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- Berhubunean dengan kelaman sistemik misalnya sarkoidosis
- Infekst bakten (musalnya tuberkulosa), jamur (misalnya kandidiasis ).
virus (misalnva herpes zoster), protozoa (toksoplasmosis).

- Uveis adiopauk:

4. Mckanisme imunologr pada uveitis:

Peradangan,  seperu dikemukakan Cornelius Celsus, menerangkan tanda-tanda
peradangan dengan - pcjala utama vaitu pembengkakan, nyeri, kemerahan dan hangat.
Tanda-tanda ini  mengikuti  peningkatan  suplai  darah ke jaringan, peningkatan
permeabilitas kapiler dan akhirmya migrasi dan sampainya leukosit ke dalam dacrah
radang.

Peradangan mtra ocular dapat dibagi menjadi 2 jalan utama yaitu respon radang
spesifik dan respon radang non spesifik. Penyebab peradangan mata non spesifik
termasuk infeksi, trauma dan operasi. Di sini jaringan vang terkena melepaskan mediator-
mediator peradangan termasuk sitokinin. yang mendapatkan perbanyakan sel radang ke
dalam mata.

Respon imun spesifik antigen lebih lanjut dibagi menjadi humoral dan seluler.
Kedua respon imun spesifik ini melibatkan proses antigen dengan sel penyaji antigen
(antigen presenting cells), termasuk makrofag dan sel dendritik. Beberapa jaringan mata
seperti pigmen epitel retina, dapat Juga membuat dan mengadakan antigen-antigen.

Respon imun humoral melibatkan interaksi sel penyaji dan CD4 + limfosit T
dengan limfosit B yang merangsang proliferasi dan berkembang menjadi sel pembuat
antibodi yang dapat melepaskan antibodi.

Pada respon imun selulet, sel penyaji antigen memproses dan menyajikan antigen
ke CD4+ sel T, yang kelﬁudian merangsang untuk berproliferasi. Sel T teraktivasi ini
juga dapat mengatur beberapa sel efektor lain pada respon imun, seperti makrofag, sel
sitotoksik dan sel pembunuh alam (naturai killer cells). CD 4+ sel T teraktifasi akan
menuju organ-organ yang mengandung antigen spesifik yang sudah tersensitisas.

Suatu hal yang iﬁenting pada aktifasi, sel T antigen spesifik memasuki mata
melepaskan sitokinin kemudian dapat memulai aliran peradang dengan perbanyakan

penambahan sel-sel radang. Sel-sel radang ini kemudian melepaskan banyak mediator

"




radang sepert radikal bebas. siklogenase dan derivat siklostgenase, enzim-enzim seluler

dan  nuklcopeptida  vang  semuanya meningkatkan  permeabilitas  vaskuler  dan

menvebabkan destruksi janngan

Uveris merupakan hasil dari reaksi spesifik antigen, respon imun sel T-mediator

terhadap protein-proten tertentu pada mata,

Gambar 1 Mekanisme respon immune spesifik anugen (Ag) penyebab uveits.
Sumber: Whitcup S. M. MD_ Nussenblatt R B. MD, Immunologic Mechanisms of Uveitis, in: Arch

5. Gejala klinis: ¢3!

5.1. Uveitis anterior:

Gejala uveitis anterior akut adalah, penurunan tajam penglihatan, . nyeri, mata
merah, fotofobi, lakrimasi. Pada uveitis anterior kronik gejala menjadi minimal.
Tanda uveitis pada mata bégian depan adalah adanya:
a. lnjelg_si siliar yang mengelilingi komnea .
b. .Keratik p.::esipitate (KP): merupakan deposit selular pada endotel kornea, pada
awal pembentukan KP berwarna putih, tepi rata, lama kelamaan tepi tidak teratur,

pigmentasi, mengkilap.
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h.

1.

Pupil miosis
Nodul s

Sinckia anterior atau posterior

Reakst pada bilik mata depan dapat berupa:

X,
b.
G

d.

