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Abstrak

Latar belakang: Rinitis alergi (RA) merupakan penyakit inflamasi di mukosa hidung yang diperantarai
IgE setelah paparan alergen. Polusi dapat memperberat inflamasi alergi. Terapi RA ditujukan untuk
memperbaiki gejala, mencegah perburukan, dan meningkatkan kualitas hidup. Ekstrak kulit manggis
merupakan herbal yang lazim digunakan sebagai terapi adjuvan/tambahan dengan efek antiinflamasi dan
antioksidan. Kapasitas antioksidannya lebih tinggi dibandingkan buah lain. Tujuan penelitian ini adalah
untuk menilai perbaikan gejala klinis, tanda klinis, serta kualitas hidup pada RA menetap sedang berat.

Metode: Penelitian ini merupakan gquasi experimental randomized trial open label pre and post test design.
Penelitian berlangsung di poliklinik Ilmu Kesehatan Telinga Hidung Tenggorok Bedah Kepala Leher
Rumah Sakit Dr. Hasan Sadikin Bandung bulan September—November 2013. Kelompok kontrol
mendapat terapi standar berupa tablet loratadin dan kortikosteroid intranasal, sedangkan kelompok
perlakuan diberi tambahan kapsul ekstrak kulit manggis selama 14 hari. Diagnosis berdasarkan anamnesis,
pemeriksaan fisik dan tes kulit tusuk. Lalu dinilai skor gejala hidung semikuantitatif Weeke, Davis dan
Okuda (TNSS), skor nasoendoskopi adaptasi Lund Kennedy, serta skor gangguan kualitas hidup RQLQ
dari Juniper. Data dianalisis menggunakan uji Wilcoxon dan Mann Whitney.

Hasil: Dari 34 subjek terbagi dalam dua kelompok, perbaikan skor TNSS, skor nasoendoskopi, dan skor
RQLQ didapatkan hasil yang signifikan (p<<0,05) pada tiap kelompok pascaterapi. Namun perbandingan

seluruh variabel pemeriksaan pasca terapi antara kedua kelompok tidak siginifikan (p>0,05).

Simpulan: Pemberian kapsul ekstrak kulit manggis sebagai terapi adjuvan tidak efektif pada pasien RA
menetap derajat sedang berat dalam meningkatkan efektivitas terapi standat.

Kata kunci: ekstrak kulit manggis, klinis, terapi adjuvan, rinitis alergi.
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Abstract

Background: Allergic rhinitis (RA) is an inflammatory disease in the IgE-mediated nasal mucosa after
allergen exposure. Pollution can aggravate allergic inflammation. RA therapy is aimed at improving
symptoms, preventing deterioration, and improving quality of life. Mangosteen skin extract is an herb
commonly used as adjuvant / additional therapy with anti-inflammatory and antioxidant effects.
Antioxidant capacity is higher than other fruit. The purpose of this study was to assess the improvement
of clinical symptoms, clinical signs, and quality of life in moderate to severe RA.

Methods: This research is a quasi experimental randomized trial of open label pre and post test design.
The research took place in the polyclinic of Ear Nose Throat Surgery Head Surgery of Neck Hospital.
Hasan Sadikin Bandung in September-November 2013. The control group received standard therapy in
the form of loratadine tablet and intranasal corticosteroid, while the treatment group was given additional
mangosteen leaf extract capsule for 14 days. Diagnosis based on anamnesis, physical examination and
puncture skin test. Then assessed the semiticivity of Weeke, Davis and Okuda (TNSS) nose score, Lund
Kennedy's adaptation nasoendoskopi score, and Juniper's RQLQ quality-disruption score. Data were
analyzed using the Wilcoxon and Mann Whitney tests.

Results: Of 34 subjects divided into two groups, improvement of TNSS score, nasoendoskopi score, and
RQLQ score showed significant results (p <0.05) in each post-therapy group. However, the comparison
of all post-therapy examination variables between the two groups was not significant (p> 0.05).

Conclusion: The administration of mangosteen skin extract capsules as adjuvant therapy is not effective
in patients with moderate to severe RA in improving the effectiveness of standard therapy.

Keywords: mangosteen skin extract, clinical, adjuvant therapy, allergic rhinitis.

