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LUCAFAN TERIMA KASIH

Pun syuker yang tak tethingea sava pamatkan ke hadirst Tuhan Alkal Yanp
Mana Pengasih dan Maha ponyavany, atas sepala rakhmai dan banmia™Nya  schingga
akhitnya saya dapal menyelesaikan dizsenasi inn. Proses pemdidikan vanp bani saa saya
alami temvata telah makin mematanpkan dif saya dan seva paiut bersyokur lag karcna
denpan demiaan saya menjady makin percaya din dan makin manap melaksanakan
tugas sawa schan-han sebagal dosen dan rebapal seorang doker mata

Ceppan selcsamya ponclitian 1m sava iminn menviempaikan tenma kasih dan
peneharpaan vany, selingpi-tinemnya serta m@sa honoat kepada alm Prof. Els
Cumansalanei, dr. SpoldAikh; Guro Besar dalam mdane 1w enyakit Mata
(spesializas Glaukoma)l aias kesodiaaniya schapal promotor. Denptan Kesabarannya
seiTa pelady perhatian dan pengeman beliau telah menlmbmg dan sclalu remberhan
dawcipan pada save. Peongalaman behad yang amat loeas dan daizm dy Hidang glaukoma
telihy sanea mientbantu saya weratakan jalan meskokan penehi@n, Amast disayangkan
baliwa bohiau tidak sempal merocen Savd mencana mik akinr penyelesaian disenas
i, W1am di sanmping Teban ¥Yh4E belion pasu 1ahu dan hanpua babwa sevi akhimya
dapal menyalesakan disentas int.

Rasa hormal, terma kasih dan veophargsan yany schnggi-tingginys saya
sampatkan pula kepada Prof Pumomo Sapohpdovo, de, Ouno Besar dalam bedang
Biokimia dan Piobyg Molckaler; sehaps Ro-Prometer | dan selanguinya menjadi
Prumotor (sehubungan dempan borpulansmya Prof Gumansalangd. Semenjak =ava
metyadi mahasiswa behau di usia belasan lahun pada Fakolas kedokieran Giniversitas
Awlanpea, sehingea menjadi mahasiswa 1zg pada usia lebid dan setenpah abad ds
Program Pasca Sagana Lpiversilas Adrlangea; beliau masihoetap purs yany, bk date
core, penaschal vang sap sewakie-wakiu (uga melalii tlpon). kabkan temad yany
penuh pengertian. Pemg@alaman borpuluh s beliae dalam dang Bioknma dan
Biolopl Melckuler mempennudah sava sebapai seorang klinis meiverap ihru THelag
Molckuler vanp selenamya sanpat asing bapl saya, ssal osaya muolae menzmpih
mendidikan di Propram Pasca Sacpna i Kotika scoars mendadak Prof MWL
Gwmansalanpl  mcpmeealkan kame di saad upan, maka Prof. Pomomo dapal denpan

an{ menumukian pada sava untuk teiap tenang dan tekun mens elesaikae disenas g
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Kepada v, Tpahjone 0 Gomdbpwiardje, Sphi, FhD schagai Ko-Promolor 11
sava sampatkan lenma kasih dan penpphorpasn yvang setimgpd -tmpggmnya alas kesediaan
belian membanta dan membimbing sckalipus mendorong saya. v Tizhjono, soorang
ilmuwan  muda vang rendah hatr dengan serudang prestase nasional maupun
miemasional. Dehat ama saabok menolonp, begitn banyak (eman-leman saya yany, jugea
in memyelesabkan Program Pyscd Sanjana masng-masng, tamun dalan kesibukan
yang amal besar serta menyita waktu 1tu, apabila saya menilpon meminia waktu untuk
komsultass, kehiau selaln mempunyal wakin uniuk sava

Denpan selesainya disertast i perkenankanlah sayva memyampaikan tenma
kasth yanpg sebesar-besarmya kepada . Rekior 1niversitas Ailanppa, Prof. Dr hMed. 1.
Purbhito, dr, SpBETREY sena mantan Bekwr Prodl 110 Saeslaro, dr, DTMER, PHD
yang ielah memberikan kesermpatan kopada sayae unink memygikon Progran Dokigr di
Universitgs Arlangga. Saya sampaikan pula veapan lenma kasih ind kepada Dirgkiur
Pmypram Pasca Sagana Universitas Awlangga, Prof Ur. H. boh. Amnen. dr.. SpR{ k) dan
mamian Lincktur Propram Pasca Sagana Univenstas Ainangea Prof. Dr. Socdijoncdr.
S5pTHT, | yang telah inembenikan kesemoatan padi sava uotuk mennkull pendidikan
Propram Dekter di Liniversitas Airlangga.

Selappmiove st temma kasih saya sampaikan jura kepada Prof. Dr. Laba
Mehaputra, drh., M5c. Wakdl Larcker Program Pasa Sarjana Universilas Afrlangga;
*rof Ur. Mandoyo Eukmo, dre, M3c, Spli, ketva Propnam Smode [ma Kedokteran
Program Pasca Sarfanz Lniversitas Airlangpa serta Prof. Drllj. Jubati Hood Assepall,
dr., M4, SpPA, FIAC, mantan Kerva Program Stedi 1imo Kedokieran Program Pasca
SananAa Universitas Airlancpa was perparaban, ndschal tien dotfongan yang 3 benkan
salamd sava menempuh progran: Doklar ini.

Terima kasth saya yang schesar-besamya saya sampaikan kepada pada Gara
Besar dan pengu ladnrva. Suasana ujian Kelivakan dan ojiae Teroiop Tahap 1 amal
lenang dan kondosif, sehiippa ava amal woang weenghadapt semus poranyaan vang di
trerikan pada snva. Belbau somua adalab Profl. Retne Handavani. dr, Msc, PhI2: Prof
Dr Gamtiri. dr.. 3pMiK Y Bpk. Widya Asmara, drh., M3c. I*h();, Frof Kuntoro, dr.,
MPh . (2PH dan Prof. Wismgono | dr., SpMiK) Sava tdak saja menghadap sebual

LR, tenTyala saya Juga belajar amat banyak dalam dua kesempalan o,

vl
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Penghitian ini drdak skaa pernak ada (anpa hadimya penderita Glaukoma Tintek
1ML sava amal bertenma kasih pada mereka vang meémangkinkan saya mengerjakan
peneliian . Baniuan pars pendenta glaakoma torsebul akan merupakan jalan bam
para penderita plaukoma lannya untuk memperoleh perbatkan atas kelaiman yang 4
dentlanya

Ixigan selesainyg diserlasi i perkenankan saya menyampaikan juga rasa
tenma kasth yang schesar-besamya kepada Rekilor Universites Brvamjava, Prof, Tr H
Bambanpg Guntno. Ir dan manian Bekior Umiversitas Brawyaya, Prof. Dr. H. Eka Afnan
Teoewa, SE, afas iji, dorenean dan sermanpat yang di berikan belian erdua selama saya
meacmpul pendidikan di Peoyra Dobktor i

Kepada Bekan Fakoltas Kedopkieran Univedsitas Grawijaya, H, Haayano | dr
MAEPH . dan maman Dekan  Fakotras Kedokteran Universiias Brawijaya, Achmad
Fudivanto, dr., SpP . KX MY, Pembanta Dekan | Prot Tie Moliolads Ah, de, M5
SpFK dan mantan Dekan | H). Hanyah Mabdi T, S5pM,; Pembantu Dekan 1, H,
Samsul 1slam. dr, MEes | dan Pembanta Dwkan 110, H. 50 Poeranto, dr, MKes.,
SpPark., sava woapkan lenma kasth alas kesempatan dan dorongan uniuk mengkuan
pendd iean Program Lioklor di Universitas Aitlangga.

Lingkapan temma kasith juga imein seva benkan kepada Kepela Laboratonium
hicdik Liniveristas Brawnava Prof. Ur. H. Muliohadi Al dr., SprK atas ijin yang di
berkan kopada sava untuk mengpunakan fasilitas laboralonum yvang beliau pimpin.
Bepitt juga rasa tenima kasih yang seflusnva sava sampaikan kepada sejawal di
Laboralonum Medik Lniverisias Brawyaya ;| Dr. Ld3 kel Muolizgrta, dr, SpP AL Wik
Rizwan, 55i&., dan anggota sl Bionedik lamnya, sdri. Uok yany dénpan pensh
kesabaran dan ketekunan menpgonakan ketrampilannya mambanto says muola dan
M et slapkan spesiten uniul penclitian, pangecalan, dan pehpinionpan sel-sel.

Tevima kasih dan penphargaan selingi-tingginya saya sarnpaikan pnia kepada
sepenan dosen penibintimg dv program Fasca Sanana Universitas Aurlangga, Prof.
Bumame Snryobndoyo, dr., Prol Bambanp Rabino Selokoesoema, dr, Prof. Dr PG
vomthen, SpflY, Prof Fddy Pranewo Socdibvo. dr, MPH (almb., Prof Soctandwe
Wignyosoebroto, MPA. Prof Ur Koenlo Wibksono Siswomihardie, | Prof Dr 111
Lilinka, SV 0., Prof Dr AL Zainoddin, Drs, Ame . Prof Th. Rarmaow, drh, M5
Frot Bs Suhdrteno Faal Futea, di., b5 Widedo ). Puphacdya e, M5, MPH . DOrFH
I T8 Yudayana de, M5 Dn lewan Seaabods, dr SpPk, Prof Sin Panam dr, MIPH .,
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Ph); Prof. Dr. L. Ddson Dri, MA, Proll Dr. Kunioro, dr. MPH. dan dr H. Fuad
Amsvari, MP1L, Fhly,

Kepada Prof. D Ma'nfic Husin, dr, MSec., SpFK, guru besar dalam idang
Farmakolog  sava sampaikan pengharpsan dan terima kasih tak terhmgga atas
kepcduliannya pada nasih says yang merasa pelizah pada awal pendidikan. Doronpan,
stmangat dan maschal vanp seya perolch dan belise merppakan air penyejulk yang
membual sava lepar menyelesaikan pendidikan Doktor ini.

Kepada Prof. H. Sutman Bambang Sumitro Ivs, Mb , DEC. sava sampaikan
tevina  kasih sehesar-besaniya  atas masukan-masukannva  kefika sayva  memuls
fenelifian im.

Foepada [, Sabimum, Tr, dan Drs. Yopeme Msi, sayd ocaphkat lenma kKasih
lenmy kasih 12k telungpes atay bapivanma avtuk analigis hagil penelitian kerika gaya
menychesatkan  ponclivion . Sebap  dosem denpan begiu bemyak  mahatiiwa
birmbingan, bahkan sampal ke berbagal propins lam Ji Indonesia, termsina bapak-bapak,
masih dapal membenkan wakiu untul 53ya.

kepada Dhrektur RS Dr. Saiful Anwar Malang, H. Pawik Supriads, dr. SpPT dan
mantan Trircktur R55A Malang, Aman Ardjito Endarso, dr. MPH; sava zampaikan
tenma kasih 52ya yang schesar-besarmya atas perhatan dan pengertanmiya.

Ungkapan tcrima kasth sava sampaikan kepada mantan Kepala 1abomstonium
Ilmu Penyakit Mata U'niveristas Brawijzya, H. Rcimamiadl. dr., SpM., dan Kepala
Bepala [aboratorium [mu Penyakit Mata Univeristas Brawijaya, H. Safamdin Refa,
dr., Sphi, seria semwa teman sejawat d4i Laborasionom Do Penyaldt hMata atas
penperuian dan kesempatan vang di berikan kepada saya wotik meninpgalian tags-
lugas di Laboraioniom temutama pada akhir pandidikan soya,

kepada tetman-teman bomtk sekelas yang AREMA, teman-leman G-15 peserta
Program  Doklor di Umiversitas Adrlanggs dan Fakulias Redokizran Umiversitas
Hrawijaya . save sampalkan (erima kusih dan syang kcpada kahian semus vang felah
menEangeap sAva Scbapm mbebne. Sehagal kolega yane pehling s dalam grup, saya
malu telah terlinggal amal [auh dan kalian semua dalam menvelesaikan Program Doktor
. Teman-teman tercimia, . H.M. Soemarko, dr., 3pB-KBD: D1 . Respati Suryants
Drragan, dr. SpUT. Prol. Dr. 1), Sanann Santeass, dv, DTME&H, SpME; Brol, D, H. Moh.
Hidavat, dr, SpOT, FICE, T H. Noorhamdsnt A5, dr, DM, SpMIC; Dr H Djom
Dyengeds, dr, SpPD, K11, Dr. HMUsnadnd ES, dr. SpS, 5pBS; Dr k. Abivosodr.
SpPiK); Dr H. Bambang Cardjiantz, dr. SpB; Lr. HMS Chandr Kusuma, dr, SpA{K)
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Or. Tepuh Walyy Sardjono, de IXTM&IL, Sp Park; Dr . Han Bamanto, drSpAn,
KIC, Ir H achdiat Appes, dr, 3p% dan Dr. H. Mardham Y5, dr. 5pA., dengan kalian
semua sayi memperoleh kelndupan vanp cera dan separ yang menguiangi sfreas
menghadapl sepalz kesulitan dalam belajar. Maklum kita semau fovrek yang elah beran
keluar dan "zona kenyammanan” untuk  menpubah arah kehidupan pada usia yang tdak
lagn muda. Sel otak kita sudah malal lua dan sulit mercrima pelajaran & bandmgkan
wal kg muda dule, temun seasdng indah dalam kebercamaan dempan kalan tefah
memudahban semuarya sehinppes semua dapal hemalan dengan bak

