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PRAKATA 

  

Alhamdulillah penulis mengucapkan puji syukur ke hadirat Allah Swt. atas selesainya 

penyusunan buku referensi ini. Buku ini disusun untuk para klinisi dan para peneliti yang 

ingin memperluas pengetahuan tentang “Perkembangan Patogenesis dan Tata Laksana 

Systemic Lupus Erythematosus (SLE)”. SLE merupakan penyakit autoimun yang banyak 

dijumpai di bidang Ilmu Penyakit Dalam khususnya bidang Reumatologi. Penyakit ini di 

klinik masih menjadi tantangan tersendiri dalam hal menegakkan diagnosis dan pelaksanaan 

terapi. Diagnosis menjadi masalah besar di klinik karena manifestasinya yang luas 

menyerupai penyakit sistemik yang lain. Keterlambatan diagnosis dapat mempersulit 

perawatan dan dapat mengakibatkan kematian. Penulis mencoba mengurai dalam buku ini 

tentang patogenesis, manifestasi klinik dan contoh-contoh kasus yang berat yang telah 

dianalisis, serta pengobatan yang harus dilakukan.  

Dalam buku ini dijelaskan tentang patogenesis SLE yang terkait dengan faktor 

genetik. Seberapa besar faktor genetik memengaruhi respons imun. Diketahui bahwa respons 

imun yang terjadi pada SLE tidak disebabkan oleh satu gen namun banyak gen yang terlibat 

di dalam patogenesis, sehingga masih banyak peluang bagi para peneliti dalam mengungkap 

misteri gen-gen yang kemungkinan memiliki korelasi dalam menimbulkan respons imun 

yang tidak terkendali. Selain peran gen, peneliti juga mengungkap peran sel-sel imun 

terutama sel T dalam mencetuskan inflamasi sistemik yang ditangkap oleh klinisi sebagai 

gejala klinik. Sel T yang aktif mensekresi berbagai sitokin yang berperan dalam memicu 

manifestasi klinik dan terkait dengan aktivitas penyakit. Untuk menilai aktivitas penyakit 

klinisi tidak hanya berpedoman pada gejala klinis namun juga dievalusi peranan komplemen 

dalam menilai aktivitas penyakit. Berpedoman dengan tata laksana yang benar  maka akan 

menurunkan angka kematian SLE yang menurut penulis sangat penting mengingat angka 

kematian SLE di RSUD Dr. Soetomo masih relatif tinggi dibandingkan dengan negara-

negara yang sudah cukup maju dalam penyelenggaraan pelayanan kesehatan. 

Penulis mengucapkan banyak terima kasih kepada semua pihak yang telah membantu, 

mendukung, dan memberikan masukan dan pendapat sehingga buku ini dapat diterbitkan. 

Kepada Prof. Dr. Soetojo dr., Sp.U(K) selaku Dekan Fakultas Kedokteran Universitas 

Airlangga atas dukungan Beliau dalam memfasilitasi pelatihan penulisan buku; Dr. Soebagijo 

Adi S, dr, Sp.PD,K-EMD selaku Ketua Departemen Ilmu Penyakit Dalam, Fakultas 

Kedokteran Universitas Airlangga; Prof. Dr. H. Joewono Soeroso, dr, MSc, Sp.PD,K-R 
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selaku Ketua Divisi Reumatologi; Prof. Dr. Widji Soeratri, DEA., Apt., atas koreksi dan 

masukan yang diberikan sebagai penyempurnaan buku ini. Tidak lupa juga Penulis ucapkan 

terima kasih kepada sejawat Staf Divisi Reumatologi: Awalia, dr, Sp.PD, K-R; Lita Diah 

Rahmawati, dr, Sp.PD, K-R; Cahyo Wibisono N, dr, Sp.PD. 

Penulisan buku ini tidak menutup kemungkinan masih terdapat kekurangan dalam 

mengungkap bab demi bab mengingat penyakit SLE sedemikian luasnya dan pesatnya 

perkembangan penelitian. Harapan penulis buku ini dapat bermanfaat dan memberikan 

informasi bagi para pembaca tentang penyakit SLE.  

 

 

 

Penulis 

 



5 
 

 

DAFTAR ISI 

 

Prakata 

Daftar Isi 

Daftar Tabel 

Daftar Gambar 

Daftar Singkatan 

 

BAB 1 SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS (SLE)   ................................................   

 Sejarah Penyakit SLE  ........................................................................................   

 Prevalensi dan Insiden ........................................................................................   

  

 

BAB 2 PATOGENESIS SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS (SLE) ......................  

 Sistem Imun pada SLE  ......................................................................................   

 Faktor Pencetus dari Lingkungan  ......................................................................   

 Faktor Genetik  ...................................................................................................   

  SNP promoter IL-10 dan SLE  ..................................................................   

