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COMPREHENSIVE DIAGNOSIS AND MANAGEMENT OF PERIPHERAL
ULCERATIVE KERATITIS PATIENT

Abstract

Introduction : Peripheral ulcerative keratitis (PUK) is an inflammatory condition
that affects the juxtalimbal cornea. It is characterized by progressive peripheral
corneal stromal thinning with an associated epithelial defect and can be associated
with an underlying local or systemic pro-inflammatory condition, or present in an
idiopathic form. Progressive stromal lysis can cause corneal perforation, which is
an emergency. PUK occurring in patients with an underlying autoimmune disease
indicate significant morbidity and mortality, so it is important to make a good
diagnosis and comprehensive management.

Purpose : To report the comprehensive diagnosis and management of peripheral
ulcerative keratitis.

Case Report : A 58 years-old female patient came to the External Eye Disease clinic
in Cicendo National Eye Hospital with chief complaint of pain in both eyes. Her
visual acuity of both eyes was 0.2 and 0.2. From the ophthalmologic examination,
Anterior segment examination for the both eye showed crescent shaped lesion with
corneal thinning and stromal melting at 9 o’clock to 5 o’clock. Patient diagnosed
with PUK in the both eye, pseudopterygium in the both eye and cataract senile
immature. The patient then treated with topical and systemic corticosteroid, vitamin
a palmitate ointment, artificial tears.

Conclusion : Diagnosis and management strategy are important to make a
comprehensive and also multidiscpilne management of PUK that can avoid
morbidity also mortality.

Keywords: peripheral ulcerative keratitis, management, diagnosis.



I. Pendahuluan

Peripheral ulcerative keratitis (PUK) adalah penyakit inflamasi
destruktif pada juxtalimbal kornea yang berhubungan dengan penipisan
stroma kornea yang berbentuk bulan sabit, defek epitel, dan sel inflamasi pada
stroma kornea. PUK ditandai dengan peradangan dan ulserasi pada limbus,
area pertemuan kornea dengan sklera. Predileksi kelainan dari PUK terletak
di perifer kornea merupakan karateristik anatomi dan fisiologi dari mata.
PUK bermanifestasi melalui berbagai gejala seperti kemerahan pada mata,
sensitivitas cahaya, dan penglihatan kabur, dengan pemeriksaan klinis

menunjukkan peradangan dan ulkus di daerah limbus.'3

PUK merupakan penyakit inflamasi yang cukup jarang dijumpai, dengan
insidensi sekitar 0,2-3 per juta populasi tiap tahunnya. Penyebab utama PUK
terutama adalah terkait pada penyakit autoimun sistemik. Artritis reumatoid,
merupakan kondisi terkait yang paling umum. Lupus eritematosus sistemik
dan granulomatosis Wegener juga diketahui berkontribusi terhadap terjadinya
PUK. Gangguan autoimun ini memicu peradangan yang dapat memicu
berkembangnya PUK. Diagnosis PUK melibatkan penilaian komprehensif,
menggabungkan pemeriksaan klinis, tes darah untuk penanda autoimun, dan,
dalam kasus tertentu, biopsi jaringan untuk memastikan diagnosis dan
mengidentifikasi proses autoimun tertentu.!*>

Penatalaksanaan PUK mencakup steroid topikal dan sistemik untuk
mengendalikan peradangan, terapi imunosupresif untuk menekan respons
autoimun yang mendasarinya, dan dalam kasus yang parah, agen biologis
seperti infliximab dan rituximab. Tanpa pengobatan yang tepat, PUK dapat
menyebabkan komplikasi yang parah, termasuk perforasi kornea dan
gangguan atau kehilangan penglihatan yang signifikan. Intervensi dini dan
penanganan yang waspada sangat penting dalam mencegah dampak yang
mengancam penglihatan ini, sehingga menyoroti pentingnya pendekatan

multidisiplin dalam kasus PUK.>"7



II. Laporan Kasus

Pasien Ny. S, seorang perempuan berusia 58 tahun datang ke Poli Unit
Infeksi dan Imunologi PMN RS Mata Cicendo pada tanggal 31 Agustus 2023
dengan keluhan kedua mata pedih. Keluhan disertai terdapat plak putih pada
kedua mata. Menurut keterangan pasien, plak putih sudah muncul sejak 4
tahun yang lalu. Pasien juga mengeluhkan rasa mata berair, kadang terdapat
mata merah pada kedua mata. Keluhan pandangan buram, gatal, keluar
kotoran disangkal oleh pasien. Riwayat kelilipan ataupun trauma pada mata
disangkal. Pasien terdapat keluhan lain seperti nyeri sendi, hidung tersumbat
dan pendengaran berkurang sejak 5 tahun yang lalu. Pasien tidak memiliki
riwayat batuk lama, sesak nafas, penurunan berat badan, rambut rontok, dan

mudah lelah.

