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Abstrak

Psoriasis merupakan penyakit kulit kronik ditandai perubahan kulit tipikal. Patogenesis diduga berhubungan dengan
aktivasi sel T helper (Th)1, Thl7, dan Th22 serta inhibisi regulatory T lymphocytes (Treg). Visfatin merupakan protein
yang dihasilkan oleh white adipose tissue, diduga memiliki peran dalam modulasi respon imun dan inflamasi sehingga
mempengaruhi tingkat keparahan psoriasis. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis hubungan kadar visfatin serum
dengan tingkat keparahan psoriasis. Penelitian observasional analitik laboratorik dengan rancangan potong lintang
dilakukan pada bulan Februari sampai dengan April 2014 di Poliklinik IKKK Divisi Alergo Imunologi RSUP Dr.
Mohammad Hoesin Palembang. Empat puluh pasien yang memenuhi kriteria inklusi diikutsertakan sebagai subjek
penelitian secara consecutive sampling. Pada semua subjek penelitian dilakukan pemeriksaan kadar visfatin serum dan
penilaian keparahan Klinis psoriasis berdasarkan total skor PASI. Korelasi positif kuat antara PASI dan kadar visfatin
serum menggunakan Pearson correlation (0.089, p = 0.000), terdapat perbedaan signifikan skor PASI pada kadar
visfatin serum normal dan tinggi menggunakan Student’s ¢t test (p = 0.000). Analisis regresi ganda menunjukkan hanya
kadar visfatin serum yang berhubungan dengan PASI (p = 0.001 dan p = 0.000). Kadar visfatin serum dapat menjadi
faktor prediktor tingkat keparahan psoriasis berdasarkan skor PASI.

Kata kunci: Psoriasis, skor PASI, kadar visfatin serum
Abstract

The Association Between Visfatin Serum level and Severity of Psoriasis at Dr. Mohammad Hoesin General
Hospital Palembang. Psoriasis is a chronic skin disease characterized by typical skin changes. Psoriasis pathogenesis
has been linked to the T helper cell (Th) 1, Th17 and Th22 activation, as well as regulatory T lymphocytes (Treg)
inhibition. Visfatin is a protein produced by white adipose tissue, it’s suspected have a role in modulating the immune
response and inflammation that affects the severity of psoriasis. The objective of this study was to investigate the
association of visfatin serum level and severity of psoriasis. An observational analytical laboratory study with cross-
sectional design was conducted from February to April 2014 in Alergo Immunology outpatient clinic, Department of
Dermatovenereology Dr. Mohammad Hoesin General Hospital Palembang. A total of 40 psoriasis patients who met the
inclusion criteria were recruited by consecutive sampling. Visfatin serum level has been examined to all patients and the
clinical severity of psoriasis was evaluated by PASI score. There was a strong positive correlation between PASI score
and visfatin serum level measurement using Pearson correlation (0.089, p = 0.000), there was significant difference in
PASI score at normal-high level of visfatin serum using Student's t-test (p = 0.000). Multiple regression analysis
showed that only visfatin serum level associated with PASI score (p = 0.001 and p = 0.000). Visfatin serum level can be
a predictor factor for severity of psoriasis based on PASI score.

Keywords: Psoriasis, PASI score, visfatin serum level
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1. Pendahuluan

Psoriasis merupakan penyakit kulit kronik ditandai
perubahan kulit tipikal.>? Prevalensi bervariasi pada
setiap negara, berkisar antara 0.1-11.8%. Prevalensi di
Rumah Sakit Umum Pusat Nasional Dr. Cipto
Mangunkusoma(RSUPNCM) Jakarta mencapai 2.3%.
Kejadian pada laki-laki dan perempuan sama.l3*4
Parameter untuk menentukan tingkat keparahan pasien
psoriasis ialah Psoriasis Area and Severity Index
(PASI). Perhitungannya ~ menggunakan  rumus
berdasarkan persentase pada empat daerah tubuh yang
terkena, yaitu: kepala, badan, ektremitas atas, dan
bawah dengan skala 0-6 dan lesi vyaitu: eritema,
indurasi, dan skuama dengan skala 0-4. Rentang skor
PASI adalah 0-72. Berdasarkan kategori skor PASI,
psoriasis dibedakan menjadi 3 golongan, yaitu: (1)
Psoriasis ringan, skor PASI <7; (2) Psoriasis sedang,
skor PASI 7-12; (3) Psoriasis berat, skor PAS| >12.5¢