  Sel T   

  Peran Sel B pada SLE ...............................................................................  

  Autoantibodi dan SLE  ..............................................................................   

  Komplemen dan Patogenesis SLE  ...........................................................   

 Peran Hormon  ....................................................................................................   

   

  

BAB 3 MANIFESTASI KLINIK SLE  ............................................................................   

 Manifestasi Mukokutaneus  ................................................................................   

  Kutaneus lupus akut  .................................................................................   

  Subakut kutaneus lupus  ............................................................................   

  Kutaneus lupus kronik  ..............................................................................   

  Non-spesifik kutaneus lupus  ....................................................................   

 Manifestasi Sistem Muskuloskeletal  .................................................................  

 Manifestasi SLE pada Ginjal ..............................................................................   

 Manifestasi Sistem Pleuropulmonal ...................................................................   

 Manifestasi  Kardiovaskular  ..............................................................................   

 Manifestasi  Neuropsikiatri .................................................................................   

 Manifestasi  Sistem Gastrointestinal ..................................................................   

 Manifestasi pada  Mata .......................................................................................   

 Manifestasi Hematologis ....................................................................................   

   

 



6 
 

BAB 4 DIAGNOSIS  .......................................................................................................   

 Diagnosis Fisik  ..................................................................................................  

 Pemeriksaan Laboratorium .................................................................................   

 Pemeriksaan Serologi .........................................................................................   

 Komplemen  .......................................................................................................  

 Diagnosis Banding SLE ......................................................................................   

 

BAB 5 TATA LAKSANA SLE  ......................................................................................   

 Strategi Pencegahan  ...........................................................................................   

 Farmakoterapi SLE  ............................................................................................   

  Glukokortikoid (GC) .................................................................................   

  Obat Anti-Malaria dan Disease-Modifying Anti-Rheumatic  

   Drugs (DMARD) ..........................................................................   

  Anti-metabolit  ..........................................................................................   

  Inhibitor Kalsineurin  ................................................................................   

 Agen Biologis  ....................................................................................................   

 Terapi Lain   .......................................................................................................  

   

 

BAB 6 MANAJEMEN TERAPI SLE PADA MANIFESTASI SISTEM ORGAN  

 TERTENTU ..........................................................................................................  

 Biologik dan Biomarker Pada Tata Laksana dan Diagnosis SLE ......................   

  Terapi Manifestasi Mukokutan dan Persendian  ................................................   

  Terapi Lupus Nefritis  .........................................................................................   

  Terapi Manifestasi Sistem Saraf Pusat  ..............................................................   

  Terapi Manifestasi Hematologis .........................................................................   

  Perkembangan Terapi SLE  ................................................................................   

  Sel Imun Sebagai Target Terapi  ........................................................................   

  Komorbiditas SLE  .............................................................................................   

  Kesimpulan .........................................................................................................   

   



7 
 

DAFTAR TABEL 

 

Tabel 3.1  Kriteria Klasifikasi SLE American College of Rheumatology  

   tahun 1997 .......................................................................................  xx   

Tabel 3.2  Frekuensi Munculnya Berbagai Manifestasi Klinis SLE  ...............   xx 

Tabel 3.3  Frekuensi Manifestasi Klinis SLE 

   

Tabel 3.4  Gilliam Classification of Skin Lesions Associated with Lupus  ......   

Tabel 3.5  Dosis obat pada Fenomena Raynaud  .............................................   

Tabel 3.6  Klasifikasi Lupus Nefritis oleh International Society of  

   Nephrology/Renal Pathology Society (ISN/RPS)  ..........................   

Tabel 3.7  Manifestasi Pleuropulmonal pada SLE  ..........................................   

Tabel 4.1  The American College of Rheumatology criteria for  

   the diagnosis of lupus (revised 1997)  .............................................  

Tabel 4.2  Autoantibodi pada SLE dan Karakteristik Klinis yang Terkait  .....   

Tabel 5.1  Rekomendasi Pemberian Obat untuk SLE  .....................................   

Tabel 5.2  Indikasi Terapi Imunosupresi pada SLE  ........................................   

Tabel 5.3  Protokol Pemberian dan Pengawasan Siklofosfamid oleh  

   National Institutes of Health ...........................................................   

Tabel 6.1  Klasifikasi Keparahan Lupus Nefritis  ............................................  

Tabel 6.2  Tata Laksana Lupus Nefritis  ..........................................................  

Tabel 6.3  Manajemen Gangguan Hematologi pada SLE  ...............................  

 

  

 

 



8 
 

 

DAFTAR GAMBAR 

 

Gambar 2.1 Proses sel dendritik merupakan penghubungan imun bawaan  

  dengan imun adaptif  .....................................................................   

Gambar 2.2  Skema sel pDC dalam meregulasi sekresi interferon  ...................   