Kasa hormat, peneharraan dan tenma kasih sava haturkan kepada kedus orang
tuad sava icronta, almarhum avahanda O A Pakas. MA, Eds dan dlmarhomah ibonda
Prof. . Soepartinah Pakasi, MA, EdS . yaup solaly mendorong sava umiue erus
bBelajar dan mwrath pelin tertinggs dalam pembidikan, Ayah dan b, ananda wclah
beehasil  keni, setoain yany  selaln anda fendua  saraokan péd:  ananda  untuk
triemcapamnya. Mohan maal, sebab baro kini dapal ananda perssinbahkan pebar it pada
usia yamy Ndak muda lag Ande becdea (idak sempar meyaksikn peissa in Socird
bangimp, tetapt saya falio balvea soda becdus puas kaena sava eebab memenudn jaty
Saya unfux “hersekolali™ sunm tuntas, istilgh vany selalu anda bérdua sampatkan pada
saya Semgm Tvhan Yane Maba Pengash dan baha Penyavang membenkan 1empal
vang lavak di sigiNya.

k.cpada almarhum ayah merua Bapak Hoodigo Jan almachum ihe morus, 1o
K.ocsmah; sava sampatkan honnat, penghargaan dan tenma kasih karena anda berdua
penull perhatian pade mantu vang banyvak punya kemauan 1. engan ponith kesabaran
anda berdea iclah membual zaya dan asanti mempoaval kalon vasky tegoh detam
mengdnm kebidupan vang penuh onak dan dur sekalipes mawar ran indah.

whimya kepada swami teranta, dr. Hooago Soehads, saya tidak rabn hetapa

beszr hulang saya pada MBapak.  Rasa hormad dan sopkapas leritea kasih saya
sampaikan, sekalipus baogea karena (Salh muenpo membenkan in padi sayva ik
menerpuds peodidikan dokior pada vsia saya vany Bdak muda lage Sava patm muminta
wizad karena seharuseva sava mignemam 3apak padz usia pensiun e waklu yang
spharusnya sava benkan uniuk smde temoyata debih banyak wersia vk huke. makalah

dan komputer sava senla uniuk teman-ieman diskusi saya.

%
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Eepada atak-anak tercinta, dr. Mapdia Pnmading 5p.M duo swaminya Fagar
Harmy Sampurme 5F, MBA, PID; Dania Dwinand SE, M, dan seaminva Mohamomad
Fadwan 5E, MIETT. MBA sera Do Tosanda dan sterinya Bvd Rolly Kormawats,
Mama sampaikan lenima  kagth  karema kaban selaly mendoakan  hama  dae
menyuniikkan semangat wwuk bisa menyclesatkan pendiikan dengan sepera. Jups
kepada cucu-cucw Avi dan Taniri, Drzaky dan Didne, serta Abv: vanp sehalu
menanyakan “kapun Oma selesa sekolab™; kahan senmn membuar Oma selala
boreaiah, bersemaneal wruk bamis dapat menvelesakan siodi denpan cepat dan ek

F.epada sclurvh perawal Adminsirasi baik di Fakultas kedokieran Lineversilss
Brawiava maupun  d1 Fropram $*asca Sanane Uneversias Surlanges vang selaly
membamu  sava menyelesakan sepala uresan  admasisoan scliwbuongan  denpran
pendidihan savd, saya satapaikan rerima kasih yang tulus Banian anda semuea ndak
secard lanpsenp herhubpnean denpart peradihikan sava, amuon tanpa bantuan anda
sernud, wrusan pendidikan sava jopga tidak selesa

Akhirmva kepads semus phak yang Gidak dapat siva selmtkan sam persanu vang
tetal chernbanio saya selama masa pemhidikan Doktio i, sava sampaikan omma kash
vang sehnpgri-lingemys, semops olian yang Maba Eagih dan Mahg Pfenyayaog

melimpahkan almatnva Anun.

Xl
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RINGKASAN

Peran Transforming Growth Facdoer—bet dan Mitrke Oxide terhsdap timbulnya
Apoptosis dan Nekrosis jaringan Trabecolar Mesbwork peadesia Glavkoma
Sudut Tertstup Frimer.

(¥baervdi klinis dan peneitinn biomoickuder untak menjelaskan priopencsit
Ulaukoms Sudut Tectutup Primer Creeping

Adctein Nannert Witrva Hoctarjo-Fakasi

Clankoma merupakan peayebab kebiiaan nomor 2, baik di Indonesia maupun di
durua.  Anpka kebulaan yang Ungei mi di schabkan beberapa hal Pertama adalah
pakogeness kelsinen yang belum di pabami denpan bBenar yang mengakabatian
pendalokaman yang tidak wepat. Kabutasn akibat glavkoma juga di sebabkan karepa
penanediaan yang b lamban akiat kietidak-lahusn penderita akan kelainan yang Sodang
di dentanya.

Terlapat dua jems plankoing di rmane pendenta senng mendapatkan ponanganan
vany kTlambal Perama, Glankoma Sudut Terbuka Prmer (GSBP) yang inenazjukdon
perjalanan penvakit panjang, menahon dan progoesip. yang lerpadi akibal monmgkatm vy
Tekanan Infre Okuli {TH) wvang periahan. Feademin GSBF fidak pormah merasakan
sabil ataupun menenjukkan tanda mersh pada matanya kerena kemampuan adaptasi
vang 1 miliki mahluk hidup. Adaptast juga memyebabican pendenta tak sadar akan
Lekuranpaninya. Ketika defek lapang pandang sudah amal luas bandah pendenta sadar
famurt saat iu kerusakan sarafl opiik vang reversibel telah werjadi.

Penanganan terlambat juga di alami pendenila Glaukoma Sodut Tenutup Priower
GSTPY Crevpame  pada mana TIO meninghkat amat perlahan; keadaan ini janggal
unfitk sehnah zydit teutiep, Togear penchian adalah unluk menpunpkapkan kejadan
an deapan cara membandingkannya ferbadap dua bennk plavkoma vanp jug togads
padd sebuah audud terwiup varto GETF Akud Lanut dan G551 Subakan .

G5 TF Akt Lanjul dan G5 EP Subako togadi karcna pamdffase flck yang dapal
dervan mendadak menchambat aliran kelwar caran akweos dan dalam bofa mala.

Keluhan perderita amai iergantung pads cepat dan tnegginyz TIO menngkat.

Ml
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Puda GETE Akut 1anjut, TIO mengnghar armat cepal dan tinggd, sehongga fimbul
raza sakil heban di ara < scriai perasaen meal sampal fmau) mumiah. Keiajaman
penglihatan neentman dengan cepat karena tmbulnya edema komea. Semua keadaan ini
menyebabian pendenita sepera mencan pertolongan dokler,

Pada GSTP Subakut, TH> meningkal mendadak hanya wnruk walau yang singkail
dan menjadi rormal kembalt sccara spomian. Keaddan im davat i hamu dengan cara
pendémiia menekan bola matinya (karena rasa salat), dan fermyata tndakan mu dapat
membanty karena TIO menunin spontan. Tekanan di dalam bola mata dapat mienin pkat
lagl scrsra mendadak, perizitiwa int terjadi berulang sehinpga akhimya terjadi jupa
keriaikan T1O yany 1erlale tinggn vaap dapal terusakkan sagaf ok,

Fada GSTP Creepirnr, TIO memngkac amat perdahan (befishun-tabun} anpa
pernh menimbulkan rasa saki. Kendak-rehuan penderits akan adarva seboah kelaiman
pada matanya menyebabkatmya terlply sering datang pada stadipm akhir penyakir,
Bcberapa pnclitian menuojukkan bahwa kejadian i & sebatkan vy crowding pads
desar sudut Hilik Tepan Mty sehingga numgen BMD menadt sempat £ dangkal dan
tcadi aposisi ins erhadap bapan penfer komea. Dalam jamgka panjang akan Gmbal
porlckatan vang akan makin membual sudul sempe o memjade lebih sempn lap.
Fenvempiian vang perahan menimbulkan hambatan periahan dan kepailan TIO vang
parlzhan pula.

Meskipan Iidak berbeda bermakna namun secara kiinis temyala pendenta GSTT1
{Crevpng merupakan kelompok uwsia yaog paling tua di anlara ketiga jenis GSTP.
Berbeda dengan kedua jems GSTP lainnya yang di dominasi oleh pendenita perempasan,
maka pada GSTP {reeprrg jumlah pepderiia laki-laki sama dengan perompian.
Peowdenia GSTP Creeping adalah mereka vang datang ke BES psling jambat {sampai
benahun) dan berbexda denpan kedua jemiz GSTP lainnya yanp ketika datang mash
mcmipunya tajam penghibaian yang cukop baitk maka pendenta GSTP Creepmg datang
kotika kedua belah maianya iclah mendenta atrof saraf optk laojus. Hal t1erschan di
bukilkan Jdengan terdapaimya pengpaungan cawas ophk vang besar, yang berbeda
bermakma di banding dua bentuk GSTP l&innya.

Melaloi zabeah ponioskop, ketira bentak GSTI dapat di bedakan secars
kwalitalip. Apabila di gunakan sebwah Dlfrawmnd Bravttcroccope maka avembedakan
hesanya sudil BMD dapat di lakukan secara kwantitatip dan akwral, samon behym
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selurth puszal Claukoma di domsa mempunyai alal canggmh ini Guga bebom di B35A
hialangrh.

Drengan mempetajari reabsi sol endote]l TR pada hedapa bemuk G5TE 4
harapkan di temukan perbedaan mendasar pada ketiga bentuke plaukoma sudut terfunp
karena pada kewga bentuk glaukoraa ierschut terdapal perbedaan kenaikan FIC).

Telah di huktikan beberapa perchiti sebelumnya bahwa shear siress vang
perizhan dan mapae akibat ahran caimn dalam pembulub meanpsang timbuab
Transforming Growt Factor bewa (TOF-B) sedanpkan  tekanan hidraalik yang tingg
ihan mendadak yang di berikan pada endolel merangsang imbmlanya Mioric Oxede (MO,

TGF-p berfunpsy puda T sebagai poenveimbang T, mclaloi mckanisme
perubahan matrik ekstra seluler pada membrana basalis endotel Th. MO berfunpes pada
Th selapai penyeimbang TIO mebslm perubahan vakwel ™ denggan ciea merelaksas)
vakni! apabiiz tekanan mulai meningkat. Dalam jumlah vang g dan mesdadak KO
vdak lapi mumpkin menjamin kescimbangan cairan akuos dalam Th{ bahkan dapar
menimbilkan apoptosis dan datam jumlab araal berletrhan iskemia yang tinrbual dapa
menyebabkan tenbulova neknoss.

Konseatrasi MO dan TGS-P oyang aka di periksa di ambil dan caran ahoos,
sedanpkan apoposis serta nekrosis di tonukan berdasatkan pemenksaan jarmian Thd

Hipolesis yanp di ajukan adalah babwa milai ke empar vanabel (TGF-B, N,
Apoplosis dan Nebrosis) pada GRTP Creepang berada di lenr kedoa G3TFP faimn.
karena sccara klinis GSTP €oreeprne di anggap mempunyal palapencsis vang berbeda di
banding kedua jenis GETP kainya.

Iazil penclitian meaunjukian bahwa vanabe! MO dan indek Apopiosis berbeda
bermakna, sedanekan vanabel TGF- B dan indck Mekrosis hdas Berbeda bennakna.
Untuk varialel vang berbedy fermaknz, GRTP Creepiag mempunyai ndai yang berada
di antara G5TP Akut Lanjul dan GSTP Subakw. listuk vanabel yang hdak herheda
bermakea justru nilainya di loar variabel kedig jemis G519 lainnya.