Patogenesis psoriasis hingga saat ini belum jelas. Kunci
patogenesis psoriasis diduga berhubungan dengan
aktivasi sel T helper (Th)l, Thl7, dan Th22, serta
inhibisi regulatory T lymphocytes (Treg).’

Jaringan adiposa terdiri atas jaringan adiposa
putih/white adipose tissue (WAT) dan jaringan adiposa
coklat/brown adipose tissue (BAT). Jaringan adiposa
merupakan organ endokrin dan parakrin aktif yang
mensekresi berbagai mediator disebut adipokin.®®

Adipokin ini memiliki beragam fungsi, antara lain pada
sistem imun, endokrin, metabolik, dan kardiovaskular.
Adipokin yang dihasilkan antara lain visfatin, resistin,
adiponectin, dan omentin.®® Visfatin disebut juga pre-B
cell colony-enhancing factor (PBEF) atau nicotinamide
phosphoribotransferase (NAMPT) merupakan protein
yang dihasilkan oleh viseral fat (white adipose tissue)
dengan berat molekul 52 kDa. Visfatin diketahui
berperan dalam sistem endokrin dan imun.*°

Data mengenai visfatin pada pasien psoriasis masih
sangat terbatas, tetapi terdapat dugaan visfatin
berpengaruh terhadap patogenesis psoriasis. Visfatin
diduga memiliki peranan dalam modulasi respon imun
dan inflamasi melalui induksi Thl, Thl7 serta inhibisi
Th2 dan Treg. Peranan tersebut dapat meningkatkan
respon proliferatif. Beragam sel seperti neutrofil,
monosit, dan makrofag dapat berinteraksi dengan
visfatin. Dugaan lain menyatakan peningkatan kadar
visfatin dapat meningkatkan respon sitokin proinflamasi
dan menghambat anti inflamasi.**

Sampai saat ini belum diketahui jelas apakah terdapat
hubungan antara kadar visfatin dengan psoriasis.*

Penelitian oleh Gerdes dkk tahun 2011 terhadap 79
pasien psoriasis dan 80 kontrol sehat, menyatakan
visfatin serum meningkat secara signifikan pada
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kelompok psoriasis vulgaris dibandingkan kontrol.
Visfatin diduga menginduksi infiltrasi sel Thl dan Th17
atau neutrofil pada kulit. Penelitian ini juga menyatakan
terdapat peran visfatin sebagai penghubung antara
psoriasis dan sindroma metabolik.

Penelitian oleh Ismail dkk tahun 2012 terhadap 46
pasien psoriasis vulgaris dan 42 kontrol sehat
menunjukkan bahwa visfatin serum meningkat pada
kelompok psoriasis vulgaris dibandingkan kontrol serta
berkorelasi positif dengan tingkat keparahan dan durasi
penyakit.?® Penelitian oleh Bozkurt dkk tahun 2010
terhadap 40 pasien psoriasis dan kontrol sehat tidak
menunjukkan perbedaan signifikan, tetapi berhubungan
dengan tingkat keparahan Klinis berdasarkan skor
PASI.12

Terapi spesifik untuk menurunkan kadar visfatin belum
jelas. Penelitian Ming dkk tahun 2013 menyatakan
penurunan kadar visfatin pada pasien dengan penyakit
jantung koroner dengan pemberian atorvastatin, yang
merupakan salah satu terapi hiperkolesterol untuk
kelainan jantung dan aterosklerotik.'* Penelitian oleh
Aktunc dkk tahun 2011 pada tikus dengan Kolitis
menemukan  respon imunomodulator  atorvastatin
terhadap sistem imun, Atorvastatin dinyatakan menekan
sitokin proinflamasi TNF-a dan IL-17 serta I1L-23 yang
dihasilkan olen Thl7. Atorvastatin juga dinyatakan
dapat meningkatkan produksi IL-4 dan IL-10 oleh Th2
sebagai sitokin anti inflamasi. Kedua mekanisme ini
menyebabkan turunnya reaksi inflamasi. tetapi hal ini
masih belum jelas.*