Gambar 2.3 Patogenesis SLE  ...........................................................................   

Gambar 2.4  Gagalnya sistem imun pada systemic lupus erythematosus (SLE)    

Gambar 2.5  Struktur gen eukariotik  .................................................................   

Gambar 2.6  Diferensiasi CD4 menjadi sel efektor  ..........................................   

Gambar 2.7 Miliew sel memengaruhi diferensiasi  dan plasticity sel  T  .........   

Gambar 2.8  Manifestasi histopatologis karakteristik lupus nephritis  

  proliferatif difus  ............................................................................   

Gambar 2.9  Warna urine pada pasien SLE dengan PNH  .................................   

Gambar 3.1  Ruam Malar/Butterfly rash  ...........................................................   

Gambar 3.2  Acute cutaneous lupus erythematosus  ..........................................   

Gambar 3.3  Seorang laki-laki SLE dengan manifestasi klinis TEN  ................   

Gambar 3.4  Subacute cutaneous lupus .............................................................   

Gambar 3.5 Subacute cutaneous lupus lesions  ................................................   

Gambar 3.6 Livedo retikularis  .........................................................................  

Gambar 3.7 Splinter haemorrhage  ...................................................................  

Gambar 3.8 Gangrene karena vaskulitis  ..........................................................  

Gambar 3.9 Discoid lupus erythematosus  ........................................................  

Gambar 3.10 Discoid lupus erythematosus tipe generalized  .............................  

Gambar 3.11 Bullous lupus erythematosus  ........................................................  

Gambar 3.12 Periungual Eritema  .......................................................................  

Gambar 3.13 Mekanisme ultraviolet A dan ultraviolet B pada lupus  ................  

Gambar 3.14 Pasien SLE dengan alopecia akibat rambut rontok  ......................  

Gambar 3.15 Oral ulcer khas di palatum durum  ...............................................  

Gambar 3.16 Patogenesis Fenomena raynaud  ...................................................  

Gambar 3.17 Fenomena Raynaud pada lidah  ....................................................  

Gambar 3.18 Gambaran Fenomena Raynaud di jari-jari tangan  .......................  

Gambar 3.19 Tata laksana pada Fenomena Raynaud .........................................  

Gambar 3.20 Angioedema  .................................................................................  

Gambar 3.21 Jaccoud’s-like arthropathy  ..........................................................  

Gambar 3.22 Hasil biopsi berdasarkan tipe lupus nefritis menurut WHO  ........  

Gambar 3.23 Foto toraks pasien dengan pneumonitis lupus tampar bercak  

  yang merata pada kedua lapangan paru  ........................................  

Gambar 3.24 Seorang pasien SLE dengan parese Nervus 6  ..............................  

Gambar 3.25 Severe neuropsychiatric lupus  .....................................................  

Gambar 4.1 Pola ANA positif dengan immunofluorescence  ...........................  

Gambar 5.1 Level dalam pencegahan SLE .......................................................  

Gambar 5.2 Sirkulasi intraseluler glukokortikoid  ............................................  

Gambar 5.3 Algoritma penggunaan terapi kortikosteroid pada SLE  ...............  

Gambar 6.1 Algoritma Manajemen SLE dengan Manifestasi Kutaneus  .........  

Gambar 6.2 Algoritma terapi pada lupus nefritis sesuai subtipe  .....................  

Gambar 6.3 Rekomendasi Terapi Lupus Nefritis Proliferatif  ..........................  

Gambar 6.4 Manajemen Pasien SLE dengan Manifestasi Neuropsikiatri  .......  



9 
 

Gambar 6.5 Manajemen Pasien SLE yang mendapatkan terapi imunosupresi  

  dengan gejala demam dan/atau tanda-tanda Infeksi  .....................  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



10 
 

 

RANGKUMAN 

 

 

 Systemic Lupus Erythematosus (SLE) tidak hanya penyakit autoimun sistemik 

prototipikal, tetapi juga salah satu penyakit paling heterogen yang harus dikenali oleh para 

dokter, ahli genetika, dan peneliti klinis. Dalam hal ini, sifat heterogen pada SLE menyangkut  

dalam bidang patogenesis, yang mana banyak gen yang terlibat di dalamnya dan masing-

masing orang diperkirakan berbeda-beda karena manifestasi klinisnya yang berbeda. Dari 

beberapa laporan studi banyak gen yang terlibat tidak hanya HLA, tetapi gen-gen lain juga 

ikut berperan. Studi-studi selama dekade ini banyak difokuskan pada single point mutasi atau 

lebih dikenal dengan single nucleotide polymorphism (SNP). Beberapa studi melaporkan 

bahwa terjadinya SNP pada sitokin yang menyebabkan penyakit SLE bermanifestasi berat 