Foesimpalan yang dapat di lark adalab babwa GSTP Ceeeping mempunyid
mckanisine seperti GSTP Akul Lanjul dan GSTP Subaker, namun  Jupa mcmpunyvil
mckanisme tersenditi. Dengan demikian pada GSTP €reepung ada scbuah muli

mekanisme §puniliany Bliack da rrs croedinge ).
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varabel MO yang bermakna menunjukkan baliwa sifal dan ampliudo sires yang
mengenai endotel berpengaruh, Yarabel apopiosis vany bermakna mamnpkkan bahwa
mungkm ada peran (Tpase {dan bukan TGF-f2) pada penstiwa i Untuk kedua
variabel vang bermakna im tidak ada cmr off yanp  bisa dv perolch wmiuk GSTP
OrRe e

Kata Kwwi : Vrabecular meshwork, TGF-B2, KO, Apoptosis. Mokrpsis

Xyl
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SUMMARY

Transforming Growth Factor-Beta? and Ritde Oxide as inducible factors of
Apoptosis and Necrosis on the anset of Creeping Angle Closure Glaucoms

A clinital observation and biomolecular study to caplain the machaniem of

Creeping Anple Closure {laucoma

Adelein Mannen Witrys Hostano-Fakas

Cilancon:a is e second cause of blindness i the whole world, This big sum of
Blindness 15 caused By U unknewn pathopenesis of glavcoma that prevents doctors 1o
heip wlaucoma patients properly. There are also a Lot of paticnts who got too late a help
cawsed b thelr imorancy

Thers are 1w types of glascoma where patients pod too late & help. The frst a5 2
tvper of plaucoma i a wide open anleris chamier. W os called Pimary Open Angle
Glaucoma (MOAG), # clromic  Tongslanding  and progressive disease caused by an
mncreascd inra soukar pressure (WOP, Patients suffening from POAG never show signs
amd svmpoms until lae moibeir disease when their visual lields are reducod o a
nosmnuny. [y s stage an imeversible bliindness ooeur

The second 15 Creeping Angle Closure Glaweorma {(rAC] accwming m a
clowel aneried chamber in whieh also an increased 10F happened 10 raise very slowly,
I 1% unusead 1o Dave 2 slow raised pressure imoa closed anple. The 2 odher types of
phancoma are Acule Anple Closure Glawcoma (AACG) and Subacule Angle Closwre
Clacema (SACT)] . In ALK thers i3 sudden increase of JOP caused by puopiflary
bigck Patignts with AACG show a painfl red eve with 8 sudden decrease of visual
acwity Ihis will bring patienes directly to 2 doctor and lisey can be holped eacly in the
propress of feir dsease, In SACG 3 sotden mise 0 WOP ocoar bae it reheves ditectly
wythut gy dmags of surgony, Aflerwards 30 wall agam rose thi I0P, panons are aware
16w already bucden the SpIc nenve.

I pateents with LTACG (the artenor chamber i Closing slowly rome the base of

the angle. 1185 is cansed by s erowding 21 1he base of the angle and apposibon of ins

Eil
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ko §he peripheral pant of the comea, This process lgads 1o a resistance for aqueous 1o
flow into the Trabeeuler Meshwork and a slow raised 10P found.  Afley years (his close
poattion sticks these organs togedher.

A big queston that needs an answer is how it 15 possible 10 have that slow
rassed 100 1 2 closed angle, Purpose of this study is to find pathogencsis of CrACG by
comparing it with the 2 other types of angle ¢losure glascoma. A biomolecular study
was done 1o find an answer for the pathogenesis of CrACG.

Although not sipruficantly different, chinically CrACG pabents turreed ool 0 be
the oldest proup comparng o AACG and SACG In AACG and 3ACG there i3
dominaton of women suffening the disease, but in CrACT the matio of man 15 egqual 1o
womecn. Patienis with CrACG come very lale in their discase, tus 15 true acoordmg 1o
the ¢.d ralio that 15 significanthy bigger than AACG and SACG.

A ponioscope can differentime hese 3 types of anglke closure glawcoms
qualuatively. 1f an UBM is used than a quantitative measurement can differmmtiate them
betier, it ot every glaucoma center can provide this sophisticate machine.

Studving  the cndothclial eell roaction 10 stress put on thess cell may help
differentiate these 3 gpes of ACG and may tell the pathopenesis or mechamsm of the
sloow rise af TOP in CradG.

From siudies earlict done with cultwred trabecular cells it was found thal an
geute mse from hydraulic pressure can shimulate cells 10 producs Nitre Oxide (NOY On
the other hapd  a slow shear siress i a wesse] stimulale endotheliom o produce
Transforming Growih Factor Beta. ([TGF-R).

T1¢F-f has a role in prolifecation 2nd 1F 2 big amount o TGFP 15 produced thers
will be fibrosis in tissues. MO has a repularly role in the vascular endothelium  and
smooth muscke clsewhere 10 keep pressure in a balance. If NO i3 produced i an
gbundance, apoptosis and ecrsis witl oo

Concentration of TOF-P2 and MO will be ineasured from the agueous humeor
{apped o sile of operation. Apnptosis and necrosis cowdd b Connned from the ThY that
WAS Ll e Operation.

Hypoileses for fhe stady s that TGE-B2, NO, Apoplasis  amd NecTosis are
variables that will he Jifferemt in CrACG, since CrAaCs s another type of ACG.
Concentration of TGR-A2 will be the highest in {rACG and BNCH the lowest 07 ACG

wviii
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tndex of apoplosis will be the bipgest in CRACG and index of necrasis will be fhe
emalkest in CrACG.

It turmcd oail that there are sipnificant differenees for WO and Apomosis bul not
for TOF-P2 and Necrosis For the sipnificant variable differences, CrACG 15 locatcd
between AACS and 5ACG. For the not  significam varfabie differences, UrALYS 15
cueside dhe vaniables of AACG and SACG.

Miwric Oxide, the vanable that 35 significant diflerent explains thal amnpiado of
stress plays a sipnificant role.  Apoptosis, the vamable that is alse zsigmificant different
will then cxplaim 1he role of NO, maybe through tTease (vsoe tansplulamingse] and
not the role of TGF-P2 (since TGF-B2 is not a significant variable). For both thesc
sipmificant variables, Bionolecular parameiers of CradG lies berween  AACG and
SACG

Conclusion 15 thay CrACG has 3 multiple mechgnism | both &t ins crowding a3
well as a pupillary block mechanism. Thiz study was not able to prikluce a cit ol
parameter for RO and Apopdesis especially for CraCG. If a further study should be
donse than vanables like WO, Apoposis and {Tase should be taken first.

Kevwords | Trabooular Meshwork | TGF-R2, NO, Apoptosts and Mocross.

XX
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ABSTREALT

Transtorming Growth Factor-Betal and Nitrie Chxide a4 indatible factors Tor
Apoptasis and Necrosis an the onset of Angle Closurc Glaseomy

A clinical observaton and baodowical and molecular sfudy 1o explasn the
mechamiym ol Crezping Angle Closwre Glaucoma

Adelein Manned Wisya Hoctano-Fakasi

OBRIECTIVE: Creeping Angle Closure Ghaucoma {CrACCE v one e of closad
angle caused by s crowding. Althouph i 15 8 cosed anygle but i has sympioms
ceitichip avmploma of open angle plaucoma. B ofien pul pasents inoa badly comdibian
(tlosad) withiout kncwing. Up till now 1here 1: no sobd explanation G (e palwgetesiy oo
mechanism of the discase. A sludy was dore (3 measune bomolecolar paoumciers of
afquious humor and (rabocular meshwork (Thp w0 order fo explain mechamsm of
CrAC: The sfody was done by companmge if with Acolz Angle 4 losure ilaucoma
(AMTON and Subacute Angle Closure Glavcoma (5AC0). since these laer oncs are
cloged soples plavecmas cdosed vy popillary blocking with diflereat  sympioins

crapargd e Crad7(a

hesipm; Adquedans hamew and T nssoe was daken dymmge teabecnlectomy Trnsfomny,
Growlh Faclor-Beta? {TGF-E2} 45 a orioking prodeced when endaothelial ¢olls are
expieed o shear siress, this kind of gress can e Gomd e OraCO Mg Oegde s 4
g produced when endothehial colls are exposed 1o acwic and high hydranlic pressure,
thiz kind of pressure ¢an be found in AACG and SACG. TGE-H2 and MO e diiferent
products after different stress on endothelial cells.

TGE-112 which 15 produced by trabecular cells, has an eflect on regaiation of agquoon;
mumoer dynamics by chaneng axtra cellolar matrix of e eodsbebum, Mine Ceode 15
produced by oxidaton of L-argitme tromgh boirie Oxide Svnibases. which s found on
of gpithelial cels of e s and Cbary body, Mitre Orade has also an offect an
homeostasis of mtraocoalar pressure by chamang valmme of vaowoles in the T,

Owver productiom of TOF-A2 15 foliowed by fibresis and apoptosis. Overpecductson of

mEYis fellowed by apopiasis and 160 35 oo mach then noerosis will ooeur.

X
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TF-P2 15 measured by the ummunosorbend assay (ELISA) Nitne Oxide (NOY) s
mdsned Iy cheominfnnescencs assay.

Apcplosia o measuted though caspased by Apopap Kit TOR-f2 and necepss s
memsmed o Dematoivhn epsin Do obdained  was esred throupl ANOV A and

o lagion analviig

Hesull ¢ NOY {p=09010) and Apoptosis (p = (0T} are the only 2 variables ihat
sipndicanily dilfferentiares CrACG from Acuke Anple Closure Glancoma (AATG) and
Subdcaie Anple Cleswre Glanconma (SA4CG), o the parameters of CrACh hes
between paramters of 3500 and SAC.

It arwzms Hhat CoACE his & pumillary blocking oo ab

Apoptoss 58 Tactor causd by CTOF-B2 and aise by MO Sinee TGEFBE s a vanable
el spgmrhcaad different e 7O a5 3 vanable of sigmifcam different, o means that
apoplosts am CrACD k= caused by WO MNeorosis 15 @ ot factor of imporance i tas

sthagfy
Conclusion * AU 5 a pe of angle closure glaucoma with 3 mullimechanism, fhai
15 both amd A% crowding and puplliany bBlockang. A oul off vamable of MO and

Apoptoses for CrALCYS can nod be produced o this siidy.

keeywords : Crecping Angle Closure Gtavcoma, ToF-f2 |, WO Apoptosis, Necrosis,

1]
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Bali
PENDAHLLLAMN

i.1. Eatar Belakanp Masalah

Fovbursan merupakan masalah donia karcna menpurang] produbitivitas sumber
dava manusia {ilaukoma adalah penycbab kebutaas nomup dua, baik di Indonesia
{Sarlan . 1066 manpur discluagian besar nepaa di duada (Hiralsuka, 2000). Tingginya
aneka hebutaan akibal plavkonma disehabkan karcma penaialaksanasn vang belom
memada.  karena patosencss kelainan vang beluny jelas. Kebwaart akiban plackoma
dapat pmla desebabkan karema pendenta davane beobal dalam siadium laniet.
Relerlambalan berobat tefpadt karens bebergpa jems plavkoma mennnjuickan pejaly
amaAl Angan vang menye bibkan ketidak-sataran penderita aban adanya kelaiman mata.
boetika pendenia tersadar akan kclainan vany d dentanya maka asanya kerosaken
imalit sl beradla dalarn keadaso lanju selngpa ndak memongkinkan  pemcliban
vaae <empuma Penyebab lam keicrlambatan adatah lakior ekonom sckalipus
peroalmman lenjanp plaukoma yamg masil amar cendal.

igpenerasi papl saeat oplik yang tengad) pada plaukoms menychabkar penorunan
(efekd lapangan pandang vang ireversite] sehingpa pendeciia mengalami kesolitan
wnlok melakuban pekeraannya sehari-han. Depeneras papil saral oplik  tersebut
disehabkan tenutama oleh fekanan intra akuli (T10) vang tinggs, namun masih banyak
penyehal fam  seperty exdalecrcey, gangpean {berkotanenya) aliran darali kedalam
saral oplik. ketaipan gencnk ataupen kelmnan imuanitas. karcnanva glaukoma dikenal
setlagat «paiu kekainan mobiifakior,

Celankoatin vang nvaris 1anpa pejala disebabhan oleh kenaitkan TICY v2np mcanmpiag

tfak 1erlale pmg sena tegads amal perlahan Proses yang berlgnpsunge porlahan

. -
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memungyinkan penderiia melakukan adaplasi sehingra pendenta terhindar  dan
kehhan nyven. Pada plaokema dengan TIO yang mempghal tingg dan memladalk
timbul perubahan mendadak schingpa timbol rasa sk yang mengpangpn pendenia.

Tekanan intra kol merupakan sebuah keseimbanpan Caican dalam bola mata
yang amat penting puna mempertahankan fongsi bola mata dengan bak, Tckanan Inba
Okuli tercipda sebagar sebuah kescimbanpan antara produbst curan akeosa (paflow )
dan kelwamya cairan akeesa dan datan Lela mae Goifow ). Proses infiew adalab
peristowa akiil masuknya cairan akuosa ke dalam bola mata. C'aran aknosa diproduks
oleh badan silier, masuk ke dalam 13tk Man Helakang (8B dan selanjuinva
miengtalin melalui pugil ke dalam Bikk Mam Depan (BM1H. 1an BML sebaman besar
cacan akuosa mengalic kelpar  (owdfowd melalwi palor keovensional yaitg melalo
frabeodar Mesfoaork { T8 kedalam Saluran Schienn (55%) dan selanjumya ke dalam
caonfector vienels untuk akhimva masuk ke dalam  vena vorikosa O mang chican
akuosa menjadi satu denpan cairan wboh. Sebahapian kel cairan akoosa keluar dan
hola mata melalut jalur inkonvensional yamu jalur uvca-sklera dan langsung mengabir
ki il vema.