PENDAHULUAN

Rinitis alergi (RA) adalah suatu proses
inflamasi pada mukosa hidung yang diperantarai
oleh IgE setelah pajanan alergen. Gejalanya
terdiri dari hidung beringus, hidung tersumbat,
hidung gatal dan bersin yang dapat membaik
secara spontan atau melalui pengobatan.
Penyakit ini bersifat multifaktorial yang diinduksi
oleh interaksi antara faktor genetik dan
lingkungan termasuk polutan. RA
diklasifikasikan menjadi ringan dan sedang-berat,
serta sewaktu-waktu dan menetap.!

Prevalensi rinitis alergi terus meningkat,
diperkirakan mengenai lebih dari 500 juta
penduduk di seluruh dunia atau sekitar 10-40%.
Di Asia Pasifik sendiri tercatat terdapat lebih dati
150 juta penduduk menderita rinitis alergi. RA
dapat mengganggu kualitas hidup pasien.! Biaya
pengobatannya pun sangat besar, karena terdapat
biaya langsung mencapai 1,16 hingga 4,5 milyar
US dolar maupun biaya tidak langsung berupa
3,5 juta hari tidak masuk kerja dan 2 juta hari
tidak sekolah setiap tahunnya.?

Secara patogenesis, inflamasi pada rinitis
alergi diawali dengan fase sensitisasi, reaksi
alergi fase cepat (RAFC) dan reaksi alergi fase
lambat (RAFL). Pada RAFC terjadi degranulasi
sel mast sehingga dihasilkan sejumlah mediator
seperti histamin, prostaglandin dan lekotrin.

Pada RAFL terjadi infiltrasi sejumlah sel
inflamasi seperti eosinofil akibat molekul ICAM-
1 (Intercellular  adhesion molecule 7). Kemudian
dihasilkan sejumlah sitokin inflamasi seperti
interlenkin (1L) 11-4, IL-6, TNF-a dan lainnya.?

Adapun jalur pembentukan sitokin dan
molekul inflamasi adalah melalui transkripsi gen
sitokin oleh NFkB (Nuclear factor kappa B) pada
inti sel. Dan Aktivator NFkB diantaranya adalah
radikal bebas oksidan yaitu ROS (Reactive oxygen
species) seperti polusi udara.* Zhao dkk> (2008)
mendapatkan terjadi peningkatan ekspresi NFkB
dan mRNA ICAM-1 pada mukosa hidung pasien
rinitis alergi.

ROS yang berasal dari polusi kendaraan
bermotor dapat memperkuat inflamasi alergi
dengan meningkatkan produksi IgE melalui
stimulasi sel B, memperkuat produksi IgE
spesifik  terinduksi  alergen,  menstimulasi
produksi sitokin IL-4 dan IL-6, merangsang Th2,
menginduksi influks sel inflamasi dengan
meningkatkan ekspresi ICAM-1, memperkuat
produksi kemokin, menginduksi NFkB dalam
mengekspresi 1L-8, IL-6 serta TNF-a.0 Hwang
dkk? (2006) menyimpulkan bahwa paparan
polutan NOx, CO dan SO; akan meningkatkan
kejadian rinitis alergi. Kemudian Sequeira dkk®
(2012) bahwa terdapat peran stres oksidatif
dalam rinitis alergi menetap derajat sedang berat
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schingga strategi menjaga keseimbangan ROS
dan kapasitas antioksidan total dapat bermanfaat
dalam rinitis alergi.

Dalam kaitan ini, kulit buah manggis
(Garcinia  mangostana Linn, GML) telah lama
digunakan  dalam  pengobatan.  Penelitian
menunjukkan ekstrak kulit manggis (EKM) yang
mengandung zat aktif ksanton memiliki aktivitas
antioksidan dan antiinflmasi.” Khususnya sebagai
antioksidan, EKM memiliki kapasitas dalam
menangkal radikal oksigen sekitar 10.000 kali
lipat makanan alami lain.' Dalam perannya
tersebut, maka EKM dapat diasumsikan mampu
lebih meningkatkan efektivitas terapi standar
yang dianut saat ini.

Penatalaksanaan medikamentosa  standar
rintis alergi menetap derajat sedang berat
berdasarkan ARIA-WHO adalah antihistamin
oral dan steroid intranasal. Selain itu ARIA-
WHO 2008 juga mencatat bahwa pengobatan
CAM (Complementary Alternative Medicine) dalam
terapi rinitis alergi dan asma seperti herbal secara
praktis, telah banyak digunakan dan pasien
merasa puas. Meskipun pengobatan ini masih
tergolong tingkat D (low level of evidence).!