Penelitian mengenai hubungan kadar visfatin dan
psoriasis masih terbatas. Hubungan antara kadar visfatin
dengan psoriasis serta tingkat keparahannya juga belum
diketahui secara jelas. Berdasarkan latar belakang
tersebut maka peneliti ingin mengetahui hubungan
kadar visfatin serum dengan tingkat keparahan psoriasis
di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang.

2. Metode Penelitian

Penelitian ini  merupakan observasional analitik
laboratorik dengan rancangan potong lintang yang
dilakukan pada bulan Februari sampai dengan April
2014 di Poliklinik Kulit dan Kelamin Divisi Alergo
Imunologi RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang
dan telah mendapat persetujuan komite etik. Pasien
psoriasis yang memenuhi kriteria inklusi diikutsertakan
sebagai subjek penelitian secara consecutive sampling
dengan menandatangani persetujuan setelah penjelasan.
Kriteria inklusi semua pasien psoriasis berdasarkan
kriteria klinis. Kriteria ekslusi pasien periode 6 bulan
sebelum diambil sampel darah penelitian mendapatkan
pengobatan sistemik berupa S blocker, thiazide,
kortikosteroid oral, retinoid, siklosporin, dan obat
penurun lipid; penyakit inflamasi kronis lain seperti
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artritis reumatoid, lupus eritematosus diskoid, dan lupus
eritematosus sistemik; diabetes mellitus; kelainan ginjal

dan hepar; kelainan kardiovaskular; hamil serta
menyusui.
Variabel yang diteliti keparahan Kklinis psoriasis

berdasarkan total skor PASI dan kadar visfatin serum.
Instrument untuk menilai kadar visfatin serum yaitu
Adipogen Kit Sandwich Enzyme Linked Immunosorbent
Assay (ELISA). Kadar visfatin dinyatakan normal jika
<2.13 ng/ml dan tinggi jika >2.13 ng/ml. Sampel yang
digunakan berupa whole blood sebanyak 5 ml,
Pemeriksaan kadar visfatin serum berpedoman kepada
tehnik pemeriksaan ELISA.*

Peserta penelitian menjalani wawancara oleh peneliti
menggunakan lembar status  penelitian  untuk
mendapatkan data demografik. Diagnosis psoriasis dan
penetuan varian tipe dilakukan berdasarkan anamnesis
dan pemeriksaan dermatologik. Penilaian keparahan
klinis psoriasis menggunakan skor PASI dilakukan
dalam hari yang sama dengan pelaksanaan wawancara.

Data yang terkumpul diperiksa, diberi kode, dan
dimasukkan dalam komputer. Data tentang karakteristik
sampel penelitian meliputi usia, jenis kelamin, tingkat
pendidikan, pekerjaan, indeks massa tubuh (IMT),
durasi menderita psoriasis, riwayat keluarga dengan
psoriasis, varian tipe, skor PASI serta kadar visfatin
serum dianalisis secara univariat. Analisis bivariat
dengan uji Chi-square dilakukan untuk melihat
hubungan tiap data demografik dengan skor PASI.
Analisis menggunakan Student’s t-test dilakukan untuk
menentukan apakah terdapat perbedaan signifikan kadar
visfatin serum dengan tingkat keparahan psoriasis.
Analisis korelasi Pearson digunakan untuk menentukan
hubungan kadar visfatin serum dengan tingkat
keparahan psoriasis. Analisis multivariat dengan uji
regresi ganda digunakan untuk menentukan apakah
kadar visfatin serum merupakan faktor prediktor yang
mempengaruhi tingkat keparahan psoriasis. Analisis
statistik dilakukan dengan program Statistical Programs
for Social Science (SPSS) versi 18.0 (SPSS Inc., USA)