Frmhaculnr mediwerk monupakan orpgan borbentuk scgitiira, lerfclak pada sedut
1Ay dan berfuenps wntuk menpalr keluammws ciimn akmesy dan bols mata. Crgan
im tecdan dan jalor-jalar frofocafor fedesr] yang diliputi 521 codole]. Todoie] s
mesvebmuntd TR amat pening karena mempunya funpsi apositoses (Rohen, 19081,
selmsbunpan denpan ln Thd dikenal sebapai selbuale soff clervmng strecire. 1ol
151 wea memproduks maimk eksira seluler (MES) dan pengamran ouiffow wecipla
kaeena pembahan kennpestind dan penpgantian MES [Acott, 1985, Alexander. 19691

Apabila fumpest endotel erpanepn (baik karena berobahnva onlal osanspon oo
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MES atam karepa betkaiangmya sel endodely maka akan tecpanpeyu pula fungsi likm@s
T™ selingpa nimbul hambatan eafffow dan aklomya tegad) kenakan T1O. Hambatan
Bulik taa Depan yang icrictak dalam scpmen antenior bola mata merupakan ruangan
vane terbeniuk oleh TH dan bagan penfer komea  Sebagan chnding  antenor sodu
BrD, permuokasn anteror badan sihior sebapat lekuk sodul dan bagian periler ins
ftermasuk akar ins) sebaga dindmg postenor.

Tekanan hra Okuli meninghoat apatila ferdapat hambatan pada TR dien 55 arw
rada  oedfector chaanels. Tekanan mempekat pola apabila ThD temdup, misakteva
karena s penfor berapasist terhadap 18 dan bayian pender komea Hal i dapa
terpadi apabila dindig pariiaior beaposis dengan disding actenor BMWLY wang
dischabkan sebuah cetusan (muzalnya karena  popid vang mendsdak mengady lebard
sptnnpea selamuinya IISATY akan memap.

lckanan Infra Cnll menmingkat perlahan dan Gdak werlaie tnee apabla ada
Iambanan pada Thy di mana seélapan bewar catran akuosa Tidak dapar keloar dao aly
mals namun sthageian kecil masih dapat keluar melalm palor wyea-sklera. Karena 1)
mennickal perlaian dan tulik werlale tngn  maka janngan mat dapal beradaplas)
sehinegra tidak timbol pejala dan koluban. Kondise i doncnukan pada sudom BR4D
watnp lerbaka Dralam jangka patpang VIO vang lieggn s aklimys memasak saral opiil
dan tmibmf Lilaukoma Sudut terliuka Primes (GSEBT).

Tekanan Inira Okuh dapal memngkat sanpal 1enppd danoinendadak apabala cairan
ahaensd G endinge selanahnya akibal g peefer s beroposisn gk terhadap T,
Smdul BRI vang teriwip il menycbabkan bak padar tabehular matipon jahio oves-
sklond terwiup, sehimessa seluih caran akugsa terbendunp dalam B dan tak dapar

keludar. kendtkan TLICK vamge Sanmar naeei dan akot menvedahkan armpas maga fidak

md
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sempal beradaplasi  schengpa Umlnl pejala  akilal beadungan. Gejala 1wy benmpa
hiperemia silivr. komea evengads heruh karena edema dan memyelrabkan kedajarman
pengliliaian menunm azjam, semuanya tegadt sccara memladak  Selanjutnya imbul
tasa nveri akibal vanysangan pada saraf imgemineg, bondis im ditemukan pada Sudut
Terwtp Akut @ay Sadot Terup Sebakud vanp apabila berlanpsune Lerus akan
merjach Clakoma Soudor Tertutup Pimer Ak Lamm  (GSTF Akw Lasgur) atau
{ilaukoma Sudut Tecutup Pamer Subakot {05 TE Sulmkut).

Bola mata dengan BAD dangkal disersae ins yang berinserss lobaly ke antengr
aban mueavebabtdian mis ieretak saneat dekat ke Tht alam keadaan sudnasis, pupld
vany lebar akan meneehalkan ins Janesuie bevaposi s wihsdap TM bagnan bawah dan
selanjuinya during s bagion perder. AposiEl i dapat merambat dan P bagian
bawah menuys ke atas  schinggsy memtup selurub permukaan T dan menyebabkan
hamoatai calffow. Karcna aposist tergadi perlahan maka 110 meniaghat perlaban pula
selunges  menvebabkan keadaan 1anps pejaly Kondis sm ditemukan pada Swdut
Tertutup § peeping yvang apabila berlanp dapal merusakban saral optik dan dikenal
sehagmn Glavkoma Sudet Teramp {reeppag (GS TP recping )

Belum diketakur denpan benar apaksh pada sudwe wanpe terutup tegadn jupa
kerasakan Th, baik Larema TICY vang verlalo nnpegn auksh karena apesisoins wrhadap
M. Berdasarkan patofisiolog apabila tecjadi henaikan TI0 dalan sudut terhaup
teanran aknase vanp lerhumpul dalam BB akan wakin menekan s ke anmilerios)
kemudian bila sudue dapan dibmka (mclalw pembedalae atan tindakan laser akan
terhentuk lubang pals ins yang pwmngknkan  carag akooss mendagpar jalan pinlas

Ko T maka selanesiova TIO tumin, Laporan perelingn temyata menangukkan baliws
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meskn sachy dapa do tuka cegapd 10 fetap inges {Aung, 20001 Hal ine menimbulkan
kycumipgaan addoya kelanan T pada G5

Elinesra bt belem dikctahu dengan pash kemwnpkanan lerdapainya Keroszkan
T pendvmd GH TP Akur Lamut maupun G5 Sabakot saar terjads kenaskan T
gl vanp diirmps aposse akid e lerhadap Thi Bebum pula dikctabon dengan pasii
kerusaban T8 gaat apdrsis perfalan s terbadap TS pada prasdenia GETP Creepm,

Fungst 1N sebavar seff eleommmy sIrectare amal ponbing, untok membuat TH
herssh sedmmupa Behas Tuwmbatan. Telah dibokiikan pada 7™M pendenia 0P adamya
tanbysan peagent wanp menghamisn coran abaesa Yol (Puien Peoscl], 1986
Ferbeda denwin Tht pefdensa GETH wange 12lah by ah cipelzjan. maka 1M
mrenderia Lisd M gz kom belom funiss dipe lyan

Hetal alzn engemiva kemsakan vanp erjadi pada janngan amat icrpanksnge pada
lamanyd dan borat atau nopannya Jejas menpenal janugan lersctml Keresagkan Th
penchenta GTAF dapal pula 1efmantunp pada beral di@u ndpdinyd ena lamanva jeas
mengen T, Apakah apogist akut s terhadap T8 mempakan jepas yang e ban
Th pemdenta GE L Akm Lamgnl dan apakal headaan wo mernpakan jepas yange wehih
ringan kagr T penderita GRT1 Supakol, belun diketabiy dengan pasti. Apakah
apazist perlalan dan nnpan pada GSTP Creepor metapaban jejas mnga bawne TH
Juea Beston dapeat dijawaly dengan tunias.

Kensakion vang el pada janagan seiclah sebuals jesss vange lama, ataw vanp
Berat e vang vinpan  dapal  diterangkan menggomakan pendekatan Beobow
modckuler, karcps mekalm penchioan Welogr molckuler teakst sl tethadap keadaan
schelibingnyva Jipelajen denpan baik, Jejay vame mengenan sndotel U dapat tlenads

korend rekavan hidraohh vane e namn dapal pula 1ecpade karema alitan egiran
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vang melaliinys, Alimmn caivan dalam pembuluh darah menupakan scbuah shear siresy
bagn endote! vang dilalwinya dan menpingal bahwa endotel T niduk borbeda dan
endmel peanbululy darah (Chang, 1990} maka analoe dengsn keadaan dersebal akan
dipcialan sieur sieeas pada codove! TH | endotel Th dilahn olel aliran cairan akuasa).

Shuar stress gkl menunbahe sitnskeleton dan meranpsang, apee easoades
dafam  endodel pembuluh darah sehnppga produkst Mitropen Ghsda (MO} ekl
[Coraom. | W Noms 19995) "odukst MO yange memmpks terjadi pola apabila shear
arresy itk mengamat erdotel non pembuluh darak separti csiedbiast {Johinson, 199}
Pada sel knbar T34 telah dilakukan penclitian dan ditgmokan prsdukst MO nnggn
saprba b [ehanan hidrmuhk memapkat ongpi dan mendadak (Sdaon, 2K

Xinopen Oksida terbentuk dan L-argmin denpan bantnan eocim NCH spashase
ISy Yerdapat 3 beniak WNOS, yaitu emdotbedad SO (eMOS) wewroned AV
PN dan erfeerhde NEAY QINOSY eNOS dan aNOS mempakian coastmaee S5
yang tergantung pada Ca’’ | mempeodoks BO dalam jumlah sediki: dan bekerja untuk
wakin vang pondek, produks i terpadi akibat ranpesane fisik. Numogen Oksida vang
dilepaskan berfimps Sebagm mekanisme asdukss umuk proses Gswlmns dalam
tubish. fercdicehle W05 diproduksi olch sel makrofag ataw endotel dan memprodukss RO
wntnk jangks paniang sera Kdek tecpaniung pada kadar Ca' ' Sitrogen Oksida yanp
dilepaskan dapat berflwipsi sebapai molekul suoleksik wntul makio-orpansme atay
sl funmasr

Mingen Oksila mensatmlkan refaksast oo potos (doncada, 1975 Dulatam
muta. Th menipakan orean vang berfungs) sebapai penemor abean cairan akuosa
kezenae mengantang  otet polos (|eppe-Weihues dkk. 1991 Telah dibuknkan jagen

B 151 e onen sndien snerapakan rempan produkes KOSy athanson dkk 1995y Pada
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percobaan Iewan  dibukukan bahwa sel endotel TR berkontraks wal diben Dahan
cftefiae e {Leppe-Wethoes digk, 19917Y dan relaksasi  saal diben bahan MO apeoss
(Macpea O dkk, 989).

Trebeenidar  Adesfoecrk  merupakan  organ  penting yang  mempertabankan
kesembanpan THO W mongandung endate] dan rooga-ronppa {vakeola), perubahan
bennk  ddan volume romppa Akagalur keseimbangan TIO. Dalam keadaan fisiologs,
kadar W03 dalam Th borfungsi untuk membual kescimbangan 10 dongan carg
menpatr lonus olel polos selunppa dapat diater pola velome rooggs dalanm ThL
Apabila TIO meningkal. endofel torangsang sehingga produkst NO meningkat, dalam
Rt seans rerlakisast peodukst mi menwun. Moropen (koada penting ot homeosmsis,
namun dalam jumiah tcdalu tanvak gas im akan bersifal toksik schingpa terady
herosakan funpsi sel endote]l dan timbul panppuan kegennbangan T yane akon
Twerakibir denzan plaskeam

Selam MO telah dibuklikan pula balwa Frasslimmeme Crowih Focler-bei TOE-f)
gyl peranan leriadap keseimbangan TIO dv dalam BMD dan berperan pula
pada timbulnva glavkoma (Inatani, HeIE, Ozcan 2O04). Tekanan wiag beribah b
dalan TM métanpsang miENA TOE-R sehingpa ienads perubahan komposisi MES dan
werjadi penumunan TICR Apakbala kadar e rsebu ingiapaoi keseimbangznn, akan terjadi
penumpukan MES sehingws ominl plagkame.

Para GSTH Ak Lanju dar (51T Subakod, iekaran dalam bola mala meningkat
mendadak. Dhperkivakan baliwa kenawikan TI0O vang amat mendadak dan tingpi pada
CTE Akal D2t akan memrmbilkan pesingkatan hadac MO vang aimat inem dalam

BME pendenta GSTP Akat Lanput, kadar dme leboh oaggi dibandiogkan GSTR
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Subakut. Tada GSTP Creepemse, tebanan m2mnpkal s perluban.  schigrea
diperkarakan bahwa pada kelainan i kadar 3O dalan 350 akon paling repdal.

Mrwerr xtreaa inean dan menahon mermbalkan reaks) vanpe borbeda. Pada endole|
permbilih darab ielab Sibnktkan babwa cvar strecy Tmpan dan menaliun mezmesine
waowdubse TOF-[ (Ohne, 1995 Cucina, [598). Dengan menegonakan scl kelur P
ezl dibukiikan babews fokaman vanpe egpl dan lamas mermgsang: apophests meldin
Jatar Yo l-2 [ e, 2506072

Fada CGNTP Croeprene, 10 menimekar perlahan. diperkimakam sfvere sthe y i
il atkan roerecetabkin kenatkan kadac TUF- canan akuosia pendeiira GE T
Creopude, Shear siress o Wdak besar pada GSTE Akwe Lanque dan C5TF Subaku.
karcna saco B3 vanp terutap sepem; sehulmagian donwan o tiperkorakan ol
Badar 1O -[ pada G5 T Akut Lamnt dan G5 TF Subakin akan 1ebeb rondah di Lanmding
Nl SR O AT

Frafercndir Afesipeoek vanp berivnges) denpan bk dipenpamhn puks oleh jumilab
2] endmel vanp erdapal di dalamava. Apalala fumps T wang Berboomeg dapa
dusebabkan berkyranmya sel cndotcl. maka dapat dporkirakan bihwa konatian 50
meruprakan fakior yang cabousp berpengaruh pada wenadina GETE

Fada Q%P Akut Lamjit. hambatan akat memicu keadaan hipoksia yamge dapai
beerahlor denpan ackioss Tada GR T Creepene, stress maerupakan poasiiwg 1npsn
s memshuz vang magkm memice produksi TGE-B2 Gane sclanai g mensehalban
tnthaalen i apoptosis e foagsinya eodotel dempan Tk Jdipoeaenln oleb Ledua
peerliwd hetanian sel lersebul di alas, Phimegd Ko Bebwm diketalo apsthal Bamibatain

dalam S temiadi karcos herknmanymva sel endotel sang herfang st denwin bak dan
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apakah berkorangmya endoiel yang berfungsi dengan bk tesebon disebabkan proses
Ao ation Nekross yang ferhibal d dalamnyva,

Semua porianyvaan-perianyaan lerssbut di alas mcrangsang  penehis mencan
jawabanmyn dimpan menelili - keberadzan TUF-[ dan MO serta Remiungkinaniei

raeenicy proses apomosts dan nekrosis pada ketiga bentub G5 TP fersebul.

