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Tinjauan Pustaka

Imunopatogenesis Treponema pallidum dan Pemeriksaan

Serologi

Efrida, Elvinawaty

Abstrak

Sifilis adalah penyakit menular seksual yang sangat infeksius, disebabkan oleh bakteri berbentuk spiral,
Treponema pallidum subspesies pallidum. Penyebaran sifilis di dunia telah menjadi masalah kesehatan yang besar
dengan jumlah kasus 12 juta pertahun. Infeksi sifilis dibagi menjadi sifilis stadium dini dan lanjut. Sifilis stadium dini
terbagi menjadi sifilis primer, sekunder, dan laten dini. Sifilis stadium lanjut termasuk sifilis tersier (gumatous, sifilis
kardiovaskular dan neurosifilis) serta sifilis laten lanjut. Sifilis primer didiagnosis berdasarkan gejala klinis
ditemukannya satu atau lebih chancre (ulser). Sifilis sekunder ditandai dengan ditemukannya lesi mukokutaneus yang
terlokalisir atau difus dengan limfadenopati. Sifilis laten tanpa gejala klinis sifilis dengan pemeriksaan nontreponemal
dan treponemal reaktif, riwayat terapi sifilis dengan titer uji nontreponemal yang meningkat dibandingkan dengan hasil
titer nontreponemal sebelumnya. Sifilis tersier ditemukan guma dengan pemeriksaan treponemal reaktif, sekitar 30%
dengan uji nontreponemal yang tidak reaktif
Kata kunci: sifilis, Treponema pallidum, serologi

Abstract

Syphilis is a sexually transmitted disease that is highly infectious, caused by a spiral -shaped bacterium,
Treponema pallidum subspecies pallidum. The spread of syphilis in the world has become a major health problem and
the common, the number of 12 million cases per year. Infectious syphilis is divided into early and late-stage syphilis.
Early-stage syphilis is divided into primary, secondary, and early latent. Advanced stage of syphilis include tertiary
syphilis (gumatous, cardiovascular syphilis, and neurosyphilis) and late latent syphilis. Primary syphilis is diagnosed by
clinical symptoms of the discovery of one or more chancre (ulcer). Secondary syphilis is characterized by the finding of
localized mucocutaneous lesions or with diffuse lymphadenopathy. Latent syphilis without clinical symptoms of syphilis
with a nontreponemal and treponemal reactive examination, history of syphilis therapy in nontreponemal test titer
increased compared with the results of previous nontreponemal titers. Tertiary syphilis is found guma with reactive
treponemal examination, approximately 30% of the non- reactive nontreponemal test
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Angka sifilis di Amerika terus menurun sejak

PENDAHULUAN tahun 1990, jumlahnya dibawah 40.000 kasus per
Sifilis adalah penyakit menular seksual yang tahun. Center for Disease Control (CDC) melaporkan

sangat infeksius, disebabkan oleh bakteri berbentuk hanya 11,2 kasus sifilis per 100.000 populasi pada

. . . . tahun 2000 dan kasus ini terpusat di kota besar dan
spiral, Treponema pallidum subspesies pallidum.

Schaudinn dan Hoffmann pertama Kali wilayah tertentu. Penyebaran sifilis di dunia telah

mengidentifikasi  Treponema  pallidum  sebagai menjadi masalah kesehatan yang besar dan umum,

dengan jumlah kasus 12 juta per-tahun.4 Hasil
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penelitian  Direktorat Jenderal Pemasyarakatan
Kementerian Hukum dan HAM, dari 24 lapas dan
rutan di Indonesia didapatkan prevalensi sifilis 8,5%
pada responden perempuan dan 5,1% pada
responden laki-laki.®

Treponema pallidum subspesies pallidum
(biasa disebut dengan Treponema pallidum)
merupakan bakteri gram negatif, berbentuk spiral yang
halus, ramping dengan lebar kira-kira 0,2 um dan
panjang 5-15 pm. Bakteri yang patogen terhadap
manusia, bersifat parasit obligat intraselular,
mikroaerofilik, akan mati apabila terpapar oksigen,
antiseptik, sabun, pemanasan, pengeringan sinar
matahari dan penyimpanan di refrigerator.®

Penularan sifilis biasanya melalui kontak
seksual dengan pasangan yang terinfeksi, kontak
langsung dengan lesi/luka yang terinfeksi atau dari ibu
yang menderita sifilis ke janinnya melalui plasenta
pada stadium akhir kehamilan.®

Sifilis dapat disembuhkan pada tahap awal
infeksi, tetapi apabila dibiarkan penyakit ini dapat
menjadi infeksi yang sistemik dan kronik. Infeksi sifilis
dibagi menjadi sifilis stadium dini dan lanjut. Sifilis
stadium dini terbagi menjadi sifilis primer, sekunder,
dan laten dini. Sifilis stadium lanjut termasuk sifilis
tersier  (gumatous, sifilis  kardiovaskular dan
neurosifilis) serta sifilis laten Ianjut.7’8

Metode definitif untuk mendiagnosis sifilis
dilakukan dengan pemeriksaan mikroskop lapangan
gelap terhadap eksudat dari chancre pada sifilis primer
dan lesi mukokutis pada sifilis sekunder serta uji
antibodi fluoresens langsung. Uji serologi lebih mudah,
ekonomis, dan lebih sering dilakukan. Terdapat dua
jenis uji serologi yaitu: 1)uji nontreponema, termasuk
uji Venereal Disease Research Laboratory (VDRL)
dan Rapid Plasma Reagin (RPR), 2)uji treponema,
termasuk Fluorescent Treponemal Antibody
Absorption (FTA-ABS) dan Treponema pallidum
Particle Agglutination(TP-PA).°

Tinjauan pustaka ini membahas tentang
Treponema pallidum dan sifilis, patogenesis,
manifestasi klinis sifilis dan pemeriksaan

laboratoriumnya.

SEJARAH

Nama Treponema diambil dari bahasa
Yunani yaitu trepo dan nema yang artinya turning
thread (benang bergulung). Treponema pallidum
subspesies (sekarang disebut dengan Treponema
pallidum) merupakan salah satu bakteri Spirochetes
patogen dominan.Treponema pallidum sudah dikenal
selama 500 tahun sebagai penyebab penyakit menular
seksual yaitusifilis. Sejarah sifilis sudah banyak
dipelajari namun asal mula sifilis belum diketahui

secara pasti.t??

Ada dua hipotesis utama, yang
pertama menyebutkan bahwa sifilis dibawa dari
Amerika ke Eropa oleh awak kapal Christopher
Columbus, hipotesis kedua mengatakan bahwa sifilis
sebenarnya sudah ada di Eropa tetapi belum
diketahui. Hipotesis ini dikenal dengan hipotesis
Columbia dan pre-Columbia.’® Hasil penelitian yang
diterbitkan tahun 2008 oleh Harper dan Armelagos
mengatakan bahwa hipotesis yang mendekati adalah
hipotesis Columbia.’

Sifilis pertama kali dikenal di Eropa pada
abad ke-15, ketika penyakit ini muncul pertama kalinya
di daerah Meditarian dan secara cepat menjadi

endemik pada saat itu.'?

