comprehension (66.7%). Most rated accuracy above 95%. Key concerns included patient data security (71.4%)
and potential Al bias (54.8%). Conclusions: The Al-empowered e- book CSG INSDV shows strong potential to
improve clinical decision-making, requiring further enhancement in features, security, and accessibility.

Keywords: Artificial intelligence, clinical skill guideline, INSDV
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PENDAHULUAN

Standar pelayanan kedokteran di bidang dermatologi
venereologi dan estetika (DVE) adalah pedoman
yang harus diikuti oleh dokter spesialis DVE dalam
menyelenggarakan praktik kedokteran. Standar pelayanan
kedokteran tersebut merupakan rangkaian kegiatan
yang dilakukan oleh dokter terhadap pasien dalam
melaksanakan upaya pelayanan kesehatan serta harus
sahih pada saat ditetapkan, mengacu pada kepustakaan
terbaru dengan dukungan bukti klinis dan berdasarkan
hasil penapisan ilmu pengetahuan dan teknologi
kedokteran.!> Dalam upaya mengimplementasikan
standar pelayanan kedokteran, perlu dirumuskan dan
disusun dalam panduan keterampilan klinis (PKK) bidang
DVE. Sesuai dengan pedoman standar kewenangan
medik tingkat layanan dibagi menjadi pusat pelayanan
kesehatan (Puspelkes) yang selama ini diklasifikasikan
dalam Puspelkes tingkat 1, 2 dan 3. Puspelkes tingkat 2A
dan 2B merupakan rumah sakit (RS) tipe C dan D yang
wajib memiliki dokter spesialis DVE. Dengan demikian,
pelayanan DVE di rumah sakit disesuaikan dengan
pedoman standar kewenangan medik berdasarkan
tingkat pelayanan kesehatan DVE.** Rekomendasi
yang digunakan dalam PKK Perhimpunan Dokter
Spesialis Kulit dan Kelamin Indonesia (Perdoski)
2024 ini menggunakan kriteria level of evidence sesuai
dengan sistem grading of recommendations, assessment,
development and evaluation (GRADE). Sistem ini terdiri
atas 2 komponen yaitu strength of recommendation dan
quality of the evidence>’

Dalam era digitalisasi 5.0, kebutuhan terhadap
informasi medis yang cepat, akurat dan presisi
merupakan tantangan bagi dokter spesialis DVE dalam
upaya memberikan pelayanan kepada masyarakat yang
berorientasi pada pelayanan paripurna. Panduan praktik
klinis yang diterbitkan Perdoski merupakan rujukan
utama dan bersifat medikolegal bagi anggotanya.®!
Perkembangan pesat teknologi kecerdasan artifisial atau
artificial intelligence (Al), khususnya large language
models (LLM), menawarkan potensi solusi untuk
mengatasi tantangan tersebut. Large language models
memiliki kemampuan untuk memproses dan memahami
bahasa manusia yang memungkinkan interaksi yang lebih
alami dan intuitif dalam pencarian informasi. Penerapan
LLM pada PPK dan PKK Perdoski dalam bentuk Al-
empowered e-book berpotensi meningkatkan efisiensi
dan efektivitas dokter spesialis DVE dalam mengakses
informasi yang relevan dan kontekstual. Large language
models merupakan pondasi dari Al generatif.'!-®

Implementasi Al-empowered e-book PKK Perdoski
secara luas penting untuk melakukan studi eksplorasi
guna mengidentifikasi kebutuhan dan harapan dokter
spesialis DVE. Studi ini akan memastikan bahwa fitur
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dan kemampuan yang dikembangkan sesuai dengan
kebutuhan praktis di lapangan serta memaksimalkan
manfaat teknologi ini bagi para dokter spesialis DVE.
Penelitian pendahuluan eksplorasi ini  bertujuan
merumuskan rekomendasi berbasis  bukti untuk
pengembangan dan peningkatan Al-empowered e-book
PPK Perdoski agar lebih sesuai dengan kebutuhan
pengguna dan meningkatkan kualitas pelayanan di
bidang dermatologi, venereologi, dan estetika.'#!¢

METODE

Penelitian ini menggunakan pendekatan kuantitatif
dengan metode survei melalui kuesioner yang dilakukan
dalam jaringan. Penelitian ini telah memperoleh
persetujuan etik dari Komite Etik Penelitian Kesehatan
Rumah Sakit Dr. Moewardi Surakarta dengan nomor
2.212.C/II/HREC/2025  sebelum  pelaksanaannya.
Seluruh partisipan diberikan penjelasan mengenai tujuan
dan prosedur penelitian serta menyatakan persetujuan
untuk berpartisipasi melalui informed consent daring.
Kuesioner yang digunakan sudah melalui uji  dan
reliabilitas dan didapatkan hasil valid dan reliabel untuk
semua komponen kuesioner.

Jumlah  partisipan  ditentukan ~ berdasarkan
ketersediaan dan partisipasi anggota Perdoski yang
memenuhi kriteria inklusi serta bersedia mengikuti uji
coba sistem selama periode penelitian. Partisipan direkrut
menggunakan metode convenience sampling dengan
pendekatan voluntary participation, yaitu anggota
Perdoski yang memenuhi kriteria inklusi diundang
melalui kanal komunikasi resmi dan berpartisipasi
secara sukarela. Kriteria inklusi dalam penelitian ini
adalah dokter spesialis DVE yang merupakan anggota
aktif Perdoski, anggota muda atau anggota biasa
Perdoski yang sedang aktif melakukan praktik klinis di
bidang DVE dan bersedia mengikuti seluruh rangkaian
penelitian. Kriteria eksklusi yaitu peserta yang tidak
menyelesaikan periode penggunaan PKK selama satu
minggu, kuesioner yang tidak diisi secara lengkap, dan
peserta yang mengundurkan diri selama proses penelitian
berlangsung.

Partisipan pada penelitian ini adalah anggota muda
dan biasa Perdoski yang terdaftar dan aktif melakukan
pelayanan di bidang DVE. Prosedur penelitian ini diawali
dengan sosialisasi dan pendaftaran. Sosialisasi penelitian
melalui kanal komunikasi resmi Perdoski berupa email
blast dan grup diskusi. Partisipan yang berminat akan
mendaftar melalui tautan yang disediakan. Setelah
proses pendaftaran, seluruh partisipan mengikuti webinar
pengenalan yang diselenggarakan oleh tim peneliti.
Webinar ini bertujuan untuk memperkenalkan konsep Al-
empowered e-book PKK Perdoski, mendemonstrasikan



Purnamasari, dkk

Implementasi Al-empowered e-book panduan keterampilan klinis (PKK) PERDOSKI

Tabel 1. Karakteristik partisipan

Karakteristik Partisipan n %
Jenis Kelamin
Laki-laki 6 14,3
Perempuan 36 85,7
Usia
25-35 tahun 38 90,5
36-45 tahun 7,1
45-55 tahun 0
>55 tahun 2.4
Wilayah Praktik
Surakarta 37 88,1
Tegal 1 2,4
Kebumen dan Wonogiri 1 2,4
Temanggung 1 2.4
Jakarta 1 2.4
Nusa Tenggara Barat 1 2,4
Jenis Institusi Tempat Bekerja
Rumah Sakit Pemerintah 40 95
Klinik Pribadi 2 5,8
Masa Kerja Sebagai Spesialis Kulit
<5 tahun 37 88,1
5-10 tahun 4 9,5
15 tahun 2,4
Intensitas Penggunaan PKK dalam Praktik Sehari-Hari
Beberapa kali sebulan 6 14,3
Beberapa kali seminggu 17 40,5
Jarang 2 4,8
Setiap hari 17 40,5

fitur-fitur utamanya, dan menjelaskan tata cara
penggunaannya dalam praktik klinis. Partisipan diberikan
akses penuh terhadap prototipe Al-empowered e-book
PPK Perdoski selama satu minggu, yaitu 17-23 Maret 2025,
untuk digunakan dalamaktivitas klinis sehari-hari. Setelah
periode penggunaan tersebut berakhir, partisipan diminta
mengisi kuesioner daring terstruktur yang mencakup
data demografis (seperti usia, lama praktik, dan lokasi
praktik), penilaian terhadap kelengkapan informasi
dalam ebook terkait PKK, evaluasi terhadap fitur-fitur
ebook berbasis Al (termasuk kemudahan penggunaan,
relevansi informasi dan kecepatan pencarian), serta
saran dan masukan untuk pengembangan lebih lanjut.
Data yang diperoleh dari kuesioner dianalisis secara
deskriptif menggunakan persentase dan rerata untuk
menggambarkan karakteristik partisipan dan penilaian.
Uji  validitas  instrumen dilakukan dengan
menggunakan metode Pearson. Hasil menunjukkan
bahwa nilai r hitung lebih besar dari r tabel (0.301)
sehingga disimpulkan bahwa semua pernyataan

tersebut adalah valid. Uji reliabilitas dilakukan dengan
menggunakan metode Cronbach Alpha, pada pertanyaan
penggunaan PPK, ekspektasi terhadap AI-PKK dan
evaluasi sistem memiliki nilai Cronbach’s Alpha > 0.7
sehingga disimpulkan bahwa bagian tersebut adalah
reliabel.

HASIL

Penelitian pada 42 partisipan pengguna PKK dalam
praktik klinis sehari-hari dari provinsi DKI Jakarta,
Jawa Tengah, dan Nusa Tenggara Timur, diperoleh hasil
mayoritas partisipan sebanyak 85,7% adalah perempuan,
90,5% partisipan berusia 25-35 tahun, dan wilayah
praktik terbanyak yaitu di Surakarta yang mencakup
88,1% subjek. Sebanyak 95% partisipan bekerja di rumah
sakit pemerintah dan sebanyak 88,1% memiliki masa
kerja sebagai spesialis DVE selama <5 tahun. Sebanyak
40,5% partisipan menggunakan PKK dengan intensitas
beberapa kali dalam seminggu dan setiap hari. Hanya
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sebanyak 4,8% yang jarang menggunakan PKK (Tabel
1).

Berdasarkan hasil persepsi, sebanyak 50% partisipan
menyatakan mudah atas penerapan PKK dalam
pengambilan keputusan. Keterbatasan waktu untuk
mencari informasi dalam PKK dan ketidaksesuaian
dengan sumber daya di tempat kerja menjadi indikator
yang paling banyak dipersepsikan sebagai kesulitan
dalam penerapan PKK, diikuti dengan PKK yang terlalu
panjang/kompleks, kurang pelatihan atau pemahaman
tentang PKK, rekomendasi yang bertentangan dengan
pedoman lain (19,1%), dan tidak sesuai dengan
kondisi pasien (14,3%). Kesulitan yang paling sedikit
dipersepsikan adalah adanya persepsi yang lebih
mengandalkan pengalaman klinis pribadi, diikuti
dengan sumber yang belum terbarukan. Hanya sebanyak
2,4% partisipan yang menyatakan tidak ada kesulitan
(Tabel 2).

Sebanyak 59,5% partisipan menyukai format
informasi PKK berbentuk dokumen cetak (buku,
selebaran) dan sumber daya elektronik (website, aplikasi)
diikuti oleh 50% partisipan yang menyukai aplikasi
seluler. Waktu akses informasi PKK yang paling banyak
dilakukan adalah sebelum, selama, maupun setelah
konsultasi (38,1%) diikuti oleh sebelum konsultasi
(35,7%). Waktu akses paling sedikit (7,1%) adalah
setelah konsultasi. Sebanyak 59,5% sangat tertarik
menggunakan sistem AI-PKK. Fitur yang dipersepsikan
paling bermanfaat dalam sistem AI-PKK adalah jawaban
yang ringkas dan langsung ke poin permasalahan (85,7%),
diikuti oleh akurasi informasi yang tinggi (64,3%), dan
kemampuan untuk mengajukan pertanyaan dalam bahasa
Indonesia (66,7%), serta kecepatan dalam memberikan
jawaban (50%). Sedangkan fitur tentang kemudahan
penggunaan antarmuka atau user interface adalah yang
paling sedikit dipersepsikan memiliki manfaat (11,9%).
Tingkat keakuratan sistem AI-PKK dinyatakan di atas
95% oleh 69% partisipan (Tabel 2).

Kekhawatiran terkait etika profesi dalam penggunaan
sistem AI-PKK terbanyak terletak pada keamanan
dan kerahasiaan data pasien (71,4%) dan potensi bias
dalam algoritma Al yang dapat memengaruhi diagnosis
atau pengobatan (54,8%), kurangnya akuntabilitas jika
terjadi kesalahan dalam sistem Al (35,7%), serta potensi
penggantian peran dokter oleh Al (31%). Sebagian besar
partisipan menyatakan bahwa efektivitas dan akurasi
sistem AI-PKK dapat dinilai dari frekuensi jawaban
benar sesuai PKK dan relevansi antara informasi yang
diberikan dengan pertanyaan yang diajukan (78,6%), dari
kecepatan sistem dalam memberikan jawaban (47,6%),
dan dari detail informasi/jawaban yang diberikan sistem
(42,6%). Sebagian besar partisipan (64,3%) menyatakan
bahwa jawaban sistem mencerminkan standar praktik
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klinis dermatologi serta memiliki kesesuaian jawaban
dengan yang biasa dokter jelaskan ke pasien. Sebanyak
73,8% partisipan mempersepsikan tidak ada kelemahan
utama pada sistem (Tabel 2).

Rerata skor relevansi jawaban sistem tercatat
sebesar 8,02 + 1,32, sedangkan akurasi informasi
medis yang dihasilkan sistem dibandingkan dengan
panduan dermatologi memperoleh nilai rerata 8,05 +
1,21. Tingkat ketidaktepatan informasi dinilai cukup
rendah dengan rerata 7,88 + 1,38. Penilaian terhadap
sejauh mana jawaban sistem mencakup seluruh informasi
penting yang dibutuhkan menunjukkan rerata 7,95+ 1,21.
Spesifisitas jawaban sistem memiliki nilai rerata 7,40
+ 1,45. Kualitas konteks dan sumber informasi yang
mendukung jawaban sistem juga dinilai baik dengan skor
rata- rata 7,88 = 1,29, begitu pula dengan aspek kejelasan
dan kemudahan pemahaman jawaban, yang memperoleh
nilai sama (7,88 £ 1,29). Tingkat kepercayaan partisipan
terhadap keakuratan informasi sistem memiliki rerata
7,79 + 1,18, sedangkan kemanfaatan sistem dalam
membantu proses konsultasi pasien dinilai cukup tinggi
dengan rerata 7,88 + 1,23. Sebanyak 90,5% partisipan
menyatakan bahwa pilihan pengobatan (termasuk
dosis) adalah fitur yang perlu ditambahkan pada sistem.
Fitur tambahan lainnya yang diusulkan oleh sebagian
besar (69%) partisipan yaitu kriteria diagnostik, algoritma
diagnosis atau pengobatan (54,8%), serta potensi efek
samping obat (45,2%). Berdasarkan pertanyaan terbuka,
diketahui bahwa mayoritas partisipan menyatakan bahwa
sistem sudah baik, dengan saran/usulan terkait sistem
yang diajukan yaitu agar tersedia di Play Store atau App
Store, dikembangkan dengan informasi yang lebih detail
dan menjadi lebih interaktif.

DISKUSI

Temuan utama penelitian ini menunjukkan bahwa
Al-empowered PKK e-book memiliki potensi besar
dalam meningkatkan efisiensi dan akurasi pengambilan
keputusan klinis di bidang dermatologi, venereologi
dan estetika. Mayoritas partisipan yang merupakan
pengguna usia dewasa muda dan masa kerja yang kurang
dari 5 tahun mencerminkan bahwa pengguna AI-PKK
didominasi oleh generasi muda yang relatif baru dalam
praktik sebagai spesialis DVE. Hal ini dapat memengaruhi
persepsi dan pola penggunaan AI-PKK dalam praktik
sehari-hari, karena dokter berusia lebih muda dengan
pengalaman lebih sedikit cenderung lebih mengandalkan
panduan dibandingkan dengan dokter yang memiliki
masa kerja lebih lama.'!® Temuan ini sejalan dengan
penelitian oleh Kuper dkk. pada tahun 2025 dan Wang
dkk. pada tahun 2023 yang melaporkan bahwa dokter
dengan pengalaman terbatas lebih mempercayai sistem
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Tabel 2. Persepsi partisipan pada AI-PKK

Persepsi terhadap AI-PKK n %
Kemudahan penerapan PKK dalam pengambilan keputusan
Netral 9 21,4
Mudah 21 50
Sangat mudah 12 28,6
Kesulitan penerapan PKK
Keterbatasan waktu untuk mencari informasi dalam PKK 9 21,4
Tidak sesuai dengan sumber daya yang tersedia di tempat praktik 9 21,4
Terlalu panjang atau kompleks 8 19,1
Kurang pelatihan atau pemahaman tentang PKK 8 19,1
Terdapat rekomendasi yang bertentangan dengan guideline lain 8 19,1
Tidak sesuai untuk kondisi pasien 6 14,3
Lainnya 5 11,9
Rekomendasi kurang jelas 3 7,1
Sulit ditemukan atau diakses 3 7,1
Lebih mengandalkan pengalaman klinis pribadi 1 2,4
Terdapat sumber yang belum terbarukan 1 2,4
Tidak ada kesulitan 1 2.4
Format informasi PKK yang disukai
Aplikasi seluler 21 50
Dokumen cetak (buku, selebaran) 25 59,5
Sumber daya elektronik (website, aplikasi) 25 59,5
Dokumen lengkap dan terperinci 10 23,8
Terintegrasi dengan sistem rekam medis elektronik (RME) 9 21,4
Ringkasan singkat atau poin-poin utama 10 23,8
Format audio-visual (video, podcast) 6 14,3
E-book 1 2,4
Waktu akses informasi PKK
Sebelum konsultasi 15 35,7
Selama konsultasi 8 19
Setelah konsultasi 3 7,1
Ketiganya 16 38,1
Ketertarikan menggunakan sistem AI-PKK
Netral 2 4.8
Tertarik 15 35,7
Sangat tertarik 25 59,5
Fitur yang paling bermanfaat dalam sistem AI-PKK
Jawaban ringkas dan langsung ke poin 36 85,7
Akurasi informasi tinggi 27 64,3
Mampu memahami pertanyaan dalam bahasa Indonesia 28 66,7
Mampu memfilter hasil berdasarkan kriteria spesifik 20 47,6

Tabel 2 bersambung di halaman berikutnya...
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... sambungan dari Tabel 2

Persepsi terhadap AI-PKK n %
Kecepatan dalam memberikan jawaban 21 50
Bisa diakses offfine 13 31
Integrasi dengan alat analisis gambar (relevan untuk dermatologi) 15 35,7
Akses ke bukti pendukung atau kutipan dari PKK 14 33,3
Mampu menyimpan riwayat pertanyaan dan jawaban 13 31
Dukungan multibahasa 6 14,3
Personalisasi jawaban berdasarkan preferensi/spesialisasi 8 19
Antarmuka mudah digunakan 5 11,9

Keakuratan informasi sistem AI-PKK
80-84% 1 2.4
85-89% 1 2.4
90-95% 11 26,2
>95% 29 69

Kepentingan pemahaman sistem Al dalam pengambilan keputusan
Netral 2 4.8
Penting (perlu penjelasan singkat) 11 26,2
Sangat penting (perlu penjelasan detail) 29 69

Kekhawatiran terkait etika profesi dalam penggunaan sistem AI-PKK
Keamanan dan kerahasiaan data pasien 30 71,4
Potensi bias dalam algoritma Al 23 54,8
Kurangnya transparansi pengambilan keputusan Al 9 21,4
Kurangnya akuntabilitas jika terjadi kesalahan 15 35,7
Potensi penggantian peran dokter oleh Al 13 31
Dampak pada interaksi dan kepercayaan dokter—pasien 8 19
Tidak ada 1 2,4

Cara menilai efektivitas dan akurasi sistem AI-PKK
Frekuensi jawaban benar menurut PKK 33 78,6
Relevansi informasi dengan pertanyaan 33 78,6
Informasi cukup detail untuk menjawab pertanyaan 18 429
Kecepatan sistem memberikan jawaban 20 47,6
Kemudahan integrasi ke alur kerja 9 21,4
Fasilitas kutipan atau referensi ke sumber PKK 11 26,2
Kemudahan berinteraksi dengan sistem 11 26,2
Relevansi jawaban sistem 8,02+ 1,32 -
Akurasi informasi medis dibanding panduan dermatologi 8,05+ 1,21 -
Informasi sistem yang kurang tepat 7,88 + 1,38 -

Jawaban mencerminkan standar praktik klinis dermatologi

Ya 27 64,3

Tidak 5 11,9

Jawaban mencakup semua informasi penting 7,95+ 1,21 -
Spesifisitas jawaban sistem 7,40 + 1,45 -
Konteks/sumber informasi mendukung jawaban 7,88 £ 1,29 -

Tabel 2 bersambung di halaman berikutnya...
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... sambungan dari Tabel 2

Persepsi terhadap AI-PKK n %
Kejelasan dan kemudahan dipahami 7,88 + 1,29 -
Kesesuaian dengan cara dokter menjelaskan ke pasien
Ya 27 64,3
Tidak 5 11,9
Kepercayaan pada keakuratan informasi sistem 7,79 1,18 -
Sistem membantu dalam proses konsultasi pasien 7,88 +1,23 -
Kelemahan utama sistem
Tidak ada 31 73,8
Kurang akurat 1 2,4
Butuh aplikasi 1 2,4
Informasi via video belum dapat diakses 1 2,4
Jawaban kurang to the point 2 4,8
Jawaban tidak relevan dan terlalu singkat 4 9,5
Koneksi 1 2,4
User interface sulit digunakan 1 2,4
Fitur tambahan yang dibutuhkan
Kriteria diagnostik 29 69
Pilihan pengobatan (termasuk dosis) 38 90,5
Algoritma diagnosis/pengobatan 23 54,8
Informasi tentang penyakit langka/atipikal 13 31
Penatalaksanaan kondisi spesifik 16 38,1
Kode diagnosis (ICD-10) dan kode tindakan (CPT) 13 31
Potensi efek samping obat 19 45,2
Informasi diagnosis sistem 5 11,9

Saran/usulan terkait sistem
Ada di Play Store atau App Store
Dikembangkan dengan informasi lebih detail

Dikembangkan menjadi lebih interaktif

Keterangan: PKK: Panduan keterampilan klinis; AI-PKK: Artificial Inteligence Panduan keterampilan klinis

pendukung keputusan berbasis Al karena masih dalam
tahap mengembangkan penilaian klinis. Menurut studi
Temsah dkk. pada tahun 2023 dan Nascimento dkk. pada
tahun 2023, tenaga kesehatan berusia muda lebih mudah
menerima teknologi baru, sedangkan kelompok usia yang
lebih tua sering menghadapi hambatan seperti teknofobia
dan resistensi terhadap inovasi digital."’

Sebagian besar partisipan melaporkan penggunaan
PKK beberapa kali seminggu. Hal ini menunjukkan
bahwa PKK memiliki peran yang cukup signifikan
dalam pengambilan keputusan klinis oleh dermatologis.
Terdapat beberapa hambatan dalam penerapan PKK
yaitu keterbatasan waktu untuk mencari informasi dan
ketidaksesuaian dengan sumber daya di tempat praktik
merupakan kendala utama yang dilaporkan. Faktor-faktor
ini menunjukkan perlunya pendekatan yang lebih efisien
dalam penyajian informasi di dalam PKK agar lebih

mudah diakses dan dipahami oleh para penggunanya.!®
Dalam hal preferensi format, partisipan menunjukkan
ketertarikan tinggi terhadap sumber daya elektronik dan
aplikasi seluler. Meskipun demikian, dokumen cetak
tetap diminati oleh banyak responden yang menunjukkan
bahwa format cetak masih dianggap lebih nyaman
bagi sebagian dokter dalam mengakses informasi. Hal
ini menegaskan perlunya pendekatan hibrida dalam
pengembangan PKK agar dapat menjangkau berbagai
preferensi pengguna. Temuan ini sejalan dengan tren
global berupa implementasi clinical decision support
systems (CDSS) berbasis digital di bidang DVE yang
dilaporkan meningkatkan efisiensi akses informasi tanpa
sepenuhnya menggantikan sumber konvensional.?-*
Ketertarikan terhadap sistem AI-PKK cukup tinggi
dengan lebih dari setengah partisipan menyatakan sangat
tertarik. Sebagian besar menilai fitur paling bermanfaat
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dalam sistem ini adalah jawaban yang ringkas dan
langsung ke poin. Temuan ini menegaskan bahwa
kecepatan dan kejelasan informasi merupakan faktor
utama yang dihargai pengguna dalam sistem berbasis
Al. Kecenderungan ini konsisten dengan studi-studi
sebelumnya yang menyoroti pentingnya usability dan
responsiveness sebagai penentu keberhasilan adopsi
teknologi berbasis Al di bidang kedokteran.?

Dari sisi performa sistem akurasi, AI-PKK dinilai
sangat baik oleh mayoritas partisipan. Penilaian ini
diperkuat oleh hasil uji frekuensi jawaban benar
berdasarkan pedoman PKK yang cukup tinggi dan
menunjukkan bahwa sistem mampu memberikan respons
yang relevan dengan standar klinis dermatologi. Hasil ini
sejalan dengan studi Takita dkk pada tahun 2025 yang
menunjukkan potensi menjanjikan Al generatif dalam
tugas diagnostik medis, dengan tingkat akurasi diagnostik
keseluruhan mencapai 52,1% pada berbagai model Al
yang dievaluasi. Temuan ini mengindikasikan bahwa
AI-PKK memiliki performa yang kompetitif bahkan
dibandingkan dengan sistem Al internasional yang telah
lebih dulu dikembangkan, serta berpotensi menjadi alat
bantu efektif dalam pendidikan dan praktik klinik DVE.?¢

Mayoritas partisipan menilai keakuratan informasi
sistem berada di atas 95% yang menunjukkan tingkat
kepercayaan yang tinggi terhadap sistem, terutama dalam
memastikan informasi yang diberikan sesuai dengan
standar praktik klinis dermatologi. Namun, terdapat
kekhawatiran etika, terutama mengenai keamanan
data pasien dan potensi bias dalam algoritma Al
Kekhawatiran ini menegaskan pentingnya transparansi,
validasi eksternal, serta ethical governance framework
dalam implementasi sistem Al untuk memastikan
keadilan, keamanan, dan akuntabilitas data klinis.?>**

Sebagian besar partisipan menyatakan bahwa
jawaban sistem mencerminkan standar praktik klinis
DVE. Namun, skor untuk kejelasan jawaban dan
kemudahan pemahaman masih cenderung rata-rata
yang menunjukkan bahwa meskipun sistem cukup baik
dalam memberikan informasi, masih ada ruang untuk
peningkatan dalam penyajian data agar lebih mudah
dipahami.”® Menariknya sebagian besar partisipan
menyatakan tidak menemukan kelemahan utama dalam
sistem AI-PKK. Hal ini menunjukkan penerimaan positif
terhadap performa sistem dalam konteks penggunaannya.
Namun demikian, literatur sebelumnya menyoroti bahwa
sistem Al di bidang medis masih menghadapi keterbatasan
mendasar seperti fragmentasi data, kualitas data yang
tidak seragam, dan potensi bias algoritmik, yang dapat
memengaruhi reliabilitas keluaran sistem. Oleh karena
itu, meskipun hasil studi ini menunjukkan tingkat
kepercayaan yang tinggi, perhatian terhadap validasi
data, keamanan dan audit algoritma tetap menjadi elemen
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kunci dalam memastikan keandalan AI-PKK di masa
depan.?%

Dalam hal fitur tambahan yang diharapkan,
mayoritas partisipan menginginkan adanya informasi
terkait pilihan pengobatan termasuk dosis, penambahan
kriteria diagnostik, dan perlunya algoritma diagnosis
atau pengobatan. Hal ini menegaskan bahwa meskipun
AI-PKK sudah cukup membantu dalam praktik klinis,
namun masih ada kebutuhan untuk fitur yang lebih
komprehensif guna meningkatkan kemampuannya
dalam mendukung pengambilan keputusan klinis.
Peningkatan fitur interaktif seperti decision tree otomatis,
integrasi dengan rekam medis elektronik, serta modul
pembelajaran berbasis kasus dapat menjadi langkah
penting dalam pengembangan versi selanjutnya.?®*
Secara keseluruhan penelitian ini memberikan gambaran
awal yang kuat mengenai kesiapan dan penerimaan
dokter spesialis DVE terhadap sistem AI-PKK. Temuan
ini tidak hanya menyoroti potensi teknologi Al dalam
mempercepat akses informasi klinis tetapi juga
menegaskan pentingnya pelibatan pengguna dalam
setiap tahap pengembangannya. Penelitian selanjutnya
diharapkan melakukan uji implementasi lapangan
dengan desain eksperimental dan jumlah partisipan yang
lebih besar diperlukan untuk menilai efektivitas sistem
terhadap luaran klinis nyata serta kepuasan pengguna.>

Meskipun penelitian ini bersifat eksploratif dan tidak
melakukan evaluasi teknis terhadap keamanan sistem
maupun audit algoritma, temuan terkait kekhawatiran
partisipan terhadap keamanan data dan potensi bias
Al menegaskan perlunya kerangka etika operasional
dalam implementasi AI-PKK. Kerangka ini mencakup
beberapa prinsip utama seperti tata kelola data yang
ketat perlu diterapkan dengan memastikan bahwa sistem
tidak menyimpan, memproses, atau mendistribusikan
data pasien yang dapat diidentifikasi secara personal,
serta mematuhi prinsip kerahasiaan medis. Transparansi
sistem juga perlu dijaga dengan memberikan penjelasan
yang jelas mengenai sumber informasi dan keterbatasan
sistem, sehingga pengguna memahami konteks dan
batasan rekomendasi yang diberikan.

Dengan demikian hasil penelitian ini menjadi
dasar awal bagi pengembangan sistem Al-empowered
e-book PKK Perdoski yang lebih adaptif, aman, dan
sesuai kebutuhan klinis, serta berpotensi menjadi model
inovatif bagi penerapan Al dalam pendidikan dan praktik
kedokteran di Indonesia.

KETERBATASAN PENELITIAN

Keterbatasan penelitian ini adalah masih ada beberapa
tantangan yang perlu diselesaikan atau diperbaiki terutama
dalam aspek keamanan data, transparansi algoritma, serta
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peningkatan fitur dan format informasi yang lebih sesuai
dengan kebutuhan pengguna. Pengembangan lebih lanjut
terhadap AI-PKK sebaiknya memperhatikan umpan balik
dari para pengguna guna memastikan bahwa sistem ini
dapat berfungsi secara optimal dan diterima secara luas
dalam praktik klinis dermatologi di Indonesia.

SIMPULAN

Al-Empowered e-book PKK Perdoski diterima
dengan baik oleh mayoritas dokter spesialis DVE
dengan akurasi tinggi, relevansi informasi yang baik, dan
kejelasan jawaban memadai. Sistem ini dinilai membantu
dalam praktik klinis meskipun terdapat tantangan seperti
keterbatasan waktu akses dan perbedaan sumber daya di
tempat praktik. Secara keseluruhan, sistem ini memiliki
potensi besar dalam mendukung pengambilan keputusan
klinis dengan penyempurnaan pada aksesibilitas,
integrasi, dan keamanan.
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ABSTRAK

Pendahuluan: Tuberkulosis kutis merupakan bentuk tuberkulosis ekstraparu akibat infeksi Mycobacterium
tuberculosis (MTB) dengan manifestasi klinis yang beragam sehingga sering menyulitkan diagnosis. Kasus:
Laki-laki, 29 tahun, mengeluh bercak merah keunguan pada lutut kiri sejak 16 tahun setelah trauma. Lesi tidak
gatal maupun nyeri. Plak eritematosa verukosa dengan tepi violaseus, berbatas tegas, penjalaran serpiginosa,
disertai skuama dan krusta ditemukan pada lutut kiri. Pemeriksaan histopatologis, tes cepat molekuler (TCM)
Xpert MTB/RIf, kultur MTB, kultur jamur, dan kultur Mycobacteria Other Than Tuberculosis (MOTT) telah
dilakukan. Hasil TCM menunjukkan Mycobacterium tuberculosis terdeteksi dan sensitif terhadap rifampisin,
dan pemeriksaan histopatologi menunjukkan gambaran granuloma sesuai TB kutis. Berdasarkan temuan klinis
dan pemeriksaan penunjang, ditegakkan diagnosis tuberkulosis verukosa kutis. Diskusi: Diagnosis tuberkulosis
kutis memerlukan korelasi klinis dan pemeriksaan penunjang karena manifestasi yang beragam serta sifat
pausibasiler lesi. Pemeriksaan TCM berperan penting dalam mendeteksi M. tuberculosis dan mendukung
penegakan diagnosis. Simpulan: Tuberkulosis kutis dapat menjadi tantangan diagnostik akibat variasi
gambaran klinis. Pendekatan diagnostik yang sistematis diperlukan untuk menegakkan diagnosis secara tepat
sehingga terapi antituberkulosis dapat segera diberikan dan prognosis pasien menjadi lebih baik.

