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Abstract

An ulcer is an arca of discontinuaty of an epithclial surface. Ulceration is the commonest oral soft
tisste disorders. and vary greatly in term of etiplogy| signs and sviiploms. prognosis and treatment.
Abmorialities ofdmmunc svstgil can cause ofal mucosal ulceration, ThC purpose of . 1his paper is to
discus§ithemidnagement of some offthe more common oral lilcer associatedwith immunologic disorders.
Because the natural histon and. treatiienty variess with _the diagnosis. the practitioner should became
familiar wighathe clinical aspects of the various typesiof nicerations so thattappropriatc treatment can be
wsiituled.
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suatu kelainan imunopatologik.: Demikian
pula halnya dengan EM, LPO dan PO yang
memiliki " latar  belakang  kelaman
imufiologis.  Dalam makalah ini akan
dibahas gambaran kiinis dari penyakit-
penvakit  terscbut  karena menunjukan
gambaran  lesi  ulserasi  vang  harus
dibedakan satu sama lain, schingga dapat
ditegakan diagnosis dan penatalaksanaan
. vang tepat.

Pendahuluan

Lesi ulserasi rongga mulut dapat
disebabkan oleh suatu kElainaniimunelogrs.
Penvakit ulserasi rongga mulut denganijatar
belakang kelainan imunologis yang paling
sering dijumpai di klinik. adalah Stomatitis
Aftosa Rekuren (SAR). Eritema
Multiformis (EM). Lichen Planus Oral
(LPO) dan Pemphigoid Oral(PO). SAR
merupakan penyakit mukosa mulut vang
umum terjadi, berupa ulser berbentuk oval
atau bulat vang ulang kambuh. Ulscrasi im -
merupakan salah satu keadaan yang paling
menimbulkan rasa sakit pada saat makan.
menelan dan bicara.! Beberapa penelitian
mengindikasikan bahwa SAR merupakan

Stomatitis Aftosa Rekuren (SAR)
Stomatitis aftosa rckuren (SAR)
merupakan penyakit mukosa rongga mulut
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manusia.” Data  terakhic  penelitian
epidemiotogik mengindikasikan prevalensi
dari SAR adalah antara 2-50% pada
populasi. Dengan puncak usia antara 10
sampai 19 tahun.’ Literatur lain
menyatakan 80% subjek menderita SAR
berusia kurang dari 30 tabun.'! Sapp dkk,
menyatakan SAR merupakan suatu enigma
karena lesi klinis yang timbul dapat
berhubungan  dengan  s¢jumlah  besar
keadaan Jokal dan sistemik dengan
gambaran histopatologik yang sama.’

SAR dapat merupakan manifestasi
oral dari banyak penyakit sistemik yang
berbeda dengan adanyasperubahan sistcm
imunitas. Kelainanaimunofogik. defisiensi
hematologik. alerg © atau . abnormatitas
psikologik serta adanya ketidakseimbangan
hormonal dan ' trauma, dinyatakan, dapat
berhubungan dengan lesi SAR.'"° Literatur
lain menyatakan ‘pula adanya bubungan
SAR /dengan  kelainan — malabsorbsi
gastrointestinal “kronik. Les: menyverupat
SAR juga ditemukan pada pasien,dengan
imunodefisiensi, sepeiti pada HIV positifit
dengan CD4. kurang dari [00-sei/mm dan
pada | pasien  non HIV" | dengan
imunodefisiensi lainnya.'

Pada lesi” awal SAR" _teriadi
inflamasi preulseratif dengan fokus pada
epitel “mukosa’ rongga "muliat dan
karakteristk berwpa influks hmfosit I serta
ditemukan adanya pemingkatan wuibory=
dependent "W cellfpiediated| Teptotoxicily
(ADCC).  Seb...[ sitotoksik “dengan
determinan antigenik dan keratinosit berada
pada epitel “pelepasan imunoreaktif sitokin
dan kemokin menimbulkan celi<mediated
response  yang menyebabkan® lisisnya
keratinosit. Telah banyak penelitian yaua
menyatakan reaksi antibodi dan T cefls
mediated terhadap sel keratinosit oral,
dengan antigen yang masth  belum
teridentiftkasi dan bisa berupa hapten, virus
atau alergen.’

