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ABSTRAK

Latar belakang: Morbus Hansen (MH) merupakan infeksi kronik akibat Mycobacterium leprae yang mengenai terutama
kulit dan saraf. Reaksi reversal ditandai dengan bercak eritematosa keunguan, bercak lama menjadi lebih tampak serta
muncul bercak baru. Risiko silent neuropati dapat terjadi pada reaksi reversal sehingga diperlukan deteksi kerusakan saraf
dini. Pemeriksaan histopatologi sebagai salah satu metode pemeriksaan yang diperlukan untuk mendukung diagnosis dan
tipe MH secara tepat.

Tujuan: Penulisan makalah ini bertujuan untuk melaporkan satu kasus reaksi reversal pada MH tipe borderline
tuberkuloid berdasarkan tinjauan histopatologi

Kasus: Seorang wanita, berusia 55 tahun mengeluhkan bercak kemerahan yang mati rasa pada regio fasialis, trunkus
anterior et posterior, ekstrimitas inferior. Pasien memeriksakan ke dokter spesialis kulit dan mendapat terapi multi drug
therapy (MDT) pausibasiler (PB) selama 3 bulan. Bercak kemudian menjadi lebih tampak dan bertambah disertai
pengelupasan kulit, lecet, pembengkakan kedua tungkai. Pemeriksaan basil tahan asam (BTA) tidak didapatkan BTA.
Pemeriksaan histopatologi pada lapisan epidermis tampak ortokeratosis tipe lamelar, atrofi epidermis dan pendataran rete
ridge. Pada dermis tampak edema, granuloma dengan batas tidak tegas, histiosit epiteloid dan sel raksasa berinti banyak
tipe langhans, tidak ada “gren zone ”. Pada pengecatan FF tidak didapatkan BTA.

Diskusi: Reaksi pada MH dapat terjadi sebelum, saat dan setelah pengobatan MDT ditandai dengan peningkatan inflamasi
dan peninggian pada lesi sebelumnya. Keterlambatan dalam diagnosis dan tatalaksana pada MH dengan reaksi dapat
menyebabkan kerusakan saraf yang berimplikasi pada disabilitas dan deformitas yang mempengaruhi kualitas hidup
pasien.

Kata kunci : morbus hansen, borderline tuberculoid, reaksi reversal

Volume 5, Nomor 2, April 2022 18



Herb-Medicine Journal ISSN: 2620-567X

PENDAHULUAN

Morbus hansen (MH) merupakan
penyakit infeksi bersifat kronik akibat
Mycobacterium leprae yang melibatkan
organ kulit dan saraf. Morbus hansen
menjadi masalah kesehatan yang serius di
sejumlah negara dengan angka mortalitas
yang rendah namun dapat menyebabkan
cacat fisik permanen, disabilitas dan stigma
yang buruk pada masyarakat.! Klasifikasi
MH  berdasarkan jumlah lesi  kulit
dibedakan menjadi pausibasiler (PB)
dengan lesi kulit berjumlah 1-5 dan
multibasiler (MB) dengan jumlah lesi kulit
lebih dari 5.2 Berdasarkan derajat dan jenis
imunitas MH dibedakan menjadi bentuk
lepromatous  (sebagian besar terdapat
respon limfosit sel T helper (Th) 2) dan
tuberkuloid yang sebagian besar akibat
respon Th1.

Inflamasi lesi pada MH vyang
diawali dengan proses imunologis disebut
sebagai reaksi dan dapat mengenai sekitar
40% pasien MH. Manifestasi klinis yang
terjadi dapat sangat dramatis dan
menyebabkan pasien harus rawat inap di
rumah sakit.® Jopling mengklasifikan reaksi
MH menjadi reaksi tipe 1 atau reaksi
reversal dan reaksi tipe 2 atau eritema
nodosum leprosum (ENL). Reaksi dapat
mengenai saraf perifer sehingga inflamasi
pada organ yang terkena menyebabkan