Kata kunci: diagnosis, Mycobacterium tuberculosis, tuberkulosis kutis verukosa

TUBERCULOSIS VERRUCOSA CUTIS ON THE KNEE:
A DIAGNOSTIC CHALLENGE IN A CHRONIC VERROCOUS LESSION

Masuk : 19 Agustus 2024
Revisi : 13 Juni 2026
Publikasi : 20 Juni 2026
*Korespondensi:

KSM Dermatologi dan Venereologi

FK Universitas Indonesia

RSPUN Dr. Cipto Mangunkusumo Jakarta
Telepon: +6281351941992

E-mail: liaskachinda@gmail.com

ABSTRACT

Introduction: Cutaneous tuberculosis is an uncommon manifestation of extrapulmonary tuberculosis
caused by Mycobacterium tuberculosis. Its diverse clinical presentations often pose diagnostic challenges.
Case: A 29-year-old man presented with a violaceous-red lesion on the left knee that had persisted for 16
years following trauma. The lesion was asymptomatic, with no associated pruritus or pain. Dermatological
examination revealed a well-demarcated verrucous plaque with violaceous borders, serpiginous extension,
scales, and crusts. Histopathological examination, Xpert MTB/RIF assay, Mycobacterium tuberculosis culture,
fungal culture, and culture for mycobacteria other than tuberculosis (MOTT) were performed. Xpert MTB/
RIF detected M. tuberculosis and showed sensitivity to rifampicin. Histopathological findings demonstrated
granulomatous inflammation consistent with cutaneous tuberculosis. Based on the clinical, histopathological,
and molecular findings, a diagnosis of tuberculosis verrucosa cutis was established. Discussions: The diagnosis
of cutaneous tuberculosis remains challenging because its clinical manifestations can mimic various chronic
dermatoses, while the bacillary load is often low. Molecular diagnostic methods, such as Xpert MTB/RIF, provide
valuable support for the detection of M. tuberculosis and facilitate diagnostic confirmation. Conclusions:
Cutaneous tuberculosis should be considered in chronic verrucous lesions with a prolonged clinical course.
A comprehensive diagnostic approach integrating clinical assessment, histopathology, and molecular testing
is essential for establishing an accurate diagnosis, enabling timely initiation of antituberculosis therapy and
improving patient outcomes.

Keywords: diagnosis, Mycobacterium tuberculosis, tuberculosis verrucosa cutis
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PENDAHULUAN

Tuberkulosis (TB) adalah penyakit infeksi kronis yang
disebabkan oleh Mycobacterium tuberculosis (MTB)
yang dapat menyerang paru (TB paru) maupun organ lain
(TB ekstraparu).'? Tuberkulosis kutis merupakan salah
satu manifestasi TB ekstraparu yang jarang, dengan angka
kejadian sekitar 1,5-3% dari seluruh kasus TB ekstraparu.>
Berdasarkan cara penularannya, TB kutis diklasifikasikan
menjadi TB kutis eksogen dan endogen. TB kutis
eksogen meliputi tuberkulosis chancre dan tuberkulosis
verukosa kutis, sedangkan TB kutis endogen meliputi
lupus vulgaris, skrofuloderma, gumma tuberkulosis, TB
milier akut, dan TB orifisialis.>* Selain itu, TB kutis dapat
dibedakan menjadi bentuk multibasiler dan pausibasiler
berdasarkan jumlah basil yang ditemukan pada lesi.>®
Gambaran klinis TB kutis sangat bervariasi, mulai dari
papul inflamasi, plak verukosa, nodul supuratif, hingga
bentuk lesi lainnya, sehingga sering menyerupai berbagai
penyakit kulit kronis seperti infeksi jamur, sporotrikosis,
kusta, maupun keganasan kulit.>* Diagnosis TB verukosa
menjadi tantangan tersendiri karena termasuk bentuk
pausibasiler, sehingga pemeriksaan mikrobiologis
seperti yaitu pewarnaan Ziehl—Neelsen dan kultur sering
memberikan hasil negatif akibat jumlah basil yang sangat
sedikit. Diagnosis sering kali memerlukan korelasi antara
anamnesis, gambaran klinis, pemeriksaan histopatologis,
dan pemeriksaan molekuler.”

Indonesia merupakan salah satu negara dengan beban

TB tertinggi di dunia, namun TB kutis masih relatif
jarang ditemukan sehingga kewaspadaan klinis terhadap
penyakit ini sering kali rendah. Variasi manifestasi klinis
dan keterbatasan sensitivitas beberapa pemeriksaan
penunjang pada lesi pausibasiler dapat menyebabkan
keterlambatan diagnosis dan terapi. Laporan kasus ini
menyajikan seorang pasien dengan TB kutis verukosa
pada lutut kiri yang telah berlangsung selama 16 tahun
sebelum diagnosis ditegakkan. Perjalanan penyakit yang
sangat kronis tanpa keluhan subjektif yang bermakna
menunjukkan bagaimana TB kutis verukosa dapat luput
dari diagnosis dalam jangka waktu lama. Kasus ini
bertujuan menekankan pentingnya mempertimbangkan
TB kutis verukosa sebagai diagnosis banding pada lesi
verukosa kronis serta perlunya pendekatan diagnostik
yang komprehensif agar terapi antituberkulosis dapat
diberikan lebih dini dan prognosis pasien menjadi lebih
baik.

KASUS

Seorang laki-laki berusia 29 tahun datang dengan
keluhan bercak menebal berwarna merah keunguan
pada lutut kiri sejak 16 tahun yang lalu. Lesi tidak
disertai gatal maupun nyeri. Awalnya pasien mengalami
luka lecet sebesar koin pada lutut kiri akibat terjatuh
saat bermain sepak bola di kebun. Luka dibersihkan
dengan air mengalir dan diobati menggunakan povidon
iodin, namun tidak membaik dan berkembang menjadi

Gambar 1. (A) tampak plak eritematosa, serpiginosa (panah hitam), permukaan verukosa, tepi violaseus (panah kuning) pada lutut kiri;
(B) Perbaikan lesi setelah 6 minggu terapi.
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bercak merah keunguan yang semakin membesar secara
perlahan. Pasien memiliki riwayat batuk kronis 13 tahun
sebelumnya dan menjalani pengobatan selama tiga bulan.
Riwayat demam berkepanjangan, penurunan berat badan,
keringat malam, sesak napas, maupun asma disangkal.

Lima tahun sebelum berobat ke rumah sakit ini,
pasien pernah berkonsultasi ke dokter spesialis kulit dan
kelamin, pasien direncanakan menjalani pemeriksaan
lebih lanjut di rumah sakit, namun tidak melanjutkan
pengobatan karena kendala biaya. Pasien sempat
menggunakan salep antijamur yang dibeli sendiri, tetapi
hanya digunakan selama satu hari.

Pemeriksaan status generalis menunjukkan keadaan
umum baik, kesadaran compos mentis, dan tanda vital
dalam batas normal. Pemeriksaan paru menunjukkan
suara napas vesikuler pada kedua lapang paru tanpa
ronki maupun mengi. Pemeriksaan dermatologis pada
regio genu sinistra menunjukkan plak eritematosa
berukuran £ 12 x 8 cm, sirkumskrip, dengan tepi
violaseus, penjalaran serpiginosa, dan permukaan
verukosa disertai skuama putih kering serta krusta
kecokelatan (Gambar 1). Tidak ditemukan limfadenopati
inguinal bilateral. Berdasarkan gambaran klinis tersebut,
diagnosis banding yang dipertimbangkan meliputi lupus
vulgaris, kromoblastomikosis, infeksi mikobakteria
atipikal, blastomycosis-like pyoderma, dan verruca
vulgaris.

Untuk menegakkan diagnosis dilakukan biopsi kulit
untuk pemeriksaan histopatologis, tes cepat molekular
(TCM) Xpert MTB/RIif, kultur MTB, kultur jamur, dan
kultur Mycobacteria Other Than Tuberculosis (MOTT).
Hasil TCM menunjukkan Mycobacterium
tuberculosis  terdeteksi  dan  sensitif  terhadap
rifampisin. Pemeriksaan histopatologis menunjukkan
hiperplasia pseudoepiteliomatosa dengan granuloma
tuberkuloid yang tersusun atas sel epitelioid,
beberapa sel datia Langhans, serta infiltrat limfosit,
sel plasma, dan polimorfonuklear, disertai fibrosis
pada dermis (Gambar 2). Kultur MTB menunjukkan

pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis, sedangkan
kultur jamur dan kultur MOTT tidak menunjukkan
pertumbuhan mikroorganisme. Berdasarkan anamnesis,
gambaran klinis, hasil histopatologis, dan pemeriksaan
mikrobiologis, ditegakkan diagnosis TB verukosa kutis.

Pasien dikonsulkan ke Divisi Pulmonologi untuk
evaluasi TB sistemik. Foto toraks menunjukkan fibrosis
dan infiltrat pada lapangan atas kedua paru, terutama paru
kanan, yang mengarah kepada suspek TB paru. Tidak
ditemukan kelainan radiologis jantung. Pasien kemudian
mendapatkan terapi obat antituberkulosis (OAT).
Evaluasi setelah enam minggu menunjukkan perbaikan
klinis berupa berkurangnya eritema, penebalan, dan
luas lesi. Pasien diberikan edukasi mengenai kepatuhan
pengobatan, kemungkinan efek samping OAT, serta
pentingnya kontrol berkala untuk pemantauan respons
terapi.

DISKUSI

Predileksi TB kutis verukosa umumnya pada area
yang mudah mengalami trauma, seperti yaitu lengan,
tangan dan tungkai bawah, terutama pada anak-anak.
Lesi diawali oleh papul atau papulopustul tidak bergejala,
dengan dikelilingi radang keunguan menyerupai halo.
Kemudian lesi perlahan meluas dan membentuk plak
verukosa dengan bentuk iregular.’

Pada kasus ini, berdasarkan anamnesis didapatkan
bercak merah keunguan tidak nyeri serta tidak gatal yang
diawali trauma minor. Faktor lingkungan merupakan
salah satu faktor yang penting dalam infeksi TB.
Organisme MTB diketahui dapat bertahan di tanah yang
kering hingga empat minggu setelah kontaminasi.® Rute
eksogen dapat menjadi jalur masuknya organisme pada
pasien ini, namun cara penularan endogen tetap perlu
disingkirkan. Keluhan yang mengarah pada gejala khas
TB antara lain batuk, demam, dan/atau malaise yang
menetap lebih dari dua minggu disangkal oleh pasien.

Kriteria diagnosis TB kutis ditegakkan apabila
dldapatkan adanya temuan hlstopatolo gis yang tipikal dari
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Gambar 2. (A) Scale crust hlperplasm pseudokarsmomatosa (panah hu au) (B) Tampak granuloma dengan beberapa sel datia Langhans

(panah merah) dengan sebukan padat limfosit, sel plasma, dan PMN
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spesimen kulit atau ditemukannya BTA dari pemeriksaan
mikroskopik, atau MTB dari TCM TB / Polymerase
Chain Reaction (PCR) TB atau MTB dari biakan TB.’
Penegakkan diagnosis TB kutis menjadi sulit akibat
manifestasi klinis yang bervariasi serta jumlah bakteri
yang menginfeksi hanya sedikit ditemukan, seperti
pada TB kutis pausibasilar. Pada pasien ini dilakukan
pemeriksaan TCM dengan Xpert MTB/RIF yang
didapatkan hasil sensitif terhadap rifampisin. Sebuah
laporan pada 2017 mengajukan algoritma (Gambar 3)
untuk membantu diagnosis lesi yang dicurigai sebagai
TB kutis.®

Terdapat tiga variasi gambaran histopatologi TB kutis,
yaitu well-formed granuloma tanpa nekrosis perkijuan,
intermediate granuloma dengan nekrosis perkijuan, dan
poorly-formed granuloma dengan gambaran nekrosis
perkijuan yang dominan. Pemeriksaan histopatologis
pasien menunjukkan hiperplasia pseudokarsinomatosa,
tampak granuloma dengan beberapa sel datia Langhans

Clinically suspicious skin lasion (cutanaous TB)

}

dengan sebukan padat limfosit, sel plasma, dan PMN,
dermis di bawahnya tampak fibrotik yang dapat sesuai
dengan TB kutis verukosa. Berdasarkan alur diagnosis
pada Gambar 3, maka terapi antituberkulosis dapat
diberikan berdasarkan klinis dan temuan histopatologi
yang tipikal, sesuai dengan pasien pada kasus ini.

TB verukosa kutis termasuk kelompok TB kutis
pausibasiler, yaitu bentuk TB kutis dengan jumlah basil
yang sangat sedikit pada jaringan lesi akibat respons imun
seluler yang baik dari pejamu. Kondisi ini menyebabkan
identifikasi  Mycobacterium  tuberculosis  melalui
pemeriksaan mikroskopis, kultur, maupun pemeriksaan
molekuler sering kali sulit dilakukan karena jumlah
organisme yang rendah.®’ Pada sebagian besar kasus,
pemeriksaan basil tahan asam memberikan hasil negatif,
sedangkan kultur jaringan memiliki sensitivitas yang
terbatas dan memerlukan waktu inkubasi yang panjang.'?

Pemeriksaan penunjang yang penting tetapi
memberikan hasil paling lama adalah kultur M.

Histopathology (typical tubarculoid granuloma of cutanaous TB)

|
' '

Positive Negative
Start ATT DN.? PCR
Positive Negative
l Culture
1
Start ATT Positiva Neagativa
Start ATT If chast x-ray avidenca of post-TB/
mantoux tast>/=15 mm indumtion’
Systemic symptoms of TB presant.
And
If DNA PCR and cultura facilities not
availabla.
ATT trial for five waeks
|
Rasponse No rasponsa
Continue ATT Assass other causes

Gambar 3. Alur diagnosis bila terdapat kecurigaan diagnosis TB kutis (diambil sesuai asli dari kepustakaan No 6)
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Tabel 1. Diagnosis banding TB kutis verukosa

Diagnosis banding Gambaran klinis

Pemeriksaan

Lupus vulgaris

Plak eritematosa kronis yang meluas perlahan, Histopatologi berupa granuloma tuberkuloid;

dapat menunjukkan atrofi sentral dan jaringan diaskopi menunjukkan apple-jelly nodules;

parut

Kromoblastomikosis

Infeksi mikobakteria atipikal (MOTT)

Blastomycosis-like pyoderma

Papul, nodul, atau plak verukosa kronis pada Histopatologi
ekstremitas setelah trauma

pemeriksaan mikrobiologi sering negatif
karena sifat pausibasiler

menunjukkan  muriform
bodies (sclerotic bodies); kultur jamur positif

Nodul, plak verukosa, abses, atau ulkus kronis  Histopatologi granulomatosa; kultur MOTT

atau identifikasi spesies mikobakteria non-
tuberkulosis positif

Plak verukosa dengan krusta dan pustul,
biasanya pada pasien imunokompromais

Histopatologi  menunjukkan  hiperplasia
pseudoepiteliomatosa  dengan  inflamasi
supuratif dominan; kultur bakteri dapat
positif

Veruka vulgaris Papul atau plak hiperkeratotik dengan Histopatologi menunjukkan papilomatosis,
permukaan kasar/verukosa, umumnya multipel hipergranulosis, dan koilositosis; tidak

ditemukan granuloma

tuberculosis. Bukti tumbuhnya organisme dari biakan
masih merupakan baku emas menentukan infeksi MTB
dan sensitivitas obatnya. Bakteri MTB termasuk golongan
slow-grower sehingga membutuhkan waktu 20 jam
untuk replikasi.'’ Pada kasus ini, tumbuh Mycobacterium
tuberculosis pada media biakan setelah 6 minggu: Hasil
tersebut sesuai dengan organisme penyebab TB kutis
verukosa, yaitu MTB.

Kasus ini memiliki nilai klinis yang menarik
karena meskipun termasuk bentuk pausibasiler,
konfirmasi mikrobiologis berhasil diperoleh melalui
dua metode sekaligus. Pemeriksaan TCM Xpert MTB/
RIF menunjukkan M. tuberculosis terdeteksi dan
sensitif terhadap rifampisin, sedangkan kultur jaringan
memperlihatkan pertumbuhan M. fuberculosis setelah
enam minggu inkubasi. Temuan ini relatif jarang dijumpai
pada TB verukosa kutis karena rendahnya jumlah
basil pada lesi sering menyebabkan hasil pemeriksaan
mikrobiologis  negatif. Keberhasilan = mendeteksi
organisme penyebab pada kasus ini memberikan bukti
etiologis yang kuat serta memperkuat diagnosis yang
sebelumnya telah didukung oleh gambaran klinis dan
histopatologis.

Selain itu, kasus ini menunjukkan pentingnya
mempertimbangkan TB kutis pada lesi verukosa kronis
yang tidak sembuh dalam jangka waktu lama. Pasien
telah mengalami lesi selama 16 tahun sebelum diagnosis
definitif ditegakkan. Perjalanan penyakit yang sangat
kronis tanpa gejala sistemik yang khas menyebabkan
diagnosis tertunda dan memperluas kemungkinan
diagnosis banding. Kasus ini memberikan pelajaran
bahwa biopsi kulit dan pemeriksaan mikrobiologis perlu
dipertimbangkan sejak awal pada lesi verukosa kronis
yang menetap, terutama di negara dengan beban TB yang

tinggi seperti Indonesia, untuk mencegah keterlambatan
diagnosis dan terapi.

Diagnosis banding utama pada kasus ini meliputi
lupus vulgaris, kromoblastomikosis, infeksi mikobakteria
atipikal, blastomycosis-like pyoderma, dan veruka
vulgaris (Tabel 1). Lupus vulgaris merupakan bentuk TB
kutis yang paling sering dijumpai dan dapat memberikan
gambaran plak kronis dengan perluasan perlahan, namun
umumnya ditemukan atrofi sentral serta gambaran
khas “apple-jelly nodules” pada diaskopi yang tidak
ditemukan pada pasien ini.!" Kromoblastomikosis juga
perlu dipertimbangkan karena dapat menimbulkan plak
verukosa kronis pada ekstremitas bawah setelah inokulasi
traumatik. Diagnosis ditegakkan melalui identifikasi
badan sklerotik (muriform bodies) pada histopatologi
atau pertumbuhan jamur pada kultur.!! Pada pasien
ini, kultur jamur menunjukkan hasil negatif sehingga
diagnosis tersebut dapat disingkirkan.

Infeksi mikobakteria atipikal dapat memberikan
gambaran klinis berupa nodul, plak, atau lesi verukosa
kronis yang menyerupai TB kutis.!> Oleh karena
itu, kultur MOTT dilakukan dan memberikan hasil
negatif. Selain itu, blastomycosis-like pyoderma dapat
memperlihatkan plak verukosa dengan krusta dan infiltrasi
kronis, namun biasanya ditemukan respons inflamasi
supuratif yang lebih menonjol dan tidak menunjukkan
granuloma tuberkuloid khas.”® Diagnosis banding lain
adalah veruka vulgaris, yang secara klinis dapat berupa
papul atau plak verukosa, tetapi umumnya tidak disertai
tepi violaseus, penjalaran serpiginosa, maupun gambaran
granulomatosa pada histopatologi.'* Berdasarkan korelasi
antara gambaran klinis, histopatologis, pemeriksaan
molekuler, dan kultur, diagnosis TB verukosa kutis
merupakan diagnosis yang paling sesuai pada kasus ini.
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Kasus ini memberikan beberapa pelajaran klinis
penting. Pertama, TB verukosa kutis dapat berlangsung
sangat kronis dan tidak bergejala sehingga diagnosis
dapat tertunda selama bertahun-tahun; pada pasien
ini lesi telah berlangsung selama 16 tahun sebelum
diagnosis definitif ditegakkan. Kedua, lesi verukosa
kronis memiliki spektrum diagnosis banding yang luas
sehingga mudah mengalami salah diagnosis apabila hanya
mengandalkan gambaran klinis. Ketiga, biopsi kulit yang
dikombinasikan dengan pemeriksaan mikrobiologis dan
molekuler berperan penting dalam menegakkan diagnosis
secara akurat. Oleh karena itu, TB kutis perlu selalu
dipertimbangkan pada lesi verukosa kronis, terutama di
negara dengan beban TB tinggi seperti Indonesia, agar
terapi antituberkulosis dapat diberikan lebih dini dan
mencegah keterlambatan tata laksana.

Tata laksana multidisiplin dengan dokter ahli paru
diperlukan dalam menangani TB kutis verukosa. Terapi
obat antituberkulosis diberikan sesuai dengan TB
ekstraparu. Edukasi penting diberikan terkait keteraturan
minum obat, efek samping obat, dan rutin kontrol untuk
pemantauan respons pengobatan terhadap perbaikan lesi
kulit dalam waktu minimal lima hingga enam minggu.’

SIMPULAN

Tuberkulosis kutis verukosa merupakan bentuk
TB kutis pausibasiler yang dapat menyerupai berbagai
dermatosis kronis verukosa sehingga diagnosis sering
terlambat  ditegakkan. Kombinasi evaluasi klinis,
histopatologi, dan pemeriksaan mikrobiologis sangat
penting untuk memastikan diagnosis dan memulai terapi
secara tepat.

UCAPAN TERIMA KASIH
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ABSTRAK

Pendahuluan: Fenomena Lucio (FL) merupakan reaksi berat pada kusta tipe lepromatosa leprosy
(LL), yang ditandai dengan bercak kemerahan yang nyeri dan secara progresif berkembang menjadi ulserasi
hingga nekrosis. Reaksi ini disebabkan oleh invasi endotel yang luas oleh Mycobacterium leprae (M. leprae),
yang menyebabkan vaskulitis kutaneus nekrotikans dan diikuti dengan kerusakan jaringan. Kasus: Seorang
perempuan berusia 23 tahun datang dengan keluhan bercak merah keunguan yang nyeri pada dahi, tangan,
dan telinga. Lesi tersebut berkembang menjadi bula berisi pus yang kemudian pecah membentuk ulkus dan
disertai demam. Pemeriksaan slit skin smear dan histopatologis menegakkan diagnosis kusta dengan FL.
Diskusi: Vaskulitis kutaneus nekrotikans pada FL menjadi penyebab utama munculnya manifestasi kulit berat
berupa iskemia, ulserasi, dan gangguan proses penyembuhan luka. Penatalaksanaan yang cepat dan tepat sangat
penting untuk mencegah kerusakan jaringan yang luas. Pada kasus ini, pemberian multi drug therapy (MDT),
kortikosteroid, dan perawatan luka menghasilkan perbaikan klinis yang bermakna. Simpulan: Fenomena Lucio
merupakan varian reaksi kusta yang jarang dan serius. Pengenalan dini terhadap vaskulitis kutaneus nekrotikans
dan manifestasi klinis khasnya sangat penting untuk menegakkan diagnosis yang akurat serta melakukan
penatalaksanaan segera guna mencegah kerusakan jaringan yang luas.

Kata kunci: fenomena Lucio, kusta Lucio, Mycobacterium leprae, vaskulitis kutan
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ABSTRACT

Introduction: Lucio phenomenon (LP) is severe reaction occurring in lepromatous leprosy (LL),
characterized by painful erythematous patches that progressively evolve into ulceration and necrosis. This
reaction results from extensive endothelial invasion by Mycobacterium leprae (M. lepra), leading to necrotizing
cutaneous vasculitis followed by tissue destruction. Case: A 23-year-old woman presented with painful
purplish-red patches on the forehead, hands, and ears. The lesions progressed into pus-filled bullae that
subsequently ruptured, forming ulcers, and were accompanied by fever. Slit skin smear and histopathological
examination confirmed the diagnosis leprosy with Lucio phenomenon. Discussions: Necrotizing vasculitis in
LP is the principal cause of severe cutaneous manifestations, including ischemia, ulceration, and impaired
wound healing. Prompt and appropriate management is essential to prevent extensive tissue damage. In this
case, administration of multidrug therapy (MDT), corticosteroid, and wound care resulted in significant
clinical improvement. Conclusions: Lucio phenomenon is a rare and serious variant of leprosy reaction.
Early recognition of necrotizing cutaneous vasculitis and its characteristic clinical manifestations is crucial

for establishing an accurate diagnosis and initiating prompt management to prevent extensive tissue damage.

Keywords: cutaneous vasculitis, Lucio phenomenon, Lucio leprosy, Mycobacterium leprae
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PENDAHULUAN

Mycobacterium leprae merupakan basil tahan asam
(BTA) penyebab kusta, yang dikenal sebagai Morbus
Hansen. Penyakit ini merupakan infeksi kronik yang
terutama ditularkan melalui inhalasi, menyerang kulit,
saraf tepi, mukosa saluran napas bagian atas, serta
mata.! Reaksi kusta merupakan kumpulan manifestasi
klinis kusta dalam bentuk akut maupun subakut yang
mengganggu perjalanan penyakit yang biasanya bersifat
kronis serta kestabilan klinis pasien.'

Kusta Lucio merupakan varian langka dan berat dari
tipe kusta lepromatosa. Pasien dengan kusta Lucio yang
tidak mendapatkan pengobatan atau tanpa pengobatan
tuntas, dapat mengalami reaksi berat yang ditandai
dengan manifestasi klinis “eritema nekrotikans” dan
dikenal sebagai Fenomena Lucio (FL).* Fenomena ini
pertama kali dilaporkan oleh Lucio dan Alvarado di
Meksiko pada tahun 1852, kemudian dijelaskan lebih
lanjut oleh Latapi dan Zamora pada tahun 1948, yang
mengidentifikasi vaskulitis sebagai penyebab utama
reaksi kusta yang tidak biasa ini.** Faktor pencetusnya
dapat berupa kehamilan, stres, atau infeksi.®

Diagnosis klinis FL ditegakkan melalui pemeriksaan

histopatologis, yang umumnya menunjukkan gambaran
kolonisasi BTA pada sel endotel, trombosis yang berkaitan
dengan antibodi antifosfolipid, disertai vaskulopati
dan/atau vaskulitis pembuluh darah kecil nekrotikans.
Meskipun jarang, FL tetap menjadi penyebab penting
vaskulitis kutaneus nekrotikans di daerah endemis,
terutama di negara-negara berpenghasilan rendah.?’
Fenomena ini biasanya terjadi dalam 1 hingga 3 tahun
setelah timbulnya kusta Lucio yang tidak diobati.?
Laporan kasus ini bertujuan untuk memberikan gambaran
mengenai FL, menyoroti manifestasi klinis khas dan
vaskulitis kutaneus nekrotikans yang mendasarinya,
dengan tujuan untuk meningkatkan pengenalan dini,
melakukan tatalaksana yang cepat dan tepat, mencegah
kecacatan, serta mengurangi risiko penularan.

KASUS

Seorang perempuan berusia 23 tahun datang dengan
keluhan bercak merah keunguan pada dahi, tangan,
dan telinga. Bercak tersebut dirasakan muncul 7 hari
sebelum masuk rumah sakit. Bercak tersebut awalnya
muncul sedikit di dahi, kemudian meluas dan muncul
pada tangan serta telinga. Bercak tersebut dikeluhkan

Gambar 1. (A) Plak eritematosa violaceus pada regio fasialis; (B) Makula eritematosa pada regio aurikularis sinistra; (C) Makula eritema-
tosa violaceus disertai edema pada regio digiti 2 manus sinistra; (D) Plak eritematosa violaceus disertai bula pada regio antebrachii sinistra
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terasa nyeri (VAS 4/10) seperti terbakar dan tidak terasa
gatal. Nyeri dirasakan terus menerus dan tidak membaik
dengan obat pereda nyeri. Dalam beberapa hari, bercak
tersebut berkembang menjadi lepuh berisi nanah yang
kemudian pecah menjadi luka. Pasien juga mengeluh
demam sejak awal munculnya bercak. Pasien tidak
merasakan kebas, mati rasa, atau kesemutan di area
bercak maupun bagian tubuh lainnya, lemah pada tangan
atau kaki, nyeri sendi, mata kering, atau penurunan berat
badan. Pasien menyangkal adanya riwayat penggunaan
obat sebelumnya. Keluhan serupa di lingkungan
keluarga atau sosial disangkal oleh pasien. Pasien tidak
pernah didiagnosis atau diobati untuk penyakit kulit
kronis sebelumnya, tidak memiliki riwayat tinggal atau

perjalanan ke daerah endemis kusta, serta tidak bekerja
atau beraktivitas di lingkungan dengan risiko tinggi
penularan. Riwayat penyakit kronis lain seperti diabetes
melitus, penyakit autoimun, atau infeksi kronis juga
disangkal.

Status dermatologis pada regio fasialis, aurikularis
sinistra, antebrachii sinistra, dan digiti 2 manus sinistra
menunjukkan plak eritematosa violaceus dengan batas
tegas, tepi ireguler, permukaan sebagian terdapat bula,
erosi, dan krusta, ukuran bervariasi dari numular hingga
plakat, jumlah multipel, distribusi regional (Gambar 1).
Pada pemeriksaan saraf tepi tidak ditemukan penebalan.
Pada pemeriksaan sensorik tidak ditemukan adanya
fenomena glove and stocking anesthesia. Tidak ada
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Gambar 2. Slit-skin smear yang diambil dari cuping telinga kanan dan kiri menunjukkan indeks bakteriologis +1
dari basil tahan asam M. leprae
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Gambar 3. (A) Gambar histopatologis menunjukkan tampak lapisan epidermis mengalami destruksi, pada bagian tertentu tampak lapisan
epidermis yang disusun oleh sel skuamous berlapis dengan inti sel bulat, kromatin halus, dan sitoplasma eosinofilik; (B) Pada lapisan
subepidermis tampak gambaran Grenz zone (panah merah). Tampak sebukan berat sel radang polimorfonuklear (PMN) dan limfosit (panah
biru); (C) Tampak struktur pembuluh darah yang proliferatif (lingkaran hijau) dilatasi, kongesti dengan sebukan sel radang PMN dan
limfosit perivaskular (panah hijau)
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kelemahan motorik dan hasil evaluasi saraf kranial dalam
batas normal.

Pemeriksaan bakteriologis dari slit-skin smear
pada cuping telinga kanan dan kiri dengan pewarnaan
Ziehl-Neelsen menunjukkan indeks bakteriologis (BI)
1+ dan indeks morfologi (MI) 40 persen (Gambar
2). Pemeriksaan histopatologis menunjukkan bahwa
epidermis mengalami destruksi, pada bagian tertentu
tampak lapisan epidermis yang disusun oleh sel
skuamous berlapis dengan inti sel bulat, kromatin halus,
dan sitoplasma eosinofilik (Gambar 3a). Pada lapisan
subepidermis tampak gambaran Grenz zone. Stroma
terdiri dari jaringan ikat fibromiksoid yang disebuki
berat sel radang limfosit dan PMN (gambar 3b). Tampak
struktur pembuluh darah yang proliferatif ringan, dilatasi,
kongesti dengan sebukan sel radang PMN dan limposit
perivaskular (Gambar 3c). Tidak ditemukan tanda-tanda
keganasan.