Pasien sebelumnya terdapat riwayat kontrol ke poli infeksi dan imunologi
PMN RS Mata Cicendo tahun 2020 sebanyak 2 kali dengan diagnosa PUK
ODS dd ulkus mooren dan skleritis OS dan tahun 2021 sebanyak 1 kali dengan
diagnose PUK ODS dd ulkus mooren dan Pseudopterygium ODS. Pasien awal
bulan agustus periksa ke spesialis mata RSUD Ebah Majalaya awal agustus
didiagnosa PUK ODS dd Mooren Ulcer + KSI ODS dan dirujuk ke bagian
poli infeksi dan imunologi PMN RS Mata Cicendo dan periksa ke spesialis
penyakit dalam di RS Al Ihsan didiagnosa sakit autoimun. Dalam keluarga

pasien terdapat adik bungsu pasien yang mengalami sakit mata.

(b) (©

Gambar 2.1 Tampilan klinis berupa pada kunjungan pertama tanggal 31
Agustus 2023 (a) tampak saddle nose deformity (b) tidak terdapat
deformitas jari tangan (c) terdapat hiperpigmentasi pasca inflamasi
pada kaki



Pemeriksaan fisik menunjukkan tanda vital dalam batas normal.
Pemeriksaan generalis didapatkan tanda saddle nose deformity pada hidung
pasien, terdapat hiperpigmentasi pasca inflamasi pada kulit kaki pasien. Hasil
pemeriksaan oftalmologis pada kunjungan pertama didapatkan tajam
penglihatan mata kanan 0.2 dan mata kiri 0.2. Tekanan intraokular mata kanan
dan kiri yaitu 14 dan 16 mmHg. Pemeriksaan segmen anterior mata kanan
konjungtiva bulbi terdapat injeksi siliar effron grade dua dan
pseudopterygium. Pemeriksaan kornea dengan menggunakan tes fluoresein
terdapat ulkus perifer berbentuk crescent disertai dengan penipisan stroma
dari arah jam sembilan hingga jam lima. Kedalaman bilik mata depan Van
Herick grade 111 serta flare and cell -/-. Pupil berbentuk relatif bulat, todak
terdapat sinekia , lensa yang agak keruh. Pemeriksaan segmen anterior mata
kiri konjungtiva bulbi terdapat injeki siliar effron grade satu dan
pseudopterygium. Pemeriksaan kornea dengan menggunakan tes fluoresein
terdapat ulkus perifer berbentuk crescent disertai dengan penipisan stroma
dari arah jam delapan hingga jam lima. Kedalaman bilik mata depan Van
Herick grade 111 serta flare and cell -/-. Pupil berbentuk relatif bulat, tidak
terdapat sinekia, lensa yang agak keruh. Pada pemeriksaan segmen posterior

ODS dalam batas normal.
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Gambar 2.2 Gambar pemeriksaan segmen anterior (a) mata kanan
terdapat ulkus perifer dan (b) mata kiri terdapat ulkus
perifer.

Dikutip dari: PMN RS Mata Cicendo

Pasien didiagnosis dengan Bilateral PUK, Pseudopterygium ODS dan

Katarak Senilis Immatur ODS. Terapi yang diberikan berupa fluorometholone



4 x 1 tetes ODS, levofloxacin 6x1 tetes ODS, vitamin A Palmitate 3x1 tetes
ODS, artificial tears 6x1 tetes ODS dan methylprednisolone 1 x 48 mg. Pasien
direncanakan untuk dilakukan pemeriksaan Rheumatoid Factor (RF), ANA
Profile, ANCA, CRP, dan thorax X-Ray. Pasien dikonsulkan ke bagian
Rheumatologi dan THT di RSUP dr. Hasan Sadikin dan terjadwal untuk

kontrol seminggu yang akan datang.
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Gambar 2.3 Gambar pemeriksaan segmen anterior (a) mata kanan
terdapat ulkus perifer dan (b) mata kiri terdapat ulkus
perifer.