(Tsokos, 2011). Selain itu, adanya beragam abnormalitas fenotipe dan fungsi sel-sel imun 

antara lain sel dendritik, sel T, sel B, serta adanya gangguan keseimbangan Treg dan  Th17 

yang menyebabkan gangguan keseimbangan sitokin.  Dalam patogenesis SLE tidak hanya 

sel-sel imun yang mengalami kelainan namun terbentuknya autoantibodi yang bervariasi  

juga ikut menentukan manifesatsi klinik. Pada populasi SLE yang dirawat di RSUD Soetomo 

Surabaya, pasien-pasien yang manifestasi klinik berat tidak semuanya menunjukkan ANA 

atau dsDNA yang positif besar. Padahal berdasarkan literatur kadar dsDNA dapat untuk 

menilai aktivitas penyakit serta prognosis.  

 Mortalitas SLE telah menurun dari 50% di era pre-kortikosteroid (sekitar tahun 

1948) menjadi 15 tahun bertahan hidup 85–95% di era modern (Simard & Costenbrader, 

2011). Prevalensi SLE telah diperkirakan 30–50 per 100.000, yang setara dengan sekitar 

500.000 pasien di Eropa dan 250.000 di AS. Analisis yang memberikan bukti bahwa 

keturunan, ras, dan etnis memiliki dampak besar pada manifestasi dan keparahan SLE.  

Insiden dan prevalensi SLE lebih tinggi pada pasien kulit hitam, Asia, dan Hispanik yang 

cenderung lupus lebih awal (usia sangat muda) dan memiliki penyakit yang lebih parah dan 

lebih aktif dengan kronisitas penyakit lebih panjang serta risiko kematian yang tinggi. Hal ini 

diduga terkait dengan perbedaan genetik dan paparan lingkungan lokal. SLE pada umumnya 

terjadi pada wanita hampir 90%, tetapi perbandingan jumlah penderita laki-laki dan 

perempuan pada populasi Dr. Soetomo agak ekstrem dengan perbandingan jumlah pasien 

wanita dan laki-laki 40:1, sedangkan negara lain ada yang melaporkan penderita wanita 

banding laki yaitu 9:1. 
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 Manifestasi klinik SLE berbeda-beda pada masing-masing individu apakah terkait 

dengan autoantibodi masih kurang jelas sehingga klinisi tidak bisa memprediksi manifestasi 

klinik tentu serta memperkirakan perjalanan penyakit. Ada beberapa tipe perjalanan penyakit 

yaitu relapsing remitting, persisten aktif, secara klinik tenang namun secara serologi aktif, 

dan remisi yang panjang. Manifestasi klinik yang heterogen tersebut menimbulkan tantangan 

besar dalam mendiagnosis serta pengobatan. Dibutuhkan tenaga ahli yang sangat 

berpengalaman dalam merawat pasien SLE khususnya yang berat dan mengancam jiwa. Atas 

dasar laporan studi-studi klinik, dilakukan pengembangan terapi yang berbasis molekuler. 

Pendekatan „treat-to-target‟ yang baru-baru ini diperkenalkan dalam merawat SLE dapat 

menekankan aktivitas penyakit sebagai tujuan utama terapi; namun, respons yang bervariasi 

pada berbagai organ hal ini masih menjadi kendala besar dalam merawat pasien SLE dan 

menjaga kualitas hidup pasien.  
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hormonal umumnya aman untuk sebagian besar pasien SLE dengan aktivitas penyakit stabil 

atau quiescent (Bertsias, 2017).  

 

KESIMPULAN 

Dalam beberapa dekade terakhir ini, telah banyak kemajuan besar di bidang SLE, 

seperti penentuan faktor risiko dan fenotipe, patogenesis, dan metode-metode pengobatan 

SLE. Penemuan peran faktor-faktor yang dapat meningkatkan produksi interferon tipe I 

melalui Toll-like receptor (TLR) telah menumbuhkan ide-ide baru dalam target terapi SLE 

selain melibatkan sel B dan sel T. Penemuan faktor-faktor genetik dan lingkungan yang dapat 

menyebabkan kerentanan terhadap terjadinya autoimunitas pada akhirnya dapat memudahkan 

identifikasi individu-individu yang berisiko terhadap SLE. Obat-obatan baru telah 

ditambahkan ke dalam strategi terapi baru yang ditujukan untuk mempercepat tercapainya 

remisi dan pencegahan flare dengan terapi yang lebih intens namun tetap aman. Strategi 

pencapaian remisi, terapi rumatan, dan manajemen komorbiditas menjadi kunci penting 

dalam perawatan pasien SLE. Maka dari itu, manajemen penyakit SLE sangat menekankan 

perlunya pendekatan multidisiplin ilmu dan keahlian dalam bidang penyakit dalam, 

khususnya rematologi. 
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