1.2, Runnsan Masalah

1.1, Apakah sfear sinco nngar menyebabkan konsemras [GF-B2 catran akeoss
vanp paling tnge pada pendemia GSTP Crvepuag, lebih eencd pada G511
Subakiet dan palmg rendab pada GS1TE Ak Lanuot ?

11,2 Apakab tekanan hidraulk tingg dan menadadak mwewvebsbkan kosamneas: W0
cairan fkupsa yane paling tinggi pade pendenta 5110 Akul Lanjut. bbb
rendall pada (G5TR Subakal dan palinp rendah pada GETP A reeoms?

1 1.3 Apakah indeks apoptosis jarinpgan TM yang pabng (npgn terdapal paila
penderita GETE Creegmng, lebih rendah pada GSTP Sabakun dan pakine rendaly
pads (5% FP Akt Lanjur?

1.1.4. Apakah indeks nekTosis jaringan TH yang piling tingg pada penderna GSTP
Abyt Langat, leeil rendah pada GSTP Subakut dan paling rendah pada GSTE

Croorune *

1.2, Vujuzn Fenelitian
L.21  Membukiikan bahws sheor stress rngan menvebabhan konsentras) TEF-f2
caiman akuosa paling tingpi pada pendenia GSTP ¢Cregmna. lebah rendah pads

CSTP Subaket dan pabeg rendah puda GSTH AL s
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1.2.F Membykrikan bahwa tckanan hidraslik tinggr dan mendadak  menyebabkan
kmnsen bsi WO caran akeosa paling tinggl pada penderita GETP Akut Langut,
leluh rendah pada GSTP Subakut dan paling rendah pada GSTF {"reeping

| 2.3, Membuktikan baliwa indeks apoplasis jacingan TM vang paking tingpd terdapat
pada pendenia GSTE Creepmg. lebin rendah pada GSTP Subakwl dan paling
rendah pada GSTE Akue Lanjut

124 hicmbutkikan baliwa indeks nekrosis jaringan T yang paling tinggn terdapal
pada pendesiia GSTIP Ak 1anju, letih rendah pada GSTF Subkut dan paiing

rendaly pada GS1PCreepon;

1.3, Mlanlaat Penelifian
[ 3.5, “anfan akadens.
I*enelitian biotogi molekuler dapal membenikan jawaban lebih pastt  uniuk
meneranpkan patopenssis lerjadinya sebuah kelanan.  [ibarapkan  hasl
penelitian vang diperodeh dupar dimanfaatkan untuk
I. penatalaksanaan GST? (Creepreg demzan lebin baik melaiw terap
hatrservalil,
2. metdde datarn penelitian ini dapal jupa dipakai wntuk menjawab banyak
keraruan dalam patopenesis sebuali kefainan yang belum lerupgkap

penelitan biologl moelekuler membuka cakrawala para Klinisi bahwa

al

nenylitian biolaps molekuler menpedan penelitlan yang menantang dan
mengasyikkan vany sekalipns dapar mentawab banyak ketidak-pastian di

durmia Legdaketenan.

[
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L33 hdgnfaat kluvs
Penpobatan yanye benar adalah dangan memberikan oban pada tokasi yang wpat
dengran dosts dan wakia yang epal. Apabila parametar biglog molakoler
mgnunjukkan hasil yany berrnakng maka pemberian antagonisnya akan dapai
reraberikan dampak positip bagi pendonila.
Foenukan kadar MOy vang membenkan dampak merusak dapal dianggulanim
denpan monberikan amagonis 2NOS secar iokal, sehigga produdest N dapar
dikawrangn dan kerusakan lebih lanjut dapat dicegah.
TGF-B2 dapat menyehabkan perickatan yang mepghambat aliran caicen aknos
keluar dan bola mata. 54 ind sudah dirsanokan balan anti TGE-B2 sehinpea
periehatan yange luas dapm dicgpah, Apatela bahan anti TGF-B2 ini dapat
bckera dengan baik maka tindakan operatip untuk G5TP Creepimg dapa)
ditiadakan
Saal kini pemakaian MO dan TGF-B2 secard lokal smasilh perus Jitelic

walaupun pada hinalang pereobaan hal i telah terbukin.
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BABD2
TiMAAlAMN PRISTARKA
Z.1. Fengertan Umam Glavkema

{laskoma, peryebab kebulzan permanon; merupakan kelainan unik Karcna
kelainan poumer tetfelak di sogmuen apterior sedanphan penyebal kebutaan terletak pada
sepmen paslenior hyla mata. Kelainan i berkembang  dalam doa kejadian ferpisah
marrun berhibunpan aral Pertama adalah hambatan aliran caire akoosa keludr dan

la mald joniflow) vang menychabkan rarkumpoinya  cacan ahuosa & dalam bola
mata, Kejadian kedus memopakan akibat dan tcrkumpulnya caiman akuosa sehingga
terjadi penmgicatan wekanan i Jalam bala mga (Tekanan baiea Chale - TG Kenaskan
T dapat  sedemikian linppinya mclampaw batas ketahanan  saraf optik selnngsa
menyebabkan kemusakan babkan kemutian saraf opiik. Pads omumayy TH0 yang ingpl
lebih s2ning dischabkan mwenurinnya omdffow dan bukan karena meningkamya produka
cairan akupsa oleh badan silier (imfow) {Phelps, 19904,

Hambatan owfflow dapat 1erjadi karcna bermacam szbab di segmen antanor bola
mata, bak pada sudut bihk mata depan (BMLYL pada rebecnfar mrespeort {Thi)
maupun pada Saluran Schlcmm (55} Hambatan outflow dapan terjadi imendadak dalam
beberapa wenil sampai hebecapa jam, namen dapat jugs senadi amal perlahan sampai
brertahun; karena tu kemalian sarat optik dan kebavaan akiban plavkema dapat terjads
mendadak natnum dapal pula tenadi berghun-takun, sampan 122 dekade.

Mamltstas khinis glaukoma dledakan berdasar bebermpa kmiena, Klasitikasi
umum wanp letah discpakati pakar glaukoma adatal peogelompokan bendasar besamya

sudut BMD. Penpelompokan menjsdi plavkoma sndut derbuka atag  sudm terintup
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adalaly slas dasar seberapa dekal (aposist) permkaan s menempel ke aralh TM atau
meaiup Thi

Dalam sudut yang fcrbuka fevdapal sebush roanpan antara  iris dan komea
bagian penfer, moangan imi cakup besar selingea memudahkan caran akuosa masuk ke
TM. Apabila ada hantatan dalani sebuah sudut yang terbuka maka hambatan ouglow d
schabkan vakuola di dalam TAM werigemp, baik karena  perubahan degeneranf atau
tertyiup el membran Tho—vaskuler mavpun oleh tinbunan plagre (Lujen-Dreeeall,
1986} T'mbunan phagiee terpadi amal povlahan karena Mu hambatan alimn cairan
akppsa dalam =imdyt terbuka berlanpiung memalem dan plackoing yang ditimbaikannya
mentpakan plaukoma dengan perjalanan pemvaki pamany serla menabun dan diloonal
sebapai Glankoma Swd Terbuka Primer (GSRPY,

Dalam sodul vang tertutwp, iris menempel ke amh komea bagran penfer
mgnyehabkan sudul BMD ipouwtop dan menyolitkan caicdn akiasz mMasek ke dafam
BMO. llambatan aliran cairan akuosa dalam sudit tertutup dapat lerjadi mendadak
menyehabkan kéngikan T yvang jupe mendadak. Cuifow wanp tiba-tiba tergane
disebabkan puediary Mock, yaitn sebuah keadazn & mana pupll mencmpel eral ke aral)
lensa, menghambal cairan akyosa masuk ke dalam BMD schingga tekanan &1 dalam
BMDB meningkal. Kareng irs barsisal lentur maka tekaan tnggi dalam BME  aken
menyvebabkan s menerclembung kedepan (rers fownde ] dan menulue ™. Kenakan
TIC waryr mcanladak akibat pangmoan keseimbangan imfow dan oo toenimblbem
rasa saki hebat dan penplihaian mendadak twen. Kelainan yane  ditimbulkannya
dikenal sebagan Sudut Tertutup Pimer Akut. Apabda tdak scgera mendapatkan
pemmolongan maka TIO yanp ingg i akan memimbulkan perlekatan grgun sepgmen

decpan bola mala schingga BMIY makin terlutup dan T menmjadi makin tinzgd.

13
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Aklmaya akan timbul kerusakan sarat optik dar kelangn vang dunibulkansya disebul
sehapa TP Akut Lanjul.

kadang-kadang pamilare Alock dapal memglilang cendm schmggea T lwonm
spoTiaR. pendemits sepeca akan retasa nyaman kembal: samon blokade dapat beealang.
Apabila keadaan i sening kab terjadi akhimgya IO yanp makm menmphat akan dapal
menyebabkan kerusakan saml optik duay kelainan vang ditimbulkannya discbut sehaga
s TP Subekut

Tidak selaln hambalan dalam BRI weioiug tengath mendadak Terdapast sebuah
bentik plankoma dalam spdw tertniap di mana hambacan onlffos lerjads pertahas dan
enahun. keadaan ini dsebabkan karena sudut B menuiup secara perlalizn mdss
dan dasar sudu B dan perlaban perautupan BN terjad makin ke aacznor. Tekanan
di dalam bola mata akan meninpkat perlahan dan plackoma yang duimbukannya juga
terjadt amas perlahan kelaiman ini dikemal sehagan GSTE Oreepuny vang udak
menunjukkan gejala pada stadium dimi dan mempunya perjalanan penyakil nngan dan
menahun. (Meskapon memahyn, GHTPE Creeprry bukan O5TPF koomik, 1stlah kromk
bahkan nidak lag dipakai uriuk glavkona karena keadaan 1enang pasca serangan G5TP
akut jura tidak disvebur sebagal GETPF Rronik).

Penalanan penyakt yang panjang, menahun dan nvaris tenpa kelohan subyektid
tordapal bak pada GSEP maupen peda GETP Creemmg; meskl pegalanan  penvakad
Sama ANEan dan 5ama paniangnya, nainun pehatalaksamaan GSAP dan GSTE O regpeage
Perheda karoma secara anatomi keduea bentek glaukoma im berbeda.

aikss pendialaksansan stbuah kelwnan terganiung pada schecapa banvak dan
sehérapa dalam serta luas patopenesis kelaman fiu teladh dipahami parm ahll. Froses

penyakil dalun mbube mapusia (bak akut atan menabun) melahd beberaps 1ahapan,
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Tahapan v adalah sehagai berkar . | Tahap awal pada mena ferjadi feaks) tethadap
rangriang bask wpterm] tawpuon ckstemal berupa perebaban molekoler ataupun seluler.
2 Aabap keluinan aktf dimana perubaban biolwei molekdler dan sol uler menychalkan
kerusakan janngan sehingga feofapal keldhan-kelohan akibat berkorangmya alau
hilampmy a funpsi aggan. 3. Tahap tomanal vang masih weversibel, pada mana kefanan
menjadi sembub dan fongsi orean meojadi nommal kembali 4. Tahap aklor yang berstal
reversibe] pada mana kerysaban berat das langnr menyebabkan wmbulnya jarmgan
paml vapy menunrkan tai s Grgan secaTs pomanen

Tahap awal glavkomia meiapakan kejidian di sepmen amenor tala mata, beoga
pesnbatan holow molekoler dan sehier endetzt T vung menimbulhan kelamnan
vahuola dalam T ataa berupa pembalan sk maopan psycles yang menimbulkan
upion Mok Tabap kedud adalah kendsakan janngan TR plau leriugiiea sudu
AL vang dapatr menmunanban criffos: sehingga TIO memngkal. Tabap kelipa adalah
vany larim eradi pada G5 TP Akt beropa pegala obyeknf dan subyekiid vanyg oyai
akubat kenmkan 110 yang scndadak. Apabila T dapat ditumnkan denpan baik pada
saat vange tepal, waka tidak akan ada kemspksn organ mata Tabap 4 sdalah kemanan
sgraf opiik akibal kenakan 11O yang terlalu tuppl melampaw batas ketahanan Jdomeees
cRhrosg pada kcpala sarad opik.