Scerous (akuos tlare karena protein vang keluar)

Purulen (lckosit polimorfonuklear dan debris nekrotik menyebabkan hipopion).

Fibrin (plasus atau eksudat fibrin )

Sanguinoid (sel inflamasi dan  eritrosit. dengan manifestasi sebagair hipopion

bercampur dengan hifema).

Tekanan intraokular dapat meninggi bila anyaman trabekular tertutup oleh debris

infamasi.

da.

b.

Uveitis intermediat:

Gejala: terdapat floarers, mata terlihat tenang, penglihatan menurun karena edema

sistoid makula kronik

Tanda: terdapat infiltrasi selular di vitreus (vitritis) dengan sedikit sel pada bilik

23
mata depan '

Uvelitis posterior:

Gejala: terdapat floaters dan penurunan tajam penglihatan. Bila lesi inflamasi

terdapat di perifer, terdapat floaters dengan gangguan visus minimal.

Tanda:

Vitreus: terdapat perubahan sel, kekeruhan media

Khoroid: terdapat gambaran kuning atau abu-abu dengan batas tegas. Lesl
yang tidak aktif terlihat gambaran putih dengan batas tegas, menunjukkan
korioretinal atrofi.

Retina:  terdapat edema atau eksudat di lapisan retina, terlihat retina
keputihan, berkabut karena proses inlamasi. Batas inflamasi kadang tidak
terlihat jelas.

Makula: kadang terdapat edema.

Pembuluh darah: dapat terjadi inflamasi pada pembuluh darah, —terdapat

cuffing dari pembuluh darah, (-2




6. Terapi pasien uveis

Prinsip terapr pasien uveins adalah '

I Mencegah penurunan tajam penghhatan dan lapang pandang.

2. Mencegah komplikasi lebih lanjut.

3. Memberikan kenvamanan,

4. Bila mungkin mengatast penvakit yvang mendasarinya.

Dalam  pemilihan  pengobatan perlu dipertimbangkan beberapa hal berupa
penyakitnya, keuntungan dan resiko dari penanganan yang akan dibertkan. Penanganan
uveitis bisa dilakukan secara bedals dan pemberian obat-obatan, baik lokal atau sistemik.
spesifik atau non spesifik atau kombinasi dari hal tersebut.

Pemberian terapi spesifik dimaksudkan untuk menghilangkan secara langsung ataupun
menghambat agen penyebab. Sedangkan terapi non spesifik menghambat timbulnya
respon peradangan tanpa mempengaruhi penyebabnya. ¥

Terapi non spesifik pada uveitis dapat berupa:

1. Observasi (pengamatan):

Pengamatan pada perkembangan komplikasi dan perubahan progresifitas atau

bertambah berat inflamasi

N

Pengobatan:
Siklopegik:

a
b. Kortikosteroid

£

Imunosupresif

d. Obat antiinflamasi non steroid ‘"

111. IMUNOSUPRESAN:

Imunosupresan adalah obat yang bekerja pada tahap lebih awal dan rangkaian
| reaksi imun yaitu dengan menghambat/menekan suatu tahap reaksi tertentu sehingga
! rangkaian reaksi imun terhenti. **’

Kerja obat imunosupresan lebih spesifik dibandingkan kortikosteroid, yaitu pada sel

limfosit, sedang kortikosteroid mempunyai spektrum yang lebih luas dan bekerja
pada lekosit

6
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Bersitar hepatotoksih dan chnimasi terutama melalui ginjal, sehingga gangguan
kedua funesr organ tersebut merupakan kontraindikasi”!

