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ABSTRAK

Latar Belakang: Akne vulgaris (AV) adalah penyakit inflamasi kulit kronik yang mengenai unit pilosebasea, mengakibatkan kelainan non-inflamasi
berupa komedo dan tanda inflamasi. Mikroba kulit seperti Propionibacterium acnes (P. acnes) dan Malassezia spp. berperan dalam patogenesis
AV. Laporan kasus ini mengenai efek terapi probiotik topikal terhadap perbaikan lesi AV. Kasus: Tiga pasien AV diberi terapi tabir surya (SPF 30)
dan probiotik topikal selama 4 minggu tanpa terapi standar AV. Pemeriksaan swab dilakukan pada semua pasien untuk melihat jenis dan jumlah
mikrobiom. Hasilnya tidak ditemukan kolonisasi P. acnes tetapi terjadi penurunan jumlah dan derajat keparahan lesi pada semua pasien. Terapi
yang sama dilanjutkan selama 4 minggu pada satu pasien. Kolonisasi P acnes hanya ditemukan pada awal terapi. Evaluasi klinis yaitu penurunan
jumlah lesi AV dan kulit wajah menjadi lebih halus dan lembap. Ringkasan: Probiotik topikal memberikan hasil baik pada kasus AV.

Kata kunci: Akne vulgaris, probiotik, topikal

ABSTRACT

Introduction: Acne vulgaris (AV) is chronic inflammatory skin disease affecting pilosebaceous unit, resulting in non-inflammatory disorders in
the form of comedones and signs of inflammation. Skin microbes such as Propionibacterium acnes (P acnes) and Malassezia spp. play role in the
AV pathogenesis. This paper reports the effects of topical probiotic on AV lesions improvement. Case: Three AV patients were given sunscreen
(SPF 30) and topical probiotics for 4 weeks without standard AV therapy. Swab examination showed no P acnes colonization but the amount
and severity of lesions in all patients were decreased. One patient then continued the same therapy for 4 weeks; P. acnes colonization was only
found at the beginning of therapy. Clinical evaluation resulted in decreasing lesions and smoother and moisturized facial skin. Summary: Topical
probiotic gives good results in AV. Reti Anggraeni, Fiska Rosita, Arie Kusumawardani. Topical Probiotics (Lactococcus lactis) for Acne Vulgaris:
Serial Cases
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PENDAHULUAN mikroorganisme  seperti  Propionibacterium ringan-sedang yang diberi terapi probiotik

Akne vulgaris (AV) adalah penyakit inflamasi
kulit kronik yang mengenai unit pilosebasea,
mengakibatkan  kelainan  non-inflamasi
berupa komedo terbuka (blackhead) dan
komedo tertutup (whitehead) serta tanda
inflamasi berupa papul, pustul, dan nodul.!
Kelenjar sebasea ditemukan di seluruh
permukaan tubuh kecuali telapak tangan,
telapak kaki, dan punggung kaki, paling besar
dan terkonsentrasi di daerah wajah dan kulit
kepala yang merupakan lokasi tersering lesi
akne?

Banyak faktor yang berperan dalam
patogenesis AV, salah satu di antaranya

acnes (P acnes) dan Malassezia spp. yang
dikaitkan ~ dengan  perkembangan = AV
melalui  pengaruhnya terhadap  sekresi
sebum, pembentukan komedo, dan respons
inflamasi.

Terapiantibiotik seperti makrolida, klindamisin,
dan tetrasiklin, dengan target P acnes telah
lama menjadi terapi utama AV karena dapat
memengaruhi komposisi mikrobioma kulit
Seiring dengan meningkatnya resistensi
antibiotik, pengetahuan tentang mikrobioma
kulit terkait AV menjadi sangat relevan dan
penting untuk menjadi dasar alternatif pilihan
terapi AV?

Makalah ini melaporkan tiga pasien AV derajat

mikrobioma  kulit.  Mikrobioma  dalam
folikel ~ terdiri dari beragam kelompok
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topikal dan terjadi perbaikan lesi.

KASUS

Dua perempuan berusia 20 tahun (pasien
A) dan 35 tahun (pasien B) serta satu pasien
laki-laki berusia 21 tahun (pasien C), datang
ke poliklinik Kulit dan Kelamin Rumah Sakit
Dr. Moewardi (RSDM) Surakarta dengan
keluhan jerawat di wajah sejak kurang lebih
3 tahun. Ketiga pasien pernah mendapatkan
pengobatan sekitar 5 bulan lalu dengan obat
oles antibiotik satu kali di malam hari selama
1 bulan. Setelah obat habis, jerawat kembali
muncul dan makin banyak.