kondisi gawat darurat yaitu berupa
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kerusakan saraf berat yang berkembang
cepat, dengan hilangnya sensasi, paralisis
dan deformitas. Tidak terdapat pemeriksaan
klinis atau laboratorium yang dapat
memprediksi secara akurat pada sebagian
besar pasien yang terjadi reaksi MH.*
Douglas dkk menyebutkan insidensi
reaksi MH banyak terjadi pada 3 bulan
pertama pada saat terapi, hal ini
berhubungan dengan efektivitas multi drug
therapy (MDT) untuk menghancurkan M.
leprae akibat pelepasan antigen. Reaksi
reversal terjadi pada MH bentuk non-polar
dan khususnya terjadi pada pasien dengan
spektrum klinis tipe BT, BB dan BL,
meskipun dapat juga terjadi pada sedikit
pasien dengan tipe LL. Douglas melaporkan
dalam studinya bahwa MH tipe borderline
tuberculoid (BT), Mid-borderline (BB) dan
borderline lepromatous (BL) dapat
berkembang menjadi reaksi tipe 1 kecuali
pada pasien BL yang berkembang menjadi
reaksi tipe 1, campuran dan tipe 2. Insidensi
reaksi MH yang terjadi pada spektrum
klinis PB khususnya BT yaitu sekitar
35,1%, sedangkan pada MH MB khususnya
tipe lepromatous leprosy (LL) reaksi dapat
terjadi sekitar 26,1 %.°> Mekanisme reaksi
MH terjadi reaksi upgrading atau
berhubungan dengan peningkatan cell
mediated  immunity  (CMI),  reaksi
downgrading atau terkait dengan penurunan

cepat CMI.% Reaksi reversal ini hasil dari
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aktivasi kekebalan sel bermanifestasi secara
klinis dengan terjadinya peradangan kulit
dan saraf.” Gambaran histopatologi pada
reaksi reversal kadang tidak spesifik dan
tidak  berhubungan  dengan  derajat
keparahan temuan klinis. Pada reaksi
reversal dapat terjadi edema dermis,
peningkatan jumlah limfosit pada dermis,
peningkatan granuloma, dan peningkatan
jumlah multinucleated giant cell atau sel
Langhans giant.®

Pada makalah ini melaporkan satu
kasus MH tipe BT dengan reaksi reversal
pada seorang perempuan berumur 55 tahun.
Tujuan penulisan makalah ini adalah untuk
meningkatkan kemampuan dalam
menegakkan dan mendukung diagnosis
reaksi reversal pada MH tipe BT
berdasarkan tinjauan histopatologis.

KASUS

Pasien Ny. MS, usia 55 tahun,
bekerja sebagai petani, datang ke ke
Poliklinik Dermatologi dan Venereologi
RSUD Dr. Moewardi Surakarta dengan
keluhan muncul bercak kemerahan yang
mati rasa pada seluruh tubuh. Dari hasil
anamnesis dari riwayat penyakit sekarang,
sejak satu tahun yang lalu pasien mengeluh
bercak kemerahan di jari tangan dan kaki
yang mati rasa lalu pasien berobat di
Puskesmas namun tidak terdapat perbaikan.
Sepuluh bulan kemudian bercak merah
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bertambah sehingga pasien memeriksakan
ke dokter spesialis kulit dan didiagnosis
sebagai MH tipe PB, kemudian pasien
mendapat terapi multidrug therapy (MDT)
pausibasiler (PB). Satu bulan sebelum
periksa rumah sakit bercak merah menjadi
lebih tampak disertai pengelupasan kulit
yang semakin meluas hingga lengan bawah
dan kedua tungkai bawah. Pasien
mengoleskan minyak tradisional pada kulit
namun kulit menjadi tambah mengelupas,
lecet dan basah. Satu hari sebelum periksa
rumah sakit karena keluhan dirasakan
semakin memberat pasien dibawa ke RS
untuk dilakukan penanganan lanjutan.

Riwayat Penyakit Dahulu tidak
terdapat keluhan serupa, diabetes melitus
dan hipertensi disangkal, riwayat atopi
disangkal, alergi obat disangkal. Riwayat
penyakit keluarga seperti keluhan serupa
disangkal, tidak terdapat riwayat alergi
obat. Riwayat penyakit sosial yaitu tetangga
pasien terkena MH dan sedang dalam
pengobatan.