Dikutip dari: PMN RS Mata Cicendo

Pada tanggal 8 September 2023 keluhan pada mata pasien berkurang. Hasil
pemeriksaan best corrected visual acuity mata kanan 0.2 dan mata kiri 0.3.
Tekanan intraokular mata kanan dan kiri yaitu 16 mmHg. Pemeriksaan
segmen anterior mata kanan konjungtiva bulbi terdapat injeksi siliar effron
grade dua disertai dan pseudopterygium. Pemeriksaan kornea dengan
menggunakan tes fluoresein terdapat ulkus perifer berbentuk crescent disertai
dengan penipisan stroma dari arah jam sembilan hingga jam lima. Kedalaman
bilik mata depan Van Herick grade 111 serta flare and cell -/-. Pupil berbentuk
relatif bulat, tidak terdapat sinekia, lensa yang agak keruh. Pemeriksaan
segmen anterior mata kiri konjungtiva bulbi terdapat injeki siliar effion grade
dua dan pseudopterygium. Pemeriksaan kornea dengan menggunakan tes
fluoresein terdapat ulkus perifer berbentuk crescent disertai dengan penipisan

stroma dari arah jam delapan hingga jam lima. Kedalaman bilik mata depan



Van Herick grade 111 serta flare and cell -/-. Pupil berbentuk relatif bulat, tidak
terdapat sinekia, lensa yang agak keruh. Pada pemeriksaan segmen posterior
ODS terdapat tigroid fundus. Hasil pemeriksaan Thorax X-Ray didaptakan
hasil kardiomegali tanpa bendungan paru, atherosklerosis aorta, tidak tampak

gambaran TB paru aktif maupun pneumonia.

Gambar 2.4 Pemeriksaan Rontgen Thorax
Dikutip dari: PMN RS Mata Cicendo

Pasien didiagnosis dengan Bilateral PUK, Pseudopterygium ODS dan
Katarak Senilis Imatur ODS. Pasien mendapatkan terapi fluorometholone
tappering off 3x1 tetes ODS untuk minggu pertama, 2x1 tetes ODS untuk
minggu kedua, Vitamin A Palmitate 3x1 tetes ODS, artificial tears 6x1 tetes
ODS dan methylprednisolone 1 x 40 mg untuk minggu pertama dan 1 x 32
mg untuk minggu kedua. Pasien kemudian direncanakan untuk kontrol dua

minggu yang akan datang.

Gambar 2.4 Gambar foto fundus ODS terdapat #igroid fundus
Dikutip dari: PMN RS Mata Cicendo



II1. Diskusi

Peripheral ulcerative keratitis (PUK) adalah penyakit inflamasi
destruktif pada kornea juxtalimbal yang berhubungan dengan penipisan
stroma kornea yang berbentuk bulan sabit, defek epitel, dan sel inflamasi pada
stroma kornea. PUK mempengaruhi kornea juxtalimbal dan secara klasik
muncul dengan defek epitel dan lisis stroma. Kondisi peradangan ini
menghasilkan interaksi yang kompleks antara autoimunitas tubuh, anatomi
dan fisiologi kornea perifer, dan lingkungan. Gupta dkk menyatakan bahwa
insidensi PUK lebih tinggi pada perempuan daripada laki-laki.!>* Pasien pada
kasus ini pasien ialah seorang perempuan yang mana sesuai dengan

epidemiologi pasien dengan PUK.

Berdasarkan etiologinya, PUK dapat diklasifikasikan menjadi PUK
infeksi atau non-infeksi dan berhubungan dengan penyakit mata atau sistemik.
Penyebab non-infeksi meliputi etiologi autoimun, dermatologis, neurologis,
dan pascabedah. Diagnosis penyebab yang mendasarinya sangat penting
untuk mengurangi angka kematian dan morbiditas sistemik dan mata.
Penyakit autoimun mewakili hampir separuh penyebab PUK yang tidak
menular. rheumatoid arthritis (RA) dilaporkan menyebabkan 34% PUK
noninfeksius dengan keterlibatan bilateral pada 50% kasus. Granulomatosis
dengan poliangiitis (IPK) adalah wvaskulitis sistemik yang umumnya
berhubungan dengan PUK pada stadium lanjut. Etiologi autoimun lain dari
PUK termasuk Systemic lupus erythematosus (SLE), polyarteritis nodosa
(PAN), progressive systemic sclerosis (PSS), Sjogren Syndrome (SS),
relapsing polychondritis (RP), dan giant cell arteritis (GCA). Penyebab
dermatologis termasuk acne rosacea, yang dilaporkan melibatkan kornea
pada 33% pasien.®%”