Diagnosis FL ditegakkan berdasarkan anamnesis,
gambaran klinis, dan hasil pemeriksaan histopatologis
yang mendukung. Berdasarkan klasifikasi Ridley—
Jopling, pasien ini didiagnosis sebagai lepra multibasiler
(MB) tipe Lepromatous Leprosy (LL), yang sesuai
dengan temuan klinis dan perjalanan penyakit pada
pasien. Pasien mendapatkan regimen terapi yang terdiri
dari rifampisin 600 mg per bulan, klofazimin 300 mg
per bulan, dan 50 mg per hari, dapson 100 mg per bulan,

dan 100 mg per hari selama 12 bulan, metilprednisolon
intravena (IV) 62,5 mg per hari. Dosis tersebut kemudian
diturunkan secara bertahap sebesar 5 mg pada setiap 2
minggu. Erosi kulit diobati dengan kompres NaCl 0,9%
dan salep antibiotik topikal mupirosin. Pasien menjalani
pemeriksaan lanjutan secara teratur, dengan perbaikan
lesi yang terjadi bertahap (Gambar 4).

DISKUSI

Secara klinis, pasien menunjukkan bercak merah
keunguan nyeri yang berlanjut menjadi bula, erosi,
dan ulkus dengan krusta, disertai demam namun tanpa
gejala neuropatik. Tidak ditemukannya anestesi maupun
penebalan saraf pada awal pemeriksaan membuat
kecurigaan terhadap kusta menjadi tidak jelas, sehingga
menimbulkan tantangan dalam menegakkan diagnosis
FL. Aktivasi respons imun mendadak terhadap antigen
M. leprae dapat terjadi pada pasien kusta yang secara
langsung dapat merusak kulit dan saraf perifer. Hal ini
dapat terjadi sebelum diagnosis ditegakkan, selama
pengobatan, maupun setelah terapi multi obat. Kondisi
ini disebut sebagai “reaksi kusta”. Secara umum, reaksi
kusta diklasifikasikan sebagai tipe 1 (reaksi reversal) dan
tipe 2 (eritema nodosum leprosum), namun FL merupakan
varian langka dan berat dari reaksi kusta lepromatosa.'?
Meskipun FL awalnya dilaporkan di Meksiko dan

Gambar 4. Pasien menjalani pemeriksaan lanjutan secara teratur, dengan perbaikan bertahap pada lesi kulit setelah pemberian regimen
terapi multiobat.
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Amerika Tengah, kasus FL kini telah dilaporkan di
berbagai wilayah dunia, termasuk di Amerika Selatan,
Amerika Serikat, Kuba, Afrika Selatan, India, Polinesia,
dan Asia Tenggara, sehingga penting untuk tetap menjadi
perhatian bahkan di daerah nonendemik.!® FL umumnya
diawali dengan munculnya plak eritematosa yang nyeri
dan memiliki batas tegas menyerupai pola geografis
pada ekstremitas, kemudian berkembang menjadi ulkus
nekrotik dengan tepi tidak teratur yang sembuh dalam
2-4 minggu, yang akan meninggalkan jaringan parut
atrofi yang dikelilingi oleh halo hiperpigmentasi.>!"
Manifestasi klinis berupa bula hemoragik dan edema
dapat muncul pada area tangan, kaki, maupun telinga.
Tanpa penanganan yang adekuat, kondisi ini berpotensi
menyebabkan terbentuknya ulkus kulit ekstensif yang
dapat berujung pada kematian.!! Gambaran klinis pada
pasien ini menunjukkan kesesuaian dengan temuan khas
yang telah dilaporkan sebelumnya.

Pemeriksaan histopatologis  pada kasus
ini  menunjukkan adanya basil tahan asam yang
mengolonisasi endotelium, zona Grenz, infiltrat
inflamasi, serta perubahan vaskular berupa dilatasi,
kongesti, dan infiltrasi limfosit perivaskular. Temuan ini
mendukung peran sentral vaskulitis kutan nekrotikans
pada pembuluh darah kecil dalam patogenesis FL.
Menurut studi terbaru, diagnosis FL ditegakkan
berdasarkan tiga kriteria histologis utama: ulkus
kutaneus, trombosis vaskular, dan invasi basil ke
dinding pembuluh darah kulit oleh M. leprae.>'> Lesi
umumnya mengenai ekstremitas, meskipun dapat juga
melibatkan area tubuh lainnya. Reaksi ini biasanya
terjadi pada pasien yang tidak diobati atau mendapatkan
pengobatan yang tidak adekuat, dan umumnya muncul
1-3 tahun setelah timbulnya penyakit.®® Etiologi pasti
FL hingga kini belum sepenuhnya dipahami. Hipotesis
utama menyebutkan bahwa basil kusta mengalami
proliferasi tidak terkendali di dalam mikrosirkulasi kulit,
menyebabkan infiltrasi kulit yang luas pada kondisi
anergi, serta peningkatan paparan antigen mikobakterial
terhadap antibodi sirkulasi yang kemudian dapat memicu
terjadinya vaskulitis.!> Vaskulitis didefinisikan sebagai
peradangan dan destruksi dinding pembuluh darah yang
mengakibatkan kerusakan jaringan iskemik di bagian
distal. Kondisi ini dapat memengaruhi berbagai sistem
organ, dengan manifestasi klinis yang bergantung pada
ukuran pembuluh darah yang terlibat.'* Vaskulitis
yang melibatkan pembuluh kecil hingga sedang hampir
selalu disertai manifestasi pada kulit. Tanda khasnya
adalah purpura yang nyeri dan menonjol pada perabaan.
Iskemia kulit yang nyeri dapat terjadi pada kasus berat,
terutama pada tungkai bawah, dengan progresi lesi dari
hemoragik menjadi nekrotik hingga akhirnya terlepas
dan menimbulkan erosi atau ulkus.”!* Sangat penting

bagi klinisi untuk dapat membedakan antara kusta dan
gejala klinis dari berbagai penyakit jaringan ikat seperti
vaskulitis, karena kusta merupakan penyakit yang akan
menunjukkan perbaikan bermakna apabila diobati
secara efektif dengan antibiotik dan penggunaan agen
imunosupresif yang tepat.!*® Diagnosis banding lain
yang dapat dipertimbangkan oleh klinisi meliputi eritema
nodosum vaskulonekrotik, koagulasi intravaskular
diseminata, tuberkulosis kutan, mikosis profunda, dan
sifilis tersier.*

Penatalaksanaan FL masih menjadi tantangan akibat
jarangnya kasus serta kemiripan gambaran klinisnya
dengan reaksi nekrotik lainnya, seperti eritema nodosum
leprosum. Rekomendasi terkini menekankan pentingnya
pemberian regimen terapi multiobat secara dini, yang
mencakup klofazimin, dapson, dan rifampisin.''> Namun,
banyak publikasi yang juga mengombinasikan terapi
multiobat dengan kortikosteroid oral atau injeksi untuk
mengendalikan reaksi. Kortikosteroid dosis tinggi akan
diturunkan secara bertahap setiap bulan sesuai perbaikan
klinis pasien. Terapi suportif seperti perawatan luka
juga penting untuk mencegah infeksi sekunder.® Dalam
salah satu laporan kasus, thalidomide yang sebelumnya
dianggap tidak efektif, ternyata dapat memberikan
hasil yang baik. Lesi cenderung menghilang dalam 6-8
minggu setelah terapi dimulai.'"'? Pemeriksaan indeks
bakteriologis dan morfologis dari slit-skin smear juga
dilakukan untuk menilai hasil terapi.® Pasien diberikan
terapi regimen MDT, injeksi kortikosteroid, serta terapi
tambahan untuk mengatasi reaksi, dan menunjukkan
perbaikan klinis yang signifikan. Laporan ini
menekankan pentingnya kewaspadaan dalam pengenalan
dini FL, terutama vaskulitis kutaneus nekrotikans yang
menyertainya, guna memungkinkan diagnosis yang
cepat dan akurat, karena fenomena ini juga dapat terjadi
di daerah non-endemik.

SIMPULAN

Kasus ini menegaskan peran vaskulitis kutaneus
nekrotikans dalam patogenesis dan manifestasi klinis FL.
Pengenalan terhadap perubahan vaskular yang khas ini
sangat penting bagi dokter untuk menghindari kesalahan
diagnosis atau keterlambatan pengobatan. Identifikasi
dini dan penatalaksanaan yang tepat terhadap kusta yang
berhubungan dengan vaskulitis kutaneus nekrotikans
sangat penting untuk meningkatkan kondisi klinis pasien,
mencegah kerusakan jaringan yang luas, dan memberikan
pemahaman yang lebih baik tentang varian kusta yang
langka ini.
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pasien atas kontribusinya dalam laporan kasus ini.
KONFLIK KEPENTINGAN

Tidak ada.

DAFTAR PUSTAKA

1.

95

Simpson EL, Leung DYM, Eichenfield LF, Boguniewicz M,
Silverberg JI, Turrentine JE, et al. Fitzpatrick’s Dermatology
9th Edition. Ninth. Kang S, Amagai M, Bruckner AL, Enk
AH, Margolis DJ, McMichael AJ, et al., editors. Mc-Graw
Hill Education; 2019.

Frade MAC, Coltro PS, Filho FB, Horacio GS, Neto AA,
da Silva VZ, et al. Lucio’s phenomenon: A systematic lit-
erature review of definition, clinical features, histopathogen-
esis and management. Indian J Dermatol Venereol Leprol.
2022;88:464-717.

Marissa M, Rihatmadja R, Surya D, Lim HW, Menaldi SL.
Lucio * s phenomenon : A report on six patients in a tertiary
referral hospital in Indonesia. J Gen - Proced Dermatology
Venereol Indones. 2020;5.

Sharma P, Kumar A, Tuknayat A, P.Thami G, Kundu R. Lucio
phenomenon: a rare presentation of Hansen’s disease. J Clin
Aesthet Dermatol. 2019;12:35-8.

Fignasyani SE, Oktavriana T, Rosmarwati E. Lucio phenom-
enon in pregnancy: a histopathology review. J Gen - Proced
Dermatology Venereol Indones. 2023;7.

Amalia I, Widayati AS, Ametati H, Ferdinand Y, Sugi-

10.

11.

12.

13.

14.

15.

anto R, Windayati S. Lucio ’ s phenomenon in lepromatous
eprosy patient : a rare case report. Medica Hosp J Clin Med.
2023;10:382-6.

Bolognia JL, Schaffer J V., Cerroni L, editors. Dermatology.
fifth edit. Elsevier; 2024.

Batubara IS, Marissa M, Sujudi Y, Menaldi SL. A fatal case
of Lucio phenomenon in untreated Lucio leprosy. J Pakistan
Assoc Dermatologists. 2023;33:331-4.

Lechat MF. IAL Texbook of Leprosy. Second Edi. Kumar B,
Kar HK, editors. Indian Association of Leprologist. Jaypee
Brothers Medical Publishers; 2017.

Rocha RH, Diniz LM, Neves A, Cabral F. Lucio * s phenom-
enon : exuberant case report and review of Brazilian cases.
Brazilian Annas of Dermatology. 2016;60-3.

Kaur M, Patra S, Asati DP, Sharma T, Prasad S. Lucio phe-
nomenon in a patient of lepromatous leprosy from India. In-
dian J Dermatol Venereol Leprol. 2021;87:67-70.

Rusia K, Saoji V, Madke B, Singh A. Lucio phenomenon: an
unusual case of skin necrosis. Case Rep Dermatol. 2024;47—
54.

Griffiths CE., Barker J, Bleiker T, Chalmers R, Creamer D,
editors. Rook’s Textbook of Dermatology. enth edit. Wiley
Blackwell; 2024.

Misra DP, Parida JR, Chowdhury AC, Pani KC, Kumari N,
Krishnani N, et al. Case report lepra reaction with Lucio
phenomenon mimicking cutaneous vasculitis. Vol. 2014.
Hindawi Publishing Corporation; 2014. p. 0-3.

Bodar PD, Patel JK, Pillai DS, Vora RV. Lucio phenomenon ;
a case report. Indian J Dermatol Venereol Leprol. 2023;1-3.



Laporan Kasus

DERMATITIS KONTAK ALERGI

YANG DIDUGA DISEBABKAN OLEH ZINC OXIDE
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ABSTRAK

Pendahuluan: Dermatitis kontak alergi (DKA) merupakan reaksi hipersensitivitas tipe IV yang
terjadi akibat pajanan berulang terhadap alergen eksogen. Plester medis berbahan adhesive, seperti adhesive
bandage dan adhesive tape, diketahui mengandung berbagai komponen kimia, antara lain paraben, colophony
(rosin), modified rosin, oxybenzone, diisopropanolamine, dan zinc oxide, yang berpotensi menimbulkan
reaksi alergi. Kasus: Seorang pasien mengalami lesi eritematosa dan pruritus pada area pemasangan plester
setelah penggunaan dua jenis plester berbeda (Hansaplast® dan Leukoplast®). Diagnosis ditegakkan melalui
anamnesis, pemeriksaan klinis, dan uji tempel (patch test) terhadap kedua produk serta komponen bahan
penyusunnya. Diskusi: Uji tempel menunjukkan reaksi positif kuat (++) terhadap kedua jenis plester yang
digunakan. Pengujian terhadap komponen spesifik menunjukkan hasil positif terhadap zinc oxide, sedangkan
hasil negatif diperoleh pada bahan lain seperti paraben, colophony, dan modified rosin. Terdapat reaksi alergi
pada pasien kemungkinan besar disebabkan oleh kandungan zinc oxide pada bahan perekat kedua plester
tersebut. Zinc oxide, meskipun jarang sebagai alergen, dapat menjadi penyebab DKA pada penggunaan plester
adhesive. Simpulan: Identifikasi alergen melalui uji tempel digunakan untuk diagnosis dan pencegahan serta
menghindari pajanan ulang dan mencegah kekambuhan.

Kata kunci: dermatitis kontak alergi, plester, tes tempel, zinc oxide
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ABSTRACT

Introduction: Allergic contact dermatitis (ACD) is a type IV hypersensitivity reaction resulting from
repeated exposure to exogenous allergens. Medical adhesive plasters, including adhesive bandages and
adhesive tapes, contain various chemical components, such as paraben, colophony (rosin), modified rosin,
oxybenzone, diisopropanolamine, and zinc oxide, which may trigger allergic reactions in susceptible individuals.
Case: A patient presented erythematous and pruritic lesions at the site of plaster application following the
use of two different adhesive plasters (Hansaplast® and Leukoplast®). The diagnosis was established based
on the patient’s history, clinical finding, and patch testing performed with both products and their individual
components. Discussions: Patch testing showed a strong positive reaction (++) to both adhesive plasters.
Further testing of the individual components revealed a positive reaction to zinc oxide, while negative results
were observed for other substances, including parabens, colophony, and modified rosin. These findings
suggest that zinc oxide was the most likely causative allergen in this case. Conclusions: Although zinc oxide
is rarely recognized as an allergen, it may act as a causative agent of ACD associated with adhesive plaster
use. Identification of the responsible allergen through patch testing is essential for establishing an accurate
diagnosis, preventing re-exposure, and reducing the risk of recurrence.

Keywords: allergic contact dermatitis, plaster, Patch test, zinc oxide
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PENDAHULUAN

Dermatitis kontak alergi (DKA) adalah kelainan
kulit yang timbul setelah kontak berulang terhadap bahan
eksogen yang sebelumnya telah menyebabkan sensitisasi
individu tersebut. DKA merupakan reaksi imunologi
tipe IV yang terdiri dari dua fase yaitu fase sensitisasi
dan elisitasi."* Terjadinya DKA sangat tergantung
dari hipersensitivitas pasien terhadap jenis dan dosis
antigen, kemampuan suatu bahan untuk mensensitasi,
serta tingkat paparan, dan kemampuan masuknya bahan
tersebut ke dalam kulit>* Tujuan uji tempel adalah
membuktikan terjadinya suatu dermatitis kontak alergik
dan menganalisis relevansi klinis serta bahan kontaktan
yang mengandung zinc oxide, guna menegaskan potensi
senyawa ini sebagai penyebab reaksi alergi kontak.>¢

Adhesive bandage ataupun adhesive tape di
Indonesia sudah sering digunakan untuk menutup dan
mengobati luka. Plester tersebut memiliki pori, berwarna
merah kecoklatan, dan agak tebal yaitu plester zinc oxide:
Leukoplast®, Tensoplast®, Band-aid®, dan Handyplast®.
Jenis plester yang diduga menjadi penyebab alergi pada
kasus ini yaitu jenis adhesive tape. Adapun bahan yang
digunakan untuk membuat kedua plester adhesive tersebut
adalah zinc oxide.”® Plester dalam hal ini merupakan
vehikulum oklusif efektif sebagai wadah suatu obat untuk
kulit. Vehikulum bisa mengandung suatu bahan seperti
antibiotik atau anti nyeri sebagai komponen yang efektif,

juga bisa mengandung bahan aktif seperti paraben,
modified rosin, oxybenzone, dan diisopropanolamin.®

KASUS

Seorang perempuan usia 19 tahun, datang dengan
keluhan gatal pada daerah perut setelah menggunakan
plester (pascaoperasi apendektomi) kurang lebih
seminggu yang lalu. Kelainan kulit diawali dengan
timbulnya bintil-bintil kemerahan di daerah kulit dan
berisi cairan dan terasa gatal, sejak plester luka operasi
diganti jenis plester Handyplast® saat merawat luka.
Bagian kulit yang tertutupi plester kemudian menjadi
bercak kehitaman berbentuk plester persegi panjang
dengan ukuran kurang lebih 3x5 cm.  Pasien tidak
memiliki riwayat penyakit maupun pengobatan yang
sama sebelumnya. Pasien memiliki riwayat reaksi
alergi terhadap makanan laut. Pada pemeriksaan klinis,
ditemukan makula hiperpigmentasi berbentuk plester
segi empat di area kulit perut sebelah kanan (Gambar
1). Pasien didiagnosis banding dengan dermatitis kontak
alergi dan dermatitis kontak iritan yang disebabkan
plester.

Pasien diuji tempel dengan menggunakan gamma
chamber® dan juga ditambahkan beberapa jenis plester
yang sering digunakan dalam kesehatan yaitu Hypafix®,
Hansaplast®, Leukoplast®, dan Micropore®.

Berdasarkan data hasil uji tempel, pasien tidak

Gambar 1. Pada pemeriksaan klinis, pada abdomen di titik McBurney, yaitu 1/3 jarak dari ASIS (anterior superior iliac spine) ke umbilikus
(pusar) di sisi kanan bawah perut tampak makula hiperpigmentasi berbentuk segi empat berukuran 2,5 x 4,5 cm

Gambar 2. Hasil uji tempel (A) Hasil uji tempel setelah 48 jam; (B) Hasil uji tempel setelah 96 jam (sisi kiri menggunakan Hansaplast®
dan sisi kanan menggunakan Leukoplast®)
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Tabel 1. Hasil uji tempel

No ALERGEN PEMBACAAN
48 jam 72 jam 96 jam
1 Potassium dichromate 0,5 % ++ + +
2 Cobalt chloride 1 % +- + -
3 Benzocaine 5 % - - -
4 Formaldehyde 1 % (in water) - - -
5 Colophony 20 % - - -
6 N-Isopropyl-phenyl para phe nyle med iamme 0,1 % - - -
7 Paraben mix 16 % - - -
8  Kosong (chamber) - - -
9 Mercaptobenzothiazole 2 % - - -
10 Hypafix® - - -
11 Hansaplast® ++ ++ T+t
12 Leukoplast® ++ 4+ 4+
13 Micropore® - - -
14 Lanolin - - -
15 Vaseline - - -
16 Hydroquinone - - -
17 Benzophenone 3% - - -

mengalami alergi terhadap bahan aktif yang terdapat
dalam plester seperti paraben, colophony dan modified
rosin, namun ditemukan reaksi alergi pada dua jenis
plester dengan kandungan bahan yang sama yaitu zinc
oxide. Sedangkan jenis plester lain yaitu Hipafix® dan
Micropore® memberikan hasil negatif. Berdasarkan
data relevansi klinis, maka diagnosis akhir pasien
adalah dermatitis kontak alergi diduga disebabkan oleh
zinc oxide®'° Pasien disarankan untuk menghindari
kontak dengan 2 jenis plester tersebut yaitu Hansaplast®
dan Leukoplast®. Pasien diberikan terapi oral dengan
metilprednisolon 2x 8 mg, cetirizine 1x 10 mg. Lesi kulit
akibat tes tempel diterapi dengan desoximetasone 0,25%,
dan krim asam fusidat 2% dan didapatkan perbaikan
klinis.

DISKUSI

Dermatitis kontak alergi adalah inflamasi yang
diperantarai sel T yang disebabkan oleh terpajannya
hapten pada kulit individu yang sensitif.!" Patogenesis
DKA terdiri atas 2 fase, yaitu fase sensitisasi dan fase
elisitasi. Fase sensitisasi diawali dengan terpaparnya
hapten pada kulit, lalu terjadi penetrasi ke bagian
lapisan bawah epidermis yang kemudian antigen akan
menempel pada sel Langerhans. Di dalam sel, enzim
lisis atau sitosolik secara kimia akan memodifikasi
hapten tersebut dan akan mengalami inkonjugasi pada
molekul HLA-DR baru untuk membentuk suatu antigen
yang komplit. Gambaran klinik DKA tergantung pada

fase akut atau kronik terjadinya erupsi. Pada fase akut,
lesi yang ditemukan berupa makula eritem dan edema
yang kemudian disusul dengan timbulnya papul, vesikel,
kadang-kadang bula dan krusta. Pada fase kronik
kelainan yang timbul berupa skuama, likenifikasi, fisura,
dan pigmentasi dengan atau tanpa papul vesikel. -1

Diagnosis pada kasus ini ditegakkan berdasarkan
anamnesis, gambaran klinis, dan tes tempel. Berdasarkan
hasil anamnesis pada pasien didapatkan kontak berulang
dengan plester yaitu timbulnya keluhan setelah pemakaian
ulang plester tersebut. Hal ini sesuai dengan kepustakaan
bahwa pada DKA terdapat kontak ulang dengan bahan
eksogen sebelumnya dan telah tersensitisasi oleh bahan
yang sama. Terjadinya DKA sangat bergantung dari
hipersensitivitas pasien terhadap jenis dan dosis antigen,
kemampuan suatu bahan untuk mensensitisasi, tingkat
paparan, dan kemampuan masuknya bahan tersebut ke
dalam kulit.!"12

Diagnosis banding pada kasus ini adalah dermatitis
kontak iritan karena pada beberapa keadaan, dermatitis
kontak alergi tidak dapat dibedakan secara jelas dengan
dermatitis kontak iritan."'>"" Uji tempel merupakan
diagnostik yang tepat untuk membedakan keduanya.
Selain untuk membuktikan bahwa dermatitis yang terjadi
adalah dermatitis kontak alergi, uji tempel digunakan
juga untuk menemukan jenis bahan alergen.'>"7 Uji
bertujuan untuk menghasilkan suatu reaksi miniatur
eksematosa, dengan mengaplikasikan alergen yang
diduga menyebabkan dermatitis kontak pada kulit utuh
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yang diduga alergi secara oklusi.'®?! In vivo, uji ini
akan memvisualisasikan fase elisitasi dan merupakan
alat diagnostik yang bernilai dalam membuktikan jenis
hipersensitivitas tipe lambat (tipe IV) pada pasien DKA.
22Lokasi yang dianjurkan untuk melakukan tes ini adalah
daerah punggung atas. Oklusi baru dibuka setelah 48
jam untuk memastikan cukupnya penetrasi alergen untuk
dapat memicu reaksi alergi.?®

Pada pasien ini, dilakukan uji tempel dengan
menempelkan  alergen pada  punggung pasien
menggunakan chamber yang berbentuk bulat sedangkan
alergen untuk bahan plester dipotong berbentuk segi
empat kecil. Pembacaan hasil pada kasus ini dilakukan
pada 48 jam, 72 jam, dan 96 jam. Pembacaan dilakukan
15-30 menit setelah uji tempel dibuka pada hari ke-2,
selanjutnya dilakukan pada hari ke-3, dan ke-4. Uji
tempel diinterpretasikan sebagai negatif (-), reaksi
meragukan (?+) bila hanya makula eritema non palpable,
reaksi lemah (+) apabila terdapat eritema palpable tanpa
vesikel atau reaksi yang sedikit edema, reaksi kuat (++)
apabila terdapat eritema, edema, dan vesikel. Reaksi
sangat kuat (+++) apabila terdapat bula (vesikel yang
menyatu) atau ulserasi.!>!”

Dari hasil pemeriksaan pada kasus didapatkan adanya
reaksi kuat terhadap 2 jenis plester yaitu Hansaplast®
dan Leukoplast®, namun tidak memperlihatkan reaksi
terhadap kandungan bahan aktif dari kedua jenis plester
tersebut. Bahan perekat pada plester inilah yang diduga
sebagai penyebab alerginya. Hal ini menyokong hasil
positif yang ditemukan pada uji tempel yaitu di dapatkan
reaksi positif yang kuat (++) terhadap kedua jenis plester
dengan bahan yang sama, sehingga diduga alergi yang
terjadi pada pasien ini disebabkan oleh bahan perekat
dari kedua plester adhesive tersebut yang mengandung
zinc oxide.**

Dermatitis kontak pada kulit akibat penggunaan
plester telah banyak dilaporkan. Naoki Oiso dan Akira
Kawada tahun 2011 di Jepang, dengan metode analisis
retrospektif pada semua pasien yang diuji tempel terhadap
beberapa jenis plester untuk pengobatan secara topikal
menemukan bahwa sebagian besar penyebab alergi dari
plester tersebut bukan akibat kandungan obat-obatan
pada plester, namun disebabkan oleh vehikulumnya.?®
Sehingga, pemakaian topikal obat-obatan tersebut dengan
menggunakan vehikulum gel, krim, ataupun losion lebih
dianjurkan untuk menghindari reaksi alergi.

Dermatitis kontak akibat plester terutama terhadap
kedua produk plester ini sering terjadi, namun jarang
dilaporkan karena kondisi ini mudah disembuhkan dan
dinilai tidak berbahaya. Reaksi kulit yang timbul akibat
penggunaan plester mencakup, dermatitis kontak alergi,
dermatitis kontak iritan, dan urtikaria kontak dermatitis.

Berdasarkan tes tempel dan relevansi klinisnya,
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pasien pada kasus ini diagnosis akhir sebagai
dermatitis kontak alergi terhadap zinc oxide plester
dengan kategori diagnosis sangat mungkin (probable).
Prinsip penatalaksanaan DKA yang baik adalah
mengidentifikasikan ~ penyebab dan  menyarankan
pasien untuk menghindarinya, terapi individual yang
sesuai dengan tahap penyakit, dan perlindungan pada
kulit.'> Pengobatan medikamentosa bersifat simtomatik,
preparat antihistamin diberikan untuk mengurangi gatal.
Kortikosteroid topikal atau sistemik diberikan apabila
lesi kulit berat atau luas.

Berdasarkan hasil tes tempel, maka pasien dianjurkan
untuk menghindari kontak dengan bahan yang dicurigai
sebagai alergen. Pasien harus selalu membaca kandungan
dari semua produk yang akan dioleskan di kulit, jika
ditemukan bahan yang sebelumnya pernah menyebabkan
reaksi, maka produk tersebut harus dihindari.
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ABSTRAK

Pendahuluan: Disabilitas akibat kusta memengaruhi aktivitas keseharian termasuk pekerjaan sehingga
berdampak pada produktivitas. Tulisan ini membahas sebuah kasus claw hands pada seorang penyandang
kusta dengan telaah bidang kedokteran okupasi. Kasus: Seorang laki-laki berusia 39 tahun, bekerja sebagai
pengemudi motor ojek online didiagnosis dengan Eritema Nodosum Leprosum kronis berulang pada kusta
tipe lepromatosa dengan claw hands bilateral yang sudah menyelesaikan pengobatan selama 37 bulan.
Pasien sempat bekerja namun kehilangan pekerjaan akibat penyakitnya. Saat ini, pasien hanya mengantarkan
paket saja. Pasien telah memodifikasi motor agar sesuai dengan kondisi fisiknya, ia mengatur gas dengan
menggunakan ujung telapak tangan kanan, dan posisi rem pada setang kiri dimodifikasi agar lebih mendekati
sisi kelingking. Derajat stres sedang terdeteksi dalam hal menyelesaikan persoalan pribadi dan ketidaksesuaian
harapan menurut Perceived Stress Scale (PSS). Diskusi: Kondisi fisik yang dialami menyebabkan kesulitan
dalam menggenggam setang motor secara optimal. Kondisi ini membuat pasien menghadapi tantangan besar
dalam mendapatkan serta mempertahankan pekerjaan, yang pada akhirnya dapat memengaruhi kesejahteraan
secara keseluruhan. Simpulan: Meskipun terdapat ketidaksesuaian antara tuntutan pekerjaan dan kondisi fisik,
pasien telah melakukan modifikasi peralatan sehingga ia tetap bekerja sebagai pengemudi ojek online, tetap
dapat produktif dengan keterbatasannya.

Kata kunci: clawhands, kusta, pengemudi motor, produktivitas.
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ABSTRACT

Introduction: Disability due to leprosy affects daily activities, including work, thereby impacting
productivity. This article discusses a case of claw hands in a person affected by leprosy, reviewed from the
perspective of occupational medicine. Case: A 39-year-old man working as an online motorcycle taxi driver
was diagnosed with recurrent chronic Erythema Nodosum Leprosum in lepromatous leprosy with bilateral
claw hands. He completed 37 months of treatment and had previously lost his job due to the disease. Currently,
he only delivers packages. To adapt, he modified his motorcycle, using the palm of his right hand to control
the throttle and adjusting the left handlebar brake closer to his pinky. A moderate level of stress was detected
regarding personal problem-solving and unmet expectations, according to the Perceived Stress Scale (PSS).
Discussions: The physical condition he experiences makes it difficult to grip the motorcycle handlebars
optimally. This condition presents significant challenges in obtaining and maintaining employment, ultimately
affecting overall well-being. Conclusions: Although there is a mismatch between job demands and the patient s
physical condition, he is able to modify his working tool and continue working as an online motorcycle taxi
driver. He remains productive despite his limitations.

Keywords: clawhands, Morbus Hansen, motorcycle driver, productivity
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PENDAHULUAN

Kusta atau Morbus Hansen merupakan penyakit
infeksi yang disebabkan bakteri Mycobacterium leprae,
terutama menyerang kulit dan saraf tepi. Kerusakan
pada saraf secara langsung akibat invasi bakteri
maupun tidak langsung karena peradangan (neuritis)
pada reaksi kusta, menyebabkan gangguan baik pada
saraf sensorik, otonom, maupun motorik. Pada tingkat
lanjut, gangguan ketiga cabang saraf tersebut dapat
menyebabkan kecacatan yang berujung pada disabilitas
penyandangnya.! Pada tata laksana kusta, pencegahan
cacat harus dilakukan dengan baik, karena disabilitas
yang terjadi akan berpengaruh pada aktivitas keseharian,
sekolah, dan bekerja. Hal ini menjadi sangat penting
mengingat penyandang kusta terutama lebih banyak
yang berusia 25-40 tahun?, sehingga berdampak pada
produktivitas kerja. Pada tulisan ini dilaporkan sebuah
kasus claw hands seorang penyandang kusta dengan
telaah bidang kedokteran okupasi.

KASUS

Laki-laki, berusia 39 tahun, dengan riwayat
mengalami kusta sejak 3 tahun yang lalu dan telah
menyelesaikan pengobatan. Saat ini berobat ke poliklinik
Kulit Rumah Sakit Dr. Cipto Mangunkusumo Jakarta,
dengan keluhan muncul benjolan merah yang hilang-
timbul sejak 2 minggu sebelum berobat. Keluhan
dirasakan ketika pasien mengonsumsi metilprednisolon
1x4 mg selang sehari. Benjolan muncul di kedua lengan
berjumlah 5 buah satu hari yang lalu, namun sudah
mengempis dan tidak nyeri. Tidak ada keluhan bercak
baru. Terdapat riwayat luka di tungkai bawah kiri berupa
ulkus soliter dangkal dengan ukuran 1,5x0,7x0,3 cm
yang mulai mengering dan mengecil serta rasa nyeri yang
sudah jarang dirasakan. Pasien menggunakan sepatu
“gunung” dengan kaus kaki untuk mengurangi gesekan
dan mencegah terjadinya luka lebih lanjut pada daerah
kaki. Keluhan kebas atau kelemahan otot baru disangkal.
Pasien mengonsumsi metilprednisolon 1x4 mg setiap hari
selama 2 minggu atas inisiatif sendiri untuk mengatasi
keluhan nyeri di lutut dan pergelangan kaki, dan keluhan
tersebut saat ini sudah tidak ada.