Dosis vang digunakan adalah 7.5 - 25 mg diberikan setiap minggu secara
peroral atau mramuskular. Setiap 6 — 8 minggu dilakukan evaluasi toksisitas
metotreksat
Metotreksat dosis rendah 12,5 mg/minggu dapat digunakan pada uveitis vang
resisten hortukosteroid '
fek samping vang dapat terjadi adalah hepatotoksik, sitopenia, pneumositis
mterutial. - Obat yang mengurangi konsentrasi metotreksat adalah probenesid,

; . . sicliwasa dn)
sedang vang meningkatkan konsentrasi adalah trimetoprim-sulfameteksasol

4. Siklosporin
Siklosporin masuk ke dalam kelompok polipeptida siklik dengan 11 asam amino,
berasal dari jamur  7olvpociladium mflatum Gams. Bersifat  lipofilk  dan  sangat

S 1L o : S A . . PR v
hidrofilik """ Siklosporin alami diberi nama siklosporin A, sedang derivat sintesinya

dinamai siklosporin B. C. D. E_ ‘>

4.1. Mekanisme kerja siklosporin pada tingkat biologi sel molekular:
Siklosporin masuk ke dalam sitoplasma dan terikat pada protein yang disebut
siklofilin.  Komplek siklosporin reseptor ditransport ke dalam inii sel, kemudian
berinteraksi dengan kromosome.  Proses ini mengganggu transkripsi asam
ribonukleat messenger (mMRNA) terutama encoding m RNA untuk limfokin.

Akibatnya translasi m RNA, dengan akibat sintesa dan pelepasan limfokin (seperti
interleukin —2) dihambat®

o S S T




ingekat mokl\uh
mal Oﬁth'llmol 19087,

Gamp,
Japan Jou

(]I J
M(

Sumbcr
ugs, In:

p NNl\ (& dl

Be
,rtlj
F, Tl
1e M 5wk
fode of Action oflmmunosu;

Vo
Iﬁl \—)l

s0 me/ml Jdalam campuran

'l\t.il‘l den
ql dengan dosis 25 atau 100 mg

peran p‘l-Oh

pentuk

kl
orin
dapat diberikan intré
mikroemulsi

e
lanol
bmmlasi

. “Pol;
SOfy loksi
U gel tilated casto
alin K r oil. Dapat di

, dalam . terbart f

r-oral

apsul (Sandi
(Sandlmnmne) atal

lu« - A .
al). Bila diberikan p

()nsemra _

a e

Ee[:fnal berf)el;lsma tertinggl dicapai dalam
M tap; tida ek demper Jambat penvera

Qllseiltr: d alam bentuk nukroemul

si dalam humor akKuo® dapat

alan,
sirk
ulasi 50-60 %, terikal P° ada

Dad
li
ksrp()protem Waktll pal'l ih da]
€Sl
B I melaluj cairan empedu ke
1sme SiLlospon'n djperce

.

Pis;

Ly m

. toks. Sedangkan obat Y4
1snya meningkat adalal

fek ¢
a1
nping tersering dalah 1 eﬁ 0toKS

8i
S
n Mengal
ami uefrotoksrk




ierusakan ubular permanen terjadi
at ] C

o yang lain termasuk hipertens,

bersit:
sitat v
at reversil i
able pka d {
c] ( V1S i &' |
NRa dosts melmk(m retapl

pada -
pasicr
. 1 Vi e | z
_— vang diben terap! lama. Efek sampin
= \L‘Hll“n l
= ]CP(H e =
vangguan saral, £ angguan tmsnmmulnnl (mual, muntah, dia
r'e.

dNnor .1\.
CKsIa
SIA, NYert 4
yert abdomen '
antau secara ketat

Ol
eh k:
arena 1
a 1tu pasie re
pasien yang mendapal puwobal an ini harus dip
ll 3.0,

keadaan hcnmlulnnm\ a

fungg;
1981 011
o ‘_‘” -
dinjal. tekanan darah dan
erum Lummu

| mening skat lebih dari 20-30%

Dir
reko
mend:
dasika ;
iasikan dosis clli\umn«'l jika s¢

L,d l l
( 1[1 [} l q\ Y 1n. ]
C S )

om.nlk etapt e Jfek teratoge

Sik]
oOsSpPOr ‘
porin tidak bersifat karsin

p
CI
stklosporin:
.o karend berbagai factor:
cindroma Vogt-

Dj
gy
& ]ak.‘
a0 tad: :
pada keaadaan d[siunﬂﬂ 1
" i 7: t - - r 5 :