Awalnya sifilis disebut
dengan ltalian disease (penyakit Italia), French
disease (penyakit Perancis), dan great fox
membedakannya dengan Smallpox. Sampai abad ke-
18 baru diketahui bahwa penyakit ini merupakan
penyakit menular seksual. Penggambaran karakteristik
sifilis terhalangi karena menyamai gejala gonorrhea.
Tahun 1767, John Hunter, ahli biologis ternama dari
Inggris menginokulasi eksudat dari urethera pasien
gonorrhea, yang kebetulan juga mengidap penyakit
sifilis. Penemuan oleh John Hunter ini juga diyakinkan
oleh dua ahli kedoteran lainnya. Pemisahan sifat dasar
gonorrhea dan sifilis dilakukan pada tahun 1838 oleh
Ricord, yang melaporkan hasil observasinya dengan
lebih dari 2500 sampel inokulasi pasien. Pengenalan
stadium sifilis dilanjutkan sampai pada tahun 1905
Fritz Schaudinn seorang ahli zologi dari Jerman dan
Erich Hoffman seorang ahli kulit menemukan sumber
penyebabnya, diberi nama Treponema pallidum

(Spirochaeta pallida), ordo Spirochaetales merupakan
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bakteri gram negatif, tipis, motil, bentuk spiral. Tahun
berikutnya (1906) August von Wasserman pertama

kali memperkenalkan uji diagnostik serologi.®

TAKSONOMI

Treponema pallidum merupakan salah satu
bakteri spirochaeta. Bakteri ini berbentuk spiral.
Terdapat empat subspesies, vyaitu Treponema
pallidum pallidum, yang menyebabkan sifilis,
Treponema pallidum pertenue, yang menyebabkan
yaws, Treponema pallidum carateum,yang
menyebabkan pinta dan Treponema pallidum
endemicum yang menyebabkan sifilis endemik (juga

disebut bejel.**

Klasifikasi bakteri penyebab sifilis
adalah; Kingdom: Eubacteria, Filum: Spirochaetes,
Kelas: Spirochaetes, Ordo: Spirochaetales, Familia:
Treponemataceae, Genus: Treponema, Spesies:
Treponema  pallidum, Subspesies: Treponema

pallidum pallidum.™

EPIDEMIOLOGI

Treponema pallidum merupakan bakteri
patogen pada manusia. Kebanyakan kasus infeksi
didapat dari kontak seksual langsung dengan orang
yang menderita sifilis aktif baik primer ataupun
sekunder.  Penelitan mengenai  penyakit ini
mengatakan bahwa lebih dari 50% penularan sifilis
melalui kontak seksual. Biasanya hanya sedikit
penularan melalui kontak nongenital (contohnya bibir),
pemakaian jarum suntik intravena, atau penularan
melalui transplasenta dari ibu yang mengidap sifilis
tiga tahun pertama ke janinnya. Prosedur skrining
transfusi darah yang modern telah mencegah
terjadinya penularan sifilis.*

Angka sifilis di Amerika Serikat terus
menurun sejak tahun 1990, jumlahnya dibawah
40.000 kasus per-tahun. Sekitar 20% kasus adalah
sifilis primer atau sekunder dan sisanya adalah laten
dan tertier.* Center for Disease Control (CDC)
melaporkan hanya 11,2 kasus sifilis per 100.000
populasi pada tahun 2000 dan kasus-kasus ini
terpusat di kota-kota besar dan wilayah tertentu.
Angka kejadian ini merupakan hasil laporan terendah
sejak pelaporan kasus sifilis dimulai (1941). Terjadi
peningkatan kasus setiap tahun dari 2001-2009,
meskipun angka sifilis di Amerika Serikat menurun

89,7% dari tahun 1990-2000, kemudian terjadi
penurunan kasus pada tahun 2010. Angka kejadian
sifilis tidak banyak berubah ditahun 2011 (gambar 1).
Terjadi peningkatan kasus sifilis pada pria dari 3,0
menjadi 8,2 kasus per 100.000 populasi (2001-2011),
sedangkan pada perempuan terjadi peningkatan
kasus dari 0,8 menjadi 1,5 kasus per 100.000 populasi
(2004-2008), menurun menjadi 1,1 kasus per 100.000
populasi pada tahun 2010 dan 1,0 kasus per 100.000
populasi di tahun 2011. Berdasarkan umur, angka
kejadian tertinggi terjadi pada usia 20-24 tahun yaitu
13,8 kasus per 100.000 populasi dan 25-29 tahun
dengan 12,1 kasus per 100.000 populasi pada tahun
2011.%

Cases (in thousands)

600 ——  Primary and Secondary
Early Latent
= Total Syphilis

480
360
240

12

0 ,-,L"——-'"—“‘""_’\_.. —

B 1 151 1% 191 196 1901 196 1 16 9 9% A A6 A

Year
Gambar 1. Laporan Kasus Sifilis di Amerika Serikat,
1941-2011.*

Penyebaran sifilis didunia telah menjadi
masalah kesehatan yang besar dan umum, dengan
jumlah kasus 12 juta per-tahun.4 Hasil penelitian
Direktorat Jenderal Pemasyarakatan Kementerian
Hukum dan HAM, 24 lapas dan rutan di Indonesia
dari 900 narapidana laki-laki dan 402 narapidana
perempuan di tahun 2010, didapatkan prevalensi sifilis
8,5% pada responden perempuan dan 5,1% pada
responden laki-laki.®

MORFOLOGI, STRUKTUR DAN FISIOLOGI
Treponema pallidum merupakan bakteri gram
negatif, berbentuk spiral yang ramping dengan lebar
kira-kira 0,2 pm dan panjang 5-15 pm. Lengkung
spiralnya/gelombang secara teratur terpisah satu
dengan lainnya dengan jarak 1 pm, dan rata-rata
setiap kuman terdiri dari 8-14 gelombang. Organisme
ini aktif bergerak, berotasi hingga 90° dengan cepat di
sekitar endoflagelnya bahkan setelah menempel pada
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sel melalui ujungnya yang lancip. Aksis panjang spiral
biasanya lurus tetapi kadang-kadang melingkar, yang
membuat organisme tersebut dapat membuat
lingkaran penuh dan kemudian akan kembali lurus ke
posisi semula. Spiralnya sangat tipis sehingga tidak
dapat dilihat secara langsung kecuali menggunakan

pewarnaan imunofluoresensi atau iluminasi lapangan
11,13

gelap dan mikroskop elektron (gambar 2).

Gambar 2. Treponema pallidum Menggunakan
Mikroskop Elektron.™

Struktur Treponema pallidum terdiri dari
membran sel bagian dalam, dinding selnya dilapisi
oleh peptidoglikan yang tipis, dan membran sel bagian
luar.Flagel periplasmik (biasa disebut dengan
endoflagel) ditemukan didalam ruang periplasmik,
antara dua membran (gambar 3). Organel ini yang
menyebabkan gerakan tersendiri bagi Treponema
pallidum seperti alat pembuka tutup botol
(Corkscrew).”®  Filamen flagel memiliki sarung/
selubung dan struktur inti yang terdiri dari sedikitnya
empat polipeptida utama. Genus Treponema juga
memiliki filamen sitoplasmik, disebut juga dengan fibril
sitoplasmik. Filamen bentuknya seperti pita, lebarnya
7-7,5 nm. Partikel protein intramembran membran
bagian luar Treponema pallidum sedikit. Konsentrasi
protein yang rendah ini diduga menyebabkan
Treponema pallidum dapat menghindar dari respons

imun pejamu.’®

Gambar 3. Struktur Sel Treponema pallidum.16

Treponema pallidum merupakaan salah satu
bakteri yang patogen terhadap manusia (parasit
obligat intraselular) dan sampai saat ini tidak dapat
dikultur secara invitro. Dahulu Treponema pallidum
dianggap sebagai bakteri anaerob obligat, sekarang
telah  diketahui bahwa  Treponema  pallidum
merupakan organisme mikroaerofilik, membutuhkan
oksigen hanya dalam konsentrasi rendah (20%).
Kuman ini dapat mati jika terpapar dengan oksigen,
antiseptik, sabun, pemanasan, pengeringan sinar
matahari dan penyimpanan di refrigerator.”® Bakteri
ini berkembang biak dengan pembelahan melintang
dan menjadi sangat invasif, patogen persisten dengan
aktivitas toksigenik yang kecil dan tidak mampu
bertahan hidup diluar tubuh host mamalia.
Mekanisme biosintesis lipopolisakarida dan lipid
Treponema pallidum sedikit. Kemampuan metabo-
lisme dan adaptasinya minimal dan cenderung kurang,
hal ini dapat dilihat dari banyak jalur seperti siklus
asam trikarboksilik, komponen fosforilasi oksidatif dan
banyak jalur biosintesis lainnya. Keseimbangan
penggunaan dan toksisitas oksigen adalah kunci
pertumbuhan dan ketahanan Treponema pallidum.
Organisme ini juga tergantung pada sel host untuk
melindunginya dari  radikal  oksigen, karena
Treponema pallidum membutuhkan oksigen untuk
metabolisme tetapi sangat sensitif terhadap efek toksik

oksigen.™>*?