Pemeriksaan  fisik pada semua pasien
menunjukkan regio fasialis tampak komedo,
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papul, dan pustul multipel, pada pasien A
disertai skar tipe box scar dan pada pasien
C tipe rolling scar (Gambar 1). Berdasarkan
klasifikasi derajat keparahan Lehman, pasien
A didiagnosis AV derajat sedang, sedangkan
pasien B dan C dengan AV derajat ringan
(Tabel 1). Ketiga pasien diberi krim probiotik
mengandung  Lactococcus lactis  yang
dioleskan di seluruh wajah satu kali sehari
pada malam hari sebelum tidur dan krim tabir
surya SPF 30 yang digunakan pada pagi hari,
selama 4 minggu. Pasien tidak diperbolehkan
menggunakan obat lain selain yang diberikan.
Pada semua pasien dilakukan pemeriksaan
kultur swab dari sampel di daerah wajah
dengan cara menggosok permukaan kulit
wajah selama 30 detik dengan swab steril
di minggu | kemudian diinkubasi dalam
suasana anaerob selama 48 jam; hasilnya tidak
ditemukan kolonisasi P acnes (Gambar 2 dan
3), sehingga di minggu ke-4 tidak dilakukan
kultur swab, hanya dievaluasi klinis. Perbaikan
klinis terjadi pada semua pasien dengan
penurunan jumlah dan derajat keparahan lesi
(Gambar 4, 5,dan 6).

DISKUSI

Akne vulgaris  (AV) adalah gangguan
inflamasi yang melibatkan unit pilosebasea.
Penyebabnya  multifaktorial —antara lain
produksi sebum berlebih, hiperkeratinisasi
folikel, dan pertumbuhan bakteri berlebihan;
semua faktor tersebut dapat memicu
respons inflamasi.' Peradangan terjadi di unit
pilosebasea folikel rambut pada lapisan kulit
yang berhubungan dengan kelenjar minyak.
Akne wvulgaris paling sering terjadi pada
bagian wajah, punggung, dan dada karena
terdapat banyak folikel sebasea. Lesi AV
secara klinis ditandai oleh seborrhea (sekresi
minyak berlebih), lesi non-inflamasi (komedo),
inflamasi (papul dan pustul), serta adanya skar.
Diperkirakan bahwa semua lesi klinis dimulai ~ Gambar 1. Kelainan kulit pada pasien A, B, dan C
dengan mikrokomedo dan berkembang

menjadi lesi klinis berupa komedo, lesi Tabel 1. Derajat keparahan AV pada pasien sebelum terapi

inflamasi, dan skar.'? Pasien Kriteria Derajat Keparahan
A Komedo 20, lesi inflamasi 6 Sedang

Pada kasus ini, pada semua pasien didapatkan B Komedo 5, lesi inflamasi 7 FfimeEn

lesi ujud kelainan kulit yang serupa dengan c Komedo 6, lesi inflamasi 13 Ringan

literature, yaitu komedo, papul dan pustul,
serta skar dan digunakan penilaian derajat Tabel 2. Klasifikasi derajat keparahan akne vulgaris menurut klasifikasi Lehman

ooyt cenan s fenmar
(Tabel 2). erajat Keparahan riteria

Ringan Komedo <20, ATAU lesi inflamasi <15, ATAU total lesi <30
Kulit berfungsi sebagai barrier perkembangan Sedang Komedo 20-100, ATAU lesi inflamasi 15-50, ATAU total lesi 30-125
mikroorganisme dengan memproduksi Berat Kista >5, ATAU total komedo >100, ATAU lesi inflamasi >50, ATAU total lesi 125
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protease, lisoenzim, dan peptida anti-
mikroba. Kondisi suhu, pH, kelembaban
dan sekresi kelenjar sebasea memengaruhi
adanya kolonisasi  bakteri pada  kulit.
Mikrobioma  kulit didominasi oleh kelas
Actinobacteria, Proteobacteria, Bacteroidetes,
dan Firmicutes, sedangkan spesies yang
paling banyak dari kelas tersebut adalah

Staphylococcus (Firmicutes), Corynebacterium,
Gambar 2. Hasil kultur pada agar darah pasien A (A), pasien B (B), dan pasien C (C), tidak ditemukan kolonisasi dan  Propionibacterium  (Actinobacteria).’®
P acnes

Meskipun P acnes adalah faktor utama dalam
perkembangan AV, bakteri lain juga dapat
bertindak sebagai kontributor tidak langsung
untuk proses inflamasi seperti S. epidermidis
yang dilaporkan meningkatkan kejadian AV
hingga 70% dibandingkan dengan kelompok
kontrol.?