Pada pemeriksaan status dermatologikus pada
kedua lengan bilateral dan badan terdapat makul
hiperpigmentasi  difus, multipel, yang berukuran
lentikular hingga numular. Terdapat claw hands pada
kedua tangan disertai kontraktur jari-jari, atrofi pada otot
interoseus dan thenar (Gambar 1). Pemeriksaan sensorik
didapatkan adanya anestesia pada semua jari tangan dan
regio thenar sinistra, serta hipoestesi pada thenar dekstra.

Pada 1/3 tungkai bawah kiri sisi posterior tampak
skar eutrofik dengan kulit sekitar tampak hiperpigmentasi

Gambar 1. Claw hands kedua tangan, kontraktur kedua jari dan
atrofi otot interoseus

Gambar 3. Lesi hiperpigmentasi pada badan dan lengan
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(Gambar 2). Pada punggung kaki kanan dan kiri terdapat
ulkus multipel dengan dasar jaringan granulasi yang
sebagian tertutup slough dan balutan. Pemeriksaan
sensorik pada kaki didapatkan adanya anestesia pada
maleolus lateral bilateral hingga sisi lateral plantar pedis
lateral. Hipoestesia didapatkan pada sisi medial plantar
pedis bilateral.

Pada pemeriksaan syaraf didapatkan pembesaran
N. ulnaris kiri dan kanan yang teraba keras disertai
dengan nyeri tekan; pembesaran N. peroneus lateralis
kiri dan kanan yang teraba kenyal dengan nyeri tekan;
serta pembesaran N. tibialis posterior kanan yang teraba
kenyal, tanpa nyeri tekan.

Diagnosis klinis pasien tersebut ialah eritema
nodosum leprosum (ENL) kronis berulang pada morbus
hansen tipe lepromatosa dengan claw hands bilateral,
sudah menyelesaikan pengobatan (Release From
Treatment/RFT 37 bulan).

Telaah Bidang Kedokteran Okupasi

Pasien sebelumnya bekerja di bagian pergudangan
sebuah perusahaan yang bergerak dalam bidang produksi
gulungan kertas selama 4 tahun (2018-2022). Pasien
mengalami keluhan pada kulit kedua lengan dan tungkai
pada tahun ke-3 ia bekerja dan diberikan kesempatan
untuk melakukan pengobatan hingga sembuh selama
I tahun oleh perusahaan. Namun, penyakit belum
dinyatakan sembuh, sehingga pasien dikeluarkan dari
pekerjaan. Saat ini pasien bekerja sebagai pengemudi
ojek online sejak tahun 2022 dengan jadwal kerja dari hari
Senin sampai dengan Sabtu, selama kurang lebih 8 jam
per hari. Pasien bekerja dengan menggunakan aplikasi
melalui telepon genggam dan hanya memilih mengantar
barang atau paket saja, dan tidak pernah mengambil
tawaran untuk mengangkut penumpang ataupun pesanan
makanan. Aktivitas sehari-hari menggunakan sebuah
motor matic yang sudah dimodifikasi sendiri sehingga
lebih sesuai dengan kondisinya saat ini. Untuk mengatur
gas ia menggunakan ujung telapak tangan kanan saja
(Gambar 4) dan untuk posisi rem pada setang motor sisi
kiri dimodifikasi agar lebih mendekati jari kelingking
pasien (Gambar 5).

Untuk mengangkat barang pesanan, biasanya
pasien akan memiringkan kotak sehingga jari tangan
dapat memegang kotak dan kotak didekatkan ke dada
pasien serta diletakkan di atas motor. Saat ini, pasien
mengatakan bahwa ia mampu mengangkat beban seberat
15 kg. Pada saat mengendarai motor, pasien mengatakan
tidak ada masalah saat berada di jalanan lurus, namun
pasien pernah terjatuh di jalan yang berbatu-batu karena
sulit mengendalikan motor akibat kesulitan memegang
setang motor dengan kuat.
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Gambar 4. Modifikasi gas padaAsetang kanan

Gambar 6. Cara pasien memegang sétang motor dan
memposisikan tangan kanan pada gas dan rem yang telah
dimodifikasi

Berdasarkan hasil pengukuran dengan kuesioner PSS/
Perceived Stress Scale yang terdiri dari 10 pertanyaan,
didapatkan bahwa pasien mengalami tingkat stres
sedang. Stres ini terutama dipicu oleh kesulitan dalam
menyelesaikan masalah pribadi serta perasaan bahwa
tidak semua hal berjalan sesuai harapan. Pada langkah
penilaian laik kerja berdasarkan Perhimpunan Spesialis
Kedokteran Okupasi Indonesia (PERDOKI), terdapat
tujuh langkah penilaian laik kerja, di mana langkah ke-2
dan ke-3 adalah mengenai tuntutan pekerjaan pasien dan
status medis/kondisi pasien yang diuraikan pada Tabel 1
berikut.
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Tabel 1. Tuntutan Pekerjaan dan Kondisi Medis Pasien

Tuntutan Kerja

Status Medis

Kapasitas fisik
Mobilitas

Kekuatan otot

Keterampilan motorik

Penginderaan

Kapasitas fisik minimal 8,75 METs

Mobilitas tinggi untuk mengendarai motor untuk
menjemput dan mengantarkan penumpang atau
barang dengan baik

Kekuatan otot untuk keempat ekstremitas perlu
optimal (5555/5555) karena pasien mengendarai
motor

Kemampuan motorik kasar yang optimal untuk
keempat anggota gerak, tidak ada gangguan lingkup
gerak sendi, tidak ada kekakuan sendi jari tangan,
serta tidak ada gangguan sensibilitas

Minimal visus jauh terkoreksi 6/12 untuk kedua
mata agar dapat mengendarai motor dengan baik
dan diperlukan lapang pandang yang optimal,
minimal tidak ada alodinia pada jari-jari tangan
serta dapat mendengarkan percakapan dalam
kondisi normal (jarak sekitar 6 meter)

Pasien mampu memenuhi kapasitas fisik 8,75 METs

Terdapat keterbatasan lingkup gerak sendi pada kedua
tangan (deformitas claw hands)

Manual muscle testing menunjukkan kekuatan motorik
5/5/5/5 pada keempat ekstremitas

Pasien mengalami kesulitan saat melakukan gerakan
ekstensi dan fleksi jari-jari tangan, sehingga mengalami
kesulitan untuk memegang setang motor / tidak dapat
menggenggam dengan maksimal, ditemukan juga
gangguan sensibilitas berupa anestesia dan hipoestesia
pada kedua tangan

Sudah menjalani operasi katarak untuk kedua mata
dan dikatakan penglihatan jelas untuk melihat tulisan,
pasien mengalami Anestesia pada regio thenar sinistra
dan pada semua ujung jari tangan dan hipoestesia pada
regio thenar dextra (menggunakan sensasi benda tajam
dan tumpul), dan dapat mendengar pembicaraan dalam

Aspek mental
perilaku

Aspek lingkungan kerja
bergelombang

Aspek organisasi / sosial Mampu berkomunikasi

pelanggan maupun teman-teman

Aspek temporal Tidak ada tuntutan yang spesifik

Aspek ergonomi

Tidak memiliki gangguan kognitif dan mental

Mampu bekerja dalam posisi duduk di atas motor,

kondisi normal

Pasien memiliki tingkat stres sedang, dalam
menyelesaikan masalah pribadi serta perasaan bahwa
tidak semua hal berjalan sesuai harapan

Mampu bekerja pada situasi jalanan datar maupun Mampu bekerja pada situasi jalanan datar, namun

kesulitan apabila
bergelombang

terdapat jalan berbatu atau

dengan baik dengan Tidak ditemukan adanya gangguan dalam komunikasi,

pasien diterima oleh lingkungan sekitar maupun teman-
teman, namun tetap khawatir dengan stigma dari
masyarakat

Bebas menentukan jadwal untuk bekerja

Mampu bekerja dalam posisi duduk di atas motor,

mampu melakukan gerakan repetitif untuk menekan mampu melakukan gerakan repetitif untuk menekan

gas dan rem

gas dan rem

DISKUSI

Kusta merupakan penyakit yang selain berdampak
pada kulit, juga akan berdampak pada kesehatan
masyarakat dan juga dapat menimbulkan kecacatan
anatomis maupun fungsi yang menetap. Claw hands
pada kusta merupakan salah satu deformitas yang paling
sering ditemukan. Deformitas derajat 2 berdasarkan
kriteria WHO merupakan derajat deformitas akibat
kusta yang sering terjadi, termasuk di Indonesia. Hal
ini dapat meningkatkan beban bagi suatu negara.’
Gangguan fisik yang sering terjadi diakibatkan oleh
kerusakan saraf sebagai akibat peradangan kronis oleh
Mycobacterium leprae. Gangguan ini lambat laun
dapat menyebabkan terjadinya disabilitas/pembatasan
aktivitas yang melibatkan tangan, kaki, mata hingga
batasan dalam interaksi sosial.* Selain itu, kerusakan
saraf yang ditimbulkan akibat kusta dapat menurunkan
sensasi protektif, kelemahan otot intrinsik tangan, serta

gangguan koordinasi yang dapat meningkatkan risiko
cedera pada saat bekerja.>

Seorang pekerja dapat diklasifikasikan menjadi
pekerja di sektor formal ataupun sektor informal. Contoh
pekerjaan di sektor formal adalah bidang manajerial,
profesional, pekerja administratif, serta marketing.
Sementara itu, pekerjaan di sektor informal meliputi
individu yang lebih mengandalkan kekuatan fisik dalam
melakukan aktivitas pekerjaannya, serta tidak memiliki
perjanjian kerja yang mengikat, salah satunya di sektor
transportasi.” Pengemudi transportasi online/ojek online
seperti pada pasien ini seringkali berada pada kondisi
kerja yang rentan di mana dapat ditemukan jam kerja yang
panjang, kelelahan dalam bekerja, pajanan kebisingan
dan getaran, serta keterbatasan akses pada layanan
kesehatan kerja sehingga pengelolaan disabilitas tidak
cukup hanya sampai pada tingkat klinis, namun perlu
juga pendekatan berbasis risiko kerja untuk mengurangi
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kemungkinan kejadian kecelakaan kerja.® Sebuah
penelitian yang dilakukan di Indonesia mengungkapkan
bahwa mereka yang memiliki disabilitas cenderung
tidak memiliki pekerjaan. Hal ini mungkin terkait
adanya stigma dan diskriminasi yang dihadapi oleh
mereka. Stigma yang dihadapi dapat mengakibatkan
terjadinya isolasi, penolakan maupun hambatan dalam
beraktivitas, akibatnya fungsi sosial seseorang akan
terganggu. Disabilitas derajat 2 pada penyandang kusta
diklasifikasikan sebagai disabilitas berat, sehingga
pencegahan disabilitas merupakan hal yang utama dalam
tata laksana kasus kusta.’

Sebuah penilaian kelaikan kerja merupakan hal
yang penting dilakukan untuk menentukan apakah
seseorang dapat melakukan aktivitas pekerjaannya
tanpa adanya risiko terhadap kesehatan dan keselamatan
diri pekerja maupun orang lain. Penilaian kelaikan
kerja lebih menekankan pada derajat kehilangan fungsi
dibandingkan sekadar diagnosis penyakit, karena
kapasitas fungsional yang dimiliki oleh pasien ini lebih
merefleksikan kemampuan aktual dalam menjalankan
aktivitas pekerjaannya. Mereka yang memiliki disabilitas
biasa cenderung memiliki motivasi yang tinggi dalam
pekerjaan, meskipun begitu, kondisi yang tidak aman
dalam bekerja dapat menyebabkan terjadinya kecelakaan
dalam bekerja yang seharusnya dapat dihindarkan.
Klasifikasi disabilitas derajat 2 menurut WHO dikaitkan
dengan limitasi fungsional, namun tidak terhadap
partisipasi pekerjaan pada penyandang kusta. Partisipasi
dalam pekerjaan lebih jauh melibatkan beberapa faktor,
termasuk faktor psikososial.’

Setelah seorang pekerja sembuh dari penyakit
yang dideritanya, mereka ingin segera kembali bekerja
secepatnya karena akan mempengaruhi perekonomian.
Namun pertimbangan untuk seorang pekerja sebelum
kembali bekerja juga harus didasarkan pada keamanan
pekerja tersebut maupun orang lain dalam pekerjaannya. '
Bagi kebanyakan orang yang mengalami disabilitas,
mencari dan mempertahankan suatu pekerjaan merupakan
tantangan yang sulit. Bonaccio et al., menyatakan bahwa
hanya sekitar 34% mereka yang memiliki disabilitas
tetap dipekerjakan dibandingkan dengan 76% mereka
yang tidak memiliki disabilitas. Hal ini dikarenakan
adanya beberapa pertimbangan dari pihak pemberi kerja,
misalnya dari sisi keamanan dan keselamatan kerja
yang mungkin akan terganggu maupun performa kerja
mereka yang mungkin terganggu akibat disabilitas yang
dialami."

Kualitas kerja seseorang sering dikaitkan dengan
kepuasan dalam bekerja, motivasi, produktivitas,
kesehatan, keamanan kerja, keselamatan, serta
kesejahteraan. Selain itu, aspek sosioekonomi dan
kebutuhan psikologis pasien juga penting untuk
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ditingkatkan. Leitao dkk, dalam penelitiannya
menyatakan bahwa saat seseorang merasa aman, maka
ia dapat menciptakan suasana yang baik sehingga akan
meningkatkan produktivitas kerja.'?

Meskipunpasientelahmenyelesaikanpengobatannya/
release from treatment belum tentu menandakan ia bebas
dari masalah kesehatan. Terdapat kemungkinan bahwa
pada pasien yang telah menyelesaikan pengobatan, dapat
tetap mengalami disabilitas fisik. Pekerja yang dibahas
pada kasus ini sudah masuk kategori telah menyelesaikan
pengobatan (RFT) selama 37 bulan, namun tetap
mengalami disabilitas. WHO menyatakan bahwa mereka
yang telah menjalani pengobatan sudah tidak menularkan
penyakit.”* Santos A dalam studinya pada tahun 2020,
menyatakan bahwa mereka yang sudah menyelesaikan
pengobatan dapat tetap mengalami disabilitas, reaksi
kusta, dan gangguan saraf.'*!> Berdasarkan hasil
pemeriksaan, pasien tidak dapat menggenggam secara
maksimal termasuk setang motor schingga pasien
mengalami kesulitan untuk melewati jalanan yang tidak
rata. Hal ini membuat pasien memutuskan untuk tidak
mengambil permintaan pengantaran penumpang dengan
pertimbangan risiko keselamatan. Selain itu, kusta juga
seringkali masih menimbulkan diskriminasi, stigma
sosial, maupun penolakan yang berakibat pada kesehatan
mental pasien.!® Hal ini yang menyebabkan pasien juga
tidak mengambil permintaan pengantaran penumpang
ataupun makanan dan hanya berfokus pada pengantaran
barang saja.

Rasa aman tidak hanya dipahami sebagai persepsi
subjektif pekerja, tetapi juga ditentukan oleh penerapan
pengendalianrisikoyang konkretdanterstruktur, termasuk
perancangan pekerjaan yang sesuai dengan kapasitas
fungsional, penyediaan alat bantu dan alat pelindung
diri, edukasi mengenai praktik kerja yang aman, serta
dukungan psikososial di lingkungan kerja. Stigma terkait
penyakit kusta dapat menimbulkan permasalahan sosial
dan juga mental pekerja. Oleh karena itu, diperlukan
suatu pendekatan komprehensif yang juga melibatkan
layanan kesehatan, pekerja, komunitas, serta pemberi
kerja untuk memberikan dampak yang berkelanjutan.!’

SIMPULAN

Disabilitas merupakan suatu pembatasan
bagi seorang pekerja untuk memenuhi tuntutan
perekonomian. Diperlukan suatu penilaian kelaikan
kerja yang menyeluruh untuk menciptakan lingkungan
kerja yang aman dan nyaman dengan keterbatasan
yang ada. Meskipun terdapat perbedaan antara tuntutan
pekerjaan  sebagai seorang pengemudi ojek online
dengan status medis/kemampuan pasien pada aspek
motorik kasar dan motorik halus, namun pasien mampu
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melakukan modifikasi pada peralatan kerjanya. Dengan
modifikasi ini, maka pasien dapat tetap melakukan
aktivitas pekerjaan sehari-hari, dengan membatasi diri
hanya mengambil permintaan pengantaran barang.
Upaya pasien mengatasi hambatan akibat disabilitas
kedua tangannya perlu diapresiasi dan dapat dijadikan
contoh cara mempertahankan kualitas hidup penyandang
disabilitas, khususnya disabilitas akibat kusta yang selalu
mengalami diskriminasi.
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ABSTRAK

Psoriasis vulgaris adalah penyakit peradangan kulit kronis dengan gejala klinis berupa lesi kulit bersisik
dan eritema, yang disertai gatal dan memengaruhi kualitas hidup pasien. Terapi topikal merupakan terapi lini
pertama dalam pengelolaan psoriasis vulgaris, tetapi efektivitasnya sering kali terbatas akibat sulitnya penetrasi
obat ke lapisan kulit yang lebih dalam dan ketahanan terhadap degradasi obat di lingkungan epidermis yang
terinflamasi. Perkembangan sistem penghantaran terapi topikal yang lebih efisien dan spesifik menjadi area
penelitian yang sangat penting dalam bidang dermatologi saat ini. Berbagai inovasi dalam sistem penghantaran
obat topikal untuk psoriasis vulgaris telah dieksplorasi untuk meningkatkan efikasi, mengurangi iritasi kulit,
dan meminimalkan efek samping. Teknologi penghantaran dengan microneedle, nanopartikel, nanofiber, dan
hidrogel telah terbukti mampu meningkatkan penetrasi obat, memodulasi pelepasan obat secara bertahap, serta
mengurangi ketidaknyamanan pasien. Formulasi topikal yang dirancang dengan sistem penghantaran terkendali
ini dapat memberikan pelepasan obat yang lebih efektif dan jangka panjang, serta mengurangi frekuensi aplikasi
yang diperlukan. Dengan adanya penelitian lebih lanjut dalam inovasi formulasi, terapi topikal psoriasis di
masa depan diharapkan dapat meningkatkan hasil terapeutik dan kualitas hidup pasien secara signifikan.

Kata kunci: penghantaran obat, psoriasis vulgaris, topikal
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ABSTRACT

Psoriasis vulgaris is a chronic inflammatory skin disease characterized by clinical symptoms such as
scaly skin lesions and erythema, often accompanied by itching and significantly impacting patients’ quality
of life. Topical therapy is the first-line treatment for managing psoriasis vulgaris; however, its effectiveness
is often limited due to difficulties in drug penetration into deeper skin layers and the resistance of drugs to
degradation in the inflamed epidermal environment. The development of more efficient and targeted topical
delivery systems has become a critical area of research in dermatology today. Various innovations in topical
drug delivery systems for psoriasis vulgaris have been explored to enhance efficacy, reduce skin irritation, and
minimize side effects. Delivery technologies such as microneedles, nanoparticles, nanofibers, and hydrogels
have demonstrated the ability to improve drug penetration, modulate gradual drug release, and reduce
patient discomfort. Topical formulations designed with controlled delivery systems can provide more effective
and prolonged drug release while reducing the frequency of applications needed. With further research and
formulation innovations, future topical therapies for psoriasis are expected to significantly improve therapeutic
outcomes and enhance patients’ quality of life.

Keywords: drug delivery, psoriasis vulgaris, topical
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PENDAHULUAN

Psoriasis adalah penyakit kulit kronis yang
memengaruhi sekitar 2-3% populasi dunia dan ditandai
dengan proliferasi sel epidermis yang berlebihan sehingga
menyebabkan pembentukan plak bersisik. Insiden
psoriasis pada orang dewasa bervariasi antara 30,3 hingga
321 kasus per 100.000 orang per tahun.! Pada psoriasis,
sistem imun yang abnormal menyebabkan peradangan
yang berujung pada proliferasi sel-sel kulit yang tidak
terkontrol, menghasilkan plak psoriatik. Terapi psoriasis
berfokus pada pengelolaan peradangan dan pengendalian
pertumbuhan sel kulit. Saat ini, terapi topikal menjadi
pilihan terutama untuk psoriasis derajat ringan hingga
sedang karena kemudahan penggunaan dan pengurangan
risiko efek samping yang lebih rendah.?

Meskipun berbagai salep dan krim topikal seperti
kortikosteroid dan analog vitamin D3 digunakan untuk
mengobati psoriasis, masalah utama yang dihadapi adalah
efektivitasnya dipengaruhi oleh penetrasi obat yang
terbatas ke dalam kulit. Selain itu, banyak obat topikal
juga mengalami penguapan atau penyerapan yang tidak
efisien, yang mengarah pada kebutuhan untuk aplikasi
yang lebih sering.’* Oleh karena itu, terdapat kebutuhan
mendesak untuk sistem penghantaran topikal yang lebih
efektif, optimal, dan aman.

PSORIASIS VULGARIS

Psoriasis vulgaris merupakan bentuk psoriasis yang
paling sering dijumpai dan ditandai oleh lesi eritematosa
berbatas tegas dengan skuama keperakan pada permukaan
kulit. Penyakit ini dapat terjadi pada semua kelompok
usia, mulai dari anak-anak hingga lanjut usia, dengan
puncak onset tersering pada usia dewasa muda, terutama
antara 15-35 tahun. Distribusi dan prevalensi psoriasis
menunjukkan variasi antarwilayah dan populasi, yang
dipengaruhi oleh faktor genetik, lingkungan, serta etnis.
Prevalensi psoriasis di Indonesia mencapai 2,5% dari
populasi penduduk.* Data dari Poliklinik Dermatologi,
Venereologi dan Estetika di RSUP Dr. M. Djamil Padang
pada 2021-2023 berjumlah 47 pasien baru dengan
psoriasis (tidak dipublikasikan).

Psoriasis melibatkan interaksi kompleks antara
genetik, sistem imun, dan faktor lingkungan. Mekanisme
imunologis yang mendasari penyakit ini melibatkan
aktivasi sel T, terutama sel T helper (Th)1, Th17, dan
Th22. Sel T ini memicu pelepasan berbagai sitokin
proinflamasi, seperti interleukin (IL)-17, IL-23, IL-
22, dan tumor necrosis factor alpha (TNF-a), yang
memainkan peran utama dalam mempercepat proliferasi
keratinosit dan inflamasi kulit.’

Secara klinis, psoriasis ditandai dengan lesi plak
eritematosa yang berbatas tegas, tertutup sisik putih

keperakan, biasanya ditemukan pada area ekstensor
seperti siku, lutut, kulit kepala, dan daerah sakrum.
Dermoskopi lesi psoriasis menunjukkan pola khas yang
disebut “dotted vessels”, yaitu dilatasi kapiler yang terlihat
sebagai titik-titik merah yang terdistribusi secara merata.
Histopatologi psoriasis menunjukkan hiperkeratosis,
parakeratosis, mikroabses Munro (akumulasi neutrofil di
stratum korneum), dan elongasi rete ridges.* Pemeriksaan
laboratorium tidak spesifik, tetapi dapat dilakukan untuk
mengevaluasi komorbiditas, misalnya dislipidemia,
diabetes, dan sindrom metabolik. Penilaian keparahan
penyakit dapat menggunakan skala Psoriasis Area and
Severity Index (PASI), Dermatology Life Quality Index
(DLQI), atau Body Surface Area (BSA).

Penatalaksanaan  psoriasis  bertujuan  untuk
mengendalikan inflamasi, memperbaiki gejala klinis,
mencegah komplikasi sistemik, dan meningkatkan
kualitas hidup pasien. Strategi pengobatan ditentukan
oleh tingkat keparahan penyakit, luas permukaan tubuh
yang terkena, respons terhadap terapi sebelumnya,
serta keberadaan komorbiditas seperti artritis psoriatik,
penyakit metabolik, dan gangguan kardiovaskular.®

Terapi topikal menjadi pilihan utama pada psoriasis
ringan hingga sedang dan tetap memiliki peran penting
pada kasus dengan distribusi lesi tertentu. Variasi klinis
psoriasis, seperti area hard to treat, skalp, area fleksural,
serta area dengan kulit tebal seperti siku dan lutut,
memerlukan pemilihan terapi topikal yang berbeda.
Psoriasis pada skalp umumnya memerlukan sediaan
khusus untuk area berambut, sedangkan area wajah dan
fleksural lebih sesuai diterapi dengan kortikosteroid
potensi rendah karena kulit yang lebih tipis dan sensitif.
Sebaliknya, lesi pada area hiperkeratotik seperti siku dan
lutut dapat memerlukan kortikosteroid potensi tinggi
atau kombinasi dengan agen keratolitik. Kortikosteroid
topikal digunakan untuk mengurangi eritema, sisik, dan
ketebalan lesi melalui efek antiinflamasi, antiproliferatif,
dan imunosupresif. Terapi topikal lain yang dapat
digunakan mencakup kalsipotriol, tazarotene, obat
keratolitik seperti asam salisilat, serta pelembap sebagai
pendukung perbaikan fungsi sawar kulit.’

Masalah dan tantangan terapi topikal pada psoriasis

Terapi topikal merupakan pilihan utama dalam
penanganan psoriasis. Namun, efektivitas terapi ini
sering kali terbatas oleh berbagai tantangan yang berasal
dari sifat penyakit psoriasis, kelarutan dan stabilitas yang
rendah, serta kepatuhan pasien. Lesi plak yang tebal
atau yang terdapat di lokasi sulit dijangkau, seperti kulit
kepala, kuku, atau lipatan tubuh, sering kali menimbulkan
kesulitan dalam aplikasi obat topikal. Kendala lainnya
berasal dari efek samping obat topikal. Penggunaan
kortikosteroid jangka panjang dapat menyebabkan atrofi
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kulit, striae, dan telangicktasia, terutama pada areca
dengan kulit tipis. Efikasi terapi topikal juga terbatas
pada psoriasis ringan hingga sedang. Pada kasus berat,
terapi ini umumnya tidak memadai tanpa kombinasi
modalitas lain, misalnya fototerapi atau terapi sistemik. '

Perkembangan terkini teknologi sistem penghantaran
terapi topikal pada psoriasis

Inovasi teknologi sistem penghantaran obat telah
membuka peluang baru untuk meningkatkan efikasi terapi
topikal pada psoriasis. Teknologi seperti microneedle,
nanopartikel, nanofiber, dan hidrogel telah berkembang
pesat, memungkinkan penghantaran obat yang lebih
terarah, penetrasi yang lebih dalam, pelepasan obat yang
terkontrol, serta peningkatan toleransi kulit.

1. Microneedles Patch (MNP)

Formulasi topikal seperti krim hanya menyebar di
permukaan kulit. Diketahui bahwa hanya 10-20% dari
total obat yang terkandung dalam krim dapat menembus
kulit. Untuk mengatasi masalah ini, para peneliti tertarik
untuk mengembangkan sistem penghantaran obat
transdermal (transdermal drug delivery systems atau
TDDS). Salah satunya, TDDS yang menggunakan jarum
mikro (microneedles) telah berkembang pesat dalam
beberapa dekade terakhir.!!

Microneedles patch (MNP) adalah penggabungan
antara teknologi microneedle dan hypodermic patch
yang dikombinasikan dengan obat. Setelah microneedles
menusuk kulit, obat yang dimuat memiliki peluang lebih
besar untuk langsung bersentuhan dengan epidermis
atau dermis tanpa menghadapi penghalang. Prosedur ini
mempermudah penghantaran obat melewati penghalang
utama secara efisien. Melalui perangkat penghantaran
invasif yang nyaman, MNP merupakan pilihan terapi
topikal yang baik karena kemampuannya untuk
menghantarkan berbagai obat atau zat lain ke tubuh
manusia.'?

Berbagai penelitian telah mengembangkan MNP
untuk meningkatkan efektivitas penghantaran metotreksat
(MTX) topikal pada psoriasis serta mengurangi
efek samping sistemik. Penelitian oleh Nguyen dkk.
menggunakan MTX topikal dalam larutan 5 mg/mL
sebanyak 200 pL yang diaplikasikan melalui microneedle
berbahan poly(D,L-lactide-co-glycolide) acid (PLGA)
dengan panjang sekitar 437 pum dan membentuk
mikrokanal kulit sedalam 115-120 pum. Pendekatan ini
dinilai sesuai untuk lesi psoriasis hiperkeratotik dengan
hambatan stratum korneum tinggi, seperti plak tebal
pada siku dan lutut. Pemberian dilakukan secara topikal
menggunakan sistem transdermal selama 24 jam dan
menunjukkan peningkatan jumlah MTX yang mencapai
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ruang reseptor hingga 36,32 ug/cm? dibandingkan kulit
tanpa perlakuan. Keberhasilan penghantaran obat juga
ditunjukkan melalui peningkatan kadar MTX pada
epidermis dan dermis, penurunan resistensi listrik kulit,
peningkatan transepidermal water loss (TEWL), serta
terbentuknya mikrokanal pada pemeriksaan histologi dan
confocal microscopy.

Berdasarkan Penelitian oleh Du dkk. mengevaluasi
penggunaan dissolving microneedle patch berbahan
hyaluronic acid (HA) yang mengandung MTX pada
mencit dengan lesi psoriasis-like yang diinduksi
imiquimod pada telinga. Patch diaplikasikan langsung
pada area lesi sehingga microneedle menembus stratum
korneum dan melepaskan obat secara lokal. Kelompok
pembanding menerima MTX oral dengan dosis yang sama
maupun dua kali lipat dosis tersebut. Efektivitas terapi
dinilai melalui ketebalan epidermis serta pemeriksaan
histopatologi menggunakan pewarnaan hematoksilin-
eosin dan ekspresi Ki67 sebagai penanda proliferasi
keratinosit. Hasil penelitian menunjukkan bahwa
kelompok microneedle mengalami penurunan ketebalan
epidermis, berkurangnya hiperproliferasi keratinosit,
dan perbaikan lesi kulit yang lebih baik dibandingkan
kelompok MTX oral. Temuan ini menunjukkan bahwa
penghantaran MTX melalui microneedle patch dapat
meningkatkan efek terapeutik lokal sekaligus mengurangi
paparan sistemik obat.'

2. Nanopartikel

Nanopartikel merupakan inovasi terkini yang
memanfaatkan partikel berukuran kurang dari 100 nm,
dirancang untuk mengoptimalkan penghantaran obat
melalui kulit dengan meningkatkan stabilitas obat,
memperpanjang pelepasan obat, dan mengarahkan obat
langsung ke target seluler di lapisan kulit yang terdampak.
Selain memperbaiki efikasi terapi, nanopartikel juga
membuka peluang untuk mengembangkan formulasi
multifungsi yang menggabungkan beberapa obat
terapeutik dalam satu formulasi.'s

Namun, adopsi teknologi nanopartikel dalam
terapi topikal psoriasis masih menghadapi beberapa
tantangan. Stabilitas formulasi selama penyimpanan
terutama untuk liposom dan niosom yang rentan terhadap
oksidasi atau degradasi. Biaya produksi dan keterbatasan
dalam skala manufaktur masih menjadi kendala dalam
penerapan teknologi ini secara luas. Aspek regulasi
juga memerlukan perhatian khusus karena nanopartikel
sebagai sistem penghantaran obat adalah teknologi yang
relatif baru, dan standar keamanan serta efikasi yang jelas
perlu ditetapkan.'¢

Penelitian oleh Jain dkk. melaporkan efek sinergis
dari gel liposom topikal yang mengandung ibrutinib dan
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kurkumin untuk pengelolaan psoriasis. Liposom dalam
formulasi ini merupakan sistem penghantaran berbasis
nanopartikel yang mampu membawa kedua molekul
aktif dalam struktur vesikel berukuran nano sehingga
meningkatkan stabilitas dan penetrasi kulit. Hasil studi
menunjukkan bahwa liposom yang dimuat kombinasi
tersebut melepaskan kandungan obat secara stabil dalam
jangka waktu lama, memungkinkan penurunan frekuensi
aplikasi, serta menunjukkan profil keamanan yang baik
berdasarkan uji kompatibilitas kulit."”