Pada pemeriksaan fisik didapatkan
keadaan umum baik, kompos mentis dan
tanda vital yaitu tekanan darah 170/100
mmHg, nadi 100x/menit, pernafasan
18x/menit, suhu tubuh 36,5°C. Berat badan
pasien 50 kg, tinggi badan 155 cm (Indeks
Masa Tubuh : 22,2 yaitu normal) dan skala
nyeri 1. Tidak didapatkan pembesaran

kelenjar getah bening, terdapat
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pembengkakan pada kedua tungkai. Pada
pemeriksaan dermatovenereologi  regio
ekstrimitas superior tampak plak eritem
multipel dengan fisura, erosi sebagian
tertutup krusta dan skuama diatasnya. Pada

regio fasialis, trunkus anterior et posterior,

ekstrimitas inferior tampak plak eritem,
berbentuk diskoid, berbatas tegas, multipel
diskret dengan skuama diatasnya (Gambar
1). Pemeriksaan Basil tahan asam (BTA)

pada cuping telinga tidak ditemukan BTA.

Gambar 1. Gambaran klinis pasien. (A-H) Pada pemeriksaan dermatovenereologi

regio ekstrimitas superior et inferior tampak plak eritem multipel dengan fisura,
erosi sebagian tertutup krusta dan skuama diatasnya. Pada regio fasialis, trunkus
anterior et posterior, ekstrimitas inferior tampak plak eritem, berbentuk diskoid,
berbatas tegas, multipel diskret dengan skuama diatasnya

Pemeriksaan  sensorik  lesi  di
punggung didapatkan sensasi  nyeri,
tajam/tumpul, sentuhan sulit  dinilai.
Pemeriksaan pembesaran saraf tidak
didapatkan pembesaran nervus auricularis
magnus, nervus ulnaris, nervus peroneus

comunis, nervus tibialis  posterior.
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Pemeriksaan sensoris sulit dinilai karena
pasien kesakitan. Pemeriksaan motorik
didapatkan  nervus  ulnaris,  nervus
medianus, nervus radialis, dan nervus
peroneus comunis tidak terdapat kelainan.

Jaringan kulit diambil dengan cara

biopsi kulit teknik plong, menggunakan alat
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biopsi plong No.04 dan jaringan diambil
secara tegak lurus hingga ke dalam subkutis
pada daerah kulit dada, kemudian jaringan
direndam di dalam larutan formalin buffer.
Pada
berukuran 0,4x0,4x0,4 cm berwarna putih
Pada
sediaan mikroskopis dengan menggunakan
(HE)
didapatkan

sediaan  makroskopis  jaringan

kecoklatan, sebagian kekuningan.

pewarnaan Hematoksilin  Eosin

tampak pada epidermis

ortokeratosis tipe lamelar, atrofi epidermis
dan pendataran rete ridge, didapatkan
eksositosis limfosit sedikit. Pada dermis
disertai

edema  dermis

didapatkan

L) ®”
-
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granuloma dengan batas tidak tegas. Pada
perivaskular dan periadnexal dari dermis
atas sampai subkutis terdiri dari limfosit,
histiosit epiteloid dan banyak sel raksasa
berinti banyak tipe langhans (Gambar 2).
Tidak didapatkan area ‘“grem zome”.
Gambaran histopatologi berupa edema
dermis, histiosit epiteloid dan banyak sel
raksasa berinti banyak tipe langhans sesuai
dengan reaksi reversal pada Morbus Hansen
tipe BT. Pengecatan fite faraco (FF)
hasil tidak

didapatkan negatif  (-),

didapatkan basil tahan asam.