Propionibacterium acnes mendominasi jumlah
mikrobiota yang berada di unit pilosebasea,
yaitu sekitar 87% pada pasien dengan AV dan
tanpa AV."° Sebuah studi melaporkan bahwa
dari 55 pasien AV pada wajah ditemukan
kolonisasi P acnes hanya 2%."

Terdapat beberapa metode pengambilan
sampel untuk lesi AV. Metode pertama,
sampel dapat diambil dengan menggosok
permukaan kulit dengan swab steril selama
kurang lebih 30 detik menggunakan cairan
NaCl 0,9% di daerah wajah lalu diinkubasi
pada suhu -80°C untuk kemudian dilakukan

i 12
Gambar 3. Hasil kultur swab pasien C yang ke-2 A. Kultur pada media agar darah minggu ke-4 tampak adanya ekstraksi  DNA."”  Metode kedua, sampel

kolonisasi P acnes (kotak kuning) B. Hasil pembacaan dengan alat Vitex MS Biomerieux” tampak kolonisasi P diambil dengan menggosok permukaan kulit
acnes (kotak merah). C. Kultur pada media agar darah minggu ke-8 D. Pada hasil pembacaan tidak terdapat selama 45 detik dengan menggunakan swab
kolonisasi . acnes berbahan nilon pada area 1 cm? di sekitar

lesi inflamasi AV seperti lesi papul, kemudian

Tabel 3. Perubahan derajat keparahan pada pasien A, B, dan C pada minggu ke-1 dan 4 diinkubasi pada suhu -20C.”* Metode ketiga

Sebelum Terapi (Minggu I) pengambilan sampel dilakukan di dasar lesi
Pasien Kriteria Derajat Keparahan inflamasi AV pada bagian bawah folikel yang
. s .
A Komedo 20, lesi inflamasi 6 Sedang mengalami  inflamasi.” Pada pemeriksaan
3 Komedo 5. lesi inflamasi 7 Ringan swa.b perFama.penthan ini, sampel semua
pasien diambil dengan cara menggosok
C Komedo 6, lesi inflamasi 13 Ringan

lesi papul dan pustul daerah wajah selama
30 detik, kemudian dikultur di media agar

Sesudah Terapi (Minggu ke-4)

Kriteria Derajat Keparahan darah yang diperkaya dengan darah biri-biri
A Komedo 13, lesi inflamasi 4 Ringan dengan inkubasi selama 48 jam; hasilnya
B Komedo 4, lesi inflamasi 0 Ringan tidak ditemukan kolonisasi P acnes melainkan
C Komedo 5, lesi inflamasi 11 Ringan S. epidermidis. Kemudian pada pasien C
dilakukan metode pengambilan sampel yang
Tabel 4. Perubahan derajat keparahan pada pasien C minggu ke-1, 4, dan 8 berbeda yaitu mengambil sampel di daerah
— Derajat Keparahan dasar lesi inflamasi; kemudian dibiakkan di
i - ) i media agar darah dan inkubasi selama 48 jam.
Minggu ke-1 Komedo 6, lesi inflamasi 13 Ringan . . .
: - : : Ditemukan koloni P acnes; Namun, pada akhir
Minggu ke-4 Komedo 5, lesiinflamasi 11 Ringan terapi tidak ditemukan koloni P acnes dan
Minggu ke-8 Komedo 10, lesi inflamasi 6 Ringan hanya ditemukan S. epidermid/'s.
e M = = s
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Beberapa studi sangat sulit membandingkan
secara kualitatif berbagai metode
pengambilan sampel karena dipengaruhi
oleh struktur, bahan kimia, dan toksisitas
sampel dari hasil swab.” Selain itu, didapatkan
juga adanya interaksi antara P acnes dan S.
epidermidis; kedua bakteri tersebut hidup
berdekatan di kulit manusia dan dapat
diisolasi dari kulit normal atau kulit dengan lesi
AV meskipun interaksi antagonis dan potensi
signifikansi intervensi kedua spesies masih
belum jelas. Kolonisasi S. epidermidis terdapat
di berbagai area kulit dan bersifat komensal,
tetapi dapat menjadi patogen oportunistik jika
menembus permukaan kulit dan memasuki
aliran darah. Staphylococcus epidermidis dan
P acnes dapat diisolasi bersama-sama dari
folikel sebasea pada lesi kulit dengan AV.
Kedua bakteri tersebut berperan penting
pada keseimbangan mikrobiota kulit dan
dilaporkan bahwa S. epidermidis menghambat
aktivitas dari P acnes."® Wang, dkk. melaporkan
bahwa mikroba kulit dapat menjadi mediator
fermentasi gliserol, yang diproduksi secara
alami di kulit, yang berfungsi meningkatkan
efek penghambatan pada pertumbuhan
P acnes yang berlebih. Mikroba kulit, yang
Gambar 4. Perbaikan lesi pada pasien A sebelum dan sesudah terapi sebagian besar telah diidentifikasi sebagai
S.  epidermidis,  dapat  memfermentasi
gliserol dan membuat zona inhibisi untuk
menghambat koloni berlebih dari P acnes.”
Tidak ditemukannya P acnes pada penelitian
ini diduga karena cara swab yang tidak
tepat dan tidak sesuai lokasi P acnes yang
lebih banyak berada di folikel dan mungkin
karena terdapat kolonisasi S. epidermidis yang
menghambat pertumbuhan berlebih P acnes.