Berbagai platform sistem penghantaran berbasis
nanopartikel telah dikembangkan untuk meningkatkan
stabilitas, penetrasi, dan bioavailabilitas zat aktif dalam
produk dermatologis dan kosmetik. Beberapa bentuk
nanopartikel yang paling sering digunakan meliputi
liposome, solid lipid nanoparticle (SLN), nanostructured
lipid carrier (NLC), ethosome, dan niosome, yang
dikenal memiliki kemampuan meningkatkan penetrasi
transdermal. Selain itu, platform lain seperti dendrimer,
nanoemulsion, nanosponges, dan nanocrystal juga
banyak dimanfaatkan karena mampu meningkatkan
kelarutan, pelepasan terkontrol, serta efisiensi
penghantaran bahan aktif. Pemilihan jenis nanopartikel
dapat disesuaikan dengan karakteristik fisikokimia
obat, target penghantaran, serta jenis lesi psoriasis yang
diterapi. Sistem ini juga memungkinkan peningkatan
akumulasi obat pada kulit dengan efek samping sistemik
yang lebih minimal.'®

3. Nanofiber

Nanofiber terdiri atas jaringan serat dengan ukuran
dalam kisaran nanometer, yang memberikan struktur
sangat halus yang saling terkait, luas permukaan
yang tinggi, dan permeabilitas, sehingga telah banyak
digunakan dalam berbagai bidang ilmiah selama
beberapa dekade. Untuk menyesuaikan profil pelepasan
obat pada setiap aplikasi terapeutik, berbagai sifat dapat
dimodifikasi, termasuk rasio obat terhadap polimer,
rentang diameter nanofiber, bentuk, dan porositas.
Nanofiber sering digunakan secara kooperatif dengan
nanopartikel yang terenkapsulasi demi manfaat
keduanya, yang secara sinergis mendukung pemulihan
lesi psoriasis. Saat ini, nanofiber dalam bidang kedokteran
banyak disintesis dari material polimer, baik yang alami
maupun sintetis, atau kombinasi keduanya. Berbeda
dengan polimer alami yang memiliki biokompatibilitas
lebih baik dan imunogenisitas lebih rendah, polimer
sintetis memberikan fleksibilitas dan potensi modifikasi
yang lebih besar.'®

Martinez dkk. meneliti tiga senyawa (kapsaisin,
asam salisilat, dan metil salisilat) yang digunakan untuk
pembuatan nanofiber dari poly(methyl vinyl ether-

alt-maleic ethyl monoester) (PMVEMA-ES) untuk
pengobatan psoriasis. Konsentrasi polimer sebesar 3,5%,
senyawa aktif dimuat dengan efisiensi enkapsulasi 100%.
Aktivitas formulasi dievaluasi dengan mengaplikasikan
nanofiber sebagai adhesive dressing topikal. Hasil
menunjukkan pelepasan senyawa aktif yang efektif,
disertai timbulnya eritema ringan sementara akibat
aktivitas farmakologis kapsaisin pada kulit, serta
degradasi nanofiber sekitar 8 jam setelah aplikasi. Temuan
ini menunjukkan bahwa nanofiber mampu melepaskan
obat secara lokal dan terkontrol pada area aplikasi."

Penelitian oleh Andryskova dkk. obat antipsoriasis
tazarotene diberikan secara topikal melalui nanopartikel
magnetik yang terinkorporasi dalam polycaprolactone
nanofibers patch. Sistem nanofiber cerdas dirancang untuk
merangsang pelepasan obat berdasarkan hyperthermia
yang diinduksi oleh medan magnet bergantian. Hasil
menunjukkan bahwa permeasi tazarotene meningkat
hingga 70% dengan medan magnet.** Temuan ini
membuka potensi di masa depan untuk teknologi
penghantaran obat yang dikontrol jarak jauh.

Studi oleh Pérez dkk. nanofiber responsif pH dari
poly-L-glutamic acid dan konjugat fluocinolone acetonide
dibuat dan diaplikasikan bersama polimer silang
hyaluronic acid-poly-L-glutamate untuk meningkatkan
permeabilitas kulit. Sistem ini mengurangi gejala
psoriasis dengan penurunan kadar sitokin proinflamasi
(penurunan 51% pada kadar interferon-gamma (INF-y)
dan 34% pada kadar IL-23) dalam jaringan model tikus in
vivo, menunjukkan kapasitas antiinflamasi yang efektif.?!

Studi lain oleh Kang, dkk. film nanofiber selulosa
dibuat untuk pengiriman topikal kurkumin. Dibandingkan
dengan film tanpa lipid, film nanofiber yang dimuat
kurkumin menunjukkan peningkatan lebih dari 2 kali lipat
dalam jumlah kurkumin yang disimpan di epidermis kulit
pada model tikus psoriasis. Temuan ini menunjukkan
bahwa film nanofiber selulosa adalah strategi pengiriman
obat yang layak untuk pengobatan topikal psoriasis,
karena manfaat retensi obat yang meningkat dan hidrasi
kulit yang lebih baik dari film tersebut.?

4. Hidrogel

Hidrogel adalah jaringan polimer hidrofilik dengan
kandungan air yang tinggi, terbentuk baik dari polimer
alami maupun polimer sintetis melalui crosslinking fisik
atau kimia. Formulasi ini telah banyak digunakan sebagai
“kerangka” (scaffold) untuk mempercepat perbaikan
jaringan atau sebagai pembawa obat terapeutik untuk
pelepasan topikal yang terkontrol secara efektif. Hidrogel
mempunyai berbagai keunggulan yang menjadikannya
sistem penghantaran obat yang superior dibandingkan
dengan bentuk penghantaran obat lainnya. Beberapa
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keunggulannya yaitu memiliki kapasitas absorpsi tinggi,
durabilitas dan stabilitas yang lebih baik, perubahan
pH yang tidak signifikan setelah bercampur dalam air,
tidak berwarna, tidak berbau, biokompatibel, fotostabil,
dan memiliki kemampuan rewetting yang sangat baik.
Namun, terdapat beberapa kelemahan dalam penggunaan
hidrogel, karena pemilihan polimer dan rasio polimer
yang digunakan merupakan keputusan yang sangat kritis.
Variasi dalam proses manufaktur dapat menghasilkan
hidrogel dengan kekuatan mekanik rendah yang mungkin
gagal saat digunakan secara klinis.?

Hidrogel memiliki jaringan polimerik berpori yang
hidrofilik, memungkinkan retensi air sehingga dapat
memberikan kelembapan pada lesi. Secara umum,
hidrogel dapat menciptakan lingkungan yang lembap,
mendinginkan lesi, serta mengurangi rasa nyeri dan
peradangan di area aplikasi. Hidrogel dapat menurunkan
aktivitas mitosis plak psoriatik, yang membantu
menghambat hiperproliferasi keratinosit. Selain itu,
hidrogel dapat memberikan lapisan pelindung tipis yang
melindungi kulit psoriatik di bawahnya dari lingkungan
luar.?*

Penelitian oleh Asad dkk. menggunakan hidrogel
citosan yang ditambahkan MTX untuk mempertahankan
sebagian besar obat di epidermis dalam 24 jam dan
menunjukkan pelepasan obat bertahap sebesar 73%
terjadi dalam 48 jam. Formulasi tersebut melampaui
penggunaan kombinasi krim takrolimus komersial
dan hidrogel MTX bebas dalam memperbaiki gejala
psoriasis, secara signifikan mengurangi kadar TNF-a
dan IL-6 di kulit.>® Penelitian lainnya oleh Gupta dkk.
tahun 2023 melaporkan penggunaan kurkumin hidrogel
dapat memberikan pelepasan kurkumin secara bertahap
di lokasi lesi sehingga efektif dan memiliki efek samping
sistemik yang minimal. Selain itu, biokompatibilitas dan
biodegradabilitas yang baik dari hidrogel menjadikannya
terapi topikal yang aman dan efektif untuk psoriasis.?

Studi oleh Rana dkk. menggunakan model psoriasis-
like pada telinga tikus C57BL/6J yang diinduksi
imiquimod 5% untuk mengevaluasi efektivitas
betamethasone-loaded hydrogel (B-Gel). Intervensi
berupa aplikasi topikal B-Gel pada lesi dibandingkan
dengan vaselin, gel tanpa obat, dan krim betamethasone
valerate komersial (B-Cream). Teknologi hidrogel
berbasis cholic acid-dipeptide conjugate ini dirancang
untuk meningkatkan stabilitas, penetrasi, dan pelepasan
obat secara berkelanjutan pada kulit. Parameter objektif
yang dinilai meliputi ketebalan telinga, skor Psoriasis
Area and Severity Index (PASI) berupa eritema, skuama,
dan indurasi, serta analisis imunologis seperti infiltrasi
sel CD45+, CD4+, Th17, yo T cells, dan ekspresi
sitokin proinflamasi. Hasil penelitian menunjukkan
B-Gel memberikan perbaikan paling signifikan dengan
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penurunan skor PASI dari 12 menjadi 2, penurunan
ketebalan telinga, serta penurunan mediator inflamasi
yang lebih baik dibandingkan B-Cream, sehingga
menunjukkan efektivitas hidrogel dalam meredakan
inflamasi psoriatik.?’

Penelitian hidrogel yang melibatkan MTX juga
menjadisalahsatufokussaatini. Shudkk. mengembangkan
hidrogel termo-responsif yang mengandung mikroemulsi
cairan ionik untuk penghantaran MTX. Formulasi ini
meningkatkan kelarutan MTX dan memungkinkan
pelepasan obat yang dikontrol oleh suhu. Selain itu, cairan
ionik yang digunakan memiliki aktivitas antimikroba
intrinsik yang dapat memberikan manfaat tambahan
dalam menjaga stabilitas formulasi dan mencegah
pertumbuhan mikroorganisme pada area aplikasi.?®

SIMPULAN

Perkembangan sistem penghantaran obat topikal
terkini, seperti microneedle, nanopartikel, nanofiber,
dan hidrogel, telah merevolusi terapi psoriasis dengan
meningkatkan penetrasi obat, efikasi terapi, dan
kenyamanan pasien. Microneedle memungkinkan
penghantaran langsung tanpa rasa sakit, nanopartikel
menawarkan kontrol pelepasan dan stabilitas obat,
nanofiber memberikan pelepasan obat yang terkontrol
dengan adhesi kulit yang baik, dan hidrogel meningkatkan
hidrasi serta bioadhesi. Tantangan yang masih dihadapi
meliputi optimalisasi formulasi, stabilitas sediaan,
serta perlunya evaluasi lebih lanjut untuk memastikan
efektivitas dan keamanan jangka panjang. Inovasi
berkelanjutan dalam bahan dan teknologi ini memberikan
harapan besar untuk pengelolaan psoriasis yang lebih
efektif dan meningkatkan kualitas hidup pasien.
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MANIFESTASI KULIT PADA INFEKSI TUBERKULOSIS DISEMINATA:

SEBUAH TINJAUAN SISTEMATIS
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ABSTRAK

Tuberkulosis (TB) diseminata merupakan bentuk berat dari TB yang terjadi akibat penyebaran hematogen
Mycobacterium tuberculosis, yang dapat memengaruhi berbagai organ termasuk kulit. TB kutis tergolong
jarang, yakni sekitar 1-1,5% dari seluruh kasus TB ekstraparu, dan sering menjadi tantangan diagnosis
karena manifestasi klinis yang bervariasi. Pencarian sistematis dilakukan pada basis data PubMed, Scopus,
dan EMBASE untuk artikel yang diterbitkan hingga 10 Maret 2025. Studi yang mendeskripsikan keterlibatan
kulit pada TB diseminata, termasuk laporan kasus, serial kasus, dan studi observasional dimasukkan. Data
mengenai presentasi klinis, teknik diagnosis, dan tata laksana dikumpulkan dan dianalisis. Sebanyak tujuh studi
dengan total 797 pasien memenuhi kriteria inklusi. Beberapa bentuk dari TB kutis antara lain lupus vulgaris,
skrofuloderma, TB kutis verukosa, dan TB kutis miliaris akan dibahas manifestasi klinis dan pemeriksaan
penunjang yang diperlukan. Beragam bentuk TB kutis ini memerlukan pengenalan dini untuk mendapatkan
terapi secepatnya. Manifestasi kulit pada TB diseminata menunjukkan gambaran klinis yang bervariasi sehingga
memerlukan kewaspadaan diagnosis tinggi. Konfirmasi diagnosis bergantung pada pemeriksaan histopatologi
dan molekuler. Terapi antituberkulosis yang dimulai lebih awal memperbaiki prognosis, sehingga pengenalan
dini sangat penting.

Kata kunci: lupus vulgaris, skrofuloderma, tuberkulosis kutis, tuberkulosis diseminata
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ABSTRACT

Disseminated tuberculosis (TB) is a severe form of TB resulting from the hematogenous spread of
Mycobacterium tuberculosis, affecting multiple organs, including the skin. Cutaneous TB is rare, comprising
about 1% to 1.5% of all extrapulmonary TB cases, and presents a diagnostic challenge due to its varied clinical
manifestations. A systematic search was conducted in PubMed, Scopus, and EMBASE for articles published
up to 10 March 2025. Studies describing cutaneous involvement in disseminated TB, including case reports,
case series, and observational studies, were included. Data on clinical presentation, diagnostic techniques, and
management were extracted and analyzed. Seven studies comprising 797 patients were included. Various forms
of cutaneous tuberculosis, including lupus vulgaris, scrofuloderma, tuberculosis verrucosa cutis, and miliary
cutaneous tuberculosis, are discussed with respect to their clinical presentations and relevant diagnostic
investigations. These diverse cutaneous TB forms require early recognition for prompt treatment. Cutaneous
manifestations in disseminated tuberculosis shows varied presentations, requiring strong clinical suspicion for
early detection. Histopathological and molecular tests are essential for confirmation. Early anti-TB therapy
improves outcomes, underscoring the importance of timely recognition

Keywords: cutaneous tuberculosis, disseminated tuberculosis, lupus vulgaris, scrofuloderma
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PENDAHULUAN

Menurut World Health Organization (WHO),
tuberkulosis (TB) termasuk dalam sepuluh besar
penyakit penyebab kematian terbanyak di dunia, dengan
sekitar 10,6 juta orang di seluruh dunia mengalami TB.!
Sementara itu, TB ekstraparu menyumbang sekitar 15—
20% dari seluruh kasus TB pada individu dengan sistem
imun yang baik, dan angkanya dapat meningkat hingga
50% pada kelompok dengan imunitas rendah.'

Tuberkulosis kutis (TBK) merupakan bentuk TB
ekstraparu yang bermakna secara klinis namun jarang
terjadi, mencakup sekitar 1-2% dari seluruh kasus TB.
TBK dapat muncul dalam berbagai bentuk klinis, antara
lain skrofuloderma, lupus vulgaris, tuberkulosis kutis
verukosa (TBKYV), serta TB kutis miliaris. Penelitian
menunjukkan bahwa sekitar 10-15% kasus TBK
berhubungan dengan TB diseminata, khususnya pada
pasien dengan kondisi imun rendah. ?

Pemahaman mengenai manifestasi kulit pada TB
diseminata sangat penting untuk mendukung intervensi
dini dan tata laksana yang tepat, terutama pada kelompok
berisiko tinggi. Namun, informasi mengenai prevalensi,
pola klinis, serta metode diagnosis TBK pada TB
diseminata masih terbatas dan sebagian besar berasal
dari laporan kasus individual atau serial kasus berukuran
kecil. Oleh karena itu, tujuan penelitian ini adalah
untuk meninjau literatur yang tersedia guna merinci aspek
klinis dan diagnosis dari keterlibatan kulit pada pasien
dengan TB diseminata.

METODE

Tinjauan sistematis ini dilakukan sesuai dengan
pedoman Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) Guidelines.
Pencarian literatur komprehensif dilakukan dengan
menggunakan tiga basis data yaitu PubMed, Scopus,
dan EMBASE. Pencarian menggunakan berbagai kata
kunci dan istilah MeSH seperti “tuberkulosis kutis”,
“tuberkulosis diseminata”, “tuberkulosis kutis miliaris”,
“keterlibatan kulit”, dan “mycobacterium tuberculosis.”
Studi yang dilakukan sebelum 10 Maret 2025 dimasukkan
dalam pencarian awal tanpa pembatasan bahasa atau
tanggal publikasi.

Studi yang memenuhi kriteria inklusi adalah studi
yang secara klinis mendeskripsikan lesi kulit dalam
konteks TB diseminata pada manusia. Kriteria inklusi
mencakup laporan kasus terperinci, serial kasus, serta
studi observasional yang menggambarkan TB diseminata
beserta perubahan kulit yang menyertainya. Kriteria
eksklusi berupa abstrak konferensi, protokol penelitian,
artikel tinjauan pustaka, studi pada hewan percobaan,
atau jika tidak secara spesifik menyebutkan TB

diseminata dengan temuan kulit yang relevan. Setelah
duplikasi dihapus, judul dan abstrak diseleksi secara
independen oleh dua penelaah (ANR, AW). Artikel yang
masih dianggap relevan kemudian dinilai dalam bentuk
teks lengkap untuk menentukan kelayakan studi.

Kemudian data diekstraksi secara independen
menggunakan lembar ekstraksi data berdasarkan
kriteria yang telah ditetapkan sebelumnya. Variabel
yang dikumpulkan dalam tinjauan ini meliputi nama
penulis dan tahun publikasi, negara tempat studi
dilakukan, desain penelitian, manifestasi klinis lesi
TB kutis, metode diagnosis yang digunakan untuk
penegakan diagnosis. Setiap perbedaan pendapat antar
penelaah diselesaikan melalui diskusi dan konsensus
bersama. Dalam hal terdapat data atau temuan yang
kontroversial, pemeriksaan ulang dilakukan terhadap
dokumen lengkap untuk memastikan keakuratan dan
konsistensi data.

Pada tinjauan sistematis ini, diagram alur PRISMA
digunakan untuk menggambarkan proses seleksi studi
yang dilakukan secara bertahap hingga diperoleh
penelitian yang memenubhi kriteria inklusi. Setelah telaah
dan menerapkan kriteria inklusi secara menyeluruh, tujuh
studi dimasukkan dalam sintesis kualitatif akhir,
sebagaimana digambarkan dalam Gambar 1.°

HASIL

Tinjauan  sistematis ini  mencakup  tujuh
studi dengan total kumulatif sebanyak 797 pasien yang
memenuhi kriteria inklusi. Studi yang disertakan terdiri
atas laporan kasus, serial kasus, dan studi observasional
retrospektif yang berasal dari Brasil, India, Tiongkok,
dan Korea Selatan. Ringkasan identifikasi hasil penelitian
disajikan dalam Tabel 1 (lampiran).

Sebagian besar kasus terjadi pada pasien dewasa,
meskipun beberapa studi juga melaporkan kasus anak,
terutama pada kelompok penderita dengan imunitas
rendah termasuk anak dengan HIV positif atau mereka
yang telah menerima vaksinasi Bacillus Calmette-Guérin
(BCG).

Beragam jenis lesi kulit yang tercatat dalam studi
tersebut meliputi lupus vulgaris, skrofuloderma, TBKY,
dan tuberkulosis kutis miliaris dengan keterlibatan
kulit. Lupus vulgaris secara klasik ditandai dengan plak
cokelat kemerahan yang menunjukkan tampilan
seperti  “apple-jelly” pada pemeriksaan diaskopi.
Skrofuloderma terjadi akibat penyebaran langsung dari
kelenjar getah bening atau tulang ke kulit, dengan lesi
berupa nodul subkutan yang tidak nyeri dan sering
kali mengalami ulserasi. Tuberkulosis kutis verukosa
umumnya dijumpai pada individu yang telah tersensitisasi
sebelumnya, dan tampak sebagai plak hiperkeratotik
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menyerupai  kutil  akibat  inokulasi  langsung.
Tuberkulosis kutis miliaris ditandai oleh papul atau nodul
eritematosa kecil multipel yang sering disertai ulserasi,
mencerminkan penyebaran hematogen pada pasien
dengan imunitas yang sangat rendah.

Konfirmasi diagnosis dalam studi yang ditinjau
umumnya dilakukan melalui kombinasi pemeriksaan
histopatologi, pewarnaan Ziehl-Neelsen (ZN), kultur
bakteri, serta deteksi DNA Mycobacterium tuberculosis
berbasis polymerase chain reaction (PCR). Heterogenitas
klinis darilesikulitsertakelangkaan keterlibatan kulitpada
TB diseminata sering kali menyebabkan keterlambatan
diagnosis, terutama di daerah non-endemik. Pengenalan
dini dan evaluasi multidisiplin terbukti membantu
dalam pelaksanaan terapi antituberkulosis yang tepat. °
pentingnya evaluasi dermatologis pada kasus-kasus yang
dicurigai sebagai TB diseminata.

DISKUSI

Keterlibatan kulit pada tuberkulosis diseminata
merupakanmanifestasi yangjarangtetapi bermaknasecara
klinis, mencerminkan penyebaran mikobakteria yang
luas melalui jalur hematogen atau limfatik. Patofisiologi

TB kutis bervariasi tergantung pada subtipenya.’
Skrofuloderma muncul akibat perluasan langsung
infeksi TB dari struktur di bawah kulit seperti kelenjar
getah bening atau tulang. Sebaliknya, tuberkulosis kutis
verukosa timbul akibat inokulasi ulang eksogen pada
individu yang telah tersensitisasi sebelumnya.* Lupus
vulgaris merupakan bentuk kronis yang sering ditemukan
pada individu imunokompeten. Sementara itu, TB kutis
miliaris menandakan penyebaran sistemik, umumnya
ditemukan pada pasien imunokompromi, dengan lesi
yang timbul akibat penjalaran hematogen ke kulit.!
Pada penelitian ini, sebagian besar sumber literatur
berupa laporan kasus dan seri kasus, sehingga membatasi
kemampuan untuk melakukan generalisasi hasil secara
lebih luas.

Berdasarkan studi di Brasil melaporkan 75 pasien
dengan tuberkulosis kutis bahwa skrofuloderma
merupakan bentuk yang paling sering dijumpai.
Namun, sebagian besar data yang telah dipublikasikan
berfokus pada tuberkulosis kutis secara umum, bukan
secara khusus dalam konteks infeksi diseminata.
Perbedaan ini memiliki relevansi klinis yang
penting, karena tuberkulosis diseminata cenderung
memiliki angka morbiditas yang lebih tinggi dan sering

[ Identifikasi Artikel Penelitian berdasarkan pencarian basis data ]
)
B Hasil yang teri_ndentidikasi dari
= pen;i‘;:;‘eza(iidg% Artikel yang dikeluarkan sebelum proses skrining:
E EMBASE (n = 131) Penilaian dengan duplikasi (n = 43)
= Scopus (n = 98)
——
A 4
Artikel yang mengikuti proses »| Artikel yang dikeluarkan karena judul dan abstrak tidak relevan
skrining (n = 313) (n=297)
\ 4
Laporap dicari untuk diambil _| Laporan yang tidsk diambit
kembali > =0
2| =19 (n=0)
£
=
» v
Laporan yang dinilai Artikel yang di eksklusi:
kelfyakannya EE— Tidak terdapat manifestasi kulit (n = 3)
(n=16) Hanya berupa abstrak (n = 1)
Hanya berupa tinjauan pustaka (n = 1)
Kasus tidak berhubungan dengan tuberkulosis
(n=4)
v
] ) .
3 Studi yang sesuai
z (n=7)

Gambar 1. Identifikasi dan seleksi artikel berdasarkan PRISMA flowchart
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Tabel 1. Literatur yang memenuhi kriteria penelitian (n = 797)

Penulis Desain Sampel  Manifestasi Kulit Diagnosis Hasil
Penelitian
Kim dkk.* (2012) Korea Laporan 1 Ulseratif, plak Awalnya terdapat Terapi antituberkulosis
kasus supuratif pada leher ~ misdiagnosis pada kasus yang diberikan memberikan
(skrofuloderma) ini sebagai abses bakterial. hasil yang baik, dengan

Diagnosis pasti ditegakkan penyembuhan ulkus yang
dengan pewarnaan ZN dicapai setelah 18 bulan
memperlihatkan adanya basil pengobatan.
tahan asam dan pemeriksaan
histopatologi menunjukkan
granuloma sel epitelioid
disertai infiltrasi sel inflamasi
pada dermis. Pemeriksaan
PCR dari jaringan biopsi juga
menunjukkan hasil positif
untuk M. tuberculosis.

Mann dkk.> (2019) Serial kasus 75 Skrofuloderma Dalam studi ini, diagnosis Tingkat kesembuhan

Brasil

Supekar dkk.® (2021)
India

Zhang dkk.” (2018)
Tiongkok

Chakraborty dkk.?
(2016) India

retrospektif

Analisis 52
retrospektif

Retrospektif 666
multisenter

Laporan 1
kasus

(50.7%), lupus
vulgaris (8%), TBKV
(4%)

Lupus vulgaris
(kasus terbanyak),
sklofuloderma,
TBKV

Lupus vulgaris
(32.7%),

TBKYV (18.9%),
skrofuloderma
(2.8%)

Multipel nodul
subkutan pada area
suntikan insulin

tuberkulosis kutis ditegakkan
berdasarkan identifikasi

M. tuberculosis melalui
kultur yang diperoleh pada
42,6% kasus dan temuan
histopatologi 57,3%.
Skrofuloderma merupakan
bentuk yang paling sering
dijumpai.

Penegakan diagnosis
dilakukan dengan
pemeriksaan histopatologi
dengan temuan tuberkulosis
kutis sebanyak 86,53%. Dan
13,37% dideteksi melalui
teknik PCR dari sekret pus.

Tuberkulosis kutis masih
umum ditemukan di
Tiongkok. Pada penelitian
ini, diagnosis ditegakkan
berdasarkan manifestasi
klinis khas yang dikonfrimasi
melalui pemeriksaan
histopatologi.

Adanya basil tahan asam
terkonfirmasi menggunakan
pemeriksaan ZN. Uji
Mantoux menunjukkan

hasil negatif. Pemeriksaan
histopatologi menunjukkan
gambaran peradangan kronis
dengan adanya sel raksasa
Langhans dan pembentukan
granuloma.

sebanyak 97,3% lesi
mengalami perbaikan
setelah terapi
antituberkulosis.

Terapi antituberkulosis
memberikan respons yang
baik secara klinis pada 91%
pasien.

Respons terhadap

terapi antituberkulosis
tidak dianalisis karena
ketidaklengkapan data yang
tersedia.

Pasien dinyatakan sembuh
setelah menjalani terapi
antituberkulosis standar
selama 6 bulan dan tidak
muncul rekurensi.

Tabel 2 bersambung di halaman berikutnya...
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... sambungan dari Tabel 2

Penulis Desain Sampel Manifestasi Kulit Diagnosis Hasil
Penelitian
Dhar dkk.’ (2021) India  Laporan 1 Papul bersisik yang Bayi berusia 4 bulan dengan  Pasien menunjukkan
kasus tersebar luas di status imunokompeten respons baik terhadap
seluruh tubuh serta mengalami tuberkulosis kutis terapi antituberkulosis
adanya satu nodul yang berawal dari lokasi tanpa terjadi kekambuhan
pada lokasi suntikan  suntikan vaksinasi BCG;
vaksinasi diagnosis ditegakkan melalui
pemeriksaan biopsi.
Vieira dkk.'*(2023) Laporan 1 Bercak papul Metode diagnosis Pemberian terapi tidak
Brasil kasus eritematosa (TB kutis yang digunakan adalah dilaporkan pada kasus ini.

miliaris)

pemeriksaan ultrasonografi
yang menunjukkan adanya
granuloma subkutan.

Keterangan: BCG= Bacillus Calmette-Gue rin; PCR= Polymerase Chain Reaction; TB= Tuberkulosis; TBKV= Tuberkulosis Kutis Verukosa;

ZN= Ziehl-Neelsen

disertai dengan kerusakan multiorgan secara bersamaan,
yang akan mempersulit penegakan diagnosis dan
pemberian pengobatan menjadi tertunda.’

Sebuah studi retrospektif dengan 52 pasien di
India menyatakan bahwa lesi kulit dapat muncul lebih
awal atau bersamaan dengan TB pada organ dalam,
sehingga berfungsi sebagai petunjuk klinis awal yang
penting dalam proses identifikasi penyakit. Tinjauan
ini mengintegrasikan adanya keragaman morfologi lesi
kulit pada TB diseminata dan pentingnya peningkatan
kewaspadaan klinis dalam mengenali kondisi ini.
Meskipun kemajuan teknologi diagnosis seperti PCR
dan kultur mikobakteri telah memberikan kontribusi
signifikan, pemeriksaan histopatologi tetap menjadi
pilar utama diagnosis, terutama di lingkungan dengan
keterbatasan sumber daya medis. ¢

Evaluasi dermatologis secara dini pada kasus yang
dicurigai sebagai tuberkulosis, terutama pada populasi
dengan risiko tinggi, dapat memungkinkan inisiasi terapi
antituberkulosis secara tepat waktu serta mengurangi
risiko terjadinya komplikasi, sebagaimana disoroti
dalam studi di Korea tahun 2010.* Tabel 1 menunjukkan
bahwa penelitian ini memiliki keterbatasan, antara
lain jumlah studi yang disertakan relatif sedikit serta
dominasi berupa laporan kasus dan serial kasus, yang
membatasi kemampuan generalisasi hasil temuan. Selain
itu, terdapat heterogenitas yang signifikan dalam kriteria
diagnosis, deskripsi klinis, serta kualitas pelaporan di
antara studi yang ditinjau. Tidak adanya ukuran luaran
yang terstandarisasi menghambat penyusunan analisis
kuantitatif atau metaanalisis, sehingga hasil yang
diperoleh perlu ditafsirkan dengan perhatian metodologis

yang tinggi.
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SIMPULAN

Manifestasi kulit pada tuberkulosis diseminata jarang
terjadi namun bervariasi dan memiliki nilai diagnosis
penting terhadap penyakit sistemik. Tinjauan sistematis
ini menunjukkan bahwa pengenalan dini terhadap lesi
kulit yang khas, didukung dengan teknik diagnosis yang
tepat, sangat penting untuk diagnosis dan pengobatan
yang cepat. Klinisi harus memiliki kewaspadaan tinggi
terhadap kemungkinan TB kutis pada pasien dengan lesi
kulit yang tidak biasa, terutama di daerah endemis atau
pada individu dengan gangguan imunitas.
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ABSTRAK

Kuku memiliki fungsi penting sebagai pelindung ujung jari, penunjang fungsi sensorik, serta aspek estetika
yang berperan dalam menunjang penampilan dan kepercayaan diri. Seiring meningkatnya minat terhadap
perawatan dan keindahan kuku, penggunaan kosmetik kuku seperti cat kuku, kuku akrilik, cat kuku gel, dan
berbagai teknik rias kuku semakin meluas. Meskipun secara umum relatif aman, penggunaan cat dan rias kuku
dapat menimbulkan berbagai kelainan kuku akibat faktor mekanis, traumatis, infeksi, maupun reaksi terhadap
bahan kimia yang terkandung di dalam produk. Tinjauan pustaka ini bertujuan untuk membahas jenis-jenis
kelainan kuku yang dapat terjadi akibat penggunaan cat kuku dan rias kuku, termasuk kuku rapuh, onikolisis,
dermatitis kontak, infeksi, perubahan warna kuku, hingga risiko jangka panjang akibat paparan sinar ultraviolet
pada penggunaan cat kuku gel. Berbagai bahan seperti formaldehid, akrilat, metakrilat, dan pelarut organik
diketahui berperan dalam timbulnya efek samping tersebut. Pemahaman mengenai teknik perawatan kuku,
bahan kosmetik yang digunakan, serta potensi komplikasinya sangat penting bagi klinisi agar dapat melakukan
diagnosis yang tepat, memberikan edukasi pencegahan, dan menentukan tata laksana yang sesuai pada pasien
dengan kelainan kuku akibat kosmetik.