ARIA-WHO  tahun 2010 memberikan
rekomendasi bersyarat (lemah) dengan tingkat
kualitas bukti yang masih sangat rendah untuk
tidak  menggunakan obat herbal dalam
pengobatan rinitis alergi.!! Namun dengan
meluasnya penggunaan CAM pada pengobatan
rinitis alergi di seluruh dunia serta meningkatnya
prevalensi penyakit alergi, maka penting bagi
dokter THT-KL. untuk lebih memahami
pemanfaatannya.’? Oleh karena itu dibutuhkan
lebih banyak penelitian tambahan untuk sebuah
rekomendasi pengobatan herbal pada rinitis
alergi.

Berdasarkan uraian di atas, peneliti tertarik
untuk melakukan penelitan prospektif di
poliklinik alergi THT-KL. RS Hasan Sadikin

Bandung guna melihat manfaat EKM pada
pasien rinitis alergi dengan menilai gejala dan
tanda klinis, serta kualitas hidup, juga mencatat
efek sampingnya apabila ditemukan.

METODE PENELITIAN

Subjek penelitian ini adalah pasien rinitis
alergi menetap derajat sedang berat berusia 18-
49 tahun yang menandatangani informed consent,
serta bersedia datang 14 hari pasca terapi dan
diasumsikan  beketja/sekolah.berdomisili ~ di
kawasan kota Bandung dengan tingkat polusi
udara tinggi (menurut pemetaan Badan
Pengendalian Lingkungan Hidup)'3.

Penelitian ini merupakan guasi experimental
randomized trial open label pre and post test design
dengan 2 kelompok perlakuan. Pertama
kelompok kontrol yang mendapatkan terapi
standar  berupa  steroid semprot hidung
triamsinolon asetonid 1 x 2 semprot (220
mcg/hari) dan tablet loratadin 1 x 10 mg/hari.
Kedua kelompok perlakuan yang mendapatkan
terapi standar dan terapi adjuvan kapsul EKM
2x550mg. Adapun variabel yang diukur pra dan
pasca terapi adalah skor gejala hidung
(semikuantitatif Weeke,Davis dan Okuda)!4, skor
endoskopi hidung (adaptasi Lund-Kennedy)!s,
dan skor gangguan kualitas hidup (RQLQ dari
Juniper).16

Analisis data untuk membandingkan variabel
ukur kedua kelompok pasca terapi menggunakan
uji Mann Whitney. Kemaknaan hasil uji dikatakan
bermakna jika p<0,05 dan dianalisis secara
statistik.

Penelitian ini akan dilakukan di poliklinik
Rino-Alergi THT-KL RS. Dr. Hasan Sadikin.
Waktu penelitian dimulai dari penelitian ini
disetujui oleh Komite Etik dan Penelitian RSHS
(No: LB.04.01/A05/EC/084/1X/2013)
September hingga Nopember 2013.
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Tabel 1 Karakteristik Jenis Kelamin dan Usia Subjek pada Kedua Kelompok Penelitian

Karakteristik Kelompok penelitian Nilai p
Kelompok Kelompok Kontrol
Perlakuan
Jenis kelamin 0,724
Laki-laki 6 7
Perempuan 11 10
Usia (tahun) 0,454
<20 - 1
20—-29 10 10
30-39 4
40—49 3 1
Rerata (SD) 29,8 (8,9) 27,2 (6,3)
Median 27 25
Rentang 20-49 19-41

Keterangan: *) berdasarkan uji eksak Fisher; **) berdasarkan uji Mann-Whitney

SD = Standar deviasi; bermakna jika nilai p<0,05.

Berdasarkan  hasil  perhitungan  analisis
statistik pada tabel 1 menunjukkan bahwa jenis
kelamin pada kedua kelompok penelitian
berdasarkan uji eksak Fisher memiliki nilai p=
0,724;  sechingga kedua jenis kelamin secara
statistik tidak berbeda bermakna. Usia subjek

penelitian  berdasarkan uji Mann Whitney
memiliki nilai p=0,454; schingga tidak
didapatkan perbedaan bermakna. Maka dapat
disimpulkan bahwa subjek pada kedua kelompok
penelitian ini ditinjau dari jenis kelamin dan usia
bersifat homogen, sehingga layak untuk
diperbandingkan.