Treponema pallidum akan mati dalam 4
jam bila terpapar oksigen dengan tekanan atmosfer
21%.%°?' Keadaan sensitivitas tersebut dikarenakan
bakteri ini kekurangan superoksida dismutase,
katalase, dan oxygen radical s.cavengers.19 Super-
oksida dismutase yang mengkatalisis perubahan anion
superoksida menjadi hidrogen peroksida dan air, tidak
ditemukan pada kuman ini.??

Treponema pallidum tidak dapat menular
melalui benda mati seperti bangku, tempat duduk
toilet, handuk, gelas, atau benda-benda lain yang
bekas digunakan/dipakai oleh pengindap, karena
pengaruh suhu dan rentang pH. Suhu yang cocok
untuk organisme ini adalah 30-37°C dan rentang pH
adalah 7,2-7,4."

PATOGENESIS DAN RESPONS IMUN

Penularan bakteri ini biasanya melalui

hubungan seksual (membran mukosa vagina dan
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uretra), kontak langsung dengan lesi/luka yang
terinfeksi atau dari ibu yang menderita sifilis ke
janinnya melalui plasenta pada stadium akhir
kehamilan. Treponema pallidum masuk dengan cepat
melalui membran mukosa yang utuh dan kulit yang
lecet, kemudian kedalam kelenjar getah bening,
masuk aliran darah, kemudian menyebar ke seluruh
organ tubuh. Bergerak masuk keruang intersisial
jaringan dengan cara gerakan cork-screw (seperti
membuka tutup botol). Beberapa jam setelah terpapar
terjadi infeksi sistemik meskipun gejala klinis dan

.23 parah dari

serologi belum kelihatan pada saat itu.
pasien yang baru terkena sifilis ataupun yang masih
dalam masa inkubasi bersifat infeksius. Waktu
berkembangbiak Treponema pallidum selama masa
aktif penyakit secara invivo 30-33 jam. Lesi primer
muncul di tempat kuman pertama kali masuk, biasa-
nya bertahan selama 4-6 minggu dan kemudian
sembuh secara spontan. Pada tempat masuknya,
kuman mengadakan multifikasi dan tubuh akan
bereaksi dengan timbulnya infiltrat yang terdiri atas
limfosit, makrofag dan sel plasma yang secara klinis
dapat dilihat sebagai papul. Reaksi radang tersebut
tidak hanya terbatas di tempat masuknya kuman tetapi
juga di daerah perivaskuler (Treponema pallidum
berada diantara endotel kapiler dan sekitar jaringan),
hal ini mengakibatkan hipertrofi endotel yang dapat
menimbulkan obliterasi lumen kapiler (endarteritis
obliterans). Kerusakan vaskular ini mengakibatkan
aliran darah pada daerah papula tersebut berkurang
sehingga terjadi erosi atau ulkus dan keadaan ini
disebut chancre.**?®

Informasi mengenai patogenesis sifilis lebih
banyak didapatkan dari percobaan hewan karena
keterbatasan informasi yang dapat diambil dari
penelitian pada manusia. Penelitian yang dilakukan
pada kelinci percobaan, dimana dua Treponema
pallidum diinjeksikan secara intrakutan, menyebabkan
lesi positif lapangan gelap pada 47% kasus.
Peningkatan kasus mencapai 71% dan 100% ketika
20 dan 200.000 Treponema pallidum diinokulasikan
secara intrakutan pada kelinci percobaan. Periode
inkubasi bervariasi tergantung banyaknya inokulum,
sebagai contoh 10 Treponema pallidum akan
menimbulkan chancre dalam waktu 5-7 hari.

Organisme ini akan muncul dalam waktu menit

didalam kelenjar limfe dan menyebar luas dalam
beberapa jam, meskipun mekanisme Treponema
pallidum masuk sel masih belum diketahui secara
pasti.8 Thomas dkk, menyatakan bahwa perlekatan
Treponema pallidum dengan sel host melalui spesifik
ligan yaitu molekul fibronektin.

Sifat yang mendasari virulensi Treponema
pallidum belum dipahami selengkapnya, tidak ada
tanda-tanda bahwa kuman ini bersifat toksigenik
karena didalam dinding selnya tidak ditemukan
eksotoksin ataupun endotoksin. Meskipun didalam lesi
primer dijumpai banyak kuman namun tidak ditemukan
kerusakan jaringan yang cukup Iluas karena
kebanyakan kuman yang berada diluar sel akan
terbunuh oleh fagosit tetapi ada sejumlah kecil
Treponema yang dapat tetap dapat bertahan di dalam
sel makrofag dan di dalam sel lainya yang bukan
fagosit misalnya sel endotel dan fibroblas. Keadaan
tersebut dapat menjadi petunjuk mengapa Treponema
pallidum dapat hidup dalam tubuh manusia dalam
jangka waktu yang lama, vyaitu selama masa
asimtomatik yang merupakan ciri khas dari penyakit
sifilis. Sifat invasif Treponema sangat membantu
memperpanjang daya tahan kuman di dalam tubuh

manusia.®

MANIFESTASI KLINIS

Perjalanan penyakit sifilis bervariasi dan
biasanya dibagi menjadi sifilis stadium dini dan lanjut.
Stadium dini lebih infeksius dibandingkan dengan
stadium lanjut. Sifilis stadium dini terbagi menjadi sifilis
primer, sekunder dan laten dini. Sifilis stadium lanjut
termasuk sifilis tersier (gumatous, sifilis kardio-
vaskular, neurosifilis) dan sifilis laten Ianjut.7'8
Sifilis Primer

Manifestasi klinis awal sifilis adalah papul
kecil soliter, kemudian dalam satu sampai beberapa
minggu, papul ini berkembang menjadi ulkus. Lesi
klasik dari sifilis primer disebut dengan chancre, ulkus
yang keras dengan dasar yang bersih, tunggal, tidak
nyeri, merah, berbatas tegas, dipenuhi oleh spirokaeta
dan berlokasi pada sisi Treponema pallidum pertama
kali masuk. Chancre dapat ditemukan dimana saja
tetapi paling sering di penis, servik, dinding vagina
rektum dan anus. Dasar chancre banyak mengandung

spirokaeta yang dapat dilihat dengan mikroskop
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lapangan gelap atau imunofluresen pada sediaan

kerokan chancre.®®
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Gambar 4. Perjalanan Penyakit Sifilis.”