Berdasarkan gambaran klinis ada
tiga kelompok lesi SAR, yaitu SAR tipe
minor, tipe mayor dan tipe herpetiformis.>’
SAR tipe minor merupakan lesi yang paling
sering dan mengenai 85% penderita SAR.
Ulser berbentuk bulat, atau oval, dengan
diameter kurang dari 10 mm, batas jelas
diketilingi tepi daerah eritematous. lesi
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sembuh sendiri dalam waktu 10-14 hart
tanpa menimbulkan jaringan parut. Lokasi
vang paling sering adalah pada daerah tidak
berkeratin, seperti mukosa labial, bukal dan
dasar mulut. Ulser dapat dijumpai hanya
satu atau bergerombol lebih dari 10 ulser."”

SAR mayvor merupakan 10-15%
kasus SAR."" SAR tipe mavor merupakan
bentuk yang lebih parah dan dalam serta
memiliki  tendensi  berdarah.  Biasanya
berukuran >1 cm, bentuknya irregular dan
hanya satn uvlser serta sering mengenai
fauces. Lesi dapat menetap selama
beberapa minggu dan sembuh
meninggalkan.  jaringan  parut. Ulser
mengenai mukosa tidak berkeratin, palatum
durum dan dapat mengenal gingival.”

SAR tipe herpetiformis  disebut
hetpetiform karena memiliki bentuk ulser
yang mirip dengan ulser pada infeksi herpes
simpieks. Diameteprnlser berkisar 1-2 mm,
dan dapat terdiri dari 20-280 ulser yang
timbul  dengan simultani  Ulser dapat
menetapisclamatbeberapa hari sampai 2
minggun sebeluin “sembuh spantan tanpa
meninggalkan jaringan paru

Diagnosis SAR ditegakan
berdasarkan  riwayat  penvakit  dan
pemeriksaan klinikyyang lengkap, karena
tidak ada pemeriksaan laboratorium yang
spesifik - untuk  SAR " Dalam  riwayat
penyakit, perlu ditekankangapakah didapat
simptom @ari, kelaiman hematologik dan
sistemik | lain, seérta vadakah hubungan
dengan Jlesi dit kulit, mata, genital atau
rekfal. SAR perlu dibedakan dengan infeksi
VHS. penyakit kronik ‘multipel lain seperti
pempligoid. serta ulserasi kronik lainnya
cari penyakit jaringan ikat, reaksi obat atau
penyakit dermatologik.”  Pemeriksaan
laboratorium  perlu dilakukan  saat
timbulaya ulser sangat parah, untuk
mengetahui  kondisi hematinik, kelainan
imunologik, defistensi besi dan vitamin
serta malabsorpsi.'”

Menurut Scully, dalam mengelola
SAR perlu dikalsifikasikan 3  tipe
berdasarkan aspek klinik. Tipe A, SAR
hanya timbul beberapa kali dalam satu
tahun. Rasa sakit dapat ditoleransi.
Medikasi tidak sclalu diperlukan, namun
faktor predisposisi harus dieliminast. Pada
tipe B. SAR terjadi sctiap bulan dan
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sembuh dalam 3-10 hari. dan terasa sakit.
Pada tipe ini, pasien harus dianjurkan untuk
mengubah kebiasaan diet dan kebersihan
mulut. Faktor predisposisi yang
teridentifikasi  harus segera dieliminasi,
Higiene mulut, siress. trauma atau dict
aiternatif perlu didiskusikan dengan pasicn.
Perlu diberikan medikasi, sepert: obat
kumur atau kortikosteroid topikal sesegera
mungkin begitu lesi 1imbul. Pada tipe C.
SAR melibatkan rasa sakit yang amat
sapgat. kronik, dan biasanya setelah
sembuh timbul lesi lainnya. Perlu diberikan
medikasi topikal atau sistemik
kortikosteroid atau _imunosupresan lain,
scrta peningkatan kebersihan mulut.’