Pemahaman patogenesis AV akan
mempermudah prinsip  penanganan akne
yaitu  memperbaiki  keratinisasi  folikel,
menurunkan  aktivitas  kelenjar  sebasea,
menurunkan populasi bakteri P acnes dan
menekan inflamasi® Parth, dkk. menyatakan
ada peningkatan bukti yang mendukung
rekomendasi terapi kombinasi retinoid topikal
ditambah agen antimikroba sebagai terapi
AV lini pertama dengan target multifaktor
patogenesis akne dan terapi retinoid oral
tidak dianjurkan sebagai pengobatan tunggal
AV berat karena memiliki lebih banyak efek
samping.'”®  Sebuah studi menunjukkan
perbaikan lesi pada semua pasien AV yang
diobati dengan krim Lactobacillus yang
ditunjukkan oleh penurunan jumlah lesi

Gambar 5. Perbaikan lesi pada pasien B sebelum dan sesudah terapi inflamasi yang signifikan pada kunjungan
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ke-2 dan 3 dibandingkan kunjungan pertama
dan pengurangan komedo signifikan pada
kunjungan ke-2." Lactobacillus yang sudah
dibuktikan dapat digunakan sebagai probiotik
topikal adalah L. acidophillus dan L. bulgaricus,
sedangkan penggunaan topikal untuk jenis
Lactobacillus lainnya masih belum jelas dan
penelitiannya masih terbatas seperti L. lactis,
saat ini terbatas sebagai probiotik oral.* Pada
kasus ini, semua pasien tidak diberi terapi
standar AV melainkan hanya diberi probiotik
topikal dan tabir surya dengan tujuan untuk
menilai efektivitas probiotik topikal tersebut
terhadap lesi AV. Semua pasien diberi
probiotik topikal berisi L. lactis dan skin barrier
cream yang mengandung ceramide, asam
lemak, dan kolesterol. Obat diberikan selama
4 minggu dan terjadi penurunan jumlah lesi
AV pada semua pasien bahkan pada pasien
A terjadi penurunan derajat keparahan dari
sedang menjadi ringan (Tabel 3). Pasien C
kemudian diberi obat yang sama untuk 4
minggu selanjutnya dan juga mengalami
penurunan jumlah lesi dan kulit wajah
menjadi lebih halus dan lembap (Tabel 4).

Evaluasi  klinis  hasil terapi berdasarkan
Indonesia Acne Expert Meeting (IAEM) 2015
adalah excellent (bagus sekali) bila perbaikan
terjadi  <75-100%, good (bagus) terjadi
perbaikan  <50-74%, moderate (sedang)
terjadi perbaikan <25%, dan poor (buruk) bila
tidak terjadi perbaikan atau 0%." Berdasarkan
hasil penurunan jumlah lesi pada pasien,
didapatkan hasil bahwa pada pasien A terjadi
perbaikan sebesar <25% (moderate), pasien B
dan C sebesar 50% (good).

RINGKASAN

Meskipun tidak ditemukan kolonisasi P
acnes secara serial dan evaluasi hanya klinis
berupa jumlah dan derajat keparahan lesi,
namun hal ini menunjukkan bahwa probiotik
topikal dapat memberikan perbaikan lesi
AV. Diperlukan banyak penelitian tentang
probiotik topikal di masa datang untuk
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Gambar 6. Perbaikan lesi pada pasien C penelitian pertama (minggu ke-1 dan 4) dan pada penelitian kedua
(minggu ke-4 dan 8)

pengobatan AV dengan probiotik, terutama topikal.
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