Tabel 2 Jumlah Jenis Polutan yang Melebihi Ambang Baku di Area Domisili dan Tempat Beketja/Sekolah
Subjek Penelitian

Kelompok penelitian Nilai p
Polutan Perlakuan Kontrol
Area Domisili 0,658
- Rerata (SD) 2,8 (0,7) 2,7 (0.8)
- Median 3 3
- Rentang 2-4 2-4
Area Bekerja/Sekolah 0,586
- Rerata (SD) 2,1 (0,4) 2,2 (0,5)
- Median 2 2
- Rentang 2-4 2-4

Keterangan: *) berdasarkan uji Mann-Whitney.
SD = Standar deviasi; Bermakna bila p<0,05

Pada tabel 2, melalui ujt Mann Whitney,
didapatkan tidak terdapat perbedaan bermakna

pada jumlah polutan yang melewati ambang
baku di area domisili (p=0,658) dan jumlah

polutan yang melewati ambang baku di area
sekolah/beketja  (p=0,586) diantara  kedua
kelompok.
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Tabel 3 Perbandingan Hasil Tes Kulit Tusuk pada Kelompok Penelitian

Kelompok penelitian

Ekstrak alergen Kontrol Nilai p*
Perlakuan (n=17) (n=17)

Dermatophagoides pteronyssinus 16 17 1,0
Dermatophagoides farinei 9 9 1,0
Cat fur 4 3 0,8
Dog Hair 4 2 0,6
Cockroach 6 7 0,8
Aspergillus sp 3 2 0,8
Keterangan : *) berdasarkan uji eksak Fisher. Bermakna jika nilai p<0,05.

Pada penelitian ini tidak ada perbedaan dengan menggunakan uji Eksak Fisher pada
signifikan alergen inhalan pencetus alergi antara tujuh alergen inhalan, masing-masing didapatkan
kelompok perlakuan dengan kelompok kontrol. p> 0,05. Hal ini menunjukkan hasil tes alergi
Berdasarkan perhitungan statistik pada tabel 3, kedua kelompok bersifat homogen.

Tabel 4 Perbandingan Variabel Ukur Pra Terapi Kedua Kelompok Penelitian

Variabel Kelompok penelitian Nilai p
Ukur Kelompok Kelompok Kontrol
Perlakuan

TNSS

(Median)
Hidung Tersumbat 2 2 0,62
Hidung Beringus 2 2 0,62
Bersin Bersin 3 3 0,433
Hidung Gatal 2 2 1
TSGH 9 9 0,708

Nasoendoskopi

(Median)
Edema Mukosa 2 2 0,563
Sekret Kavum Nasi 2 2 0,150

RQLQ

(Median)
Activities 10 9 0,306
Steep 7 6 0,114
Non-Nose/ Eye Symp. 9 8 0,150
Practical Problems 7 6 0,760
Nasal Symp. 9 10 0,1000
Eye Symp. 4 2 0,99
Emotional 3 3 0,760

Keterangan : TNSS (Total Nasal Symptom Score), RQLQ (Rbinoconjungtivitis Quality of Life Questionaire), Symp:Symptoms
TSGH (Total Skor Gejala Hidung). Bermakna jika nilai p<0,05.

Pada tabel 4 variabel-variabel ukur pra terapi RQLQ pemeriksaan subjek kedua kelompok
kedua kelompok pada penelitian ini tidak bersifat  homogen  dan  layak  untuk
menunjukkan  perbedaan yang  bermakna. diperbandingkan.

Sehingga variabel TNSS, skor endoskopi, dan

Vol. 1 No.4Agustus2017



Efektivitas Ekstrak Kulit Manggis Sebagai Terapi Adjuvan Terhadap Perbaikan
Gejala dan Tanda Klinis serta Kualitas Hidup Pasien Rinitis Alergi 48

Tabel 5 Perbandingan Variabel Ukur Pasca Terapi Kedua Kelompok Penelitian

Variabel Kelompok penelitian Nilai p
Ukur Kelompok Kelompok Kontrol
Perlakuan

TNSS

(Median)
Hidung Tersumbat 1 1 0,433
Hidung Beringus 1 1 0,245
Bersin Bersin 1 1 0,231
Hidung Gatal 1 1 0,586
TSGH 4 4 0,433

Nasoendoskopi

(Median)
Edema Mukosa 0 0 0,786
Sekret Kavum Nasi 0 0 0,245

RQLQ

(Median)
Activities 4 4 0,892
Sleep 3 3 0,150
Non-Nose/ Eye Symp. 4 4 0,245
Practical Problems 3 4 0,518
Nasal Symp. 5 5 0,734
Eye Symp. 2 1 0,205
Emotional 0 1 0,892

Keterangan : TNSS (Total Nasal Symptom Score), RQLQ (Rhbinoconjungtivitis Qnality of Life Questionaire), Symp:Symptoms

TSGH (Total Skor Gejala Hidung). Bermakna jika nilai p<0,05.