Tujuan  terapi . SAR  adalah
manajemen ulser mempercepat
penvembuhan, dan menurankany, durasi),
manajemen & rasa  sakitue-(menurunkan
morbiditl). manajemen _nutrisi. (pentbenan
makanan dan minuman yang adckuat) dan
kontral penvakit {cegah rekurensi, dan
menurunkan frekuensi) -

Pemilihan iefapi vang paling baik
harus ‘ditargetkan pada (efapi primer,
tergantung tingkat kcparahan, " didukung
scientific evidence, dan terap) ladeks 1inggs
dengan. efek safiping yanggdkecil. Teraps
garis pertama adalah peémberian “agen
antiinflamasi #opikal, evaluasi ndefisiensi
nutrisi danhematologik, menghindary bahan
atau makanan.dlergenik, managemen siees,
relaksasiidentifikasi fdan térapi penyakit
sistemik yangsbeshubmgan dengan SAR. i

‘Terapi garis “kedua mengglnakan
modalitas" terapi yang lebih agresif,
penggunaan prednisol sebagai
antiinflamasi  dan “imunosuptesan  dapat
digunakan dalam kombinasi gel topikal dan
Kumur atau  kombinasi  imunosupresan
lainnya. Terapi garis ketiga adalah
penggunaan imunomodulator seperti
thalidomide, levammisole, colchicine,
cyclosporin, pentoxyfylline, azelastine dan
dapsone. Terapi suportif seperti analgesik
topikal, suplemen vitamin, protein, mineral.
dan cairan perlu diberikan pada pasien
dengan lesi SAR yang persisten dan sakit.
Makanan yang dapat merangsang rasa sakit
hatus dihindari.’

Eritema Multiformis

Eritema multiformis (EM)
merupakan penyakit peradangan akut pada
kulit dan membran mukosa. " Lesi EM
rongga wmulut tipikal dengan inflamasi
disertai vesikel atau bula vang akan segera
pecah membentuk ulser yang iregular.'’
Patogenesis LM diduga merupakan suatu
reaksi hipersensitif yang dapat dipicu oleh
berbagai  stimulus  dan  menimbulkan
mekanisme  kompleks imun.” Beberapa
peneliti  menyatakan  adanya  deposisi
imunoglobulin M (g M) dan komplemen
€3 serta fibrin pada pembuliuh darah perifer
pasicn EM."'" Faktor predisposisi EM
adalah ' infeksi, seperti herpes simpleks,

mycoplasma, pneumonia dan
histoplasmosis; obat-obatan, paling sering
golongan _Sulfa,  penisilin,  dilantin,

barbitwrat, iosin dan salisilat; berbagai
kondisi gastroingestinal; | kondisi  fainnya
seperti . keganasan, terapi. radiasi  dan
beberapa vaksinasi.,

Manifestasioklinis EM  bervariasi
dari yang tingan sampai bcrat, terdiri dari
EMaminor dengansmanifestasi ktinis paling
fingan. LM mayor (sindroma Steven
Johnson) dengan bentuk lesi yang lebih
parah, mengenadiunukosa mubut, mata dan
venital  serta  kulity foxic  epidermal
secrolvsis  (TEN), “vang  melibatkan
permukaan tubuh’ yaagd' luas, lapisan
cpidermis kulig, " mengelupas  dan
menimbulkan rasa’sakit'yang amat sangat
dan _Jdapat ¥menimbulkan kematian.'>"?
Enam pulubilima persen, pasien dengan lesi
di kulit juga melibatkan lesi di rongga
rglut dan 35% melibatkan lesi genital.lz
Lesi pada iitkosa mulut biasanya diawali
oleh bula dengan dasar vang eritematous,
tetapi  bula  jarang ditemukan  pada
pemeriksaan karena bula ccpat pecah dan
menjadi ulser iregular dengan ukuran yang
bervariasi dan ditutupi oleh
pseudomembran dan dikelilingi oleh daerah
eritematous. Lesi dapat timbul dimana pun
di mukosa mulut dan mudah berdarah.
Keterlibatan bibir sangat menonjol (pada
35% kasus) dan dijumpai adanya Krusta
hemoragik merah kehitaman.'®"?