Gambar 5. Chancre genital.”®

Ada juga morfologi lain dari variasi lesi pada
stadium primer yang menyebabkan kesulitan dalam
mendiagnosis. Sensitivitas gejala klasik ini hanya 31%
tetapi spesifisitasnya 98%. Ukuran chancre bervariasi
dari 0,3-3,0 cm, terkadang terdapat lesi multipel pada
pasien dengan acquired immunodeficiency syndrome
(AIDS).Z’8 Pada sifilis primer sering dijumpai
limfadenopati regional, tidak nyeri dan ipsilateral
terhadap chancre, muncul pada 80% pasien dan
sering berhubungan dengan lesi genital. Chancre
ekstragenital paling sering ditemukan di rongga mulut,

jari tangan dan payudara. Masa inkubasi chancre

bervariasi dari 3-90 hari dan sembuh spontan dalam 4
sampai 6 minggu.®®

27
l.

Gambar 6. Chancre Ekstragenital

Sifilis Sekunder

Apabila tidak diobati, gejala sifilis sekunder
akan mulai timbul dalam 2 sampai 6 bulan setelah
pajanan, 2 sampai 8 minggu setelah chancre muncul.
Sifilis sekunder adalah penyakit sistemik dengan
spirokaeta yang menyebar dari chancre dan kelenjar
limfe ke dalam aliran darah dan ke seluruh tubuh, dan
menimbulkan beragam gejala yang jauh dari lokasi
infeksi semula. Sistem yang paling sering terkena
adalah kulit, limfe, saluran cerna, tulang, ginjal, mata,
dan susunan saraf pusat.z‘6 Tanda tersering pada
sifilis sekunder adalah ruam kulit makulopapula yang
terjadi pada 50% - 70% kasus, papula 12% kasus,

makula 10% kasus, dan papula anula 6% - 14%
kasus. Lesi biasanya simetrik, tidak gatal dan mungkin
meluas.>®*?

Kasus yang jarang, lesi dapat menjadi
nekrotik, keadaan ini disebut dengan lues maligna.
Lesi di telapak tangan dan kaki merupakan gambaran
yang paling khas pada 4% sampai 11% pasien.
Treponema pallidum dapat menginfeksi folikel rambut
yang menyebabkan alopesia pada kulit kepala.
Bersamaan dengan munculnya lesi sekunder, sekitar
10% pasien mengidap kondilomata. Lesinya
berukuran besar, muncul di daerah yang hangat dan
lembab termasuk di perineum dan anus. Inflamasi
lokal dapat terjadi di daerah membran mukosa mulut,
lidah dan genital. Pada kasus yang jarang bisa
ditemukan sifilis sekunder disertai dengan kelainan
lambung, ginjal dan hepatitis. Treponema pallidum
telah ditemukan pada sampel biopsi hati yang diambil
dari pasien dengan sifilis sekunder. Glomerulonefritis
terjadi  karena  kompleks antigen treponema-
imunoglobulin yang berada pada glomeruli yang
menyebabkan kerusakan ginjal. Sindroma nefrotik

juga dapat terjadi. Sekitar 5% pasien dengan sifilis

Jurnal Kesehatan Andalas. 2014; 3(3)



http://jurnal.fk.unand.ac.id

sekunder memperlihatkan gejala neurosifilis termasuk
meningitis dan penyakit mata.™

|
i
|

Gambar 7. Makulopapula Pada Telapak Tangan.?®

Sifilis Laten

Sifilis laten atau asimtomatik adalah periode
hilangnya gejala klinis sifilis sekunder sampai
diberikan terapi atau gejala klinik tersier muncul. Sifilis
laten dibagi lagi menjadi dua bagian yaitu sifilis laten
dini dan lanjut. Pembagian berdasarkan waktu relaps
infeksi mukokutaneus secara spontan pada pasien
yang tidak diobati. Sekitar 90% infeksi berulang
muncul dalam satu tahun, 94% muncul dalam dua
tahun dan dorman selama empat tahun. Sifilis laten
dini terjadi kurang satu tahun setelah infeksi sifilis
sekunder, 25% diantaranya mengalami relaps sifilis
sekunder yang menular, sedangkan sifilis laten lanjut
muncul setelah satu tahun. Relaps ini dapat terus
timbul sampai 5 tahun. Pasien dengan sifilis laten dini
dianggap lebih menular dari sifilis laten lanjut.
Pemeriksaaan serologi pada stadium laten lanjut

adalah positif, tetapi penularan secara seksual tidak.®

Sifilis Tersier

Sifilis tersier dapat muncul sekitar 3-15 tahun
setelah infeksi awal dan dapat dibagi dalam tiga
bentuk vyaitu; sifilis gumatous sebanyak 15%,
neurosifilis lanjut (6,5%) dan sifilis kardiovaskular
sebanyak 10%. Sepertiga pasien berkembang menjadi
sifilis tersier tanpa pengobatan. Pasien dengan sifilis
tersier tidak menular. Sifilis gumatous atau sifilis
benigna lanjut biasanya muncul 1-46 tahun setelah
infeksi awal, dengan rerata 15 tahun. Karakteristik
pada stadium ini ditandai dengan adanya guma kronik,
lembut, seperti tumor yang inflamasi dengan ukuran
yang berbeda-beda. Guma ini biasanya mengenai
kulit, tulang dan hati tetapi dapat juga muncul
dibahagian lain.?

Guma merupakan lesi yang granulomatous,

nodular dengan nekrosis sentral, muncul paling cepat

setelah dua tahun infeksi awal, meskipun guma bisa
juga muncul lebih lambat. Lesi ini bersifat merusak
biasanya mengenai kulit dan tulang, meskipun bisa
juga muncul di hati, jantung, otak, lambung dan traktus
respiratorius atas. Lesi jarang yang sembuh spontan
tetapi dapat sembuh secara cepat dengan terapi
antibiotik yang tepat. Guma biasanya tidak menyebab-

kan komplikasi yang serius, disebut dengan sifilis
2,13

benigna lanjut (late benign syphilis).

Gambar 8. Guma Sifilis yang Ulser dan Soliter.*°

Neurosifilis ~ merupakan infeksi  yang
melibatkan sistem saraf sentral, dapat muncul lebih
awal, asimtomatik atau dalam bentuk sifilis meningitis,
lebih lanjut sifilis meningovaskular, general paresis,
atau tabes dorsalis. Sifilis meningovaskular muncul 5-
10 tahun setelah infeksi awal. Sifilis meningovaskular
ditandai dengan apati, seizure dan general paresis
dengan dimensia dan tabes dorsalis. General paresis
biasanya muncul 15-20 tahun setelah infeksi awal,
sedangkan tabes dorsalis 25-30 tahun. Komplikasi
yang paling sering adalah aortitis sifilis yang dapat

menyebabkan aneurisma.?

DIAGNOSIS SIFILIS

Sifilis primer didiagnosis berdasarkan gejala
klinis ditemukannya satu atau lebih chancre (ulser).
Pemeriksaan Treponema pallidum dengan mikroskop
lapangan gelap dan DFA-TP positif. Sifilis sekunder
ditandai dengan ditemukannya lesi mukokutaneus
yang terlokalisir atau difus dengan limfadenopati.
Terkadang chancre masih ditemukan. Pemeriksaan
mikroskop lapangan gelap dan DFA-TP positif. Sifilis
laten tanpa gejala klinis sifilis dengan pemeriksaan
nontreponemal dan treponemal reaktif (tanpa
diagnosis sifilis sebelumnya), riwayat terapi sifilis
dengan titer uji nontreponemal yang meningkat
dibandingkan dengan hasil titer nontreponemal
sebelumnya. Sifilis tersier ditemukan guma dengan
pemeriksaan treponemal reaktif, sekitar 30% dengan

uji nontreponemal yang tidak reaktif.*
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TERAPI SIFILIS

Pengobatan dilakukan dengan memberikan
Antibiotika seperti  Penisilin  atau turunannya.
Pemantauan serologik dilakukan pada bulan I, 11, VI,
dan XIlI tahun pertama dan setiap 6 bulan pada tahun
kedua. Selain itu, kepada penderita perlu diberikan
penjelasan yang jelas dan menyeluruh tentang
penyakitnya dan kemungkinan penularan sehingga
turut mencegah transmisi penyakit lebih lanjut. Bagi
penderita yang tidak tahan dengan penisilin dapat
diganti dengan tetrasiklin atau eritromisin, yang harus
dimakan 15 hari. Sifilis yang telah menyebabkan

penderita lumpuh biasanya tidak dapat diobati lagi.**

DIAGNOSIS LABORATORIUM

Diagnosis laboratorium sifilis telah dilaporkan
secara ekstensif oleh Larsen sehingga dapat
menghemat biaya dalam diagnosis sifilis, sedangkan
terapi sifilis telah dikembangkan oleh Hart.”> Gold
standar untuk diagnosis sifilis adalah kultur secara
invivo dengan menginokulasikan sampel pada testis
kelinci. Prosedur ini butuh biaya besar dan waktu yang
lama sampai beberapa bulan, sehingga kultur hanya
dipakai dalam hal penelitian saja.