Mazalal utame pada G8TF Crespnne adalah balwa tahap § berlangsung sangat
rangap dan perfahan karena bedlangsume pada fahap molckuler dan selwier. Tidak
terdapal gepals wyata vanyg danal dilihal pada tahap b oim Pada tahap 2 ga belum
lerdapat eojala nyata harena perabahan seluler pada sehelompok sl Yelue e
emzemnbnlkan kerusakan orpan Mada tahap 3 swdal dapat igrjadi pennulaan kerusakan

organ (sard opok ) vanyg akan memymblkan defek Yapangan pandang Karena lapangan

15
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pandang kedua mata Penunpuk (overdgpmag) di daerab nasal maka kekurangan
lapranpan pandang dalam sadiurn dim 2k pemah dicasakan pendenia. Ketika pendenia
sadar akun kelainan yanp scdang didenianya 12 sudah berada dalam tahap 4, gaar
lapangan pand4ng memadi sempit sekali

Tanda awal yane minimal menychablan pengobatan din (yang sehaknya dapa
diterapkan puda sehiap kelaman} ndiak dapat diakserakan ontuk pendesta GHTF
{rerprrny, karena ndak adaivya tanda-tanda nyala pada tahap 1, 2 dan 3.

Penehtian i dikerakan untuk memperaleh 1anda-tanda khims GSTE Creeping
vap munpkin membedakannya dane GSTP Akl Lanjud dan GETP Subakwl dan
sekaligus memperoleh parameter momotlekader G5 TP Creepmyr yinp memnmpkmban
membenkan lerapt medikamentosa untuk kKelainan ine Denpan demikian sebuah
tindakan operatit dapat dibindarkan mengingal kecendemungan peelekatan yang seong

meengthuti G T ree e,

2.1 Adiran Caitan Akueosa di dalam Bida mata

ik dapal memaham dempan bak papepenesis plaokoma, perly dipaham
dinamika alivan cairan akuosa di dalam bola mata. Akuosa adalah cairan bemng vang
mgngalic dalam 3T rlan berfimgest untuk memben sores organ di dalam BMU vang

iudak mempunyai pembulouh darah (oomea, lensa, T dan vaimrony baman amenor.

Ada 1 tahap penting produbksi caran akwosd. Fada tabap 1. diperlukan aliran
darah vang, cukup ke pakam prosesss siliang Pada tahap 2. sebagian plasma tersaning
maith dalam jangan prosesus abiars. Selanjoinya pada mhap 3, Prosesos Silians
rrpmpred bl caran gkuosa 115 - 3.0 al'nant ), caranm akuosa e akan berada dalam

bola mana r 00 mem
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Caran  ahudsa yang ban 33ja diproduksi masuk ke BMB sclanjuinva melalm
pupil masuk ke BMD oniuk akhimya kelpar dari bola mata mclabw T dan 5%
ivertfiw). Sebahaman besar (75%) caitan akuose menggunakan palue un dan Kurang
dane 25% kelvar dun bola mata imelalui uvea-sklera. Sebapian anval kecil keluar owlaiu
wilrdoery dan retina. Dalam bola madta kosaimbangan antara iqffow dan aupfow penting
uniuk mencipakan TIC vang sizbil dan kescimbangan vang baik  mésupakan fakior
HIRE e, puna meinperiahankan bola mata selaly dalam keadaaco aptinal.

{effoow marupakan seboah penstwa manspor akal oleh epitel badan silier vang
nemproduka caran akoesi ke dalam HMEB - Caican akoosa prmer imi akan bercampmre
Jenean caran 41 dalam BMEB memiadi  caran akwosa sekunder dan mengale mebabi
pupil kedalan BMID, selanjumya  kedalam Th dan 55, akbimya ke dalam vena

varrfecosy di mana cairan akuosa imi menjadi safu dengan aliean darah.

Crarmbar | Alran cairsn ak uosa dalan mata mnpal

Setchish proedokst uleh dawdan salgr, cadan akpesy beosda dalam Bl Ma
Lelabang kenhgn mengale dumtarg lensy dan ies ke acah popil dan masuk ke
dalaso lik Mata Depan, selanputnya ke dalam roebeonlior Afeshaark, Salaran
mehlemm dan akhimya ke dalam g weheama, 41 mana caman Alonsa akan
biercarmpur dengan darah
Drwnbud e Bz and Cloned Boence Cowrse. Saction Glaucomee
AAD (20N 200 s hal T

17

Disertasi Transforming growth factor-Beta dan ... Adelein Nannerl Witrya Hoetarjo-Pakasi



ADLN - Perpustakaan Unair

Tedapat 2 carm ouflow yang berbeda di dalam sudut BMD, Cara konvensional
alau aliran cuffiow yang wiama adalah melatui TM (73 packway). Selelah TM, caran
akucsa mencapai 55 dan selanjutmya langseng masuk ke dalam vema vorticosa. Aliran
konvensional ini tergantung pada ringginya TI0),

Cars yatg tidak konvensional adalah wweo-scleral patineay di mana caimam
akuosa meninggatkan BMD dengan cara difusi melalui ruangan mterseluler diantara
bocr ottt silier. Tidak banyak cairan  akuosa meninggalkan bola mata melah

mekanizme ini,

Powbprapr
Lhambar

Lirwrs —

Thirday
PrOOEERE

Ciambar 2. Aliren ceiran akuwoss kelpar hola mara
Betelah produks obech epiiet badan ailier, cairan akvosa mesuk kedalam Bilik Maa
Belskang,, selanjuinya melalui pupi! masuk kedatam Bilik Mata Depan Sstedal BMD
widapat aliran uiama melalui Trabeowlar Meshwort kemudian ke dalam Seluran
Schlemm dan akhimya ke wend wrlicoss. Aliran kedus adalsh melalui jatan uvea-
sklera ke dalam pembulub vena di aslam skdera Alitan paling kecib adalsh melalui
SLIOME i g,
Di embil dari Duane’s Clinical Ophthalmology Vol 3, Chap 43, ha 2

11
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Dalam EMD wang twrbabd abran caman akuost eluasa menpaliv kedalammnya,
namun e luputnya tereambai olel banyaknya plogne vange menywnbar T3 ( Rohen,
1972: bagen Dol 19867 Hambatan i ercaingkathan THY secara perlaan  dan
meavebabkan pecjalasan penvabn O3BP vanp pamang dan menahun.

1dalam MM vang sempil ¢ leratsp. abran caimm akoosa erhanba pada davrah
pupal dpreeflcone bluckh ata pada bapiam penfer sudet BMD oleh karena PAS
iperiptterdd clabertor Senccherct., Hambatan pada dacrab paml dapas terjad) zanpal
mendiwlak dan dapal memmbulksn GRTP Aker, sedanpkan hambatan pada bagaan

periber snaded B30 belnd senmp semmbulban OS5 TM O e,

W= g

;'%I'M

M daluges sudut yang terbuka, cawan
akuosa dupd masuk kedaton BMD,
namun lerhambal pada Trrbeenlar

Adeshwiark
ANGLECLOSURE: .- S
a .EL-“-UCD‘M.&* b I.:;‘; er
Tl ':I:Ii "F" {... P_ﬁ“_’_ﬁ“ﬁ“ﬂ--
{3 dalam sudut wany semulep caifan e ’T
akuos1 odak dapar masul kedalam e rﬁh‘ﬂ"’w
13N -

Ciambaa 1 Alwan vairan akuass dalan sedut cerbaka daas sadat wecatup
Liambed dan Basis and Cinsecal Scenee Coorse
AALE 2URI 2002 Seenioi Glaosors, hal b da 12

1%
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23, Trabecular Meshwork
$rubecidar mexiwerk terdiri dan jalinan jajur-jalur jaringan ikat yang tersusun

memdmiuk manganuangan (vacwol). Pada TM yang terletak delal pwer, berar
ruangan ini 20p -Tp dan  malan kearah komeo-sklers vakuola menjadi makin kecil
(2 - 20p) Jakor-jalor TA teedini dari kolagen, fibronekin dan laminin {Acodt, 19646,
Podansky, [994,  Yue 1996). Jalur-malur terschut teriutup oleh selapis sef TM yang
IMEMEEANE peranan penting wntuk mendipakan sebuah kescmbangan antara jafow dan
oo
2.1.). Bagian-bagian Trabecular Meshwork

Fratwenlar Medmenrk terbagi dalam 2 bagian besar vaitu TM anierior yang 1ak
berhubungan dengan fillrasi cairsn akuosa dan Th posterior yang berfungsi sebapai atat
filtrasi. Th antenior letletak di belakang garis Schwalbe dan tidak bevhubungan deogan
55. Baman ini diliputi sel trabekula yang sangal berdekatan beizkurya dan berhuburgan
dempan kiraloent dan baman posterior komea.

Lebih ke poslerior terletak hayian kedua T yain bagran yang berfungsi untuk
Fleast. Dagian m dapat dikenal dani ketiga lapisannya mulai dir dalam ke war ;1)
lamsan uvea yang kelaknya paling dekat ke BML), 2) lapisan komeo-sklera dan 3).
lapisan crrfrfirer (prciaoamaficidur ) yanz mempunyai hubuogan langsung dengzan $5.

Bagian paling dalam adalsh wveal meshwork dan menipakan lanjuian jaringan
khat vang berasal dan s dan stroma hadan silier, bagian ini sehuuhnya tertup
endolel. Th hagian  postener, vveqd mesfivort berhubunpan dengan hadan sidier dan
akar s dan de anterior deagas perlahan bentukan i menvatu dengan lzpisan datam
stroma komes dan eormecsvcferdd meskhwork. Lapisan ini werdin dan jalur-jalur yang

tidak sama besamya namum 1ersusun modigr dan saling berhubungan uniuk kemudian

20
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membeniuk janngan dengan pote alau lubanp (diameter 19 =20 pp Bapian im tidak
banvak berpengamh pada bambatan cwffow Karend memmunyal nangan alay vakuola

vtz refand Desar

Camber 4. 11ga lapizan iTabecalar besbwork. = cotnea. SE = Scliwalbe line
TAx1  dratecwlor moeshwnrk, SC 0 Bchlemm Canal (550 1P Ins Processes.
I3 ambal dan Bagsic and Chimigal 3cicnee Course AAD, 2 i-2001,
Secton laucoma, hal LT

i_dpaan bernkuinva vany terloak fetnht ke dalam adakab. lapesan  cerresclerod
meca ek vang mudat dan tam sklera sampan ke komes  dan mengmse sl sofehs
Bacsan 1t palange besar dacy sebaruh Thd dam terdies dan galac-jalar pipih yang werbweniok
dam phkoproten, kolwgen, asers halurondk dan anngan dal elasok. Jalur ani

dibmnehos oleh el mavip endinel vanp terkat pada membrana basalis
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Lapisan paling luar adalzh lapisan crefrgfiors (Qanngan pestocerdonfor a0
crciotheficad pesiwort ataw janngan berpon} dan cwrupakan bagan TM vang terletak
dekal pada dinding dalam 55 Bagian ini menpgandung janapan dengan fibnl yang amat
halus birupa fiber elastik dan sejurdlsh fifer seperti fbroblast dengan letak e jange
dan icrsusun datam lapisan. Sel-sel & dalarnya wergmdpm dlalam BMES yanp Rales vang
narapak seperll Tuanpan-ruargan  kesonp dan melalo aeatnpan kosony inlah cairan
aknosa menpalir. Bagian im merupakan tempat hambatan aliran camn akuosa yane
paling: bhesar

Lapisan benikutnya vang 1eflciak lebil ke dalany adalah lamsan  corebiaseie ol
mesinenrk yany miclal dan tam sklery sampan be komga dan menpms sefvaes aclenr,
Bagan ini adalah yany paling besar dan scluruh Thi dan terdini dani jalor-jatur papgeh
yany lerbentuk dan phkopmiein, kalapen asam Walyromk den jannpan kst clashk,
Jalar i dibungkas oleh scl minp endntcl vang terikad pada merbrana basalis.