Infeksi merupakan yang dilaporkan sebagai penyebab paling umum
kedua PUK, menyebabkan sekitar 20% dari seluruh kasus. Infeksi kornea
perifer harus dikaitkan dengan penipisan stroma bulan sabit dengan ulserasi
dan infiltrat inflamasi stroma untuk didefinisikan sebagai PUK. Sharma dkk
melaporkan bahwa 19,7% PUK yang menular disebabkan oleh sumber mata,

dengan bakteri mewakili 73,3% kasus. Infeksi sistemik yang terkait dengan



PUK termasuk bakteri (tuberkulosis, sifilis, lyme), virus (varicella-zoster),

jamur, dan etiologi parasite.?>*

Mekanisme pasti yang menyebabkan PUK masih belum jelas, namun
penelitian menunjukkan bahwa baik faktor humoral maupun mekanisme imun
seluler terlibat. Terdapat hipotesis bahwa respons sel T yang abnormal
mengawali produksi antibodi dari sel plasma, yang kemudian diikuti dengan
pembentukan kompleks imun yang disimpan di stroma kornea perifer. Hal ini
mengakibatkan aktivasi jalur komplemen, yang menyebabkan kemotaksis sel-
sel inflamasi dan pelepasan kolagenase dan protease, yang menyebabkan

invasi dan kerusakan stroma pada kornea perifer.!>
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Gambar 3.1 Patofisiologi keratitis ulseratif perifer melibatkan

interaksi respon imun seluler dan humoral
Dikutip dari: Gupta dkk.2
PUK memiliki presentasi klinis yang bervariasi, dapat terjadi secara
bilateral, namun sebagian besar kasus bersifat unilateral. Manifestasi klinis
dapat berupa mata merah, nyeri, mata berair, dan fotofobia adalah gejala awal
pada sebagian besar kasus. Nyeri merupakan ciri utama PUK dan
intensitasnya dapat bervariasi. Nyeri terlihat tidak sebanding dengan tingkat
keparahan yang terlihat pada ulkus mooren. Gangguan penglihatan dapat
dilihat pada kasus akut dan kronis. Dalam kasus akut, gangguan penglihatan
mungkin disebabkan oleh peradangan dan bervariasi dari ringan hingga berat.
PUK kronis menyebabkan astigmatisme kornea dan kekeruhan kornea, yang

menyebabkan gangguan penglihatan. Ada berbagai tanda yang menunjukkan



PUK. Temuan paling penting, ulkus pada bagian perifer kornea, ditandai
dengan defek epitel, penipisan kornea, dan infiltrasi pada limbus dengan tepi
menjorok. Ulkus awalnya mengenai sepertiga permukaan kornea dan
kemudian berkembang menjadi perforasi kornea.!>* Pada laporan kasus ini
melaporkan gejala klinis pasien bersifat bilateral dengan gejala kedua mata

nyeri dan berair. Terdapat ulkus di perifer pada kedua mata.

Evaluasi harus mencakup anamnesis yang cermat, pemeriksaan fisik, dan
penilaian sistematis. Pendekatan holistik harus diarahkan pada gejala kondisi
sistemik yang berhubungan dengan keratitis ulseratif perifer. Pemeriksaan
darah dasar yang harus dilakukan meliputi hitung darah lengkap dengan
trombosit dan hitung diferensial; urea, kreatinin dan elektrolit; tingkat
sedimentasi eritrosit; Protein C-reaktif dan analisis urin. Pemeriksaan darah
dan radiologi yang lebih spesifik dirinci pada Tabel 3.2. Beberapa kondisi
mungkin memerlukan biopsi untuk membantu konfirmasi diagnosis
ditampilkan pada.!'3- Pada laporan kasus ini dilakukan beberapa pemeriksaan
penunjang darah rutin didapatkan hasil anemia dan leukositosis, dan hasil foto

thorax tidak tampak gambaran tb paru aktif maupun pneumonia.