diangay
gindroma

zil])fa - -
adalah uveitis endog
AtopiK- arthrifis 1'cma'r01c1,

dcrmaull.s

Koy
= anaL
-
Harada. psoriasis.
"pergunakan 3

ang biasa dl
fek antt

n
C I‘()lik-(.;i
‘ruta;m v
_ 40 mg agar eie

3 mE ¢/ l\undll (e

D .
OSI ~
S y
ane dip: :
¢ dipakat adalah 2.2
. jredmson =

m
gk
_ £bb/har;
1ari) dan dapat d;l\mnbmasl engan |

ifat sitolitik (tidak embunul fimfosit penyebad
a
engobatal fidak dilanjutkar karena

pila

lnﬂa
] .
nasj ]Cbih l\ll‘]t'w )

f\q
Fena
S
iklosporin tidak bers!

ghllal
bi [ateral

gy,
1),
efek terapi meh
5 posterior

dj
Iperj
ukan
pengobatan lama untuk

aat 1 5
m S
iklosporin sebaikny? dipe ‘
F 1 Lok
l .
. sikiosport®

sebagal

g tidg)
k responsif dengan terapt

Pen
el
itian yang dilakuka® Sjam

mbinas deng?”

Ing
Il()terapl

kur maupun ko

ng),

At memperlihatkan hasil Y
si ,

Sy pada pasien denga? !
Pasien harus dipanta! ketat

Sg
Tum
kTe s -
tey atinin, dan crea!m"

Se

Seh
ut, i
siklosporin harus dikura?




Daftar Pustaka

(9]

I

N

(o

~]

0]

0O

10

Amencan Academy o Opithaimology, intraokuiar inflammation and Uveitis, in:
Basic and Climeal Science Course seciion 9, San Francisco, American Academy of
Opithaimoiogy. i997-1998 37 - 80.

American Academy oir Ophihaimology, intraokufar inflammation and Uveitis, in:

Basic and Ciinicai Science Course Section 9. San Francisco, American Acadcmy 01

L.

Ophthaimoiogyv: 1994 {993 {7 - 45

Kanski  JJ.  Uvaius,

e Chmeal  Ophthalmology, 4% edition, Oxford,
Butterworthiieinemann: {999 363-317

' a L]

Tyry ¢ T : O, I ™ 5 " : { Uvellls. 1u:
wincup 5. Mo MiD. Nussenblaii R.B. MD, immunologic Mechanisms oi Uvellls, 1L

b

L
~I

Arch Opiithaimoi, voiume 113: 1997 3

(]
)

0 -3525.

Diasio R.B. LoBugiio A, F. Immunomodulators: Immunosupressive Agents and
Immunostimuiants, in: Goodman and Giiman's The Pharmacoiogicai Bases of
Therapeutics, New York. vic Graw-Hill: 1996:1291 — 1299

Langston D.P, Dunkei EC, Handbook of Ocuiar Drug Therapy and Ocuiar Side
Effects of Systemic Drug i st ed, USA: a little Brown and Co: 1991: 182-224.

Dev Sundeep MDD, Mc Calium R M, MD, Jaffe G J MD, Methoirexaie ireatment for
Sarcoid- assoclated Panuveitis, In Ophthimology, 106;1999: 111-118

Borei J.F, The Mode of Action of Immunosupressive Drugs, In: Jjapan Journal
Ophthaimoliogy, voiume 3i: 1987:52i-523.

Waiton RC MD, Nussenbiait RB MD, Whitcup SM MD, Cyclosporine Therapy for
Severe Sight-tirreatening Uveitis in Chiidren and Adolescents, In: Ophthaimoiogy,
105;1998: 2028 - 2034.

Sjamsoe S, MD, et ail, A Clinical Study with Low Dose Cyclosporin A (Sandimmun)
in The Teatment of Refractory Intermediate and Posterior Uveitis, In:

Ophtaimologica indonesiana, volume XIV number 2. Perdami; 1993: 146-150.