3. Hasil

Total sampel penelitian yang memenuhi kriteria inklusi
sebanyak 40 subjek. Subjek penelitian berusia 11
sampai 70 tahun (rerata 41.38 tahun). Distribusi jenis
kelamin terdiri atas 25 orang (60.0%) laki-laki dan 16
orang (40.0%) perempuan. Distribusi tingkat pendidikan
terbanyak SMA 18 orang (45.5%). Distribusi pekerjaan
terbanyak adalah pegawai swasta 15 orang (37.5%).
Sebanyak 38 subjek (95.0%) tidak memiliki riwayat
psoriasis dalam keluarga. Rerata durasi menderita
psoriasis 59.12 bulan. Varian tipe terbanyak psoriasis
vulgaris yaitu 39 orang (97.5%). Mayoritas IMT
normoweight 17 orang (42.5%). Kadar visfatin serum
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terbanyak dalam penelitian ini adalah normal sebanyak
22 orang (55.0%) dan mayoritas memiliki PASI ringan
yaitu 26 orang (65.0%).

Pada analisis bivariat hanya jenis kelamin, IMT dan
kadar visfatin serum yang memiliki hubungan bermakna
dengan skor PASI (p <0.05). (Tabel 1)

Tabel 1. Hubungan bermakna variabel dan kovariabel
terhadap skor PASI

Variabel dan kovariabel Nilai p
Jenis kelamin 0.047
IMT 0.036
Kadar visfatin serum 0.000

Analisis skor PASI terhadap kadar visfatin serum
menggunakan Student’s t-test. Hasil yang didapatkan
menunjukkan pada kadar visfatin serum normal, rerata
skor PASI adalah 3.9 £ 1.5 sedangkan jika kadar tinggi
rerata skor PASI adalah 7.4 + 1.9 dengan nilai p = 0.000
(p <0.05). (Tabel 2)

Tabel 2. Perbedaan rerata skor PASI antara 2 kategori
visfatin serum

Kadar visfatin Jumlah Rerata SD
serum
Normal 22 3.9364 1.59838
Tinggi 18 7.4444 1.94822

Kekuatan korelasi antara skor PASI dan kadar visfatin
serum dinilai menggunakan Pearson correlation dengan
nilai 0.829 dan p = 0.000 (p <0.05). (Tabel 3)

Tabel 3. Korelasi skor PASI terhadap kadar visfatin serum

Korelasi Rerata SD Nilai Pearson
p correlation
(r)
Skor PASI 5.51 2.48
Kadar 2.37 2.13 0.000 0.829
visfatin

Analisis regresi ganda digunakan untuk menilai korelasi
antara variabel visfatin serum numerik dan skor PASI.
Hasil menunjukkan hanya visfatin serum yang
berpengaruh terhadap skor PASI dengan nilai p = 0.000
(p <0.05) dan R square 0.699. Skor PASI dapat
diprediksi dari hasil kadar visfatin serum numerik.
Model yang didapatkan dari metoda stepwise regresi
ganda untuk memprediksi skor PASI yaitu:
5.079 + (0.900 x kadar visfatin serum). (Tabel 4)
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Tabel 4. Model prediksi nilai skor PASI berdasarkan
variabel visfatin numerik

Variabel Nilai R Konstanta ~ Koefisien
p Square Visfatin
Usia 0.480
J. kelamin 0.641
Pendidikan 0.595
Pekerjaan 0.750
Durasi 0.913
Varian tipe 0.946
R. keluarga ~ 0.805
IMT 0.912
Visfatin 0.000 0.699 5.079 0.900

4. Pembahasan

Subyek penelitian terbanyak berusia 50-59 tahun dan
30-39 tahun (27.5% dan 25.0%) sedangkan yang paling
sedikit berusia 60-69 tahun dan 70-79 tahun (5.0% dan
2.5%), sesuai dengan kepustakaan yang menyatakan
prevalensi terbanyak pada usia 20-29 tahun serta 30-39
tahun dan menurun seiring bertambahnya usia yaitu
pada kelompok umur 60 tahun, serta tidak adanya kaitan
spesifik antara usia dan skor PASI.*6:17