EM harus dibedakan dengan
penyakit mukosa rongga mulut lainnya
yang memiliki gambaran klinis menyerupai
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I:M. seperti stomatitis herpetika, pempigos
vulgaris, stomatitis atiosa rekuren. lupus
eritematosus  dan lichen planus.” Dalam
pengelolaan  kasus  EM  diperlukan
anamnesa yang cermat dan pemeriksaan
klinik yang lengkap. Riwavat penyakit
merupakan  tulang  punggung  diagnosis.
Perfu penclusuran  faktor pemicu  atau
penvebabnya agar  sefanjutnya  dapat
dihindari. Terapi kasus EM simptomatik
dan terdiri dari pemberian antihistamin.
analgesik  dan antipiretik vang dapat
dikombinasi dengan obat Kumur
antihistamin atau steroid topikal.
Kortikosteroid  sistemik odapat<diberikan
untuk  kasus vang _ béral’ Untuk Kasus
ringan dapat diberikan terapi  suportif]
seperti pemberian diet cair atau lunak dao
obat kumursyang mengandung ‘anesietik
topikal,”

Lichen Planus

Penyakit  ulserasi  rongga mulut
dengan’ latar beiakang ke laman imunologls
lainnya vang sering dyumpai pula adalah
Lichen Planus (2P}, LichenPlanus(LP)
merupakan  peayakit  inflamasi || kronik
mukokotaneus yane mengenal sekitar %
populasi. Lest dapat mengenas® kulit dan
mukosa (40%) kulit saja (35%) dan hanya
di mukosa saja (25%).4 Oral Lichen Dianus
(LPO) 'biasanya ditemukan pada pasien
dewasa dan usia lanjut «(30=70 tahuin)” .
dengan pesbandingan wania:pria adalah
2:1. LPO jarang dijumipai pada anak-anak.”

Ftiopatogenesis LP sanui
kompleks. adanva interaksi antara taktor
genetik, lingkungan-dan faktor tayadidup
turut  berperan.  Cellpredicted dmpumity
berperan penting dalam pategenesis LFO
vang diawali dengan adanya faktor ekSogen
atau cndogen pada seseorang dengan
predisposisi genetik. Dalam patogenesis
LPO diketahui adanya keterlibatan antigen-
presenting Langerhans cells dan sel T
helper/inducer yang mengaktifkan sel T
sitotoksik  dan  menyebabkan kerusakan
keratinosit.””

Beberapa  penelitian menunjukan
adanya kemungkinan kontribusi
autoreaktivitas pada patogenesis  1.PO,
dimana terjadi perubahan sel limfosit T
dalam pembuiuh darah perifer termasuk
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penurunan jumlah CDA dan CDASRA+
pada pasien LPO  dibandingkan dengan
kontrol. LPO dapat dihubungkan dengan
kelainan  autormun,  yang  menarik,
penurunan  CD4+ dan CD45RA+  juga
dijumpai pada beberapa kelainan autoimun,
vang merupakan respon  autoreaktivitas
karena penurunan sistem imun selular.

CGambaran  khnis LPQO  biasanva
berupa lesi kronik retikular  bilateral.
Tipikal pada mukosa bukal posterior (90%),
fidah  (30%) atau pada  alveolar
ridgefgingiva (13%) tetapi jarang pada
palatum atau bibir.  Tipe lain adalah tipe
plak.watropik. ulserasi dan bula. Lesi LPO
vang simptomatil, memberikan rasa sakit
adalah wpe awopik kronik dan lesi
ulseratifferosif. Lesi atropik  atau
ulseratifferosit biasanya lebih sering terlihat
di tidah_dan tempat [ain:selain mukosa
bukal. [est  atropik’ merupakan 5-44%
manifestasi [P, sedangkan tipc erosit dan
atau ulscratif sekitar 9-46% kasus,"” LPO
tipeerositlebiluseriigdibubungkan dengan
kelainan sistemik dibandingkan dengan lesi
LPQgnoncrosif. Pada 10% kasus, lesi
dijimmpat  hanva di  gingiva, dengan
gambaran  klinis™ berupa  deskuamasi
oinpiva. Deskuamas  gingiva guga dapat
dipumpai. pada  penyakit™ mukokutaneus
lainsiya, khususnya spempigoid, dermatitis
herpetiformis atau linegpdgA..

Dalaim._menegakan diagnosis, LPO
perlu  dibedakany, dengam lesi  reaksi
lichcnoid, lenkoplakia, “dan penyakit lain
seperti luptis catématosusiyany mempunyai
sambaran  kiimis ~ yang  menverupai.
Kemungkinan  keganasan  juga  perlu
disingkirkanterlebih dulu, karena LPO tipe
atropik/tlserasi/erosif memitliki
Kemungkinan terbesar untuk berkembang
ke arah Keganasan, sebesar 0.3-12,5%."
Biopsi  untuk  memperoleh  gambaran
histopatologis dan immunofluoresen dapat
memastikan  dan  membantu  menegakan
diagnosis."