Kata kunci: cat kuku, kelainan kuku, rias kuku
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ABSTRACT

Nails play an essential role as protective structures for the fingertips, contributors to tactile sensation, and
aesthetic elements that enhance appearance and self-confidence. The growing demand for attractive nails has
led to a rapid increase in the use of nail cosmetics, including nail polish, gel polish, acrylic nails, and various
nail art techniques. Although generally considered safe, the use of nail polish and nail art may result in several
nail disorders due to mechanical trauma, infections, and adverse reactions to chemical components contained
in these products. This literature review aims to describe nail disorders associated with the use of nail polish
and nail art, such as brittle nails, onycholysis, contact dermatitis, infections, nail discoloration, and potential
long-term risks related to ultraviolet exposure from gel nail curing devices. Chemical substances including
formaldehyde, acrylates, methacrylate, and organic solvents are known contributors to these adverse effects.
A thorough understanding of nail care techniques, cosmetic ingredients, and their possible complications is
essential for clinicians to ensure accurate diagnosis, preventive counseling, and appropriate management of
nail disorders related to cosmetic use.

Keywords: nail art, nail disorder, nail polish
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PENDAHULUAN

Kuku terdiri atas proximal nail fold, matriks kuku,
lunula, nail bed, lempeng kuku, eponikium, perionikium,
dan hiponikium. Pertumbuhan kuku berlangsung
sepanjang hidup dan dipengaruhi berbagai faktor
fisiologis, lingkungan, dan kondisi patologis. Kuku yang
sehat memiliki kutikula, lipatan kuku, dan lempeng
kuku dengan permukaan yang mengkilap, halus, dan
rata. Lempeng kuku normal tampak transparan dan
mencerminkan warna struktur di bawahnya yaitu warna
merah muda dari nail bed dan putih dari matriks pada
lunula dan pada tepi bebas kuku.!

Kuku yang dianggap menarik di masyarakat sangat
bergantung pada tren. Kuku yang dianggap ideal secara
estetika umumnya berbentuk oval, permukaan mengkilap,
ujungnya memanjang, tanpa kutikula, dan memberikan
kesan jari tangan atau kaki yang ramping dan panjang.
Meningkatnya kebutuhan estetika kuku mendorong
perkembangan kosmetika kuku yang bertujuan untuk
menyamarkan kondisi alami kuku dan memperbaiki
penampilan kuku.?

Penggunaan cat kuku dan rias kuku mengalami
perkembangan pesat. Hal ini dibuktikan dengan
tersedianya berbagai macam perawatan dan produk rias
kuku yang beredar hingga pemakaian kuku buatan. Efek
samping yang timbul juga semakin sering dilaporkan
seiring dengan berkembangnya kosmetika kuku.
Pengetahuan tentang berbagai macam produk cat dan
riasan kuku serta risiko kerusakan yang ditimbulkan
perlu diketahui oleh klinisi agar dapat mendiagnosis
kelainan kuku akibat penggunaan cat dan rias kuku.’

TEKNIK PERAWATAN DAN RIAS KUKU
Manikur dan pedikur

Manikur dan pedikur merupakan terjemahan dari
bahasa Inggris manicure dan pedicure yang berasal dari
bahasa Latin yaitu manus (tangan), pedis (kaki) dan
cura (perawatan). Manikur merupakan perawatan untuk
tangan dan kuku yang terdiri atas proses membersihkan,
membentuk, dan terkadang diikuti dengan penggunaan
cat kuku atau aksesoris lainnya. Pedikur merupakan
perawatan serupa yang ditujukan untuk kaki dengan
tambahan prosedur berupa penghalusan telapak kaki
atau pembersihan kalus.!* Kedua perawatan ini memiliki
beberapa tahap yaitu:

Tangan atau kaki direndam dalam air sabun
hangat untuk membuang debris dari bawah kuku dan
melembutkan kuku serta kutikula, yang membantu
memudahkan saat pemotongan atau pengikisan.*

Cat kuku yang ada dihilangkan dan kuku kemudian
digunting dan dikikir hingga berbentuk ideal. Kuku yang

ideal memiliki lempeng kuku yang halus tanpa sudut
yang tajam, sehingga menciptakan ilusi jari yang panjang
dan ramping.'

Kulit yang kasar pada telapak tangan dan kaki serta
kalus tebal dikikis menggunakan pengikis kalus atau batu
apung.'

Kutikula dilunakkan dengan menggunakan salah satu
dari dua metode yaitu metode kimiawi menggunakan
penghilang kutikula berbasis alkali seperti natrium
hidroksida 0,4% atau kalium hidroksida. Metode lainnya
adalah metode fisik dengan merendam kuku dalam air
hangat yang ditambahkan sabun atau minyak zaitun.
Setelah lunak dan lentur, kutikula didorong ke bagian
proksimal dan/atau dipotong dengan alat.*

Permukaan lempeng kuku kemudian dipoles untuk
menghaluskan tonjolan dan meningkatkan daya rekat
cat kuku atau pelapis kuku lainnya. Tangan dan kaki
dikeringkan, kemudian dilanjutkan dengan pengolesan
krim emolien dan dipijat lembut.!

Setelah itu dilakukan aplikasi dehidrator kuku untuk
membantu cat kuku lebih melekat sebelum tahap aplikasi
cat kuku atau kuku palsu ke kuku tangan dan kaki.
Pemisah jari juga digunakan untuk mencegah cat kuku
mengotori area jari yang tidak ingin dicat.'

BAHAN/PRODUK YANG DIGUNAKAN UNTUK
RIAS KUKU

Cat Kuku

Seni mewarnai kuku sudah ada sejak zaman perunggu
di India dengan inai yang berasal dari tumbuhan
Lawsonia inermis. Peradaban Tiongkok kuno membuat
cat kuku dari putih telur, bunga, dan lilin. Peradaban
Mesir kuno menggunakan tanah liat dan inai dengan
warna merah untuk bangsawan dan pastel untuk kelas
bawah. Perkembangan cat kuku modern dimulai pada
tahun 1920 dengan penggunaan polimer nitroselulosa
jernih. 7 Pada tahun 1930 Charles Revson mempunyai
gagasan menambahkan pigmen untuk memberi warna
pada cat kuku. Saat ini cat kuku merupakan pigmen yang
diendapkan dalam pelarut yang mudah menguap untuk
mewarnai dan mempercantik penampilan kuku.®

Cat kuku diaplikasikan dalam tiga jenis lapisan
utama yaitu lapisan cat dasar (base coat) sebagai lapisan
dasar untuk meratakan permukaan, cat kuku berpigmen
sebagai lapisan kedua dan lapisan akhir (top coat) yang
memberikan perlindungan terhadap pengelupasan serta
kilau tambahan. Cat kuku dapat bertahan selama 2—7 hari
tanpa terkelupas atau retak.>

Secara umum cat kuku mengadung beberapa zat
pembentuk yaitu:
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Pembentuk lapisan primer (primary film) (15%)

Biasanya bahan yang digunakan adalah nitroselulosa,
polimer metakrilat, dan polimer vinil. Nitroselulosa
merupakan komponen tahan air yang menghasilkan
selaput mengkilap dan melekat pada lempeng kuku.

Pembentuk lapisan sekunder (secondary resin) (7%)

Biasanya menggunakan formaldehid, toluene
sulfonamid formaldehyde resin (TSFR), poliamide,
akrilat, alkid dan resin vinil, yang berfungsi untuk
melekatkan kuku dengan cat dan meningkatkan kilauan
cat kuku.

Zat plastik (plasticizer) (7%) yaitu dibutyl phthalate
dan dioctyl phthalate

Digunakan untuk memberikan efek kilau dan
mencegah kutek retak, selain itu terdapat juga bahan
tricresyl phosphate serta kamper yang digunakan untuk
meningkatkan kelenturan.

Pelarut dan cairan lain (70%)

Digunakan untuk memodifikasi viskositas yaitu
asetat, keton, toluene, xylene, alkohol, metilen klorida,
dan eter.

Bahan pewarna

Pewarna yang digunakan antara lain pigmen
organik maupun anorganik, yaitu kromium oksida hijau,
ferrosianida besi, titanium dioksida, besi dioksida,
karmin, ultramarin, dan mangan violet. Pewarna organik
dipilih dari daftar warna yang telah disetujui oleh
BPOM, sedangkan pigmen anorganik digunakan dengan
menyesuaikan standar kandungan logam berat yang
rendah.

Bahan pengisi

Bahan pengisi merupakan bahan tambahan yakni
bahan yang memantulkan cahaya, seperti mika berlapis
titanium dioksida, atau bismut oksiklorida yang
ditambahkan untuk mendapatkan tampilan kuku seperti
mutiara. Partikel logam, seperti aluminium, perak, dan
emas, digunakan untuk menciptakan kilau metalik.

Henna

Henna diproduksi dari ekstrak daun dari tanaman
Lawsonia  inermis  untuk membuat pewarnaan
sementara pada kulit, kuku, dan rambut.” Ekstraknya
mengandung banyak senyawa lawsone (2-hydroxy-1,4-
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naphthoquinone) yang merupakan pigmen oranye-merah.
Lawsone memiliki afinitas yang kuat sehingga dapat
berinteraksi langsung dengan gugus amina atau sulfur
dari keratin.® Produk komersil henna menggunakan bahan
tambahan untuk meningkatkan waktu penyimpanan,
meningkatkan durasi pewarnaan, mempersingkat waktu
aplikasi, dan menciptakan warna yang bervariasi. Bahan
kimia sintetis misalnya para-phenylenadiamine (PPD)
atau para-toluylenediamine dapat ditambahkan ke henna
alami.>!! Warna akan menetap dan terlihat selama 2
hingga 4 minggu.'°

Cat Kuku Gel

Cat kuku gel menjadi lebih dikenal karena daya
tahan yang lebih lama, yakni sekitar 2—3 minggu. Proses
mengeringkannya dapat menggunakan bantuan sinar UV
atau LED. Cat kuku gel memiliki pigmen yang sama
dengan cat kuku standar, tetapi sebagai ganti pelarut
atau dasar resin digunakan oligomer dan monomer
metakrilat atau akrilat. Cat kuku gel dioles seperti cat
kuku biasa yaitu dengan aplikasi lapisan dasar, lapisan
warna, dan lapisan atas.!> Pada setiap tahapan, jari tangan
dimasukkan dalam kotak sinar UVA selama 1-2 menit.
Pajanan sinar UV menyebabkan polimerisasi monomer,
meninggalkan lapisan polimer atau pigmen. Total energi
pajanan sinar UVA per sesi berkisar antara 15 sampai
dengan 22,5 J/m2. Cat kuku gel harus dibersihkan dengan
cara direndam dalam aseton selama 5—7 menit kemudian
digosok.!>!3

Cat Kuku Halal

Cat kuku breathable sering disebut juga cat kuku
halal merupakan varian cat kuku yang tidak menghalangi
air masuk ke lempeng kuku. Hal ini berbeda dengan cat
kuku biasa yang menggunakan nitroselulosa sehingga
menciptakan lapisan kedap udara dan tidak menyerap
air. Cat kuku halal diformulasikan dengan polimer
khusus yaitu K-polimer yang memungkinkan air dan
oksigen melewati cat kuku dan mencapai lempeng kuku.
K-polimer merupakan material hidrofilik yang memiliki
tingkat penyerapan air yang tinggi. Pengaplikasian cat
kuku halal disarankan maksimal sebanyak dua lapisan.
Kuku perlu dicuci dan digosok secara menyeluruh selama
30 detik per kuku untuk memastikan air masuk hingga ke
lempeng kuku.®

Kuku Akrilik

Kuku akrilik atau kuku ukir merupakan teknik
pemanjangan kuku dengan cara mencampur cairan
monomer etil metakrilat dan serbuk polimer polimetil
metakrilat yang diawetkan dengan akselerator organik



Liana, dkk.

Kelainan kuku akibat penggunaan cat dan rias kuku

(benzoil peroksida) pada suhu kamar. Campuran ini
membentuk bahan menyerupai pasta yang dapat dioles
ke kuku dengan bantuan cetakan untuk memperpanjang
kuku. Selanjutnya kuku akrilik dihaluskan, dibentuk dan
dioles cat kuku. Kuku akrilik ini dapat bertahan selama
dua hingga tiga minggu.*

Pengeras Kuku

Pengeras kuku merupakan cairan modifikasi dari
cat kuku dengan pelarut dan konsentrasi resin yang
berbeda. Pengeras kuku mengandung formaldehid
1-2%, dan ditambah dengan bahan lain yaitu keratin,
vitamin, kalsium fluorida, minyak alami, serabut nilon,
teflon, dan sutra. Cairan ini biasa dikenal dengan pelapis
dasar (basecoat) yang digunakan pada lempeng kuku.
Kandungan formaldehid pada pengeras kuku akan
berikatan silang dengan protein lempeng kuku sehingga
kepadatan ikatanan silang pada lempeng kuku meningkat.
Penggunaan jangka panjang secara paradoks dapat
menyebabkan kepadatan ikatan silang dalam lempeng
kuku sangat meningkat dan fleksibilitasnya menjadi
berkurang. Pengeras kuku juga harus dibersihkan secara
teratur dengan menggunakan penghapus cat kuku yang
mengandung aseton.'+!

Penghapus Cat Kuku dan Dehidrator Kuku

Penghapus cat kuku berfungsi mengelupas atau
menghapus cat kuku dari lempeng kuku. Penghapus cat
kuku dapat mengandung pelarut aseton, alkohol, etil
asetat, atau butil asetat. Penggunaannya dapat langsung
dioleskan ke tisu atau bola kapas dan diusapkan ke
seluruh lempeng kuku untuk menghilangkan cat kuku
lama atau yang tidak diinginkan. Untuk menghapus cat
kuku gel, kuku perlu direndam dalam penghapus cat
kuku, atau penghapus cat kuku dapat dioleskan pada bola
kapas yang dibiarkan menempel pada kuku dan ditutupi
oleh kertas aluminium. '®'7 Aseton, yang secara kimia
dikenal sebagai dimetil keton atau 2-propanon adalah
pelarut yang lebih disukai, karena paling tidak berbahaya
secara fisiologis.'®

Berbeda dengan penghapus cat kuku, dehidrator kuku
digunakan untuk menghilangkan minyak dan kelembapan
dari permukaan kuku. Dehidrator dioleskan ke seluruh
lempeng kuku sebelum aplikasi cat kuku. Dehidrator
kuku mengandung isopropil alkohol, etil asetat dan
isobutil asetat. Meskipun dehidrator mengandung bahan
yang hampir serupa dengan penghapus cat kuku, namun
dehidrator diformulasikan tidak mengandung aseton
yang merupakan bahan dasar penghapus cat kuku.'®

Kuku Tambahan (Kuku Plastik/Press-On Nail/ Pre-

formed Artificial Nail)

Penampilan kuku yang panjang dianggap sebagai
tanda kecantikan, maka dikembangkan prostesis kuku
buatan (preformed artifical nail) yang dapat membuat
kuku menjadi tampak panjang. Kuku dibuat dalam
berbagai warna dan ukuran, baik sudah dipotong maupun
belum dipotong. Kuku buatan ini tidak hanya dapat
digunakan pada kuku normal tetapi juga pada kuku
yang pendek, rapuh, atau patah untuk mempercantik
penampilannya. Beberapa dilekatkan pada bagian distal
kuku untuk memanjangkan lempeng kuku dan dapat
digunakan sebagai dasar untuk menyangga lapisan
buatan.*

Kuku tambahan ini lebih tipis pada bagian yang
menempel di lempeng kuku, namun lebih tebal pada
tepi bebas. Perbedaan tinggi antara kuku asli distal dan
kuku palsu proksimal dikoreksi dengan menggunakan
lapisan kuku akrilik buatan. Kuku yang baru dibentuk
kemudian dapat dicat atau dihias. Ujung kuku buatan
ini dapat dengan mudah dilepaskan dari kuku distal.
Jenis lainnya yaitu kuku buatan yang menutupi seluruh
permukaan kuku. Kuku ini sering digunakan pada acara
tertentu karena sudah diwarnai dan dihias sehingga
dapat langsung digunakan. Kuku buatan ini juga dapat
diaplikasikan pada kuku yang patah dan dengan demikian
memiliki fungsi perbaikan secara estetis.*

Kuku buatan jenis press on nail merupakan kuku
palsu yang popular karena telah dilengkapi dengan
perekat berbasis metakrilat di permukaan bagian dalam
sehingga dapat menempel pada lempeng kuku alami
dengan cara ditekan. Kuku buatan dapat dipotong sesuai
bentuk dan panjang yang diinginkan. Jenis ini mudah
dilepas karena dirancang untuk dipakai dalam jangka
pendek, biasanya kurang dari satu minggu.® Namun,
kuku buatan ini sebaiknya tidak dipakai lebih dari 2 hari.
Hal ini disebabkan oleh menurunnya daya rekat lem kuku
setelah 2 hari pemakaian, sehingga dapat menimbulkan
celah antara kuku palsu dan kuku asli. Celah tersebut
menjadi lingkungan yang ideal bagi pertumbuhan jamur
atau bakteri penyebab infeksi pada kuku.*

Nail Wrap (Silk Nail)

Nail wrap adalah teknik melapisi tepi bebas kuku
dengan lapisan bahan serat seperti linen, film plastik,
fiberglass, dan sutra untuk memperpanjang kuku atau
memperbaiki kuku yang retak. Lapisan ini direkatkan
dengan lem sianoakrilat, kemudian dioles cat kuku pada
permukaannya. Sianoakrilat bekerja sebagai katalis untuk
mengeraskan perlekatan lapisan serat. Nail wrap jarang
menimbulkan alergi, kecuali alergi terhadap sianoakrilat
atau TSFR yang terkandung dalam lem.'
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Stiker Kuku

Setelah cat kuku diaplikasikan masih dapat dilakukan
hiasan lebih lanjut dengan menggunakan stiker dan strip
warna. Cat kuku diaplikasikan terlebih dahulu kemudian
diikuti oleh stiker yang ditekan ke cat kuku kering. Strip
warna juga dapat di letakkan langsung di atas kuku.
Lapisan cat kuku bening kemudian diaplikasikan untuk
menutup hiasan di tempatnya. Stiker dan strip kuku dapat
mengandung lem berbahan dasar metakrilat.®

KERUSAKAN KUKU AKIBAT PENGGUNAAN
CAT KUKU DAN RIAS KUKU

Komplikasi Mekanis dan Traumatis

Terjadinya kerusakan akibat manikur dan pedikur
pada dasarnya bersifat mekanis terutama berkaitan
dengan tahap pengikisan yang terlalu kuat. Dapat
terjadi penipisan lempeng kuku dan onikoskizia akibat
pengikisan yang berlebihan. Leukonikia transversa dapat
terjadi pada proses mendorong kutikula secara kuat dan
berulang ke belakang. Onikolisis distal dapat terjadi
karena pembersihan yang berlebihan di bawah tepi
bebas kuku. Pemotongan pada bagian sudut kuku dapat
menyebabkan ingrown nail.*

Onikolisis traumatik merupakan efek samping
yang sangat umum akibat pemasangan kuku akrilik.
Perlekatan kuku akrilik pada lempeng kuku lebih kuat
daripada perlekatan lempeng kuku pada dasar kuku (nail
bed). Onikolisis dapat meluas ketika kuku yang panjang
membentur permukaan yang keras.>¢

Pemeriksaan dermoskopi dapat digunakan untuk
menilai leukonikia akibat trauma. Pada pemeriksaan
dermoskopi dapat ditemukan gambaran satu atau lebih
garis putih atau pita transversa di lempeng kuku dengan
permukaan kuku yang biasanya halus dan transparan.
Pada leukonikia transversa, garis putih tersusun paralel
dengan ruang yang memisahkan antar garis transversa
menunjukkan interval trauma. Pada onikolisis traumatik
didapatkan gambaran dermoskopi lepasnya lempeng
kuku dari nail bed tampak linier, teratur, dan halus dengan
dasar berwarna merah muda tanpa hiperkeratosis.'¢

Infeksi

Komplikasi tersering manikur salah satunya
berupa paronikia akibat pemotongan kutikula.
Trauma akibat memotong dan mendorong kutikula
ke belakang mengakibatkan terganggunya fungsi
penghalang dari kutikula dengan lipatan kuku proksimal,
sehingga memungkinkan inokulasi bakteri pada unit
kuku. Paronikia akut paling sering disebabkan oleh
Staphylococcus aureus. Penyakit ini muncul sebagai
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eritema, edema, dan nyeri tekan yang timbul dengan
cepat pada lipatan kuku lateral atau proksimal, 2—5 hari
setelah kejadian awal trauma. Dapat terjadi akumulasi
pus di bawah lipatan kuku.?

Infeksi kuku oleh bakteri, jamur (tersering Candida
albicans) dan virus (Human papillomavirus, virus
Hepatitis) dapat terjadi akibat sterilisasi alat yang tidak
adekuat. Penggunaan alat pemisah jari, pendorong
kutikula, dan foothbath yang tidak dilakukan desinfeksi
secara benar dapat ditemukan serat dan kotoran kulit,
sehingga mendukung pertumbuhan mycobacterium.’
Pada penggunaan cat kuku gel juga dapat menyebabkan
peningkatan pH kuku yang merupakan predisposisi
terhadap berbagai infeksi.!* Pemeriksaan mikroskopis
dan kultur dapat dilakukan pada kecurigaan infeksi.?

Dermatitis Kontak

Produk kosmetik kuku mengandung berbagai bahan
yang dapat menyebabkan dermatitis kontak iritan dan
alergi (Tabel 1). ' Bahan penyebab dermatitis kontak
alergi (DKA) lebih banyak ditemukan dibandingkan
dengan bahan yang dapat menyebabkan dermatitis
kontak iritan (DKI). Beberapa bahan yang paling sering
menyebabkan dermatitis kontak adalah sebagai berikut:

Toluene sulfonamid formaldehyde resin (TSFR)

TSFR telah lama dikenal sebagai penyebab paling
umum DKA yang terkait dengan cat kuku dan lem kuku.
Data dari North American Contact Dermatitis Group
(NACDG) menunjukkan bahwa 4% dari semua tes
tempel positif melibatkan sensitivitas terhadap TSFR.
Kuku menjadi peka serta menyebabkan DKA ektopik
pada area yang disentuh, digaruk, atau digosok. Karena
itu, banyak merek cat kuku telah beralih formulasi untuk
memasukkan fosylamide resin epoksi sebagai gantinya.
Namun, bahan tersebut juga telah terbukti menyebabkan
sensitisasi baik secara lokal maupun secara ektopik.'

Akrilat dan metakrilat

Akrilat umumnya digunakan pada produk cat
kuku gel dan kuku akrilik. Meningkatnya popularitas
dan penggunaan produk kuku gel menyebabkan
meningkatnya laporan sensitisasi terhadap akrilat.?
Termasuk akrilat yaitu 2-hydroxyethyl acrylate (2-
HEA), 2-ethylhexyl acrylate (2-EHA), 2-hydroxypropyl
acrylate (2-HPA), ethyl acrylate (EA), dan triethylene
glycol diacrylate (TREGDA). Akrilat dan metakrilat
mengandung gugus akril yang berasal dari asam (met)
akrilat. Metakrilat dicampur untuk membentuk polimer
fleksibel untuk kuku akrilik. Bahan-bahan ini juga dapat
ditemukan dalam jumlah yang lebih kecil dalam cat kuku
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Tabel 1. Bahan alergen dan iritan yang umum ditemukan pada kosmetik kuku'#2!-22

Produk Alergen Iritan

Cat kuku biasa Methacrylates Acetone

(termasuk pelapis dasar dan atas) Benzophenone Ethyl acetate
Camphor Isopropyl alcohol
Dibutyl phthalate (DBP)
Formaldehyde

Henna

Cat kuku gel

Cat kuku halal

Kuku akrilik

Kuku tambahan (artificial/ press on nail)

Pengeras kuku

Penghapus cat kuku

Dehidrator kuku

Pelunak kutikula

Lem kuku

Nail wrap

Stiker kuku

Tosylamide formaldehyde resin (TSFR)
Nitrocellulose

Ethyl acetate 1

Isopropyl alcohol 1

Para-phenylenediamine (PPD) —

Para-toluylenediamine (PTD)
2-hydroxy-1,4-naphtoquinone
Methacrylates Ethyl acetate
Acrylates Isopropyl alcohol
Benzophenone

Camphor

Dibutyl phthalate (DBP)
Formaldehyde

Ethyl acetatet

Isopropyl alcoholt
Methacrylates

Dibutyl phthalate (DBP)

Benzophenone

Isopropyl alcohol

Isopropyl alcoholt

Methacrylates

Acrylates

Methacrylic acid (MAA)

Hydroxyethyl methacrylate (HEMA)

Benzoyl peroxide

Methacrylates

Ethyl cyanoacrylate

Formaldehyde
Acetone
Ethyl acetate
Isoprophyl alcohol
Ethyl acetate
Potassium hydroxide
Sodium hydroxide

Methacrylates

Ethyl cyanoacrylate

Ethyl cyanoacrylate

Tosylamide formaldehyde resin (TSFR)

Methacrylates
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biasa dan gel. Bentuk alergen yang paling umum dari
bahan ini adalah 2-hidroksietil metakrilat (2-HEMA),
2-hidroksipropil metakrilat (2-HPMA), dan etilen glikol
dimetakrilat (EGDMA).!3

North American Contact Dermatitis Group pada
tahun 2016 melaporkan sebanyak 3,4% pasien uji tempel
positif terhadap 2-HEMA, 1,4 % terhadap 2-HPMA dan
1,7% ethyl acrylate. Berbagai bahan ini paling banyak
menyebabkan sensitisasi dalam bentuk cairan terutama
selama proses aplikasi cat kuku. Selain itu, metakrilat
sangat mudah bereaksi silang dengan bahan lainnya
sehingga menimbulkan alergi terhadap bahan lainnya.'s

Dibutyl phthalate (DBP)

DBP dianggap sebagai “plasticizer” yang
meningkatkan fleksibilitas cat kuku. DBP Ini tidak hanya
menyebabkan DKA, tetapi juga dapat mengganggu
perkembangan reproduksi pada tikus jantan.'® Di Eropa
penggunaaan DBP dalam produk cat kuku dibatasi
karena efek karsinogenik pada hewan coba. Namun, tidak
terdapat cukup bukti terkait toksitias pada manusia.'®

Benzophenone

Benzophenone adalah bahan tambahan untuk cat
kuku biasa dan cat kuku gel yang berfungsi melindungi
kosmetika dengan cara menyerap sinar UV dan mencegah
degradasi produk sebelum digunakan. Terdapat laporan
kasus adanya DKA dan dermatitis fotokontak akibat
benzophenone."® Reaksi alergi terhadap benzophenon
belum terdokumentasi dengan baik. Namun terdapat
laporan kasus 2 orang pasien wanita dengan reaksi alergi
dan riwayat penggunaan cat kuku. Hasil pemeriksaan
menyatakan para wanita tersebut positif alergi terhadap
benzophenon."

Formaldehyde (formalin atau methylene glycol)

Formaldehyde merupakan kandungan yang sering
terdapat dalam produk cat kuku, cat kuku gel, dan
pengeras kuku. Pajanan formaldehida pada kuku
diketahui dapat menimbulkan DKA dan dalam jangka
panjang dapat menyebabkan kuku menjadi rapuh
serta mengalami perubahan warna.”* Menurut studi
epidemiologi di Eropa sebanyak 2-3% dari seluruh
pasien dermatitis kontak yang menjalani uji tempel
positif terhadap formaldehida.?

Bahan pelarut (ethyl acetat dan isopropyl alcohol)

Etil asetat dan isopropil alkohol telah terbukti
menyebabkan DKI dan DKA meskipun jarang. Namun,
penelitian yang lebih baru menunjukkan reaksi terhadap
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isopropil alkohol lebih sering terjadi daripada yang
diperkirakan sebelumnya. Bahan-bahan ini dapat
ditemukan dalam cat kuku dan juga dehidrator kuku.'s
Suatu penelitian terhadap 1450 pasien yang dilakukan
uji tempel, didapatkan sebanyak 3% uji tempel positif
terhadap isopropil alkohol.?!

Ethyl cyanoacrylate (ECA)

ECA adalah bahan dalam lem kuku yang dikaitkan
dengan terjadinya DKA, paronikia, dan distrofi kuku.
Meskipun namanya mirip dengan methacrylate, bukti
menunjukkan bahwa tidak ada sensitisasi silang di
antara keduanya.'® Penelitian terhadap 121 pasien DKA
yang dilakukan uji tempel, didaptkan sebanyak 9,9% uji
tempel positif terhadap ethyl cyanoacrilate *

Methacrylic acid (MAA)

MAA merupakan bahan dasar pada cat kuku yang
dikenal sebagai bahan kimia yang sangat korosif.
Hal ini dapat menyebabkan DKA jika secara tidak
sengaja bersentuhan dengan kulit atau kutikula saat
diaplikasikan.!” Penelitian terhadap 43 pasien dengan
DKA akibat penggunaan cat kuku didapatkan sebanyak
19,4% uji tempel positif terhadap MAA >

Lokasi timbulnya dermatitis kontak di kuku
bergantung pada lokasi aplikasi produk. Pada kasus DKA
berat (khususnya berkaitan dengan cat kuku gel dan
akrilik) dapat disertai paronikia, penebalan lempeng kuku
dan lempeng kuku yang menjadi kering serta onikolisis.
Pekerja salon kuku yang sering terpajan dengan bahan ini
dapat ditemukan eczematous hand dermatitis."”*

Dermatitis kontak alergi harus dicurigai pada pasien
yang mengalami gatal dan/atau bersisik di daerah
periungual. Dapat ditemukan lesi kulit berupa plak
eritematosa, skuama, vesikulasi, fisura, dan edema.’
Manifestasinya tidak terbatas pada bagian sekitar kuku,
tetapi juga dapat terjadi di daerah yang jauh dari kuku
namun sering berkontak dengan kuku melalui sentuhan
atau garukan yang dapat memindahkan alergen. Area
yang umumnya sering berkontak dengan kuku adalah
wajah, leher dan mata. '4!8

Diagnosis dermatitis kontak akibat penggunaan
kosmetik kuku sering kali dapat ditegakkan melalui
riwayat pasien dan pemeriksaan fisik dengan perhatian
khusus diberikan pada hubungan temporal antara
penggunaan kosmetik kuku dengan timbulnya lesi kulit.
DKA biasanya muncul 7-10 hari setelah pajanan alergen
pertama, sedangkan DKI akan muncul lebih cepat,
sering kali langsung atau dalam beberapa hari. DKI
lebih sering mengenai bagian dorsal tangan sementara
pada DKA lebih sering mengenai telapak tangan. Hal ini
disebabkan karena bagian dorsal tangan memiliki kulit
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yang lebih tipis dibandingkan dengan sisi palmar yang
membuatnya lebih rentan terhadap iritasi, sementara
telapak lebih sering berhubungan langsung dengan
alergen potensial.'® Dermatitis kontak pada penggunaan
kuku akrilik maupun cat kuku gel dapat menimbulkan
reaksi psoriasiform pada kuku yang ditandai dengan
onikolisis akut dan hiperkeratosis subungual. Sebagian
besar kasus dengan reaksi ini menunjukkan sensitisasi
akrilat pada uji tempel.>*

Kuku Rapuh (Brittle Nails)

Onikoskizia merupakan bagian dari sindrom kuku
rapuh (brittle nails). Kuku tampak rapuh pada bagian
distal kuku dan terdapat fragmen kuku yang mudah
dipatahkan. Temuan ini dapat disertai dengan atau tanpa
penipisan kuku.!* Kandungan aseton dalam penghapus
cat kuku dapat menyebabkan kuku menjadi kering
dan mudah patah. Pengeras kuku dapat menyebabkan
kerapuhan dan keretakan pada kuku karena mengandung
formaldehid yang dapat berikatan silang dengan
protein lempeng kuku."> Penggunaan kuku akrilik
dapat menimbulkan degradasi jembatan disulfida yang
menyebabkan lempeng kuku menjadi kasar, mengurangi
kecerahan kuku, dan menyebabkan kuku menjadi
rapuh. Cat kuku yang dibiarkan terlalu lama juga dapat
menyebabkan kuku menjadi kering dan rapuh. 3¢

Penelitian terhadap 82 responden yang menggunakan
cat kuku gel didapatkan keluhan kuku rapuh pada 65
responden. Pengukuran ketebalan lempeng kuku dengan
ultrasonografi sebelum dan sesudah penggunaan cat
kuku gel didapatkan penurunan ketebalan lempeng kuku
dari 0,063 c¢cm sebelum penggunaan cat kuku menjadi
0,050 cm sesudah cat kuku dihapus setelah digunakan
selama 2 minggu.?*

Pterygium Inversum Unguis

Pterygium inversum unguis (PIU) adalah kondisi
dasar kuku distal melekat ke permukaan ventral lempeng
kuku. Kondisi ini dikaitkan dengan penggunaan pengeras
kuku, kuku akrilik, dan cat kuku gel. PIU dilaporkan
timbul pada penggunaan cat kuku gel dalam jangka
panjang. PIU terjadi ketika dasar kuku distal melekat
ke permukaan ventral lempeng kuku. Kondisi ini
menimbulkan rasa tidak nyaman dan nyeri saat mengikir
atau memotong kuku.? Terdapat laporan kasus sebanyak
17 pasien dengan riwayat penggunaan cat kuku gel
selama 2-5 tahun mengeluhkan terdapat perlekatan dasar
kuku pada lempeng kuku setelah menggunakan cat kuku
gel. Penegakan diagnosa dilakukan dengan pemeriksaan
fisik dan dermoskopi. Pemeriksaan lainnya yang
dapat dilakukan yaitu optical coherence tomography
(OCT) dan reflectance confocal microscope (RCM).