Gambar 2. Gambaran histopatoloi. (A-F) Sediaan mikroskopis dengan pewarnaan HE tampak pada epidermis

didapatkan ortokeratosis tipe lamellar, atrofi epidermis dan pendataran rete ridge, eksositosis limfosit sedikit. Pada
dermis didapatkan edema dermis, granuloma dengan batas tidak tegas. Pada perivaskular dan periadnexal dari dermis
atas sampai subkutis terdiri dari limfosit sedikit, histiosit epiteloid dan banyak sel raksasa berinti banyak tipe
langhans. Tidak didapatkan area “gren zone”. Kesimpulan gambaran histopatologi berupa edema dermis, histiosit
epiteloid dan banyak sel raksasa berinti banyak tipe langhans sesuai dengan reaksi reversal pada Morbus Hansen tipe

BT. Pada pengecatan FF menunjukkan tidak terdapat BTA.
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Pada pemeriksaan laboratorium
pada tanggal 22 Juni 2017 didapatkan nilai
hemoglobin (Hb) 10,2 g/dl (|), hematokrit
32,2% (), leukosit 4,37 ribu/ul (]),
trombosit 199 ribu/ul, eritrosit 3,50 juta/ul
(1), limfosit 10,1 %, monosit 2,1%, serum
glutamic  oxaloacetic = Transaminase
(SGOT) 57 U/L, serum glutamic pyruvic
transaminase (SGPT) 51 U/L. gula darah
sewaktu (GDS) 110 mg/dl, blood urea
nitrogen (BUN) 10 mg/dl, kreatinin 0,66

mg/dl, albumin 3,61 g/dl.

PEMBAHASAN

Reaksi reversal merupakan
perkembangan inflamasi akut dari lesi kulit
atau saraf, maupun keduanya. Reaksi MH
dapat terjadi sebelum, dalam pengobatan
dan setelah pengobatan MDT. Douglas dkk
menyebutkan insidensi reaksi MH banyak
terjadi pada 3 bulan pertama terapi, hal ini
berhubungan dengan efektivitas MDT
untuk mendestruksi dari M. leprae terutama
pada bentuk MB, dengan banyaknya
pelepasan antigen akibat inisiasi terapi.'”
Reaksi reversal dapat terjadi pada MH
dengan spektrum klinis tipe BT, BB dan
BL, namun tipe BL umumnya terjadi reaksi
ENL.° Pada pasien ini termasuk dalam MH
tipe BT yang mengalami reaksi reversal,
reaksi terjadi pada saat pasien 1 bulan

mengkonsumsi MDT.

Karakteristik Klinis reaksi reversal
yaitu bercak eritematosa keunguan, terjadi
peningkatan inflamasi dan edem pada lesi
sebelumnya atau lesi lama menjadi lebih
tampak serta muncul lesi baru.*'* Makula
hipopigmentasi menjadi berwarna merah
keunguan hingga terjadi ulserasi, edem
ekstrimitas dan wajah dapat muncul dan
menjadi  kunci dari reaksi reversal.
Penebalan dan inflamasi saraf perifer
menyebabkan pasien nyeri, perburukan
neuropati perifer berupa gangguan sensorik,
motorik dan otonom. Pasien dapat
mengalami sensasi terbakar, nyeri pada
ekstrimitas atau pada wajah, penurunan
sensitivitas dan kekuatan otot.° Kerusakan
saraf pada wajah dapat menyebabkan
paralisis wajah, termasuk tidak mampu
menutup kelopak mata (lagoftalmus).
Kerusakan saraf pada kaki dapat
menyebabkan foot drop, sehingga terjadi
disabilitas permanen pada kemudian hari.'*
Pasien pada kasus ini muncul bercak merah
yang dari lesi sebelumnya, pengelupasan
kulit, mati rasa hingga lengan bawah dan
kedua tungkai bawah dan pembengkakan
pada kedua tungkai. Gangguan saraf
motorik berupa paralisis ~ wajah,
lagoftalmus, foot drop maupun disabilitas
tidak terjadi pada pasien ini.