Subyek penelitian terdiri atas 60% laki-laki dan 40%
perempuan. Menurut kepustakaan tidak ada perbedaan
kejadian psoriasis pada laki-laki dan perempuan serta
tidak ada kaitan antara jenis kelamin dan skor PASI.181°
Hasil bermakna dalam penelitian ini  mungkin
disebabkan cara pengambilan sampel dengan
consecutive sampling.

Tingkat pendidikan terbanyak SMA (45.5%) dengan
mayoritas pekerjaan sebagai pegawai swasta (37.5%).
Menurut kepustakaan pasien psoriasis dengan tingkat
pendidikan tinggi memiliki PASI lebih ringan dan
subjek dengan pekerjaan yang disertai stresor tinggi
cenderung memiliki PASI lebih tinggi. Pada penelitian
ini tidak ditemukan hubungan bermakna dengan skor
PASI, hal ini disebabkan perbedaan variasi
sosiodemografi tiap daerah dan data pasti mengenai
tingkat pendidikan dan pekerjaan dengan skor PASI
masih terbatas.?

Hampir seluruh subyek penelitian (95.0%) tidak
memiliki riwayat psoriasis dalam keluarga. Kepustakaan
menyatakan hubungan riwayat keluarga dengan
psoriasis bervariasi dan melibatkan multipel faktor (gen,
ras, serta geografis).! Hasil yang tidak bermakna pada
penelitian ini mungkin disebabkan tingginya jumlah
subyek tanpa riwayat keluarga.
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Durasi minimal dalam penelitian ini 1 bulan dan
maksimal 24 bulan dengan rerata 59.12+6.21, serupa
dengan penelitian subagio dengan rerata durasi
64.15+67.34.%6 Terdapat kepustakaan yang menyatakan
terdapat hubungan bermakna antara durasi dan tingkat
keparahan penyakit.° Hasil yang tidak bermakna dalam
penelitian ini mungkin disebabkan persentase skor PASI
sedang dan berat hanya 12.0% dan 5.0% dari keseluruhan
subyek penelitian.

Hampir seluruh subyek penelitian (97.5%) menderita
psoriasis vulgaris, hal ini sesuai dengan penelitian oleh
Rusmawardiana dan Subagio di RSUP Dr. Mohammad
Hoesin  Palembang tahun 201116  Kepustakaan
menyatakan  psoriasis  wvulgaris  kisaran 90%  dari
keseluruhan pasien psoriasis sedangkan psoriasis gutata
1.9%.!

Mayoritas pasien penelitian memiliki IMT normoweight
(42.5%), sedangkan overweight dan heavily overweight
32.5% dan 22.5%. Kepustakaan menyatakan obesitas
dan overweight meningkatkan risiko kejadian psoriasis
dan berhubungan erat dengan peningkatan induksi
sitokin pro inflamasi sehingga mempengaruhi tingkat
keparahan psoriasis.?*?? Pada penelitian ini ditemukan
hubungan bermakna antara IMT dan skor PASI.

Kadar visfatin serum terbanyak pada penelitian ini
adalah normal (55.0%), serupa dengan penelitian Ismail
dkk dan Bozkurt dkk pada tahun 2012 serta 2010.1012
Terdapat hubungan bermakna antara visfatin dan skor
PASI, semakin tinggi kadar visfatin maka skor PASI
akan semakin tinggi pula.

Mayoritas skor PASI dalam penelitian ini adalah ringan
(65.0%), sesuai dengan kepustakaan yang menyatakan
persentase pasien psoriasis dengan skor PASI ringan
adalah 65.0% dari keseluruhan kasus psoriasis di
dunia.?®

Kekuatan Kkorelasi skor PASI dan kadar visfatin serum
didapat dengan Pearson correlation 0.829 yang
menyatakan terdapat korelasi positif kuat antar
keduanya.