Paliny Tuar sdalab lapisan crhpines (Jannpan fechrccarfioular aian edcfie ol
sieshwierk alay janngan berpon) merupakan bagian TR wvang rerdetak dekai pada
diding dalam 55 Daglan bn memgandung jarngan denpan fibrl vang amat babus
berupa fiber clashk dan squmilah fber sepertt flbroblast dengan Jetak miemarjang dan
tewzusun dalam lapisan Sel-sel & dalamies lerendtam dalam MES yang halus vaiy
nampak sepethy Tuangan-ruanEan  kosone dan melals rwasigan kosonp inilah catran
akuoss mengal. Bagian no meripakan fempal hambatan alran cairan akuoosa yvaop

ratling hosar,
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1.3.1. ¥ungsi Trabecular Reshwork

I raferudr mresimork menapakan alal filrasi dakam BMD dan dikenal sebagar
alat pembersih diti ata seff clfeamimge sememne yang memnngkinkan T bersih din
dehirrs. Dalam salucan bersih, owgfow Lerlangsung lancar schingpa esennbangan 110
apar di pertahankan

Sel-sel yang menyalinut jabur-jalur dalam TH  secars mocfolopis merupakan
¢ endute] dan mempunyal resepier ipopreton pada permukaannnya sepert cndoi]
pembulub dargh  [Chang 9910 Sef T3 mempakan endote]l denpan funpsi mama
Fagositasis  (BEohen,  1%E: Gricrsm,  E973, Kohen 1975, Goersen.  [978:
Rickiarazan, 2R Folanzhy, [984,  Griemon, 1936, Barak | 1988, Johnaom, 19849,
Buller 1990, Zhou, 1993,

Schain memBbersihkan TH dar debes, sel endotel mampu membersihkan sel
daral merah, pranel pramen dan berbagmi ukuran aan bakten Siudi pada kera, kKehned
dan kuciegr menunjukkan bahwa sciclah  menangkap defey sel TH berubah beowd
memjadi bulat, melepaskan din dan jalur TA dan bormiprasi. Telah dibukiikan bakws
setefah fagpositosis, se] Th kehilangan kemampuan perfekatannys dengan membrane
basalix { Fhou, 1095,

Terdapat 3 mascam =gl ThY, 0F sel imbekoly, vane menutp jalur-jalur eommeo-
scleral meshwork dan jalur-otur uveal meshwonk seperti lazimnya cpite!  yang selaiu
melehal pada basal lamina, se] trabekula im berfungs: scbagan sel fapnsit, 25 sel
crehpifirm vanp tersehar 1ak merata pada MES lapisan cribrifm, sel im tidak melekal
pada basal lanvina telapr sel yang paling e erikat pada endotel 58 melabn benuban

sitopEasma sepertd jammr 31 se] endoted vang menyelimuti 55

o — p———
e ——
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Pada A8 telab beenndan ceseptw spesilik wmluk  megeednmnseidier  dan
avrrapeptnde . sepern asctilkobo dan epinefrin yang memungkinkan sel TM dapa
mengetalig abbivilas {iber sensons dan aulonomik yang menmnervas janngan 1M
Setany o, endotclin-1 dan bradikinin dapat merangsang mekanimme sipmal imerseluler
Jalam I M. Meskipun demikizn hinega kin belum diketabus denpgan pasti bagaimana sel
T4 rewerwderckst henfhan THY Man bapaimana deteksl fermsebul dapal menpihah
transkaps con yame timbul akibat rangsangan kengaikan T

Lhgraan, semcntara adalah hahwa muongkin e chemaeels dalam T yanne berabal
benwk akibat teeo dan mengeababk dkievitas channel vacg akan membuks apabila TiO
mennpkatl  Soecss paca membran sel akibat memnghatnve T joim menreababkan
kolumrva % dier siloso] dan pada wakbo istirakal toadi penumuran membran
potenaal sl Helum dikeiplon apakab penstiwa imi menyebabkan ekquest gpen yany
Bserubaly alan akoviras sl vamg lam
1.3.3. Permicabilitas Trabecular Meshwork

vserat Trgamen oo siher pada Thl menenjang ienadinyd permeabalnas T
terhadap cawan akuosd . Apabila otol silier kontraks, tempat msers akan 1enank duan
miemyebabban peleharan omegga anlar sel dalam Th, dengan denikian  penneabulitas
Jannean memngkal. Scalan denean iy abiran kohuar metadu wwea-sklera mengmm

Sebalikrea apabida el silier relabsasi maka manpan antar el Th menjad
sempl vane menghambal alean cairan akuosa keluar, namun seyalan dengan e shran
uvea-sklery memnghat, Kewdaan tersebnt menuninkkan bahwa dessmbist alican cuacan
Akt hohnar di antari e T din gatue wved-sklera tergmniung pada wois oot sl

Terdapat heberapa Gikior 130 vang mompenearah permesbilitas Thi Epinctnine

eyt menealakan mergelihsas ik abier melalo akhivass f-afreaorccepior |

24
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nbai 1 menatkkan alima coiran keluar melaly T, Kemungkinan ada modulator lam

bicrbeu bumpan aliran cairan akugsa in.

2.4, Perubahan Merfologi TM pada plaukoma

Perihalian morkalag sistim eud@ow telah banyak dipelajan pada G58P. Pada
umdbyd liassl penghifan diperoleh berdasarkan pemenksaan menpegunakan seagainge
el Bty pada spesimen T vang ditugn saat melakokan trbekuieom
Peneldtan vamye de lakokan olgh Poas dik pada pendeniia GSBFP astadiwm anjut
menumnmkkan pembahan witrastniur T yaite berkorangmya sel endolel dan penelalan
membiana beaviahis Pada it jalue-jalur Thi ierdapan peningkatan pfogee dan deganerasi
lseslapen. Keadaan it jupa terdapal pada T8 oranp b vane tidak mendera G5B,
namim pada CeSBEF perubahan teesebol lerdapal dalan jumlah vang lebih Besar (Fotae,
20000, Banvak sckali penehiian Th pendenita O5BP stadim lanu welab & kerakan,
rantium g kind belum pemab di lakukan penslinan Th pada stadiwm dinl G5B

Beberapa tahun sebelmm Polav, clah di laporkan bahwa berkemanpnya augiow
prda perdenia GHEFE di sebabkan akumnlen MES dalam |apisan crbmform dan oo
citinewlor THA { Rohen, 1972 Akumulazi MES penama kals di sebul sebagai “plagne”
pleh Boben. Fenelitian lebih Lapgpit menupjuklan bahwa bahan “plogee” 1eorsebol berasal
dari penehatan serabn elastik (Lutien-Drecoll, 1981, Rohen I981) dan terdiri dard
elemen bl vang izrbenam dalam bermacam ghkoprotein {Lalen-Lireco!l, 19660},

Lebils lanjn telah ditwdoikan peninphatan ekspresi domee froeeyefutiomingsey
{Tease) dilaw: Th penderita G3BP {Weltpe-Luzen, 20001 Enzun (Tgase diproduksi
alel meningkatnya T3 F1 ataa TGE-G2 . V] pase ckstmaseluler menpadakan polimcnisass

[bconecin vamy selanjuira meryebahkan akmufasi MES

25
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Fanvak sekali laporan penehiian morfolopr |8 peoderia GRBHY namua hanya
gan lapuran penclitan 41 temukan uniok pepderita GITP. Sihosa mclakuban penchian
pada GSTT" Akt 1a menemukan edema menyclunh TH diserian beniak B3 vang
fidak temtor disenai waAkeola yang makm keal dan makin sedikin. kalur-jalur Th
m<1yatu pada beherapa tompat Sevaca nmum sel cadotel banvak bekurang, sedanphan

sed erulone) vang tersisa Derbemuk palimartik dan bergeromibeel 4 Sibota, HEH

1.5 {ilapkoma Sudut Terfutup Frimer

HA1Y vanp sempit £ terhipop dapal sewakio-wakn menutap dan nenghambal
aliran vairan akuosa keluar bola mata, Terdapat Uga beniuk pegalanan pomyaki GSTT,
11 GETE akut, vang tUmbod mendadak katesta penutupen seloreh BALD. 2y GRTE
Subakui. vane tegadi imlenniten denypan scrangan lebih cengan (hanya beberapa baguan
saja dan selutoh BAATY vang eriatupy, dan 2) GSTE denean perjalanan penwakil ama
nerlalan dischabkan pemtupan sudwt EMD yang onadi secam perlahan dnmula dan
dasar sudut BMD dan perlaban "meravap” ke anterior, karena i kelaman 1m0 dikensan
sebagal GSTP Crecperpr Apabila ndak dilakvkan pemenksaan vang cermal maka
dempan mudah GSTF ¢ regprme di hoimakan dengan GSGEF.

Fada kehiga beniuk OSTP tergbut penvebab wiama kepatkan TIO adalal
metntupreva sucdat BAID. Ponutepan ersebot dapan bersifa sememtara kacena aposis
s terhadap Romea namun dapal pule bersifat menowap karena  PAS {penpiend

HHT I 10 e |
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2.5.[. Penyehab meautapoya sudut BMIY
251\, Fakior Anatomi

{denpan  ditemukannys beberapa alal pemerksaan wang cangpil saperh
Ulezasoond Sobicroscopy (LIEK Y maka di ketabui bahwi parameter strukiur preac
dalam BML pendenita GSTE berbeda dibandingkan nommal. Mata dengan sudut scmpit
Pau teruip mempunyal diameter komea lebil kacil, BMD lebih danpkal. Tensa ledib
teha! denpan postst lensa lehih ke amenor serta sumbu bola mata leh pendek
f(lowe 1989)  Terdapat korelasi antara parameter? teeselnn di anas, Sumbu bola maty
mendek 1remuenjukkan bola maia yang telbih kecil. Sesua keadaan im feedapak digmeter
komea vang leiih ke, BMD yaug lebih danpkal serta lonsa vang lebady tebal

Dengan UBM ditcmukan TCPIG § Y reheadar dory Process Thstance), ACLD-
SEHY (Argrle e estarace of SRteran fmame seleral sy sena SCPA atensd
i thary Process Amgled vang kecil Anpka? ind berbeda sanpat bermakng antuea GSTF
akut, T35 khromik s maia nommal (harching, 14998,

Pada umumnya lak ada perbeduan  besar BMD mala kanan dan kin, Getapi
kedataman BRI organiong pada posisi permokaan antenor lensa vang dientakan oieh
pusisi lensa sepanjang sumbu bola meea dan diteniukan pula olzh kclebalan lensa,

B! dangkal dengan it yang mesceinbung menupakan bentuk umun MY
pada GATY. Calam keadaan i diafragma bensa-ins  leelerak lebih ke antenior d
mand:ng orang normal  schingea BED menjadi dangkal dan sempit pada wjung sudut,
Apabila sudut B mengadi amat senspat, T dapal terutap dengan modah kacena
levih ivis wares menyad amat dekat ke komea.

Terdapal pula konfpucasi s berbentuk plorea yane memudahkan penulapan

sl B Kedalarman normal terdapat pada hagman sentral BT karena ms vang

n
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datar, nemur dalaran ins tersebul fiba-tiba melekuk dekat sckali pada komca  dan 1encs
ke avaly dasar sudut BMD. Denpan konbipurasi seperti ini maka apabila pupil wenjadi
lebar, maka sepera sudal B D tertutup secara mendadak.

K etebalan lensa jura mempengarhi kadalaman sudut BMD, 1ensa tebal dalam
vql> msrmal dapat menychabkan BMD menjadi dangkal. Demikian juga pada bola
mata vang relatp keal, 1ensa normak dapat menyempitkan suduat BMLD.

Fakror anatomii di atas mempakan fakfor predisposisi mesmupmya sudul BMD,
teapi 1aktor pencetus adalah pahng penting  untuk letjadinya penutupan  sudid
schonamys, Baik fakior Giswolog maupee Fakior farmakolog dapal meyadi pencetus

tnbudva serangan plaukoma

Gamiar 5 Beberapa iricam kedalaman sudut iSMLH

Bermacam hedalaman sudwt Bk Macs Depan & Pada sudut ving tetutwp, ins lerderone ke
antersur seckah pupiflary block [ns ving menempe| ke komea akin mensinp T secara tanal
B Meskipun ins Lerdorang sedibi ke antence,. BMD masih sedikit ierbuks O Sudul yang rermasuk
wilonpan 1evilap namun mempuenya kevenderungan kegil wndck  menutep L. Swdut BMDY wog
ferbuka febar dengan BMET viang datam

T3 b daet 1uane's Chioical Cphthalmalagy Yol 3, Chap 44, hal |2

28
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2.5.1.2, Fakror fisiologi dan farma hologi

Serarepan plavkoma dapat werjadi karena Fakier fisologm dan fakior farmakoelom.
[ luvbanaee alivan caitan akwos dalam bola mala paling sorng di schabkan blokade
dazrah pupnl yane menychabkan pemmbunan caiman akicss dalwn BWHE, keadaain il
mgnaikkan wekanan didalaon BME sedvingpa inis yang lenlur akan mencembung, kedepan
(I ferty ) menvebabkan sudut BMIY vane sempit meniadi makin sempit bahkan
wqmpan feriun sama sckal. Hlokade daernh pupid dapat Wrpadi mendadak, keadean i
memmbulkim semnpan GhTF akul.

Faktor lmn penoctos penutepan sudet BN adalah bentuk dan duasster pupil,
Dl headiine dilinas (ecutama posise saf-ifaratrond batas puml  merapal pada
Pemaukadn antenion lensa. pada posis i lelih modah fegadi peforeve pupatien Slfock,
felnmred alimn ciran akuos akan werhambay pada deeral o Demgan cepar tekanan di
dalam HAIE memngkat menyebabkan  pax bomde yang akan scoera menatup sudut
MDD Gvane awalnva sudabe sempit} Denpan deniboan akan mudah nmbod serangsn
L% I vanpe skut pada keadaan mi.