Reaksi reversal termasuk dalam
reaksi hipersensitivitas tipe lambat dan

berhubungan dengan imunitas seluler
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melalui mekanisme sel Thl terhadap
antigen M. leprae. Proses penghancuran M.
leprae melalui aktivasi makrofag dapat
menyebabkan inflamasi dan terjadi
kerusakan saraf permanen sehingga
menyebabkan gangguan fungsi indera dan
motorik.® Jose melaporkan bahwa selain
peran Thl juga terdapat peran interleukin
(IL)-1p, tumor necrosis factor (TNF), IL-2,
interferon (IFN)-y dalam reaksi reversal.
Tingginya jumlah TNF-o, reseptor IL-2
dan perlekatan molekul juga menambah
inflamasi lokal. Peningkatan ekspresi TNF-
o pada saraf perifer dan kulit pasien telah
diobservasi pada reaksi reversal. Hal ini
memperkuat bahwa reaksi reversal dapat
dimediasi melalui limfosit Th1, dan reaksi
sel yang mengekspresikan sitokin pro
(IFN-y),
interleukin 12 (IL-12), dan radikal bebas.’

Gambaran  histopatologi  reaksi

inflamasi  interferon-gamma

reversal pada MH tipe BT dapat terjadi
edem dermis, peningkatan jumlah limfosit
pada dermis, peningkatan granuloma
epiteloid, dan  peningkatan  jumlah
multinucleated giant cell, sel giant
Langhans atau yang disebut sebagai sel
raksasa berinti banyak tipe langhans.®*
Studi melaporkan bahwa edem dermis dan
sel raksasa tipe langhans sebagai gambaran
yang khas untuk reversal.®®  Sarita
melaporkan bahwa granuloma epiteloid

difus dengan sel raksasa berinti banyak tipe

langhans yang terjadi pada MH tipe BT
berasal dari pasien dengan MH tipe TT yang
mengalami upgrading atau dari spektrum
yang lebih rendah.’

Pasien dengan MH tipe BT
umumnya mengandung sedikit basil M.
leprae atau kadang tidak terdapat
BTA 21314 pasien pada kasus ini
berdasarkan ~ gambaran  histopatologis
menunjukkan ortokeratosis tipe lamellar,
atrofi epidermis, pendataran rete ridge.
Pada dermis didapatkan edema dermis,
granuloma dengan batas tidak tegas, tidak
didapatkan “gren zone”, histiosit epiteloid
dan banyak sel raksasa berinti banyak tipe
langhans atau multinucleated giant cell atau
sel Langhans giant serta pada pengecatan
FF tidak didapatkan basil tahan asam.
Gambaran edema dermis, granuloma
epiteloid dan sel raksasa berinti banyak tipe
langhans pada pasien ini sesuai dengan
reaksi reversal pada MH tipe BT. Pasien
disarankan untuk tetap meneruskan
pengobatan MDT secara rutin, memantau
terjadinya  reaksi  serta  memantau
perkembangan agar tidak terjadi kecacatan

untuk meningkatkan kualitas hidup pasien.

RINGKASAN

Dilaporkan satu kasus reaksi
reversal pada MH tipe BT pada seorang

pasien  wanita berusia 55 tahun.
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Berdasarkan anamnesis didapatkan bercak
kemerahan yang mati rasa di regio fasialis,
trunkus anterior et posterior, ekstrimitas
inferior. Pemeriksaan fisik pada regio
ekstrimitas superior et inferior tampak plak
eritem multipel dengan fisura, erosi
sebagian tertutup krusta dan skuama
diatasnya. Pada regio fasialis, trunkus
anterior et posterior, ekstrimitas inferior
tampak plak eritem, berbentuk diskoid,
berbatas tegas, multipel diskret dengan
skuama diatasnya. Pemeriksaan
histopatologi dengan pewarnaan HE pada
lapisan epidermis didapatkan ortokeratosis
tipe lamelar, pendataran rete ridge,
eksositosis limfosit. Pada lapisan dermis
didapatkan edema dermis, granuloma
dengan batas tidak tegas, histiosit epiteloid
dan banyak sel raksasa berinti banyak tipe
langhans, pada pengecatan FF tidak
didapatkan BTA yang menunjukkan

gambaran reaksi reversal pada MH tipe BT.
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