Berdasarkan uji Mann Whitney pada tabel 5
variabel-variabel pasca terapi kedua
kelompok pada penelitian ini tidak menunjukkan
nilai p>0,05. Sehingga perbaikan gejala dan
tanda klinis serta peningkatan kualitas hidup
kelompok pasien rinitis alergi menetap derajat
sedang berat yang hanya mendapatkan terapi
standar dibandingkan dengan kelompok pasien
yang mendapatkan terapi standar dan adjuvan
EKM tidak terdapat perbedaan bermakna.

ukur

Jenis kelamin perempuan lebih banyak
dibandingkan dengan laki-laki 1,6:1, Hal ini
sesuai dengan survey rinitis alergi di Amerika
Serikat tahun 2007. 17 Dengan usia terbanyak
pada kelompok 20-39, yang sesuai dengan
penelitian Arifianto dkk'$, dimana rinitis alergi
terbanyak pada kelompok usia produktif antara
20 — 30 tahunan, Hasil tes kulit tusuk
didapatkan alergen spesifik positif pada subjek
seri penelitian ini yang terbanyak adalah
Dermatophagoides pteronyssinus (Der p) sebanyak 33
subjek (97%). Hal ini sesuai dengan penelitian
Arifianto dkk'® dimana hasil tes kulit tusuk
positif terbanyak adalah tungau Der p (82,8%).

Pada penelitian ini digunakan loratadin
sebagai antagonis reseptor H1, dimana reseptor
ini terdapat pada organ efektor sehingga gejala

bersin-bersin, gatal hidung serta hidung beringus
dapat berkurang atau menghilang. Akan tetapi
manfaat terhadap hidung tersumbat umumnya
berefek minimal.’” Pada penelitian ini juga
digunakan  kortikosteroid  semprot  hidung
triamsinolon asetonid dengan potensi inhibisi
ICso terthadap I1.-4 sebesar 11,1 nmol/L, IL-5
9,8 nmol/L, proliferasi sel T sebesar 1,0
nmol/L, pelepasan histamin basofil sebesar 20,0
nmol/L. dan apoptosis eosinofil sebesar 23,8
nmol/L.20 Penggunaan obat-obatan antihistamin
oral serta kortikosteroid semprot hidung sebagai
antiinflamasi  bertujuan untuk menghambat
mediator-mediator dan sitokin inflamasi alergi
yang berdampak pada organ target.-32 Sehingga
sekret kavum nasi berkurang dan konka inferior
tidak edema atau hipertrofi.

Begitupula pemberian terapi tambahan EKM
sebagai antioksidan dan antiinflamasi diharapkan
akan lebih memperbaiki tanda dan gejala klinis
serta kualitas hidup pasien rinitis alergi. Khusus
terkait rinitis alergi, penelitian Nakatani dkk
(2004), mendapatkan ksanton y mangostin dapat
menghambat aktivasi NFkB sehingga mencegah
terbentuknya prostaglandin yang ditandai dengan
hilangnya edema pada cakar hewan coba tikus.?!
Penelitian lainnya oleh Chae dkk (2012),
dikatakan bahwa ksanton o dan y mangostin
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dapat menghambat pelepasan mediator alergi
(IL-6, Prostaglandin D2 dan lekotrin C4) dari sel
mast pada media sumsum tulang.?> Begitupula
Liu dkk (2012), mendapatkan « mangostin in
vitro memiliki efek antiinflamasi dengan
menghambat pembentukan II.-4 dan TNF-«
pada kultur sel U937.23

Akan tetapi observasi gejala klinis, tanda
klinis dan perbaikan kualitas hidup pasca terapi
dalam penelitian ini tidak berbeda bermakna
antara kelompok yang mendapatkan terapi
adjuvan kapsul EKM dibandingkan dengan
kelompok yang hanya mendapatkan terapi
standar. Hal ini mungkin disebabkan waktu
pemberian yang kurang lama, dosis terapi EKM
yang kurang efektif atau kemampuan terapi
EKM tersamar oleh potensi kortikosteroid.
Simpulan ekstrak kulit manggis sebagai bagian
dari pengobatan adjuvan tidak efektif pada
pasien rinitis alergi menetap derajat sedang berat
dalam meningkatkan efektivitas terapi standar.

SIMPULAN

Pemberian kapsul ekstrak kulit manggis
sebagai terapi adjuvan tidak efektif pada pasien
RA  menetap derajat sedang berat dalam
meningkatkan efektivitas terapi standar.
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