Suatu hteratur menyatakan bahwa
penatalaksanaan kasus [.P merupakan terapi
individual karena setiap kasus menunjukan
perbedaan  faktor  predisposisi  dan
keparahan gcjala. perluasan keterlibatan lesi
serta  respon  terhadap  perawatan.'
Pendidikan  kepada  pasien  fcntang

L
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penyakitnya merupakan bagian integral
dalam terapi LPO." Peningkatan kebersihan
rongga mulut juga dilaporkan berperan
dalam terapi 1.PO.""  Dalam pengelolaan
LPO perlu disingkirkan pula kemungkinan
infeksi kandida dan reaksi lichenoid dari
bahan tumpatan amalgam, sehingga dalam
terapi hendaknya juga diberikan antijjamur
serta dilakukan penggantian tumpatan.
Selanjutnya terapi yang digunakan bersifat
patiatif untuk meredakan reaksi inflamasi.
Kortikosteroid merupakan terapi utama
untuk LPO. vang dapat diberikan secafa
topikal, sistemik atau intralesite
Retinoid digunakan pulasdalam terapi LPO
karena  dapat _ membantt  mengatur
proliferasi dan diferensiasi epitel. Retinoid
dapat digunakan . secara - topikal atau
sistemik. Berdasarkan literatur terap: ‘'LPO
dapat pula  dengan menggunakan
griseofulvin, Kagera pada 29% pasicn, LPO
Juga jditemukan  pertumbuhan ycandida.
Dapat pula-digunakan cyclosporine suntuk
erosit  1L.PQueTeiapi™ bedahguga "dapat
menjadi pilihan untuk PO

Pemphigoid Oral

Pemphigoid Oral Jmerupakan
Cicatrictal*Pemphagoid (CP) gang terbatas
pada mukoesa rongga muiut, disebut’ juga
Oral “Mucousy, Membrang  Pemphigoid
(OMMIR} _merupakan  suatu  penyakit
autoimun_ dengan _karakteristik _berupa
erupsi  vesikél «dan bula' ' Umuninya
terjadi pada peremipuan usia dewasa dan
lanjut, dengan rata=rata usia 6lstahun dan
jarang dijumpai pada anak-anak dibawah
usia 20 tahun. Pemzphigoid dapat mengenal
membran mukosa'grongga  mulut.” mata,
kavitas nasal, {aring, eosofagus, genitaldan
anus dan dapat menimbulkan Komplikas:
yang serius, Sekitar 83-100% pasien CP
dijumpai lesi di rongga mulut.”

Manifestasi rongga mulut yang
paling umum ditemukan adalah deskuamasi
gingivitis pada wmargin dan atfached
gingival. Pasien biasanya mengeluhkan
adanya perdarahan, rasa sakit, disfagia dan
pengelupasan mukosa. Deskuamasi
disebabkan oleh inflamasi yang terkena
trauma dari mastikasi; dengan gambaran
klinis daerah nekrotik berwarna keputihan
di tepi daerah eritematous dan dapat

dikelupas karena palpasi dengan jari, kaca

mulut atau probe periodontal.'
Deskuamasi gingivitis dijumpai  dalam
berbagai tampilan gingival yang
eritematous, baik lokal maupun

menyeluruh. Trauma dan stres dari
mastikasi atau inflamasi kronik ikut
berkontribusi  pada  wmbuinya  lesi
Perdarahan gingival dapat terjadi setelah
menyikat gigi, makan atau terkena tekanan
ringan.