Investigation Reason
HIV serology HIV infection
RPR and TPHA Syphilis

Hepatitis B and C
Rheumatoid factor

Hepatitis and cryoglobulinaemia
Rheumatoid arthritis

Rheumatoid arthritis

Anti-citrulinated antibodies

Granulomatosis with polyangiitis,
microscopic polyangiitis, and
eosinophilic granulomatosis with
polyangiitis

Anti-neutrophil cytoplasmic
antibodies

Antinuclear antibodies Systemic lupus erythematosus

Angiotensin-converting enzyme Sarcoidosis
Uric acid Gout
Chest X-ray Tuberculosis, sarcoidosis and

granulomatosis with polyangiitis

Mantoux test

Tuberculosis

Tabel 3.2 Pemeriksaan penunjang pada PUK

Dikutip dari: Héllhumer.3
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Prinsip pertama dalam pengobatan PUK adalah mengatasi penyebab yang
mendasarinya. Hal ini penting untuk mengurangi morbiditas pada mata dan
potensi kematian yang terkait dengan kondisi inflamasi sistemik. Selain itu,
paradigma penatalaksanaan saat ini terdiri dari pengobatan selama fase akut
dengan imunosupresi sistemik, biasanya berupa kortikosteroid dan agen
imunomodulator. Hal ini diikuti dengan pengurangan kortikosteroid secara
bertahap dan mempertahankan agen imunomodulator untuk menghindari
kekambuhan penyakit. Sepanjang perjalanan penyakit, imunosupresi dan
pelumas topikal yang agresif harus digunakan untuk meminimalkan
kehilangan stroma dan mengoptimalkan permukaan mata. Jika suatu saat ada
kekhawatiran akan perforasi kornea atau ulserasi yang memburuk meskipun
telah diberikan terapi medis maksimal, intervensi bedah dini diindikasikan.
Meskipun terdapat kemajuan terkini dalam rejimen terapi imunosupresi,
diagnosis dini dan pengendalian optimal penyakit sistemik yang menyertainya
tetap menjadi faktor prognosis utama PUK.*”” Pada kasus ini diberikan
steroid tetes mata secara tapering off, vitamin a palmitate, artificial tears dan

kortikosteroid oral.

Presumed Infectious Peripheral Keratitis

!

Corneal scrapping done for microscopic evaluation and culture-senstivity
and
Start empirical therapy
(Fortified topical antibiotic+ cycloplegics + oral anti-microbialst)

i e

Culture positive Culture negative

t Indications to start systemic therapy (oral anti-microbials) include the
following:

¢ Size of the Ulcer > 5mm in greatest dimension

e Depth of involvement more than 50% involvement
* Presence of hypopyon

¢ Impending/ frank perforation

* Associated endophthalmitis/panophthalmitis

Gambar 3.3 Algoritma tatalaksana PUK
Dikutip dari: Tandon dkk.*
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Prognosis quo ad vitam pada pasien ini dubia karena penyakit sistemik
yang mendasari belum dapat ditegakkan. Prognosis quo ad functionam dubia
karena progresivitas penyakit sesuai dengan penyakit sistemik yang
mendasari. Prognosis quo ad sanationam dubia.

IV. Simpulan
Peripheral ulcerative keratitis (PUK) adalah penyakit inflamasi

destruktif pada kornea juxtalimbal yang berhubungan dengan penipisan
stroma kornea yang berbentuk bulan sabit, defek epitel, dan sel inflamasi pada
stroma kornea. Berdasarkan etiologinya, PUK dapat diklasifikasikan menjadi
PUK infeksi atau non-infeksi dan berhubungan dengan penyakit mata atau
sistemik. PUK memiliki presentasi klinis yang bervariasi, dapat terjadi secara
bilateral, namun sebagian besar kasus bersifat unilateral. Manifestasi klinis
dapat berupa mata merah, nyeri, mata berair, dan fotofobia adalah gejala awal
pada sebagian besar kasus. Evaluasi harus mencakup anamnesis yang cermat,
pemeriksaan fisik, dan penilaian sistematis. Pendekatan holistik harus
diarahkan pada gejala kondisi sistemik yang berhubungan dengan keratitis
ulseratif perifer. Prinsip pertama dalam pengobatan PUK adalah mengatasi
penyebab yang mendasarinya. Hal ini penting untuk mengurangi morbiditas
pada mata dan potensi kematian yang terkait dengan kondisi inflamasi

sistemik.
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