Meskipun Treponema pallidum tidak dapat di
kultur secara invitro, ada banyak tes untuk
mendiagnosis sifilis secara langsung dan tidak
langsung. Belum ada uji tunggal yang optimal. Metode
diagnostik langsung termasuk pemeriksaan mikroskop
dan amplifikasi asam nukleat dengan polymerase
chain reaction (PCR). Diagnosis secara tidak langsung
berdasarkan uji serologi untuk mendeteksi antibodi. Uji
serologi dibagi dalam dua kategori yaitu uji
nontreponemal untuk skrining dan uji treponemal

untuk konfirmasi.*?
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Gambar 9. Algoritma Pemeriksaan Sifilis Primer.*?

PEMERIKSAAN TREPONEMA PALLIDUM
SECARA SEROLOGI

Pemeriksaan serologi biasanya dilakukan
pada pasien sifilis laten dan sifilis stadium tersier,
karena pada keadaan tersebut lesi pada kulit dan
mukosa tidak ditemukan lagi. Pemeriksaan serologi ini
berguna untuk mendeteksi antibodi terhadap
Treponema pallidum. Ada dua jenis pemeriksaan
serologi pada Treponema pallidum vyaitu; uji
nontreponemal dan treponemal. Uji nontreponemal
biasanya digunakan untuk skrining karena biayanya
murah dan mudah dilakukan. Uji treponemal

digunakan untuk konfirmasi diagnosis.*

Uji Serologi Nontreponemal

Uji nontreponemal yang paling sering
dilakukan adalah uji VDRL dan RPR. Pemeriksaan ini
digunakan untuk mendeteksi antibodi terhadap antigen
yang terdiri dari kardiolipin, kolesterol, dan lesitin yang
sudah terstandardisasi. Uji serologi nontreponemal ini
merupakan uji yang dianjurkan untuk memonitor
perjalanan penyakit selama dan setelah pengobatan,
karena pemeriksaannya mudah, cepat dan tidak

mahal.*?

Uji Venereal Disease Research Laboratory
Pemeriksaan sifilis dengan metode VDRL
mudah dilakukan, cepat dan sangat baik untuk
skrining. Uji VDRL dilakukan untuk mengukur antibodi
IgM dan IgG terhadap materi lipoidal (bahan yang
dihasilkan dari sel host yang rusak) sama halnya
seperti lipoprotein, dan mungkin kardiolipin berasal
dari treponema. Antibodi antilipoidal adalah antibodi
yang tidak hanya berasal dari sifilis atau penyakit yang
disebabkan oleh treponema lainnya, tetapi dapat juga
berasal dari hasil respons terhadap penyakit
nontreponemal, baik akut ataupun kronik yang

menimbulkan kerusakan jaringan.33

Prinsip Pemeriksaan

Uji venereal disease research laboratory
(VDRL) merupakan pemeriksaan slide
microflocculation untuk sifilis yang menggunakan
antigen yang terdiri dari kardiolipin, lesitin, dan

kolesterol. Antigen tersebut disuspensikan dalam
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cairan bufer salin, membentuk flocculates ketika

digabungkan dengan antibodi lipoidal pada serum atau

cairan serebrospinal pasien sifilis.**

Pengambilan Spesimen dan Penanganannya:

1. Hanya serum dan cairan serebrospinal yang
digunakan sebagai spesimen.

2. Spesimen dimasukkan kedalam tabung yang
bersih, kering, dan tanpa antikoagulan.

3. Setiap tabung spesimen diberi label identitas
pasien dan tanggal.

Serum:

Spesimen dibiarkan pada suhu ruangan sekitar 20
menit (membeku).

Spesimen disentrifus 1000-1200 g selama 5 menit
sampai terbentuk elemen sedimen sel.

Serum dipindahkan ke tabung yang bersih, kering
dan telah diberi label.

Spesimen dipanaskan dengan suhu 56°C dalam
water bath selama 30 menit pada saat
pemeriksaan.

Jika pemeriksaan spesimen ditunda lebih dari 4
jam, spesimen dipanaskan kembali pada suhu
56°C dalam water bath selama 10 menit.
Spesimen harus berada di suhu ruangan, 23-29°C
(73°-85%F) pada saat pemeriksaan berlangsung.
Jika pemeriksaan ditunda lebih dari 4 jam, tabung
spesimen ditutup dan disimpan pada refrigerator
dengan suhu 2°-8°C. Jika pemeriksaan ditunda
lebih dari 5 hari, spesimen dibekukan pada suhu
dibawah  -20°C. Hindari  freezing-thawing

spesimen.

Prosedur Pemeriksaan Kualitatif untuk

Serum:

1.

Suspensi antigen VDRL yang baru disiapkan
untuk setiap pemeriksaan. Temperatur buffer
salin, antigen, kontrol, spesimen, dan peralatan
lainnya harus diantara 23%-29°C (73%-85°F).
Serum diambil sebanyak 50 pl dengan pipet,
kemudian letakkan diatas paraffin atau ceramic-
ringedslide.

Suspensi antigen VDRL secara perlahan-lahan

disuspensikan kembali, kemudian diteteskan 17 pl

ke masing-masing ceramic-ringedslide yang berisi
serum.

4. Ceramic-ringedslide diletakkan diatas rotator,
kemudian dipusing selama 4 menit pada 180 + 2
rpm.

5. Segera setelah pemusingan,slidediangkat dari
rotator dan langsung dibaca hasilnya.

6. Slide dibaca secara mikroskopis dengan

pembesaran 100X.

LAPORAN HASIL
Hasil

Gumpalan medium atau besar: reaktif (R)
Gumpalan kecil: reaktif lemah (W)
Tidak ada gumpalan/sedikit butiran: tidak reaktif (N)

Pemeriksaan VDRL secara Kuantitatif
1. Serum sampel diencerkan 1:8 sebanyak 3 serum
spesimen diatas slide (gambar 10).

Gambar 10. Contoh Titrasi Serum

2. Larutan saline 0,9% 50 pl diletakkan pada
lingkaran 2 sampai 4, jangan diaduk.

3. Serum diambil sebanyak 50 pl menggunakan
pipet, kemudiaan diletakkan diatas lingkaran 1
dan 50 pl serum di lingkaran 2.