Keluhan ini dapat pulih dengan sendirinya setelah
pasien menghentikan penggunaan cat kuku gel dalam 3
minggu.?

Diskolorisasi Lempeng Kuku

Terjadi perubahan warna kuku menjadi kuning-
oranye pada penggunaan cat kuku yang berulang kali
dan jangka waktu lama. Hal ini timbul akibat terjadinya
pewarnaan keratin kuku oleh zat warna. Paling sering
disebabkan oleh zat warna drugs and cosmetics (D&C)
red nomor 6, 7, dan 34, serta food, drugs and cosmetic
(FD&C) nomor 5 lake. Kemungkinan timbulnya residu
pewarnaan meningkat pada cat kuku dengan pigmen
warna terlarut. Jika cat kuku dibiarkan selama lebih
dari 7 hari akan mulai terbentuk perubahan warna pada
lempeng kuku. Sesudah cat kuku dihilangkan, perubahan
warna cenderung hilang dengan sendirinya dalam waktu
2 minggu atau lebih.™

Pseudoleukonikia

Pseudoleukonikia merupakan degranulasi keratin
yang dapat terjadi akibat cat kuku yang menempel
dan kemudian terkelupas dari lempeng kuku. Cat
kuku berinteraksi dengan keratin yang menyebabkan
munculnya striae putih. Presentasi klinis juga dapat
berupa makula atau bercak pada lempeng kuku.'*
Dermoskopi kuku menunjukkan area putih yang sesuai
dengan area pengelupasan lempeng kuku. Kondisi ini
dapat salah didiagnosis secara klinis sebagai onikomikosis
superfisial. Penanganannya meliputi perawatan kuku
yang lembut dan menghindari kontak yang sering dengan
produk perawatan yang bersifat iritan dan alergenik
termasuk cat kuku dan penghapus cat kuku.?”’

Karsinoma Sel Skuamosa (KSS)

Penggunaan sinar lampu UV umum digunakan
setelah mengaplikasikan cat kuku gel. UVA digunakan
selama 1-3 menit untuk mengeraskan cat kuku gel. Lampu
ini memancarkan UVA intensitas tinggi, yang diketahui
dapat meningkatkan risiko kanker kulit. UVA menembus
lapisan dermal kulit dan menyebabkan kerusakan sel.
UVA diketahui bersifat mutagenik, menyebabkan stres
oksidatif, dan perkembangan radikal bebas.** Sebuah
laporan kasus menunjukkan seorang pasien wanita
berusia 59 tahun yang lebih dari satu dekade sering
melakukan manikur dengan menggunakan cat kuku
gel dan penggunaan kotak sinar UV. Pemeriksaan fisik
menunjukkan segmen distal jari membesar dan tampak
kehitaman. Nyeri hebat dirasakan dan lempeng kuku
tampak terlepas dari nail bed. Pemeriksaan penunjang
rontgen digiti menunjukkan osteolitk dan MRI
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menunjukkan osteomyelitis pada falang distal.?®* Sebuah
laporan kasus lainnya melaporkan seorang pasien wanita
berusia 26 tahun mengalami perubahan warna kuku
dan terlepasnya lempeng kuku. Pasien dengan riwayat
penggunaan kotak sinar UV 2 kali dalam sebulan selama
2 tahun. Hasil pemeriksaan histopatologi menunjukkan
gambaran KSS.%

Meskipun belum terdapat bukti kausal langsung
yang kuat antara paparan sinar UVA dari lampu manicure
dan kejadian KSS, sifat mutagenik UVA tetap berpotensi
meningkatkan risiko KSS terutama setelah paparan
jangka panjang selama 5 hingga 18 tahun. Risiko ini
dapat meningkat pada penggunaan rutin setiap 2 hingga
4 minggu, dengan estimasi dosis UVA sekitar 1,2 J/cm?
per sesi manikur.*°

SIMPULAN

Kuku memiliki banyak fungsi, salah satunya
estetik. Fungsi estetika kuku dapat ditingkatkan dengan
pemakaian cat kuku maupun produk rias kuku. Namun
penggunaan berulang dan tidak benar dapat memberikan
efek buruk pada kesehatan kuku dan jaringan sekitarnya
akibat infeksi dan trauma. Mengingat meluasnya
penggunaan kosmetik kuku dan rias kuku, klinisi harus
memahami teknik dan bahan yang digunakan dalam
industri perawatan dan rias kuku untuk mendiagnosis
dan mencegah kelainan kuku. Penting untuk mengenali
kerusakan yang dapat timbul dan menghentikan
pemakaian jika terjadi masalah.
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ABSTRAK

Mukositis oral merupakan komplikasi umum pada pasien kanker yang menjalani kemoterapi atau
radioterapi pada area kepala dan leher, dengan sekitar 40% pasien kemoterapi mengalami efek samping ini.
Mukositis yang berat dan tidak tertangani dapat menghambat pengobatan kanker, memperpanjang waktu
rawat inap, dan menurunkan kualitas hidup pasien. Memahami penegakan diagnosis mukositis oral akibat
kemoterapi guna mencegah peningkatan keparahan dan meningkatkan kualitas hidup pasien. Mukositis
oral merupakan komplikasi inflamasi mukosa yang secara klinis ditandai oleh eritema, ulserasi, nyeri, dan
perdarahan. Patogenesisnya terdiri atas lima fase, yaitu inisiasi, inflamasi, amplifikasi sinyal kerusakan,
ulserasi, dan penyembuhan. Derajat keparahan mukositis oral dinilai berdasarkan klasifikasi World Health
Organization (WHO) dan National Cancer Institute — Common Terminology Criteria for Adverse Events (NCI-
CTCAE), mulai dari derajat 1 (ringan) hingga derajat 5 (kematian akibat toksisitas kemoterapi). Insidensi dan
tingkat keparahannya dipengaruhi oleh kerentanan pasien dan jenis kemoterapi yang digunakan. Penanganan
mukositis oral meliputi perawatan dasar mulut, agen antiinflamasi, fotobiomodulasi dan metode pendinginan
oral. Diagnosis dini dan penatalaksanaan yang tepat terhadap mukositis oral diharapkan dapat memperbaiki
prognosis dan kualitas hidup pasien kanker yang menjalani kemoterapi.
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ABSTRACT

Oral mucositis is a common complication in cancer patients undergoing chemotherapy or radiation in
the head and neck area, with approximately 40% of chemotherapy patients experiencing this side effect. Severe
and untreated mucositis can hinder cancer treatment, prolong hospitalization, and reduce patients’ quality of
life. To understand the diagnostic process of chemotherapy-induced oral mucositis in order to prevent disease
progression and improve patients’ quality of life. Oral mucositis is an inflammatory complication of the oral
mucosa characterized clinically by erythema, ulceration, pain, and bleeding. Its pathogenesis consists of five
phases: initiation, inflammation, signal amplification, ulceration, and healing. The severity of oral mucositis
is graded according to the WHO or NCI-CTCAE classification, ranging from grade 1 (mild) to grade 5 (death
related to chemotherapy toxicity). The incidence and severity depend on the patient's susceptibility and the type
of chemotherapeutic agents used. Management of oral mucositis includes basic oral care, antiinflammatory
medications, photobiomodulation, and oral cooling methods. Early diagnosis and appropriate management
of oral mucositis are expected to improve the prognosis and quality of life of cancer patients undergoing
chemotherapy.

Keywords: chemotherapy, oral mucositis, therapy
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PENDAHULUAN

Mukositis oral merupakan komplikasi umum akibat
terapi kanker, termasuk radioterapi, kemoterapi, terapi
target, maupun imunoterapi. Kondisi ini ditandai dengan
adanya eritema, atrofi, atau ulserasi pada mukosa oral.
Mukosa oral merupakan bagian khusus dari lapisan
mukosa yang melapisi seluruh rongga mulut hingga
orofaring.! Mukositis terjadi akibat proses inflamasi yang
disertai penipisan dan nekrosis epitel mukosa.? Kejadian
mukositis oral dilaporkan terjadi pada sekitar 20-80%
pasien yang menerima kemoterapi dan hampir seluruh
pasien yang menjalani radioterapi kepala dan leher.
Manifestasi klinisnya meliputi nyeri, erosi, ulserasi,
odinofagia, infeksi sekunder, hingga gangguan asupan
nutrisi akibat rasa nyeri saat menelan.!

Kanker kepala dan leher, termasuk kanker nasofaring
dan kanker rongga mulut, merupakan kelompok kanker
dengan beban penyakit yang signifikan di Indonesia.’
Beberapa pilihan terapi yang tersedia meliputi
pembedahan, kemoterapi, radioterapi, imunoterapi,
terapi target, dan terapi hormon. Pasien dapat menjalani
pengobatan kanker menggunakan kombinasi beberapa
modalitas, dengan kemoterapi sebagai modalitas yang
paling banyak digunakan di Indonesia. Faktor risiko
terjadinya mukositis oral pada pasien dengan kemoterapi
tidak hanya bergantung pada obat kemoterapi (jenis,
dosis, dan siklus), tetapi juga pada karakteristik pasien,
seperti faktor genetik, usia, jenis kelamin, dan berat
badan.*

Mukositis oral yang berat dan tidak tertangani
dengan baik dapat secara signifikan mengganggu
pelaksanaan terapi kanker, memperpanjang masa rawat
inap, dan menurunkan kualitas hidup pasien.’ Tujuan
penulisan ini adalah meningkatkan pengetahuan proses
penegakan diagnosis dan tata laksana mukositis oral
akibat kemoterapi dalam upaya mencegah peningkatan
keparahan dan memperbaiki kualitas hidup pasien.

MUKOSITIS ORAL

Mukositis secara garis besar dapat mengenai seluruh
traktus gastrointestinal dan rongga mulut. Mukositis oral
didefinisikan sebagai peradangan pada mukosa mulut
yang menyebabkan atrofi dan kerusakan lapisan mukosa
mulut hingga dapat membentuk ulkus.® Mukositis oral
dapat memberikan gambaran klinis berupa kemerahan,
ulserasi, nyeri dan perdarahan. Terjadinya peradangan
pada mukosa mulut dapat menimbulkan ketidakmampuan
untuk makan, penurunan berat badan, dan mencetuskan
terjadinya infeksi lokal hingga sistemik.*’

Komplikasi oral pada pasien kanker umumnya
merupakan akibat dari terapi kanker, terutama kemoterapi,
radioterapi, atau kombinasi keduanya.? Komplikasi ini

dapat dibagi menjadi 2 kelompok, yaitu komplikasi akut
dan lanjutan. Komplikasi akut mencakup manifestasi
klinis seperti mukositis orofaring, xerostomia (mulut
kering), sialadenitis (infeksi kelenjar saliva), infeksi
(jamur dan virus), dan gangguan indra perasa. Sementara
itu, komplikasi lanjutan meliputi fibrosis mukosa, atrofi,
nekrosis jaringan, dan disfagia. Mukositis oral akibat
terapi kanker terjadi melalui proses kompleks yang
diawali dengan kerusakan jaringan. Mukositis yang
diinduksi oleh kemoterapi biasanya memiliki pola waktu
yang khas dibandingkan dengan yang disebabkan oleh
radioterapi.*

Mukositis oral akibat kemoterapi yang diberikan
secara sistemik biasanya bersifat akut, dengan gejala
yang mulai muncul pada hari ke-4 hingga ke-7 setelah
pengobatan dimulai dan mencapai puncak keparahan
dalam waktu sekitar dua minggu.® Sementara itu,
mukositis oral akibat radioterapi terjadi dan berkembang
secara bertahap, karena radiasi hanya mengenai area lokal
tubuh dan memiliki efek kumulatif. Gejala mukositis oral
pada pasien yang menjalani radioterapi umumnya muncul
setelah hari ke-10, dengan puncak keparahan yang dapat
berlangsung selama beberapa minggu hingga berbulan-
bulan.® Patogenesis mukositis oral akibat kemoterapi
terdiri atas lima tahap yang berurutan, yaitu fase inisiasi,
inflamasi/aktivasi, amplifikasi sinyal kerusakan, ulserasi,
dan penyembuhan.*

1. Fase Inisiasi

Fase inisiasi ditandai oleh terjadinya cedera pada
mukosa akibat pajanan kemoterapi. Pajanan tersebut
menyebabkan kerusakan DNA, menimbulkan stres
oksidatif, dan membentuk reactive oxygen species
(ROS).? Kerusakan pada lapisan epitel, submukosa, serta
sel endotelial memicu pelepasan damage-associated
molecular patterns (DAMPs).!

2. Fase Inflamasi/Aktivasi

Ikatan antara ROS dan DAMPs dengan reseptor
seluler dapat memperluas kerusakan membran sel dan
mengaktivasi berbagai jalur transkripsi, salah satu yang
paling dikenal adalah jalur faktor transkripsi nuclear
factor kappa B (NF-xB).* Aktivasi jalur ini memicu
peningkatan produksi sitokin pro-inflamasi, antara
lain tumor necrosis factor (TNF-a), interleukin (IL)-6,
cyclooxygenase-2 (COX-2), serta berbagai modulator
sitokin seperti sel fibroblas dan sel endotel. Proses ini
dapat menyebabkan apoptosis sel basal epitel. Selain itu,
pada fase ini juga terjadi peningkatan ekspresi gen yang
berperan dalam adhesi molekuler dan angiogenesis.*
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3. Fase Penguatan (Amplifikasi) Sinyal Kerusakan

Pada fase amplifikasi, efektor yang dihasilkan pada
fase inflamasi memicu respons lokal yang lebih luas.
Sitokin TNF-a yang dilepaskan berperan penting dalam
mengaktivasi mitogen-activated protein kinase (MAPK)
yang selanjutnya mempertahankan aktivitas NF-xB.*
Mekanisme ini membentuk umpan balik positif yang
memperkuat sinyal kerusakan jaringan. Aktivasi jalur
apoptosis pada lapisan epitel submukosa dan basal
kemudian menyebabkan ulserasi mukosa dan dapat
menjadi atrofi epitel.*’

4. Fase Ulserasi

Fase wulserasi ditandai oleh kerusakan pada
lapisan submukosa yang menyebabkan peningkatan
permeabilitas jaringan, sehingga mikroorganisme lebih
mudah menginvasi area tersebut dan memicu respons
inflamasi yang dimediasi oleh sel.” Secara klinis, ulserasi
yang dalam mulai tampak pada fase ini. Pada mukositis
oral akibat kemoterapi, interval antara cedera awal dan
munculnya lesi klinis umumnya sekitar empat hari. Pada
fase ini juga terjadi kolonisasi oleh bakteri Gram negatif
dan Gram positif. Bersamaan dengan itu, pasien yang
menjalani kemoterapi sering mengalami leukopenia,
suatu kondisi yang semakin mempermudah terjadinya
infeksi sekunder.!”

5. Fase Penyembuhan

Fase penyembuhan ditandai oleh proses reepitelisasi
jaringan yang melibatkan proliferasi, migrasi, dan
diferensiasi sel epitel yang dirangsang oleh matriks
ekstraseluler. Pada tahap ini juga terjadi pemulihan flora
mikroba lokal. Penyembuhan ulkus umumnya dapat
terjadi secara spontan, meskipun risiko kekambuhan
tetap ada akibat persistensi proses angiogenesis yang
belum sepenuhnya pulih.”®

Sekitar40% pasien kanker yang menjalani kemoterapi
mengalami mukositis oral, dan angka ini dapat meningkat
hingga 60—85% pada pasien yang menjalani transplantasi
sel punca hematopoietik, serta mencapai 90% pada
pasien yang mendapatkan kombinasi radioterapi dan
kemoterapi.’ Pasien dengan mukositis oral derajat berat
umumnya memiliki prognosis yang lebih buruk. Risiko
terjadinya mukositis oral akibat kemoterapi meningkat
pada pasien dengan kanker kepala dan leher serta pada
mereka yang menerima kemoterapi myeloablative dosis
tinggi.®

Secara klinis, mukositis oral diklasifikasikan
berdasarkan derajat keparahannya. Dua sistem penilaian
yang paling sering digunakan adalah kriteria World
Health Organization (WHO), 1979 dan National Cancer
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Institute — Common Terminology Criteria for Adverse
Events (NCI-CTCAE), 2017. Berdasarkan kriteria WHO,
mukositis oral dibagi menjadi empat derajat keparahan,
sedangkan NCI-CTCAE mengklasifikasikannya menjadi
lima tingkatan (Tabel 1).° Derajat 1 menunjukkan
mukositis ringan, derajat 2 sedang, derajat 3 berat,
derajat 4 mengancam nyawa, dan derajat 5 menandakan
kematian akibat toksisitas kemoterapi.

REGIMEN KEMOTERAPI YANG DAPAT MEMI-
CU MUKOSITIS ORAL

Kemoterapi merupakan salah satu modalitas utama
pengobatan kanker yang menggunakan agen sitotoksik
untuk menghambat atau menghentikan proliferasi sel
kanker.! Terapi ini bertujuan untuk menyembuhkan
kanker maupun meringankan gejala, misalnya dengan
mengecilkan ukuran tumor. Secara umum obat
kemoterapi diklasifikasikan berdasarkan mekanisme
kerjanya meliputi agen alkilasi (antineoplastic alkylating
agents), antimetabolit, antrasiklin, taksan (taxanes),
inhibitor tirosin kinase, inhibitor mitotik, dan beberapa
obat lain dengan mekanisme kerja yang berbeda dari
golongan tersebut.'

Insidensi dan derajat keparahan mukositis oral
bergantung pada faktor kerentanan pasien dan jenis obat
kemoterapi yang digunakan oleh pasien. Beberapa kelas
obat kemoterapi yang dilaporkan dapat menimbulkan
mukositis oral adalah kelas antimetabolites, platin-
derived, anthracyclines, dan agen alkylating.” Di
Indonesia, kemoterapi menjadi salah satu pilihan terapi
yang banyak digunakan dan pembiayaannya ditanggung
olehasuransikesehatannegarayaitu Badan Penyelenggara
Jaminan Sosial (BPJS) Kesehatan."" Dalam makalah
ini akan dibahas beberapa jenis obat kemoterapi yang
tersedia di Indonesia dan dapat menyebabkan terjadinya
mukositis oral.

Cisplatin

Cisplatin merupakan agen kemoterapi dari golongan
alkylating-like agents yang bekerja dengan menghambat
proliferasi sel kanker melalui kerusakan DNA.!? Setelah
masuk ke dalam sel, cisplatin kehilangan satu ligan
klorida dan membentuk ikatan kovalen dengan basa purin
guanin dan adenin pada DNA, menghasilkan ikatan intra-
strand dan inter-strand crosslinks yang menyebabkan
terhentinya replikasi DNA dan sintesis RNA. Akumulasi
lesi DNA akibat cisplatin mengaktivasi mekanisme
perbaikan DNA melalui nuclear excision repair (NER)
serta menginduksi aktivasi jalur ataxia telangiectasia
mutated (ATM) yang memicu jalur transduksi sinyal
untuk memperbaiki DNA atau menginduksi apoptosis.
Aktivitas gen p53 juga berperan dalam regulasi kerusakan
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Tabel 1. Derajat keparahan mukositis oral diadopsi dari World Health Organization (WHO) dan National Cancer Institute — Common
Terminology Criteria for Adverse Events (NCI-CTCAE)®

Derajat WHO NCI-CTCAE
1 - Rongga mulut nyeri dan tampak eritema Mukosa eritema dengan nyeri minimal
- Diet/ asupan nutrisi normal Ulkus tidak nyeri

2 - Eritema, ulserasi, nyeri

- Dapat menelan makanan padat

3 - Ulserasi konfluen dengan/tanpa eksudat, sangat nyeri

- Hanya dapat diet cair

Diet/ asupan nutrisi normal
Mukosa eritema, edema, nyeri
Ulkus (pseudomembran)

Dapat menelan makanan
Mukosa eritema, bengkak

Ulkus konfluen nyeri
Membutuhkan hidrasi parenteral

4 - Tidak dapat menelan makanan, baik padat ataupun cair Ulserasi berat
Perdarahan spontan
Diet parenteral/ enteral (intubasi profilaksis)
5 - Kematian yang berhubungan dengan toksisitas

Dikutip sesuai aslinya dari de Freitas Neiva Lessa A, dkk.’

DNA yang diinduksi cisplatin. Mekanisme sitotoksik ini
bersifat non-cell cycle-specific, sehingga bekerja pada
seluruh fase siklus sel.'

Cisplatin digunakan sebagai terapi lini pertama
untuk berbagai jenis kanker, termasuk kanker ovarium,
testis, kandung kemih, kepala dan leher, leher rahim,
payudara, leukemia, limfoma, serta sarkoma.'? Obat ini
diberikan secara intravena atau intraarterial dalam bentuk
sediaan injeksi. Dosis yang umum digunakan berkisar
antara 100 mg/m? dalam 24 jam atau 20 mg/m? selama
96 jam, dengan dosis maksimum 100 mg/m? per siklus
kemoterapi.'>!4

Efek samping cisplatin mencakup nefrotoksisitas,
ototoksisitas,  neurotoksisitas, mielosupresi, dan
mukositis oral.'* Mukositis oral yang diinduksi cisplatin
terjadi melalui inhibisi sekresi mukosa secara tidak
langsung, yang mengakibatkan kerusakan epitel mukosa
dan penurunan kemampuan regeneratif jaringan mulut.
Kerusakan mukosa ini berkontribusi pada timbulnya
ulserasi dan nyeri, yang dapat memperburuk kondisi gizi
dan kualitas hidup pasien selama menjalani kemoterapi.'?

Capecitabine

Capecitabine merupakan agen kemoterapi golongan
antimetabolit, yaitu fluoropyrimidine—carbamate yang
bekerja dengan menghambat sintesis DNA dan RNA sel
kanker.!> Obat ini merupakan prodrug dari 5-fluorouracil
(5-FU) yang secara enzimatik dikonversi menjadi bentuk
aktifnya, terutama di jaringan tumor. Setelah diabsorpsi
melalui saluran cerna, capecitabine diubah menjadi
S"-deoxy-5-fluorocytidine (5'-DFCR) dan kemudian
menjadi 5'-deoxy-5-fluorouridine (5'-DFUR) oleh enzim
sitidin deaminase. Selanjutnya di jaringan tumor, enzim

thymidine phosphorylase mengubah 5'-DFUR menjadi
5-FU. Metabolit aktif 5-FU di dalam sel, yaitu 5-fluoro-
2'-deoxyuridine  5'-monophosphate (FAUMP) dan
S-fluorouridine triphosphate (FUTP), menghambat enzim
thymidylate synthase, sehingga menurunkan sintesis
thymidine triphosphate yang penting untuk replikasi
DNA dan menghambat proliferasi serta pembelahan sel
kanker. '3

Capecitabine  digunakan secara luas untuk
pengobatan berbagai kanker, termasuk kanker payudara,
kolorektal, lambung, pankreas, serta kanker kepala
dan leher yang resisten terhadap kemoterapi berbasis
platinum. Keunggulan capecitabine adalah pemberian
secara oral dengan tingkat absorpsi gastrointestinal
yang baik serta profil toksisitas yang lebih rendah
dibandingkan 5-FU intravena.'® Regimen yang
digunakan adalah 1.250 mg/m? dua kali sehari selama 14
hari, diikuti dengan 7 hari jeda, dalam siklus 21 hari."”
Efek samping yang sering dilaporkan meliputi diare,
hiperbilirubinemia, nyeri abdomen, hiperpigmentasi,
palmar-plantar erythrodysesthesia (hand-foot syndrome),
dan mukositis.'” Mukositis pada pasien yang mendapat
capecitabine timbul akibat efek sitotoksik tidak spesifik
pada jaringan mukosa yang memiliki tingkat proliferasi
tinggi, sehingga mengganggu regenerasi epitel mukosa
oral. Manifestasi mukositis biasanya berupa eritema,
nyeri, dan ulserasi ringan hingga sedang, yang umumnya
membaik dengan pengurangan dosis atau perpanjangan
interval antar siklus kemoterapi.'®

5-Fluorouracil

Obat 5-FU merupakan agen kemoterapi dari golongan
antimetabolit, khususnya analog fluoropyrimidine, yang
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banyak digunakan dalam pengobatan berbagai jenis
kanker padat.'® Obat ini bekerja dengan menghambat
sintesis DNA dan RNA melalui kompetisi dengan urasil
dalam proses sintesis nukleotida.' Setelah masuk ke
dalam sel melalui mekanisme transpor terfasilitasi,
5-FU dikonversi menjadi FAUMP. FAUMP kemudian
membentuk kompleks dengan enzim thymidylate synthase
dan koenzim folat, sehingga menghambat pembentukan
deoxythymidine monophosphate (d{TMP) yang esensial
untuk replikasi dan perbaikan DNA. Penurunan kadar
dTMP menyebabkan ketidakseimbangan nukleotida
intraseluler dan terbentuknya kerusakan DNA beruntai
ganda (double-strand breaks) yang Dberujung pada
kematian sel kanker.'s

5-FU digunakan secara luas untuk terapi
adenokarsinoma lambung, pankreas, payudara, dan
kolorektal, serta pada beberapa kanker kepala dan leher.'®
Sediaan 5-FU tersedia dalam bentuk injeksi intravena
dan sediaan topikal. Regimen yang sering digunakan
adalah infus kontinu 600 mg/m? per hari selama beberapa
hari dalam satu siklus terapi, baik sebagai monoterapi
maupun dalam kombinasi dengan agen kemoterapi lain.?’

Efek samping utama 5-FU meliputi mukositis
oral, xerostomia, diare, mual, dan mielosupresi.'®
Mukositis oral terjadi akibat kerusakan langsung pada
epitel mukosa dan gangguan proliferasi sel epitel yang
memiliki turn-over tinggi. Pajanan 5-FU juga diketahui
memicu disbiosis mikrobiota mukosa dan meningkatkan
pelepasan sitokin pro-inflamasi seperti TNF-a, IL-1p,
dan IL-6, yang berperan dalam proses inflamasi mukosa.
Sebanyak 15% pasien yang menerima terapi berbasis
5-FU mengalami mukositis oral derajat berat (grade
3-4), sementara sebagian besar pasien (hingga 93%)
mengalami mukositis ringan hingga sedang (grade
1-2).1%2! Efek ini dapat memperburuk toleransi terapi dan
menurunkan kualitas hidup pasien, sehingga memerlukan
penatalaksanaan suportif yang optimal.

Metotreksat

Metotreksat merupakan obat antikanker golongan
antifolat antimetabolit yang juga digunakan dalam
terapi penyakit autoimun.? Obat ini bekerja dengan cara
menghambat sintesis DNA dan RNA melalui mekanisme
penghambatan enzim dihydrofolate reductase (DHFR),
yang berperan dalam konversi dihidrofolat menjadi
tetrahidrofolat, bentuk aktif asam folat yang penting
untuk sintesis nukleotida. Setelah masuk ke dalam sel
melalui human reduced folate carriers (SLC19A1),
metotreksat akan dikonversi menjadi bentuk aktif
methotrexate-polyglutamate, yang selain menghambat
DHFR juga menekan aktivitas purine synthase dan
thymidylate synthase, sehingga menghambat sintesis
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purin dan timidilat yang diperlukan untuk replikasi DNA.

Dalam praktik klinis, metotreksat dosis rendah
(7,5-25 mg/minggu) digunakan untuk terapi penyakit
autoimun karena efek antiinflamasinya, sedangkan
dosis tinggi (hingga 500 mg/m?) digunakan sebagai
kemoterapi sitotoksik pada berbagai jenis kanker,
termasuk leukemia, limfoma, kanker payudara, paru,
ovarium, serta osteosarkoma.” Efek samping yang sering
muncul mencakup mukositis, mielosupresi, ruam kulit,
dan hepatotoksisitas. Mukositis oral akibat penggunaan
metotreksat dapat bersifat berat karena obat ini secara
langsung menghambat regenerasi sel epitel mukosa yang
memiliki tingkat proliferasi tinggi. Pada kasus toksisitas
akibat dosis tinggi, leucovorin dapat diberikan sebagai
terapi penyelamat untuk mengurangi efek toksik terhadap
jaringan normal.?

Irinotecan hydrochloride

Irinotecan  hydrochlorid (CPT-11) merupakan
agen antineoplastik golongan inhibitor topoisomerase
I yang berasal dari turunan semi-sintetik camptothecin,
suatu alkaloid alami yang diekstrak dari tanaman
Camptotheca acuminata.** Setelah pemberian, irinotecan
dimetabolisme di dalam hati menjadi bentuk aktif SN-38,
serta metabolit minor lainnya seperti M4, APC, dan NPC.
Senyawa aktif SN-38 menghambat enzim topoisomerase
I, yang berfungsi memotong dan menyambung kembali
untaian tunggal DNA selama proses replikasi. Hambatan
ini menyebabkan terbentuknya kompleks DNA—protein
yang tidak stabil, mengakibatkan kerusakan DNA
beruntai tunggal, aktivasi apoptosis, penghentian siklus
sel, dan gangguan replikasi DNA pada sel kanker.*

Irinotecan banyak digunakan untuk mengobati
tumor padat, terutama kanker kolorektal, baik sebagai
monoterapi maupun dalam kombinasi dengan agen
sitotoksik lain. Sediaan klinis biasanya diberikan melalui
infus intravena dengan dosis 125 mg/m? per minggu
selama 4 dari setiap 6 minggu atau 350 mg/m? setiap
tiga minggu, tergantung pada regimen terapi yang
digunakan. Efek samping yang sering muncul meliputi
diare dan mukositis berat. Mekanisme pasti terjadinya
mukositis akibat irinotecan belum sepenuhnya dipahami,
namun diduga berkaitan dengan peran bakteri usus
seperti Escherichia coli. Bakteri ini mengekspresikan
[-glucuronidase yang mengubah metabolit inaktif
irinotecan menjadi bentuk toksik di lumen usus,
sehingga memperberat inflamasi dan kerusakan mukosa
gastrointestinal dan oral.?

Secara umum, regimen kemoterapi memiliki
toksisitas terhadap mukosa yang berbeda-beda.
Kemoterapi juga menyebabkan adanya pergeseran bakteri
komensal di rongga mulut. Mekanisme pasti disbiosis
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flora normal ini terhadap derajat keparahan mukositis
oral masih belum diketahui.? Jika dosis kemoterapi tidak
diturunkan pada pasien yang mengalami mukositis pada
siklus pertama, maka kejadian mukositis dapat berulang
di siklus berikutnya. Hal lain yang berpengaruh terhadap
kejadian mukositis oral adalah faktor psikologis pasien,
penurunan fungsi ginjal dan hati. Penurunan fungsi ginjal
dan hati menyebabkan menurunnya clearance regimen
antineoplastik dalam tubuh, sehingga konsentrasinya
masih tinggi di dalam tubuh pasien.!

TATA LAKSANA MUKOSITIS ORAL

Mukositis oral umumnya mengenai area mukosa
mulut yang tidak berkeratin, seperti mukosa bukal,
palatum lunak, serta permukaan ventral dan lateral
lidah.! Penatalaksanaan mukositis oral akibat kemoterapi
berpedoman pada panduan yang diterbitkan oleh 7he
Multinational Association of Supportive Care in Cancer
dan International Society for Oral Oncology (MASCC/
ISOO) pada tahun 2020.% Berikut ini akan disampaikan
beberapa pilihan terapi untuk mukositis oral akibat
kemoterapi.