Analisis skor PASI terhadap kadar visfatin serum
dilakukan menggunakan Student’s t-test untuk menilai
apakah terdapat perbedaan signifikan skor PASI pada
kadar visfatin serum normal dan tinggi. Hasil
menunjukkan jika kadar normal maka rerata skor PASI
yaitu 3.9+1.5 dan jika tinggi maka rerata skor PASI
yaitu 7.4+1.9 dengan nilai p = 0.000 (p <0.05). Analisis
ini meyatakan terdapat perbedaan signifikan skor PASI
pada kadar visfatin serum normal dan tinggi.

Analisis regresi ganda dilakukan untuk menentukan
variabel dan kovariabel memiliki hubungan dengan skor
PASI. Analisis ini menggunakan model variabel visfatin



MKS, Th. 46, No. 3, Juli 2014

numerik terhadap skor PASI. Pada variabel visfatin
numerik menunjukkan hasil bermakna dengan nilai p =
0.000 (p <0.05), sedangkan kovariabel lain
menunjukkan hasil yang tidak bermakna (p >0.05).
Hasil ini berarti dalam penelitian ini hanya kadar
visfatin serum yang berhubungan dengan skor PASI.

Hasil kekuatan analisis regresi ganda dapat dilihat dari r
square, yaitu 0.699. Model analisis regresi ganda
menghasilkan rumus prediksi skor PASI adalah:

Skor PASI = 5.079 + (0.900 x kadar visfatin serum)
Hasil ini menyatakan bahwa jika kadar visfatin normal
maka skor PASI ringan sedangkan jika kadar visfatin
tinggi maka skor PASI sedang hingga berat. Model
rumus prediksi analisis regresi ganda tersebut
menyatakan bahwa skor PASI memiliki hubungan
dengan kadar visfatin serum.

Peran visfatin pada psoriasis masih belum sepenuhnya
dimengerti. Beberapa peneliti berpendapat bahwa
visfatin berperan sebagai mediator modulasi imun,
berfungsi untuk mengaktivasi berbagai jalur yang
terlibat dalam respon inflamasi. Visfatin sendiri diduga
berinteraksi dengan sejumlah sitokin proinflamasi dan
anti inflamasi.?#? Peningkatan kadar visfatin sendiri
akan menginduksi berbagai sitokin proinflamasi dan
menekan sitokin anti inflamasi serta menginduksi
respon proliferatif dan inflamasi sehingga berperan pada
tingkat keparahan psoriasis.6-26

Terapi spesifik untuk menurunkan kadar visfatin sendiri
masih belum jelas. Terdapat beberapa penelitian
menyatakan penurunan bermakna kadar visfatin setelah
pemberian atorvastatin,?”?® tetapi hubungan antara terapi
ini dengan kadar visfatin pada pasien psoriasis masih
memerlukan penelitian lebih lanjut.

5. Kesimpulan

Penelitian ini memperoleh hasil pemeriksaan kadar
visfatin serum pada berbagai tingkat keparahan
psoriasis. Pada analisis regresi ganda juga menunjukkan
hanya kadar visfatin serum yang memiliki hubungan
bermakna dengan tingkat keparahan psoriasis. Hasil
penelitian ini sesuai dengan hipotesis penelitian yang
menyatakan terdapat hubungan kadar visfatin serum
dengan tingkat keparahan psoriasis. Penelitian ini
menyatakan kadar visfatin serum merupakan faktor
prediktor tingkat keparahan psoriasis.

Subjek penelitian ini kurang proporsional dan
berbasis rumah sakit, disarankan untuk dilakukan
penelitian lebih lanjut dengan distribusi sampel lebih
proporsional, ruang lingkup lebih luas atau multisenter
serta dengan populasi berbeda yaitu penelitian berbasis
populasi. Penelitian lebih lanjut juga dianjurkan untuk
mempertimbangkan pemberian atorvastatin sebagai
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terapi tambahan untuk menurunkan kadar visfatin guna
menurunkan skor PASI pada pasien psoriasis.
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