4. Larutan salin dan serum di lingkaran 2
dihomogenkan dengan mikropipet sebanyak 8x.

5.  Ambil 50 pl dari lingkaran 2 (1:2), diletakkan ke
lingkaran 3, kemudian dihomogenkan.

6. Ambil 50 pl dari lingkaran 3 diletakkan ke
lingkaran 4, homogenkan. Ambil 50 pl dari
lingkaran 4 dan dibuang.

7. Suspensi antigen diteteskan sebanyak 17 pl pada
setiap lingkaran.

8. Letakkan sliden di atas rotator. Pusing slide
selama 4 menit pada 180 + 2 rpm.

9. Setelah pemusingan, slide langsung dibaca.
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10.

Jika hasil pengenceran 1:8 reaktif, lanjutkan

pemeriksaan:

e 0,1 ml serum, 0,7 ml larutan saline 0,9%
dihomogenkan di dalam tabung reaksi
(pengenceran 1: 8).

e 50 pl larutan saline 0,9% diletakkan di atas
slide lingkaran 2,3, dan 4.

e  Ambil 50 pl dari larutan pengenceran 1:8,
letakkan ke lingkaran 1 dan 2.

e Lakukan proses pengenceran mulai dari
lingkaran 2, mengacu pada keterangan
nomor 5-10.

e Periksa dengan segera menggunakan
mikroskop pembesaran 100x sama seperti
pemeriksaan secara kualitatif.

e Laporkan hasil dengan pengenceran tertinggi
yang memberikan hasil reaktif bukan reaktif

lemah, seperti Tabel 1.1 dibawah ini.

Tabel 1. Laporan Hasil VDRL Kuantitatif

Pengenceran Serum Hasil

Tidak

diencerkan

(1:1)
R

N (kasar)

L

1:2 1:4 1:8 1:16 1:32

L N N N N Reaktif, tidak diencerkan, 1
pengenceran

R L N N N Reaktif, 1:2 pengenceran, 2
pengenceran

R R L N N Reakiif, 1:4 pengenceran,
4 pengenceran

L R R L N Reakiif, 1:8 pengenceran,
8 pengenceran

L R R R N Reaktif, 1:16 pengenceran,
16 pengenceran

N N N N N Reaktif lemah, tidak

diencerkan, 1 pengenceran

Interpretasi Hasil:

Untuk mendiagnosis sifilis, hasil
VDRL

pemeriksaan

reaktif ~ harus digabung  dengan
pemeriksaan treponema reaktif lainya seperti
fluorescent treponemal antibody absorption
danmicrohemagglutination assay for antibodies to
Treponema pallidum.

Hasil VDRL reaktif dapat bermakna infeksi baru
atau lama dengan treponema patogen, meskipun
hasil reaksi positif palsu dapat juga terjadi. Hasil
reaksi positif palsu dapat disebabkan oleh
kesalahan laboratorium dan serum antibodi yang

tidak ada hubungannya dengan sifilis.

e Hasil VDRL nonreaktif tanpa gejala Klinik sifilis

dapat berarti tidak terinfeksi sifilis dan pengobatan
VDRL nonreaktif
disertai dengan gejala klinik sifilis, dapat berarti

yang efektif. Apabila hasil

sifilis primer dini, reaksi prozone pada sifilis
sekunder. Inkubasi dari infeksi sifilis tidak dapat

disingkirkan dari hasil VDRL nonreaktif.

Rapid Plasma Reagin
Uji rapid plasma reagin (RPR) 18-mm circle
card merupakan

pemeriksaan makroskopis,

menggunakan kartu flocculation nontreponemal.
Antigen dibuat dari modifikasi suspensi antigen VDRL
yang terdiri dari choline chloride, EDTA dan partikel
charcoal. Antigen RPR dicampur dengan serum yang
dipanaskan atau tidak dipanaskan atau plasma yang
tidak dipanaskan diatas kartu yang dilapisi plastik.*
Pemeriksaan RPR mengukur antibodi IgM
dan IgG terhadap materi lipoidal, dihasilkan dari
kerusakan sel host sama seperti lipoprotein, dan
mungkin dihasilkan dari treponema.
Antibodi yang

diproduksi tidak hanya dari pasien sifilis dan penyakit

kardiolipin

antilipoidal merupakan antibodi

treponemal lainya, tetapi juga sebagai respons
terhadap penyakit nontreponemal akut dan kronik
yang menyebabkan kehancuran jaringan. Jika di
dalam sampel ditemukan antibodi, maka akan
berikatan dengan partikel lipid dari antigen membentuk
gumpalan. Partikel charcoal beraglutinasi dengan
antibodi dan kelihatan seperti gumpalan di atas kartu
putih. Apabila antibodi tidak ditemukan didalam
sampel, maka akan kelihatan campuran berwarna

abu-abu.®*

Pengambilan Spesimen dan Penanganannya:

e Spesimen dapat berupa serum ataupun plasma
EDTA.

e Sentrifus sampel dengan kecepatan 1000-1200 x
g selama 5 menit pada suhu ruangan.

e Simpan serum di suhu refrigerator (2°-8°%) jika
pemeriksaan ditunda. Jika pemeriksaan ditunda
lebih dari 5 hari, spesimen dibekukan pada suhu -
20° atau lebih
freeze-thawing spesimen. Spesimen harus berada

23°c-29°c; 73%-85°F pada

pemeriksaan dilakukan.

rendah. Hindari pengulangan

di  suhu saat
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Bahan dan Material:

1. Suspensiantigen RPR
Kontrol serum sampel
Saline 0,9%

Diluent

g M~ DN

a 18-mm circle of the RPR test card

Prosedur Pemeriksaan Secara Kualitatif:

e Serum atau plasma diletakkan diatas 18-mm
circle of the RPR test card, sebanyak 50 pl.

e Suspensi antigen sebanyak 17 pl diteteskan ke
setiap lingkaran yang berisi serum atau plasma.

e 18-mm circle of the RPR test card diletakkan
diatas rotator, kemudian pusing selama 8 menit
100 = 2 rpm.

e Nilai derajat reaktivitas dengan adanya gumpalan
atau butir-butiran kasar.

e Hasil pemeriksaan dilaporkan:

Terdapat gumpalan: reaktif (R)
Sedikit butiran atau tidak ada gumpalan: tidak
reaktif (N)

Prosedur Pemeriksaan Secara Kuantitatif:

e Encerkan spesimen serum yang dengan hasil
tidak reaktif (sedikit butiran) pada pemeriksaan
kualitatif. ~Periksa setiap spesimen dengan
pengenceran 1:1, 1:2, 1:4, 1:8, dan 1:16 (gambar
3.4).

e 50 pl salin 0,9% diteteskan diatas lingkaran no 2-
5.

e 50 pl serum diteteskan diatas lingkaran 1 dan 50
pl serum di lingkaran 2.

e Homogenkan saline dengan serum pada
lingkaran 2.

e Ambil 50 pl dari lingkaran 2 (1:2), diteteskan
diatas lingkaran 3.

e Ambil 50 pl dari lingkaran 3 (1:4), diteteskan
diatas lingkaran 4.

e  Ambil 50 pl dari lingkaran 4 (1:8), diteteskan ke
lingkaran 5 (1:16), homogenkan, kemudian
dibuang 50 pl dari lingkaran 5.

e 17 pL suspensi antigen diteteskan ke setiap
lingkaran.

e The RPR test card diletakkan di atas rotator,
kemudian dipusing selama 8 menit pada 100 + 2

rpm.

18 mm circle card

e,
QOO

1:32% 1:64 1:128 1:256 1:512

Gambar 11. 18-mm circle of the RPR test card

Tabel 2. Laporan Hasil Pemeriksaan RPR Kuantitatif

Pengenceran Serum Laporan
Tidak diencerkan 1:1 1 1: 1: 1:1
2 4 8 6
Rm N N N N Reaktif, (1:1), atau R 1
R R N N N Reaktif, (1:2), atau R 2
R R R N N Reaktif, (1:4), atau R 4
R R R R N Reaktif, (1:8), atau R 8
m

Interpretasi Hasil :

1. Mendiagnosis sifilis, hasil pemeriksaan RPR
harus ditunjang dengan gejala klinis, pemeriksaan
serologi yang lain, mikroskop lapangan gelap dan
faktor risiko. Tanpa gabungan tersebut, hasil RPR
tidak berhubungan dengan infeksi Treponema
pallidum.