Weinberg dkk menyatakan
manifestasi klinik terdiri dari 2 tipe, dengan
karakteristik adanya erosi pada mukosa
tidak " berkeratin atau mukosa yang
berkeratin serta deskuamatif gingivitis pada
gingival. Blister 'dan bula rongga mulut
jarang teelihat; karena akan segera pecah
karena tekanan mekanik atau trauma.
Dacrah.yang dapat tepkene lesi adalah lidah,
palatuni, muvkosa.bukal dan dasar mujut.
Literatur lain menyatakapn. 100% pasien
memiliki lesi di gingival,82.5% melibatkan
mukosa mulut, 48,3% mengenai
konjungtivas.8.3% mengenar kulit dan 7,5%
mengenai mukosa. nasal. ' Lesi dapat
sembuh tanpa meninggalkan jaringan
parut.]3

PO disebabkan olehautoantibodi,
biasanya dari kias lgGoyang berinteraksi
dengan protein di " membrana basalis.
Imunoglobulin - mengaktivasi komplemen
vangrmenaiik leukosit, Nentrofil kemudian
melepaskan enzim preteolitik dan memecah
fibril ;  dil gomembrana  basalis  dan
menyebabkaasterbentuknya bula.20 Dart
pemeriksaan tmupofluorensi pada epitel
tept lesi dan mukosa bukal, 97% kasus
dijumpairebgG(97%), lgA (27%), lgM
{(12%),. C3 (78%) atau fibrin (39%) dengan
pola linier di lamina lusida membrana
basalis."”

Pemphigoid  perlu  dibedakan
dengan stomatitis aftosa, LPO erosif, EM,
pemphigus dan  sindroma  Behcet's.
Diagnosis PO vang akurat didapat melalui
pemeriksaan  klinik,  histologik  dan
imunologik. Manajemen pasien PO sangat
kompleks, dilihat dari segi penyakitnya itu
sendiri dan dari segi pasien, yang umumnya
mengenai usia lanjut dan telah menderita
berbagai penyakit sistemik. Keterlibatan
organ atau jaringan lain  diluar rongga
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mulut menvebabkan  perlunya  kerjasama
vang baik dengan bidang terkait lamnya.
Higiene mulut dan kesehatan janngan
periodontal harus selalu  diperhatikan.”
Garis utama penatalaksanaan PO adalah
kortikosteroid topikal dan sistemik. 18,201

Pembahasan

Penyakit-penyakit jaringan lunak
rongga mulut dengan manifestasi klinik
berupa lesi ulseratif dengan latar belakang
adanva kelainan imunologi _menunjukan
adanya gambaran lesi vang scrupa atau
mirip satu  dengan.gyang lain. Dalam
menegakan diagnosis akurat. diperlukan
anamnesa dan  pemeriksaan khaik vang
lengkap. Bila dari pemecksaan ierscbut
diagnosis  belum, dapat ditegakan maka
diperlukan, pemeriksaan ocnunjang, scpeti
pemeriksaan histopatologis atal
imunchistokimia. Dengan demikian
diagnosis yang tepat dapat.ditegakan dan
terapi yang adekuat dapat dilakukan. Sefam
itn adanya-faktor predisposisi ssedapat
mungkim ditelusurt dan digali™ Sehingga
dapat dieliminasi.

Pemberian agiteparat  koutikosterowd
pada beberapa penvakit de¢ngan “laiar
belakang ~ kelainah  imunclogis “masih
merupakan garis utama. Perlu diperhatikan
efek samping vahg dapat ditimbulkan.
Sebelum diberikan’ terapi 101 hendakinya
klinisi  mengetabui. kKeadaan,  sistcmik
penderita  pntuk  meneegah “adanya
idiosinkrasi atau interaksi obai yang tidak
menguntungkan, Kortikesteroid»Siste mik
hendaknyva diberikan pada kasus irenengal
sampai berat. Untuk kasus“vang ringan
hendaknva  diutamakan  menggunakan
preparat topikal. Timbulnya kandidiasis
dapat merupakan efek samping dari
penggunaan kortikostercid jangka panjang
dengan dosis yang besar. Penggunaan obat
yang rasional merupakan dasar terapi,
sehingga indeks terapi tinggi dengan efek
samping yang kecil, dapat tercapai.

Kesimpulan

Temu [lmizh KPPIKG XN

Febrina R Priananto

Penvakit  Jaringan  lunak  rongga
mulut dengan latar belakang  Kcelainan
imunologik dapat memberikan gambaran
klinik berupa ulserasi yang harus dibedakan
satu dengan lainnya. sehingga diagnosis
dapat tegakan dan terapi yang adekut dan
rasional dengan terapi indeks yang tinggi
dan efck samping vyang rendah dapat
diberikan.
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