1. Perawatan Dasar Pada Mulut

Perawatan dasar pada mulut mencakup seluruh
tindakan rutin yang dapat dilakukan sendiri oleh pasien
atau oleh pengasuh pasien kanker. Pelaksanaan perawatan
dasar mulut secara teratur dapat menurunkan jumlah
bakteri di rongga mulut sehingga membantu mencegah
terjadinya infeksi. Beberapa langkah yang disarankan
meliputi pembersihan rongga mulut secara mekanis
seperti menyikat gigi dan flossing gigi, penggunaan obat
kumur untuk menurunkan akumulasi bakteri (misalnya
pembilasan dengan larutan natrium klorida 0,9%), serta
menjaga hidrasi dan kelembapan permukaan mukosa oral
menggunakan pelembap mulut (mengandung pengganti
saliva buatan, yang tersusun atas air dan elektrolit). 227

2. Agen Antiinflamasi

Salah  satu  regimen  antiinflamasi  yang
direkomendasikan untuk pencegahan mukositis oral
akibat kanker berdasarkan pedoman MASCC ini adalah
benzydamine HCIl*® Benzydamine HCI selain menjadi
antiinflamasi juga memiliki efek analgesia, dan dapat
melindungi mukosa. Benzydamine HCI tersedia dalam
bentuk topikal.

3. Terapi Fotobiomodulasi

Terapi fotobiomodulasi adalah terapi berbasis
cahaya dengan menggunakan tingkat energi yang

rendah untuk menstimulasi respons secara biologis.?
Direkomendasikan penggunaan fotobiomodulasi dengan
tingkat laser yang rendah untuk area rongga mulut
untuk mencegah mukositis oral akibat kemoterapi dan
radioterapi terutama pada pasien kanker kepala leher.?

4. Metode Pendinginan Oral

Metode pendinginan oral (oral cooling method)
bekerja dengan menurunkan suhu rongga mulut sehingga
menghasilkan vasokonstriksi lokal dan menurunkan
aliran darah ke mukosa. Efek vasokonstriksi yang
dihasilkan dari penurunan suhu ini diharapkan dapat
membatasi masuknya obat sitotoksik ke jaringan mukosa
mulut, sehingga menurunkan risiko kerusakan sel epitel
dan kejadian mukositis. Metode ini umumnya dilakukan
dengan dua pendekatan yaitu penggunaan es serut (ice
chips) yang dihisap selama + 30 menit sebelum dan
selama pemberian kemoterapi atau penggunaan perangkat
pendingin intraoral yang mempertahankan suhu rendah
secara lebih stabil. Berdasarkan pedoman MASCC/
ISOO, pendinginan oral direkomendasikan terutama bagi
pasien yang menerima kemoterapi bolus 5-FU intravena
ataupun pasien yang mendapatkan melphalan dosis
tinggi, karena terbukti efektif menurunkan insidensi
mukositis. Durasi terapi yang dianjurkan untuk setiap
sesi sekitar 30 menit.>**

5. Regimen lain

Beberapa regimen pilihan lain adalah pemberian
antimikroba dan analgesik, seperti penggunaan obat
kumur morfin 2% pada pasien yang menjalani pengobatan
mukositis oral akibat kemoterapi. Pasien mukositis oral
juga dapat diberikan faktor pertumbuhan dan sitokin.
Bahan alami yang sudah disetujui dalam pencegahan
mukositis oral adalah madu.

SIMPULAN

Mukositis oral merupakan komplikasi akut yang
umum dialami pasien kanker selama menjalani
kemoterapi. Risiko terjadinya mukositis ini dipengaruhi
oleh jenis, dosis, dan siklus kemoterapi yang diberikan,
serta oleh faktor individual pasien seperti usia, jenis
kelamin, berat badan, dan kondisi genetik. Beberapa
regimen kemoterapi yang menyebabkan mukositis oral
adalah cisplatin, capecitabine, metotreksat, 5-FU, dan
irinotecan. Deteksi dini dan penanganan mukositis oral
yang tepat sangat penting untuk menunjang keberhasilan
terapi dan memperbaiki prognosis pasien kanker.
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ABSTRAK

Porfiria adalah kelainan metabolisme bawaan (inborn error of metabolism) yang disebabkan oleh defek
enzim pada jalur biosintesis heme, sehingga mengakibatkan akumulasi porfirin dan prekursornya. Porfiria kutan
pada anak, seperti protoporfiria eritropoietik, porfiria eritropoietik kongenital, dan porfiria hepatoeritropoietik
umumnya ditandai dengan fotosensitivitas serta lesi kulit khas pada area terpajan sinar matahari. Manifestasi
klinis dapat berupa nyeri, eritema, vesikel atau bula, hingga skar. Selain kelainan kulit, komplikasi sistemik
berupa gangguan hepatobilier dan hematologis juga dapat terjadi yang memperburuk prognosis pasien.
Diagnosis porfiria pada anak sering terlambat akibat kurangnya kesadaran dan pengetahuan tentang penyakit
ini. Pendekatan diagnosis dilakukan dengan pemeriksaan klinis, pemeriksaan kadar porfirin dalam darah,
urin, dan feses, serta konfirmasi melalui pemeriksaan genetik. Tata laksana umumnya bersifat suportif dan
preventif, terutama dengan menghindari pajanan sinar matahari dan menggunakan fotoproteksi. Oleh karena
itu, pemahaman yang baik mengenai penyakit ini penting untuk diagnosis dini dan tatalaksana yang tepat guna
mencegah komplikasi serta meningkatkan kualitas hidup pasien.

Kata kunci: porfiria, porfiria kutan, anak, heme, fotosensitivitas
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ABSTRACT

Porphyria is a hereditary metabolic disorder resulting from enzyme defects in the heme biosynthesis
pathway, leading to the accumulation of porphyrins and their precursors. Cutaneous porphyrias in children,
including erythropoietic protoporphyria, congenital erythropoietic porphyria and hepatoerythropoietic
porphyria, is commonly marked by photosensitivity and distinctive skin lesions in sun-exposed areas. Clinical
menifestations may include pain, erythema, vesicobullous lesions and scarring. In addtion to cutaneous
involvement, systemic complications such as hepatobiliary and hematologic disorders may occur, potentially
worsening the prognosis. The diagnosis of porphyria in children is often delayed due to its rarity and limited
clinical awareness. A comprehensive diagnostic approach encompasses clinical evaluation, quantitative
assessment of porphyrin levels in blood, urine and feces, along with confirmation through molecular genetic
analysis. Management is primarily supportive and preventive, emphasizing strict avoidance of sun exposure
and the use of photoprotection. Therefore, a thorough understanding of this condition is essential to enable
early diagnosis and appropriate management in order to prevent complications and improve patients’ quality

of life.

Keywords: porphyria, cutaneous porphyria, children, heme, photosensitivity
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PENDAHULUAN

Porfiria adalah kelompok kelainan metabolik bawaan
akibat defek enzim pada jalur biosintesis heme, yang
menyebabkan penumpukan porfirin dan prekursornya
yang merusak sel, jaringan, dan organ.'? Porfiria dapat
terjadi pada semua ras dan jenis kelamin, dengan gejala
klinis yang biasanya muncul setelah usia pubertas dan
jarang pada anak-anak.

Porfiria disebabkan oleh disfungsi enzim pada jalur
biosintesis heme, yang terbagi menjadi delapan tipe,
sesuai dengan enzim yang mengalami defek sebagian
besar dengan manifestasi pada kulit berupa lepuh dan
nyeri hebat di area yang terpajan sinar matahari. Meski
tidak mengancam jiwa, porfiria kutan dapat menurunkan
kualitas hidup karena pasien menghindari pajanan sinar
matahari.

Angka kejadian porfiria pada anak tidak diketahui
secara pasti. Kelainan ini sering terlambat didiagnosis
akibat minimnya pengetahuan serta akses pemeriksaan.
Hal ini meningkatkan risiko morbiditas, mortalitas, dan
tekanan psikologis.** Artikel ini bertujuan meningkatkan
kewaspadaan tentang porfiria dengan manifestasi kulit
terutama pada pasien anak, guna mencegah keterlambatan
diagnosis dan terapi.

BIOSINTESIS HEME DAN PORFIRIA

Heme merupakan komponen penting bagi sel
dan berperan sebagai gugus prostetik dari berbagai
hemoprotein. Sebagian besar (85%) sintesis heme terjadi
di sumsum tulang untuk pembentukan hemoglobin dan
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sisanya di hati untuk metabolisme zat kimia. Proses
biosintesis heme berlangsung melalui delapan tahap yang
dikatalisasi oleh enzim berbeda. Tahap pertama dan tiga
tahap terakhir terjadi di dalam mitokondria, sedangkan
tahap lainnya berlangsung di sitosol (Gambar 1).
Disfungsi salah satu enzim dalam jalur biosintesis heme
menyebabkan akumulasi dan ekskresi porfirin serta
prekursornya, yang menyebabkan terjadinya porfiria.'

Porfiria terdiri dari delapan tipe, masing-masing
terkait dengan enzim yang mengalami defek, yaitu
protoporfiria dominan terkait-X (PTX), porfiria defisiensi
ALA-dehidratase (PAD), porfiria intermiten akut
(PIA), porfiria eritropoietik kongenital (PEK), porfiria
kutanea tarda (PKT), koproporfiria herediter (KPH),
porfiria variegata (PV), dan protoporfiria eritropoietik
(PPE). Porfiria juga diklasifikasikan berdasarkan lokasi
akumulasi prekursor heme (hepatik atau eritropoietik)
dan gejala klinisnya (kutan atau akut) seperti yang
dirangkum pada Tabel 1.

Porfiria kutan terjadi akibat akumulasi porfirin
yang bersifat fotosensitisasi, menyebabkan lepuh dan
pembentukan jaringan parut pada kulit yang terpajan
sinar matahari. Akumulasi porfirin akut ditandai dengan
gangguan neurologis dan akumulasi prekursor porfirin,
asam d-aminolevulinat (ALA), dan porfobilinogen (PBG).
Jika ALA dan PBG diekskresikan dalam jumlah besar
oleh hati selama serangan akut, akan bersifat neurotoksik
dan dapat mengancam jiwa. Porfirin yang tereksitasi oleh
sinar ultraviolet dapat merusak sel melalui pembentukan
spesies oksigen reaktif.'* Beberapa tipe porfiria pada
anak baru muncul setelah pubertas. Tinjauan pustaka ini

- 0 Ferokelatase
(memasukkan Fe?* )

Protoporﬁnn X ‘/

@  Oksidase
Protoporfirinogen

Koproporfirinogen il

Gambar 1. Biosintesis heme.! Dikutip dengan modifikasi dari kepustakaan No. 1
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Tabel 1. Defisiensi Enzim, Pola Pewarisan, dan Fotosensitivitas serta Lesi Kulit pada Subtipe Porfiria*

Tipe porfiria Defisiensi enzim Pola Pewarisan  Fotosensitivitas dan/
atau lesi kulit
Eritropoietik
Porfiria eritropoietik Uroporfirinogen III sintase AD Ya
Protoporfiria eritropoietik Ferrokelatase AD/AR Ya
Hepatik
Porfiria intermiten akut Porfobilinogen deaminase AD Tidak
Porfiria variegata Protoporfirinogen oksidase AD Ya
Koproporfiria herediter Koproporfirinogen oksidase AD Ya
Porfiria kutanea tarda Uroporfirinogen dekarboksilase AD Ya
Porfiria defisiensi ALA-D ALA dehidratase AR Tidak
Porfiria hepatoeritropoietik Uroporfirinogen dekarboksilase AR Ya

*Dikutip dengan modifikasi dari kepustakaan no. 6

ALA: asam d-aminolevulinat, ALA-D: asam §-aminolevulinat dehidratase, AD: Autosomal dominan, AR: Autosomal resesif, Ya : terdapat
fotosensitivitas dan atau lesi kulit, Tidak : tidak terdapat fotosensitivitas maupun lesi kulit

difokuskan untuk membahas porfiria kutan yang terjadi
pada anak.

PORFIRIA PADA ANAK

Porfiria adalah kelainan yang jarang terjadi
dengan prevalensi bervariasi antara 0,5 hingga 10 per
100.000 individu. Pada anak-anak, gejalanya meliputi
fotosensitivitas dan lesi kulit yang khas. Terapi yang
tersedia masih terbatas, umumnya bersifat simtomatik
dan preventif. Jenis porfiria kutan pada anak antara
lain protoporfiria eritropoietik, porfiria eritropoietik
kongenital, dan porfiria hepatoeritropoietik.**

PROTOPORFIRIA ERITROPOIETIK

Protoporfiria eritropoietik (PPE) merupakan jenis
porfiria yang paling sering terjadi pada anak, dengan
prevalensi 1 dalam 130.000 di Eropa Barat. Kelainan ini
disebabkan oleh defisiensi parsial enzim ferokelatase,
yang mengakibatkan penumpukan protoporfirin IX di
eritrosit, hati, plasma, dan kulit. Pola pewarisannya
secara dominan autosomal, tetapi hanya 2-3% individu
terkena yang menunjukkan gejala. Pada individu yang
asimtomatik, aktivitas enzim mencapai 50% dari normal,
sedangkan pada pasien yang bergejala, aktivitas enzim
menurun hingga hanya 10-30% dari normal.®’

1. Manifestasi Klinis

Protoporfirin  merupakan senyawa fotoreaktif,
sehingga akumulasinya di dalam eritrosit dan pembuluh
darah kulit menyebabkan lesi kulit dan fotosensitivitas.
Episode fotosensitivitas terjadi secara akut, ditandai
dengan nyeri, sensasi terbakar, serta kesemutan atau rasa
tersengat pada area yang terpajan sinar matahari, seperti

wajah dan punggung tangan.”® Gejala muncul sekitar
5-30 menit setelah pajanan dan bertahan sampai beberapa
jam hingga beberapa hari.” Keluhan dapat menyebabkan
anak-anak sulit tidur atau mengoleskan air dingin ke kulit
untuk meredakan gejala. Hal tersebut dapat membantu
dokter dalam mendiagnosis PPE.!

Perubahan kulit lainnya meliputi edema, eritema,
petekie, purpura, dan fisura, terkait dengan durasi
pajanan. Pasien anak mungkin datang dengan keluhan
riwayat berteriak atau terasa nyeri pada kulit saat terkena
sinar matahari tanpa adanya lesi yang terlihat, sering
disalahartikan sebagai malingering atau hipokondria.”!°

Manifestasi kulit membaik perlahan, meninggalkan
jaringan parut atrofi serta kerutan di sekitar mulut
(pseudorhagades).® Pajanan sinar matahari berulang
menyebabkan perubahan kulit yang kronik, seperti
penebalan kulit pada wajah dan buku-buku jari, terutama
di atas sendi metakarpofalangeal dan interfalangeal,
yang tampak berkerut serta kendur, menunjukkan tanda
penuaan dini (“old knuckles”). Lesi vesikobulosa, erosi,
dan krusta jarang ditemukan pada pasien dengan PPE,
namun terkadang dapat terlihat pada pasien yang terpajan
sinar matahari dalam waktu yang lama.!!

Gejala umum PPE berupa sulit tidur, iritabilitas,
mual, nyeri kepala, dan depresi. Sekitar 25% pasien
mengalami gangguan hepatobilier akibat akumulasi
protoporfirin, yang menyebabkan efek hepatotoksik dan
kegagalan fungsi hati.” Gagal hati progresif merupakan
komplikasi yang jarang terjadi (2-5%), tetapi merupakan
komplikasi yang serius. Kerusakan hati dimulai dengan
akumulasi dan kristalisasi protoporfirin dalam hepatosit,
yang menyebabkan cedera sel, kolestasis, dan sirosis.®
Gejala gagal hati akut meliputi nyeri perut bagian
atas, jaundice, splenomegali, dan hemolisis. Risiko
kolelitiasis juga meningkat (20%) akibat peningkatan
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Tabel 2. Kelainan Biokimia pada Porfiria Kutan Anak.*

Tipe porfiria Sel darah merah Plasma Urin Feses

PPE Protoporfirin Protoporfirin Koproporfirin Protoporfirin
Koproporfirin Koproporfirin

PEK Uroporfirin [ Uroporfirin [ Uropotfirin I Koproporfirin I
Koproporfirin I Koproporfirin |
Protoporfirin Protoporfirin

PHE Protoporfirin Uroporfirin Uroporfirin Isokoproporfirinogen

Porfirin 7-karboksil
Porfirin 6-karboksil
Porfirin 5-karboksil
Koproporfirin

*Dikutip dengan modifikasi dari kepustakaan no. 6

ekskresi protoporfirin di empedu dan dapat terjadi pada
usia muda.’

2. Pemeriksaan Penunjang

Diagnosis PPE ditegakkan dengan mendeteksi
peningkatan protoporfirin dalam sel darah merah dan
plasma, yang biasanya mencapai lima kali lipat kadar
normal, serta peningkatan kadar koproporfirin dalam
feses (Tabel 2).

Berbeda dengan tipe porfiria lainnya, ekskresi
porfirin dalam urin biasanya normal karena protoporfirin
bersifat lipofilik dan tidak larut dalam air.” Namun,
pada pasien dengan kelainan hati, dapat ditemukan
kropoporfirin dalam urin akibat gangguan ekskresi
melalui sistem bilier.® Skrining cepat dapat dilakukan
dengan pemeriksaan apusan darah menggunakan lampu
fluoresen yang menunjukkan fluoresensi sel darah merah
pada 5-30% kasus. Perlu atau tidaknya dilakukan biopsi
kulit masih diperdebatkan, tetapi dapat membantu
menegakkan diagnosis pada beberapa kasus.’

3. Diagnosis Banding

Secara klinis, PPE perlu dibedakan dengan
fotodermatosis lain, seperti reaksi fototoksik terhadap
obat, hidroa vaksiniforme, dan urtikaria solar.!*> Hidroa
vaksiniforme ditandai dengan eritema, edema, dan
pruritus yang muncul dalam waktu beberapa menit
hingga 24 jam setelah pajanan sinar matahari dan menjadi
krusta hemoragik. Pada urtikaria solar, wheals muncul
beberapa menit setelah pajanan sinar matahari dan
menghilang segera setelah pajanan dihindari. Dermatitis
kontak, angioedema, dan porfiria kulit lain juga perlu
dipertimbangkan.*

Lesi kronis PPE harus dibedakan dari proteinosis
lipoid, suatu kelainan resesif autosomal berupa infiltrasi
material hialin ke dalam kulit, rongga mulut, laring, dan
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organ internal, ditandai dengan suara serak, nodul di
rongga mulut, serta papul di sekitar sendi dan sepanjang
tepi kelopak mata. Proteinosis lipoid juga menunjukkan
skar atrofi setelah peradangan kulit ringan. Namun,
berbeda dengan PPE, lesinya tidak terbatas pada area
yang terpajan sinar matahari."!?

PORFIRIA ERITROPOIETIK KONGENITAL

Porfiria eritropoietik  kongenital (PEK), atau
penyakit Gunther, adalah porfiria kutan dengan gangguan
fotosensitivitas paling berat yang diturunkan secara
resesif autosomal.® Kelainan ini jarang terjadi dengan
jumlah sekitar 200 kasus di seluruh dunia.* Kelainan
ini disebabkan oleh defisiensi enzim uroporfirinogen III
sintase (UROS), enzim keempat dalam jalur biosintesis
heme, yang mengakibatkan akumulasi prekursor
porifirin hidroksimetilbilane (HMB). Pada orang normal,
sebagian besar hidroksimetilbilane dikonversi menjadi
uroporfirinogen III, sedangkan pada penderita PEK,
defisiensi enzim UROS menyebabkan pergeseran ke arah
pembentukan uroporfirinogen I dan kropoporfirinogen
I, yang terakumulasi di prekursor eritroid dan jaringan,
menyebabkan hemolisis dan berbagai manifestasi klinis."?

1. Manifestasi Klinis

Sebagian besar kasus porfiria eritropoietik muncul
sejak bayi, ditandai dengan fotosensitivitas beratdan lepuh
di area tubuh yang terpajan sinar matahari. Manifestasi
awal meliputi perubahan warna urin menjadi merah muda
hingga kecokelatan, yang dapat terlihat pada popok dan
fluoresensi merah muda di bawah lampu Wood (Gambar
2A). Cairan amnion juga dapat berwarna kecokelatan
akibat akumulasi porfirin. Fotosensitivitas terjadi akibat
deposit uroporfirinogen I yang bereaksi terhadap cahaya
tampak (400—420 nm) serta pembentukan radikal bebas
yang merusak parenkim.'*

Pajanan sinar matahari menyebabkan kulit menjadi
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rapuh, disertai pembentukan bula dan vesikel yang berisi
cairan serosa dengan fluoresensi merah muda. Sinar
ultraviolet lain dan trauma minor dapat memperburuk
gejala. Bula dan vesikel mudah pecah sehingga rentan
mengalami infeksi sekunder, menyebabkan pembentukan
skar, resorpsi tulang (fotomutilasi), dan deformitas pada
jari serta wajah akibat lepuhan dan infeksi berulang.
Hipertrikosis juga dapat terjadi pada area yang terpajan
sinar matahari, seperti wajah, leher, dan punggung tangan,
serta madarosis, alopesia sikatrikal, serta perubahan
pigmentasi pada kulit. (Gambar 2B-D)®

Keterlibatan  sistemik  porfiria  eritropoietik
mencakup erythrodontia (Gambar 2E), yaitu perubahan
warna gigi menjadi merah hingga kecokelatan akibat
akumulasi porfirin yang berikatan dengan kalsium
fosfat, yang biasanya muncul sejak awal penyakit.!
Anemia hemolitik ringan hingga sedang dapat terjadi,
disertai kelainan bentuk sel darah merah, peningkatan
bilirubin tidak terkonjugasi, dan urobilinogen pada feses,
akibat akumulasi uroporfirinogen 1 dalam eritrosit.!
Splenomegali sekunder akibat anemia hemolitik
dapat menyebabkan leukopenia, trombositopenia, dan
perdarahan.’

Manifestasi lainnya meliputi nekrosis sklera,
keratokonjungtivitis, ektropion, atau simblefaron pada
mata, serta gangguan tulang seperti fraktur patologis,
kolaps vertebra, penurunan densitas tulang, lesi
osteolitik, serta gangguan metabolisme vitamin D akibat

menghindari sinar matahari.'®

2. Pemeriksaan Penunjang

Diagnosis PEK ditegakkan melalui pemeriksaan
biokimia dan dikonfirmasi dengan pemeriksaan
genetik molekuler untuk mendeteksi mutasi pada gen
uroporfirinogen III sintase (UROS). Karakteristik
biokimia PEK ditandai dengan akumulasi porfirin dalam
urin, eritrosit, dan plasma, dengan ekskresinya meningkat
hingga 50-100 mg/hari dalam urin, terutama mengandung
uroporfirin, heptakarboksil porfirin, dan koproporfirin.'®
Urin pasien berwarna merah kecokelatan atau jingga sejak
lahir, dengan konsentrasi porfirin tinggi yang tampak
melalui fluorometri.'” Pada feses, kadar koproporfirin I
meningkat secara signifikan (Tabel 2). Eritrosit dan sel
blast pada sumsum tulang juga mengandung uroporfirin
I, koproporfirin I, dan protoporfirin I dalam jumlah besar,
sehingga tampak fluoresensi kemerahan saat diperiksa di
bawah sinar ultraviolet.®

Semua pasien PEK memiliki varian gen UROS
spesifik yang dapat diidentifikasi melalui sekuensing
genetik dan penting untuk memprediksi tingkat keparahan
penyakit, terutama pada bayi.’

3. Diagnosis Banding

Porfiria eritropoietik kongenital harus dibedakan

Gambar 2. Gambaran klinis pasien penyakit Gunther. (A) Fluoresensi merah muda pada urin; (B-D) Ulkus multipel disertai skar dan
deformitas pada jari tangan dan kaki, serta kepala; (E) Hipertrikosis area wajah dan leher; (F) Gigi berwarna kemerahan. (Dokumentasi
Divisi Dermatologi Pediatri)
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dari porfiria hepatoeritropoietik berdasarkan profil
biokimia porfirin dan keterlembatan perkembangan pada
beberapa pasien. Pada PEK, analisis urin menunjukkan
peningkatan uroporfirin dan koproporfirin tipe 1.
Manifestasi fotosensitivitas dan perubahan warna urin
juga dapat ditemukan pada tipe porfiria lainnya, seperti
porfiria kutanea tarda, meskipun biasanya terjadi pada
usia dewasa.

Pada porfiria akut (hepatik) seperti koproporfiria
herediter dan porfiria variegata, fotosensitivitas berupa
lepuh pada kulit yang terpajan sinar matahari disertai
nyeri perut akut atau gejala neurologis, biasanya terjadi
setelah usia pubertas.*!®

PORFIRIA HEPATOERITROPOIETIK

Porfiria hepatoeritropoietik (PHE) adalah kelainan
langka resesif autosomal akibat defisiensi enzim
uroporfirinogen dekarboksilase (UROD) karena mutasi
gen UROD.® Hingga saat ini, sekitar 40 kasus PHE
telah dilaporkan, sebagian besar terjadi pada anak-anak.
Kelainan ini merupakan varian resesif dari porfiria
kutanea tarda (PKT), yang diturunkan secara dominan

autosomal dan disebabkan oleh mutasi heterozigot pada
gen UROD. Mutasi Gly281Glu, yang menggantikan
glisin dengan glutamin pada rantai asam amino ke-281,
sering dikaitkan dengan onset penyakit yang lebih dini
dan parah."

1. Manifestasi Klinis

Gejala klinis PHE biasanya muncul pada bayi atau
masa kanak-kanak, dengan manifestasi kutan yang
lebih berat dan lebih awal dibandingkan dengan PKT.
Gejalanya mirip PEK atau penyakit Gunther, namun
pada PEK lebih sering ditemukan manifestasi nonkutan,
seperti anemia hemolitik.

Manifestasi pada kulit berupa fotosensitivitas berat,
kulit rapuh, bula, erosi, dan skar pada area yang terpajan
sinar matahari. Sebanyak 75% kasus menunjukkan
eritema dan lepuh sejak usia 2 tahun. Fotosensitivitas akut
akan membaik, tetapi kerapuhan kulit menetap hingga
dekade ke-2 sampai ke-3. Hipertrikrosis dan perubahan
kulit menyerupai skleroderma juga dapat terjadi.

Kelainan pada PHE juga melibatkan sistem
muskuloskeletal dan hematologi, termasuk sklerodaktili,
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Gambar 3. Alur diagnosis porfiria kutan pada anak
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osteolisis, pemendekan tulang, dan deformitas sendi.
Fotomutilasi menyebabkan gangguan fungsi tangan dan
kerusakan wajah. Anemia ditemukan pada 50% pasien,
tetapi jarang membutuhkan transfusi. Beberapa anak
dengan PHE juga mengalami gangguan neurologis,
seperti kejang dan hemiparesis."’

2. Pemeriksaan Penunjang

Peningkatan porfirin pada urin, plasma, dan feses
merupakan baku emas untuk diagnosis PHE dan PKT.
Secara klinis, PHE mirip dengan PEK, tetapi dapat
dibedakan dengan dominasi protoporfirin pada sel darah
merah dan isokoproporfirinogen pada feses.'® Setelah
ditemukan adanya peningkatan porfirin, pemeriksaan
genetik  dilakukan untuk mengidentifikasi mutasi
gen UROD, yang berperan penting dalam penegakan
diagnosis dan untuk membedakan PHE dari PEK.*

3. Diagnosis Banding

Kelainan kulit PEK mirip dengan PEH, muncul
pada bayi atau kanak-kanak, tetapi PEK lebih berat dan
dapat menyebabkan mutilasi. Tipe porfiria lain seperti
koproporfiria herediter, porfiria variegata, dan porfiria
kutanea tarda juga menyerupai lesi kulit HEP, tetapi
terjadi pada orang dewasa dan disertai manifestasi
neuroviseral.?!

TATA LAKSANA

Prinsip tata laksana porfiria kutan adalah
menghindari pajanan sinar matahari total, menggunakan
pakaian pelindung, mengaplikasikan tabir surya yang
mengandung titanium atau seng oksida, dan edukasi
untuk mencegah trauma pada kulit. Suplementasi
vitamin D juga dianjurkan untuk mencegah defisiensi
akibat fotorestriksi. Terapi farmakologis konvensional
mencakup pemberian beta-karoten dosis tinggi (90-180
mg/hari) untuk mengurangi fotosensitivitas. Namun
pemberiannya sering dihentikan karena efek samping
berupa perubahan kulit menjadi kekuningan. Terapi
tambahan lain mencakup sistein, piroksidin, vitamin C,
antihistamin, serta fototerapi ultraviolet (UV) A dengan
psoralen atau UV B.!0222

Beberapa obat baru, seperti afamelanotide,
dersimelagon, bitopertin, dan cimetidine menunjukkan
potensi dalam tatalaksana porfiria.’ Saatini, afamelanotide
merupakan satu-satunya tata laksana farmakologis yang
disetujui untuk digunakan pada pasien PPE. Obat ini
bekerja sebagai agonis hormon perangsang o-melanosit
(a-MSH) yang memicu terjadinya melanogenesis
fisiologis. Proses ini meningkatkan pigmentasi kulit dan

penyerapan sinar UV yang memberikan efek fotoproteksi.
Afamelanotide diberikan dalam bentuk implan subkutan
dengan dosis 16 miligram setiap dua bulan.

Dersimelagon adalah agonis reseptor melanokortin-1
yang meningkatkan kadar eumelanin kulit, mengurangi
gejala prodromal akibat sinar matahari dan kejadian
nyeri fototoksik. Obat ini diberikan secara oral dengan
dosis 100-300 mg/hari selama 16 minggu.**** Bitopertin
merupakan penghambat transporter glisin 1 (GlyT1)
yang merupakan substrat penting untuk langkah
pertama biosintesis heme, sehingga menurunkan
akumulasi protoporfirin IX, penyebab fotosensitivitas,
dan hepatoksisitas pada pasien PPE.*>? Cimetidine
menghambat asam d-aminolevulinat sintase yang
memengaruhi  biosintesis heme. Dosis pemberian
cimetidine sebesar 30-40 mg/kg BB/hari selama minimal
empat bulan dapat menurunkan protoporfirin IX eritrosit
hingga 20%.%

Penatalaksanaan pasien PEK mencakup pemantauan
terhadap anemia dan infeksi kulit. Transfusi darah rutin
(setiap 2-4 minggu) dapat menekan eritropoiesis dan
produksi porfirin. Selain itu, dapat diberikan terapi
tambahan agen kelasi zat besi, seperti deferoksamin
untuk mengatasi kelebihan zat besi akibat transfusi darah,
hidroksiurea untuk menekan sintesis porfirin di sumsum
tulang, serta splenektomi pada kasus pansitopenia berat
akibat hipersplenisme sekunder.*%!1328

PROGNOSIS

Porfiria kutan jarang mengancam jiwa, namun dapat
menyebabkan isolasi sosial yang parah dan kualitas
hidup yang rendah akibat menghindari pajanan cahaya
untuk mencegah nyeri, mengurangi kerapuhan, atau
menghindari cacat pada kulit.*” Komplikasi hematologis
merupakan prediktor utama untuk prognosis yang
buruk. Pasien dengan gejala awal sebelum usia 5
tahun cenderung mengalami bentuk penyakit yang
lebih progresif, termasuk ikterus neonatal dan anemia
hemolitik yang memerlukan transfusi.'®

SIMPULAN

Porfiria pada anak merupakan suatu kelainan
metabolisme bawaan yang jarang terjadi sehingga
diagnosis sering terlewat akibat kurangnya pengetahuan
tenaga medis mengenai gejala dan tanda penyakit.
Porfiria sangat memengaruhi kualitas hidup pasien karena
komplikasi yang ditimbulkan dan belum ada tata laksana
efektif untuk mengatasinya. Dibutuhkan peningkatan
pengetahuan tenaga medis mengenai manifestasi klinis
porfiria pada anak dengan tujuan deteksi dini dan tata
laksana segera untuk mencegah progresivitas penyakit.
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