2. Hasil RPR reaktif dapat bermakna infeksi baru
atau lama dengan treponema patogen, meskipun
hasil reaksi positif palsu dapat juga terjadi. Hasil
reaksi positif palsu dapat disebabkan oleh
kesalahan laboratorium dan serum antibodi yang
tidak ada hubungannya dengan sifilis.

3. Hasil RPR nonreaktif tanpa gejala klinik sifilis
dapat berarti tidak terinfeksi sifilis atau
pengobatan yang tidak efektif. Apabila hasil RPR
nonreaktif disertai dengan gejala klinik sifilis,
dapat berarti sifilis primer dini, reaksi prozone
pada sifilis sekunder. Inkubasi dari infeksi sifilis
tidak dapat disingkirkan dari hasil RPR

nonreaktif.>

Uji Serologi Treponemal:

Uji serologi treponemal termasuk

pemeriksaan serum dengan metodeFluorescent
treponemal antibody absorption (FTA-ABS) dan
Treponema pallidum particle agglutination(TP-PA)
terhadap Treponema pallidum. Pemeriksaan ini
mendeteksi antibodi terhadap antigen treponemal dan
memiliki sensitivitas yang lebih tinggi dibandingkan

dengan uji nontreponemal, terutama sifilis lanjut.*
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Fluorescent Treponemal Antibody Absorption.*®
Prinsip Pemeriksaan:

Pemeriksaan FTA-ABS menggunakan teknik
antibodi flouresens secara tidak langsung, sebagai
pemeriksaan konfirmasi terhadap sifilis. Pemeriksaan
ini menggunakan antigen Treponema pallidum subsp.
Pallidum (strain Nichols). Serum pasien yang telah
diencerkan 1:5 dengan sorbent (ekstrak dari kultur
Treponema phagedenis, Reiter treponema), untuk
menghilangkan beberapa antibodi treponema yang
ditemukan pada sebahagian pasien, dalam hal
merespons treponema nonpatogenik. Selanjutnya
ditempelkan di atas slide yang sebelumnya telah
difiksasi dengan Treponema pallidum. Jika serum
pasien mengandung antibodi, maka antibodi tersebut
akan melapisi treponema. Fluorescein isothiocyanate
(FITC)-labeled antihuman immunoglobulin ditambah-
kan, kemudian akan terbentuk ikatan dengan antibodi
IgG dan IgM pasien yang melekat pada Treponema
pallidum. Ikatan ini akan terlihat dan diperiksa dibawah

mikroskop fluoresens.**

Sampel
Sampel yang lazim dipakai adalah serum,

namun bisa juga dari cairan spinal.*®

Prosedur Pemeriksaan

Serum pasien diencerkan terlebih dahulu 1:5
dengan sorbent (ekstrak kulturTreponemareiter
nonpatogen) untuk menghilangkan anti Treponemal
antibodi nonspesifik yang dihasilkan oleh sebahagian
orang untuk merespons Treponema nonpatogen.
Kemudian sel substrat direaksikan dengan serum
pasien. Serum diletakkan diatas kaca objek yang telah
difiksasi dengan sel Treponema pallidum yang sudah
mati. Jika antibodi Treponema pallidum ada pada
serum pasien, antibodi tersebut akan melapisi sel
Treponema pallidum yang sudah terfiksasi pada slide.
Langkah terakhir, antiimunoglobulin manusia yang
telah dilabel dengan zat warna flouresens seperti
fluorescein isothiocyanate (FITC), ditambahkan pada
sediaan dan akan berikatan dengan beberapa antibodi
pasien yang sudah melekat pada substrat sel
Treponema pallidum. Jika pasien sudah pernah
terinfeksi sifilis, spirokaeta akan terwarnai dan terlihat

ketika diperiksa dengan mikroskop flouresens.

Intensitas warna dinilai dengan skala negatif (tidak ada
flouresen), +1 sampai +4. Spesimen dengan reaksi

minimal (dibaca +1) harus diperiksa ulang.®*

Tabel 3. Laporan Hasil Pemeriksaan FTA-ABS

Uji awal Uji ulang Hasil

4+ Reaktif

3+ Reaktif

2+ Reaktif

1+ >1+ Reaktif
1+ Minimal reaktif*
<1+ Nonreaktif

<1+ Nonreaktif

N Nonreaktif

*Tanpa adanya riwayat klinis infeksi treponema, hasil
pemeriksaan ini diragukan. Spesimen kedua harus
diperiksa 1-2 minggu setelah pemeriksaan spesimen
awal dan dianjurkan  kelaboratorium  untuk
pemeriksaan serologi lainnya.

Interpretasi Hasil

Pemeriksaan FTA-ABS tidak dilakukan
sebagai pemeriksaan rutin atau skrining. Sangat
penting membedakan hasil positif nontreponemal
dengan positif palsu nontreponemal, dan untuk
mendiagnosis sifilis late atau late laten. Hasil
pemeriksaan FTA-ABS reaktif, berarti infeksi
treponema patogenik baru atau lama. Hasil FTA-ABS
nonreaktif

mengandung arti pemeriksaan

nontreponemal reaktif adalah reaksi positif palsu.®

Treponema pallidum Particle Agglutination
Pemeriksaan TP-PA
pemeriksaan serologi, mendeteksi antibodi beberapa

merupakan

spesies dan subspesies treponema patogenik
penyebab sifilis, yaws, pinta, bejel. Pemeriksaan
dengan metode ini digunakan sebagai pemeriksaan
konfirmasi,

pengganti pemeriksaan dengan

microhemagglutination assay for antibodies

toTreponema pallidum (MHA-TP).**

Prinsip Pemeriksaan:

Prosedur pemeriksaan adalah aglutinasi pasif
berdasarkan aglutinasi partikel gel yang disensitisasi
dengan antigen Treponema pallidum oleh antibodi
serum pasien. Serum yang mengandung antibodi

terhadap treponema patogen bereaksi dengan partikel
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gel yang disensitisasi dengan sonicated Treponema
pallidum, Nichols strain (antigen), untuk membentuk
anyaman aglutinasi partikel gel yang halus didalam
microtiter tray well. Jika antibodi tidak ada, maka
partikel akan berada pada bahagian bawah tray well,

membentuk tonjolan padat yang tidak beraglutinasi.

Prosedur Pemeriksaan Kualitatif:

e Baris pertama dari microplate, 100 pL diluent
sampel pada well 1, dan 25 pL pada well 2
sampai 4, termasuk kontrol nonreaktif.

e Tambahkan 25 pL sampel pada well 1,
homogenkan. Ambil 25 pL pindahkan ke well 2,
homogenkan. Lanjutkan sampai well 4. Buang 25
pL dari well 4.

e Periksa sampel serum pasien dan kontrol. Sisa
serum sampel simpan disuhu -2° sampai -8°C.

e Untuk kontrol reaktif, siapkan pengenceran ganda
dengan diluent sampel untuk melewati endpoint
titer (contoh 1:80, 1:160, 1:320, 1:640). Pada
baris pertama tray, letakkan 100 pL diluent
sampel pada well A1 dan 25 pL pada well A2
sampai A10. Tambahkan 25 pL serum kontrol
reaktif pada well Al, homogenkan. Ambil 25 pL
dari well Al, pindahkan ke well A2, lanjutkan
sampai well A10.

e 25 pL diluent sampel pada wellll dan Al2. Ini
merupakan kontrol reagen. Tambahkan partikel
gelatin yang disensitisasi pada baris A, well A4
sampai A10 dan well A1l. Tambahkan 25 pL
larutan kerja eritrosit yang disensitisasi ke empat
well sampel serum pasien dan kontrol nonreaktif.

e 25 L partikel gelatin yang tidak disensitisasi pada
well A3, A12, dan ketiga well sampel pasien dan
kontrol non reaktif.

e Inkubasitray pada suhu 18°-30°C selama 2 jam.

Pemeriksaan Secara Kuantitatif:

Sampel dengan aglutinasi yang tidak spesifik
pada kontrol partikel yang tidak disensitisasi
dikonfirmasi dengan pemeriksaan kuantitatif.

e Sampel diluent 100 pL diletakkan pada baris
pertama well dan 25 pL pada well 2 sampai 12.
e Serum 25 pL ditambahkan pada well pertama,

kemudian dihomogenkan.

e Serum diluent 25 pL dipindahkan dari well
pertama ke well 2, homogenkan. Dari well 2
diambil 25 pL dipindahkan ke well 3. Lanjutkan
prosedur tersebut sampai well 12. Dari well 12
diambil 25 pL, kemudian dibuang.

e Partikel yang tidak disensitisasi 25 pL diletakkan
pada well 3, dan 25 pL partikel yang disensitisasi
pada well 4.

e Homogenkan dengan alat automatik vibrator
selama 30 detik. Tutup plate dan diinkubasi
selama 2 jam.

e Baca hasil titer.

Tabel 4. Kriteria Menentukan Derajat Aglutinasi

Derajat Aglutinasi Pembacaan Interpretasi
Partikel aglutinasi menyebar, tidak 2+ Reaktif
beraturan menutupi dasar well.
Membentuk cincin besar, dengan 1+ Reaktif

pinggir luar yang kasar dan

aglutinasi periperal

I+

Konsentrat  partikel ~membentuk Indeterminat

cincin yang padat, pinggir luar yang e
halus.
Konsentrat  partikel ~membentuk nonreaktif

bulatan seperti tombol di bahagian
tengah well dengan pinggir luar yang
halus.

Pembacaan dan Pelaporan Hasil:

1. Pola pengendapan partikel gelatin dibaca
dengan skor aglutinasi yaitu skala — sampai
2+ seperti pada tabel 4.

2. Pengenceran terakhir dari kontrol reaktif
adalah 1+ (pembacaan pengenceran
terakhir). Pengenceran serum akhir
didapatkan setelah penambahan semua
reagen.

3. Serum kontrol nonreaktif tidak akan bereaksi
pada pengenceran 1:80 dengan sel yang

disensitisasi.

RINGKASAN

Sifilis adalah salah satu penyakit menular
seksual yang kompleks, progresif dengan banyak
stadium disebabkan oleh infeksi bakteri spirochete

Treponema pallidumsubsp. Pallidum.
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Asal mula sifilis belum diketahui secara pasti,
ada dua hipotesis utama yang menyebutkan bahwa
sifilis dibawa dari Amerika ke Eropa oleh awak kapal
Christopher Columbus, hipotesis kedua mengatakan
bahwa sifilis sebenarnya sudah ada di Eropa tetapi
belum diketahui. Hipotesis ini dikenal dengan hipotesis
Columbia dan pre-Columbia.Hasil penelitian yang
diterbitkan ditahun 2008 oleh Harper dan Armelagos
mengatakan bahwa hipotesis yang mendekati adalah
hipotesis Columbia.

Treponema pallidum  merupakan bakteri
gram negatif, berbentuk spiral yang halus, ramping
dengan lebar kira-kira 0,2 pm dan panjang 5-15 pm.
Bakteri yang patogen terhadap manusia, bersifat
parasit obligat intraseluler, mikroaerofilik, dan tidak
mampu bertahan hidup diluar tubuh host mamalia.

Penyebaran sifilis terutama disebabkan oleh
hubungan seksual, kontak lansung dengan lesi yang
terinfeksi. Treponema pallidum masuk dengan cepat
melalui membran mukosa yang utuh dan kulit yang
lecet, kemudian kedalam kelenjar getah bening,
masuk aliran darah, kemudian menyebar ke seluruh
organ tubuh. Bergerak masuk keruang intersisial
jaringan dengan cara gerakan cork-screw. Beberapa
jam setelah terpapar terjadi infeksi sistemik meskipun
gejala klinis dan serologi belum kelihatan.

Perjalanan penyakit ini cenderung kronis dan
bersifat sistemik. Hampir semua alat tubuh dapat
diserang. Penyakit sifilis memiliki empat stadium yaitu
primer, sekunder, laten dan tersier. Tiap stadium
perkembangan memiliki gejala penyakit yang berbeda-
beda dan menyerang organ tubuh yang berbeda-beda
pula. Sifilis primer ditandai dengan papul kecil soliter,
kemudian dalam satu sampai beberapa minggu, papul
ini berkembang menjadi ulkus. Lesi klasik dari sifilis
primer disebut dengan chancre, ulkus yang keras
dengan dasar yang bersih, tunggal, tidak nyeri, merah,
berbatas tegas, dipenuhi oleh spirokaeta dan berlokasi
pada sisi Treponema pallidum pertama kali masuk.

Chancre dapat ditemukan dimana saja tetapi
paling sering di penis, servik, dinding vagina rektum
dan anus. Tanda tersering pada sifilis sekunder adalah
ditemukanya ruam kulit makulopapula, papula,
makula. Lesi biasanya simetrik, tidak gatal, dan
mungkin meluas. Sifilis laten atau asimtomatik adalah

periode hilangnya gejala Klinis sifilis sekunder sampai

d.iberikan terapi atau gejala klinik tersier muncul. Sifilis
laten dibagi lagi menjadi dua bagian yaitu sifilis laten
dini dan lanjut. Pembagian berdasarkan waktu relaps
infeksi mukokutaneus secara spontan pada pasien
yang tidak diobati. Karakteristik pada stadium tersier
ditandai dengan adanya guma kronik, lembut, seperti
tumor yang inflamasi dengan ukuran yang berbeda-
beda. Guma ini biasanya mengenai kulit, tulang dan
hati tetapi dapat juga muncul dibahagian lain.

Ada banyak pemeriksaan untuk mendiag-
nosis sifilis secara langsung dan tidak langsung.
Belum ada uji tunggal yang optimal. Metode diagnostik
langsung termasuk pemeriksaan mikroskop dan
amplifikasi asam nukleat dengan polymerase chain
reaction (PCR). Diagnosis secara tidak langsung
berdasarkan uji serologi untuk mendeteksi antibodi. Uji
serologi dibagi dalam dua kategori yaitu uiji
nontreponemal untuk skrining dan uji treponemal
untuk konfirmasi. Uji nontreponemal yang sering
dilakukan dilaboratorium ialah uji VDRL dan RPR.
Pemeriksaan ini digunakan untuk mendeteksi antibodi
terhadap antigen vyang terdiri dari kardiolipin,
kolesterol, dan lesitin yang sudah terstandardisasi. Uji
serologi nontreponemal ini merupakan uji yang
dianjurkan untuk memonitor perjalanan penyakit
selama dan setelah pengobatan, karena
pemeriksaannya mudah, cepat dan tidak mahal. Uji
treponemal yang paling sering dilakukan adalah FTA-
ABS dan TP-PA. Pemeriksaan ini mendeteksi antibodi
terhadap antigen treponemal dan memiliki sensitivitas
yang lebih tinggi dibandingkan dengan  uji
nontreponemal, terutama sifilis lanjut.

Terapi terhadap penderita sifilis dilakukan
dengan memberikan antibiotika seperti Penisilin atau
turunannya. Pemantauan serologik dilakukan pada
bulan I, I, VI, dan Xll tahun pertama dan setiap 6

bulan pada tahun kedua.
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