Fupi] vanp 1erlalu kecd (mreosish depat jops menyebabkan sl BMLY mcnatip.
boimaksr otor sifier badan sihier vang tonadi saat miosis  akan merclaksasikan Fonola
Zimii seliogga enadi perpeseran kensa ke antenior; keadagn ine akan memboal sudul
ML makin serepit. Muosis jupd memperhesar dalaran ing vang menennx] pada lonsa,
keadiwan im makin menphambat alimn caran akuos dan BMB ke BMLY

Okl vinpe mepcebabkan dilatas pupil dapan jupa bendampak pada Bmbninea
CNTH akut. karera dalam keadasn midnasis ketcbalan 1ins vanp teckampul pacla sadul

380 digwu menplambin cairan aknosa masak ke dalam T
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2.5.1. Mekanisme Menutupnya BMD

Beberapa Raldor dapat menyebabkan sudut BMLY cempit menjady makin ey
alan rertutup. Faktor pertama adalah  refative mupflary deck yang nenyebatkan iris
fewtthe dan segera menuiup BMLY. Keduw, bentuk plarece irs di mana s bagian penfer
terdeiek s dekat ke kornea bamian perifer, schingpa di penfer swiut BBAD amat
sempit namun i daerah anterior ins mendatar sclinygpa & seniral BMD dacmpal
dalam. Keadaan ini seong ditemokan pada sa: pup] dalam keadaan midriasis di mana
akar iz seolab menpuevpo] pada sudut GMD yang paling dalam.

Wang tclah menelits pendenita GETF lebih dan 10 tabun  la membuat review
dany 76 artikel pilihan dac barbaygan juemal yaong diterbitkan di Civa dan berbagali negara
lain. Wang menyimpulkan bahwa GSTF sdalah bemuk glankoma vang prbing seming
ditemukan pada pemdiduk Sino Monpolsmd.  Metoat Wang ada 3 mekanisme
penutupan swdut BMO 0 1) Penulupan muftimechansm vang toodapat pada 54 8%
penderita. Penutupan swdu! Icolama tetjadi sewmrd croemag ongle  clustire vanp
dischabkan karcna kombinasi blokade pupil dan iz yang mengumpul pada dasar suduot
GMIY, blokade pupil dan posist badan silier yang amat ke antenor atgupm kombinas
antara ketiganya. 2). Fada 38.1%% orang Cina lerjadi penumipan sudul karens blokade
pupd  Keadoan wri dapal memmbulkan soranpan skl staupon serangsn subakut.
Blokade pupil bercaksi baik sekali terhadap tindakan iridekromi (baik mdekiomi
temakal  pisag mawpun depgen sinar aser. 3). Penutwpan sudut BMD 1anpa blokade
pupil, terjadi kar:na inis yamg mengumpul pada dasar sudul BMD ataupun karena posisi
Txidan siler vang teralu ke antenor, Keadaan i jarang tenadi (7.8%) dan Diasanva

didera oramge ruda berusin kurang dan 40 tahun. (Wang, 2002,
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2.5.3. Klasifibasi GSTP

Terdapat bebcrapa macam cara pengelompokan beniuk klins GSTP karena
belum sepenubnys patogenesis kelainan ini disepakani pakar glaukoma duma. Dkengan
hamya memperhatikan pejalz klinis saja maka pada awalnya GETP dikelomipokkan
menjadi GSTP akut, GS5TP subakat dan GSTP kromik, Tanpa peweriksaan telild
mengpunakan gonioskop maka sering GSTP kronik ini diketinukan dengan GEBP.

Revdasarkan mekanisme penutupan sudut BMD, maka Duwane mengelempokkan
glaukrma menjadi bennuk pnmer dan sekunder. Beptuk pimeér glankotng adalah spuabila
kelainan viama (erletak pada sudut BMD dan bentuk sekunder apabila kelainan penama
terletak diluar sudut BMD yang aklimya menyebabkan penuivpan sudut Bhdll,

GSTP dapat jupa dikelompokkan berdasar wakitu dan sifal penutupan swedut
BMi», denpan demikian terdapat benmuk GSTFP akws, GSTP subakul {fefermitieni) dan
GSTP khronik. Berdasarkan sifat penutupan TH maka G5TP divelompokkan snenjadi
G5TF dengan penomapan berbentuk aposisi dan penumpan sudul akibat synechiae.

Rilch mepyatakan GGSTP akur yanp kemadien menjadi enany bukan GSTP
kromk, melainkan dapat dikelompokkan menjadi 2 keadasn vaitu GSTF aku yang
terkendali denpan penpobatm selinppa penderita memjads normat kembali, dan GETP
akut yang terbernpxalai akibat penanganan yang letlambat sehinpga mreningalkan tamia
sssa (henpa PAS) dan akhimya meoyebatkan kemnaan (Ritch. 20011

Bommmi menyalakan bahwa secara klinis dapar timbul bebemapa bentuk GSTY
vang memerlukan terapn borheda. Mata denpan sudul sempit mungkin berada dalam
keadaan lerseinal  Seuwmur hdup  delam kehidupan  seseorang  tanpa  sekalipun
memimkulkan scrangan. Pendetita  ini tdak menderiz glavkpota namun mempunyai

fiseka unink meéndapal serangan glaukoma. Fenulupan sudui BMLD dapal pula tecjadi
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secara Infermiten dan tenilang: Wla tegadi seranpan plankama akut ingan ok wakiv
sinpkai. maka basanya keadaan akan menjudy reda sendin anpa menimggalkan $isa
(*AST dan pendemta pdek mendapakan kerwman  oapapan pada  ketajanan
penuhihatznuma Apabila enjad) serangan gkuk vang cukop [aoa, penderita mendapatkan
CISTP akut denean gojala kimis yang heban yvang dapat menycbabkan kebnaan dalam
waktn simyhan, Dalam perjalanan penyvakitnya GSTP akel dapal mesgadi baik senelal
e dan dikenal sebaeai GSTP Akut vang teckendali Apabila setelah terapi koadaan
telap bunk. twasanya swdah werdapar PAS yang Yeas dan penghhatan telap baruk
Foiditan we debuenal selapa GSTE Ak Lamjur,

Apabila ndak pemah mendapatkan servamuan akoi, namon suded 3812 vang
sempil ki memiop seeara perlahan karena pembeniskan PAS v loas, keadsn ni
mpamnipulkan Glavkoma Sudat Teriup Prmer Oreepeese atan O reeparte Adgle (losueey
€ beieccaernie THonva, 2000 ) Sama sepem perjalanan penayakil G5BF maka pamdenita
treepune Amgele (losarre Cifonenma (ok pemabe merasabkan kil sehegga serinpgkalb:
pendenta bhamn sadar akan kckitranganmed ketika kemusakan akibad pisukoma sidah
parall dem pendenta tak mampn lam melgkohan pekerpaac untnk kehamban dysar
sorhaari-bear,

Bdasifikass ISomonn vimg divemukan oleh pegalanan pemvakin dan regati ks,
suli difeiapksn pada orane Eropa di mana glackoma derpan setangan gk dan hebi
Jarare dedaparkan. Pada aang? Frong beniak khims GSTP vang tenang lebib banyak
dutaparkan Sclubungan dengan ite Fuosies menpasalben Kasidikasi yang berboeda vatu
duitatt menbodakan socara connar  ansar mehamsme menmgkataya TEY deneaa

shibat vy diammalkanm a

1
ka
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Mennoof Foster seboall mata denpan aposisi yang amal dekal anlara bagian
preetifer s denpan bagian postecior Th di eebul sebapal Primary Angle Olosure
MStwpecd, Chrang denpan shukiur segmen dopan mata sepertl inl sécars khini normal
vamnun mempunyal nstke besar mendapatkan serangnn plankoma. Apabila pada swdo
AT yang sompit st leradi pegeffory Slack, iekanan di dalam BMB menngkal Ungg:
mendurang s yand’ lentur ke antenor {ins bomba) schingpa 1M akan makm torniep
dan I makin pngpi.  Keadaan ini dikenal sebagsi Primary Amale Closure {PAC)
Aposisl s dan lensa dkan makin koa sshingea dapar ambul plokomTecken yaila
kegdaan dimana pigmen ins lernpeal pads foasa dan menimbulkan kekermban ey,
Pigmen s juea dapat memonpaak pada T4

Malem kradaan *AC, siaral’ opnik masth dalam koadaan bk Kalae akhimya
10} yane terialu finppi menyebabkan kemzakan saraf oplik barlah penderita dikenal
sebarai Mamony Al Cfasere O dacie (PACG tau GSTP (Yosier, 2003)

Berteda dengan Bonomi maka pendenta PAC bagd Foster adalah juga mereky
yang mendanatban seranpan namun Lemudin sembuh tanpa sisa, schingga stalus orang
mi sebenamya adalah noemal. [ dalam klasifikas: Foster, silzh Glankoma Sudon
Tertuwtisp Inermiten ¢ Suhakon dan Glaskoma Sudm Tenemwp ¢ repirg tidak dikenal.

ISGEDY  {(fermatene! Moewety for Oeograpfoal and Epudennlogy
Ipbhisrctisealigs ) menganpurkan klasifikas) orang denpan BALY sempil scbagan beriker
11 TACS { Primreny Amele Closare Suspectsy tondapal pada mata denpan famgsi bark
namEIn mempunyal sudut BMD vang seopt £ sentump. 23 PAC (Mrimarny Angfe ©fosaens )
adalah maa denpan sudwt BMI2 teriutup vane  mendapatkan  serangan  alau
meninpkamya TIO nnge din mendadak namen torkepdalikan dengan batk sehinppa

tidak menychabkan kemsakan saral” opbik. 33 PACG (Pemwacey Apgle o
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( lavrcoma) adalah merveka dengan T bnggei yang akhimyva menycbhabkan kerusaban
saral’ ophk. Penderita PACO dapat didahulo schuah scrangan (mcnimbibkan pejalal
namun Jupa dapal mendenita glaukorma 1anps secanan (akbimya mendevina Kerusakan
aaraf opiik lanpa pevnah merasakan pejala). Kelompok terakhic ini sama demean
e ot clomnry ofawecora yang tolah di kenal okeh Salmon (199E)

Fenclinan i mengpunakan ssidah GSTP Akm lanmjul vk GRTF denpan
sarangan akit yang berlangsunp terus menerys, GSTF Sulbaket unmek GS1F denpan
serangan inlermien berulang yang dikuh gegala khnis yang nngan dan dapal
trenplilange speanman witok kemedian monecol kembali, certa isifah GSTE O rcepag
uniik GSTP dengan penutupan swdul muols dan dasar BRI den menunjukban
prerialanan penyakil menabun tanpa gejala kKhins dalam stadium awal.

2.5.4. GSTP Crecping

Femalanan penyakil GSTE Creomae berlangsung mepahun. Pada  banyak
kelainan. sebyabh pergalansn vange panjang disehut schagan penvakyt Yromk, namon
istilah kromk dapat jupa menppambarkan penstiwa lanjutan seboaah keadaan akit.

Lowe menpgunakan tshilah kromk dalam perspektip seport e, 12 menpgunakan
gonioskop dan menchil berbagas benfuk glaukoma, selanjuinya iz neergelnpokkan
GHETP megmjadh: 1) G5TP akuz, 2p Q1™ intermuten dan V) Creemng Angda sy
Cafierer, masing-masing bentuk plankoma lersehut dapal barlan g menjadi sebuak
kealaan vang sama vange dikenal sebapal glaukoma khronik (Lowe, 1988).

Setelah (fteo cowmd Beddrorosonme (CBM) di vemekan oleh Pavlin dkk,
mgprfodog sepmen antenor mata dapal dipelajan detgan lebib bak selusgsa penpukucan

paramerer ongan segrien anteoer Lapal dilakukan denpan Ickab icpat. Schubungan

34
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demsan i penpelompokan yang dianjurkan Lowe tidak lagi dapat digunakan karena
termvaid ke tipa bentuk plaukoma lersebul mempanyai parameter anatomu berbeda,

Telah i sepakiti kini bahwa glaukoma dengan peralanan peniyakal menaliun
mernpstkan selah kelainan anstoms segmen anlerior hola mala de mana penunipan 1H
teryadi akibai aposist ins techadap kormea bagian perifer sehingea dalam kcadaan Jama
akan terbemiuk PAS  Adda 2 Lakwr predispostsi wntuk tenadimya keadaan tersebuo,
pertama adielab blokade dagrah pupii dan kedua yame koohpecass e berbennk plofees
drex CSaltron. 5T

Btpkade dasrah pupil menyebabkan Umbuleye e fombe yang selagputiyi
miensiup sdut yane sempit ou dengan Iehih kyat akibar aposiss ins terhadap dacrah
penfer komwea Dengan demikian seluruh TA akan lerhilup oleh ins tehinpps caan
akuosn (ak dapat masuk ke dalam 1M dan memambulkas GETE Akt

Aposisi Teenaliun dapat diserial serengan  subakut nngan dan berulang yang
juga menvebabkan timbubnya perdekatan (FAS), Pada awalnyva FAS berbentuk sempnl
mencapal dagrsh Thd oamun selanjuiya dapat medebar, PAS akan makin
mempersempil siedut BAMLD yang awalnya sompil sehinppa akbitmya TIO meningkal.
Mekanisme perutypan sudol mcrabun Seperti ini sering terdapat pada bangsal di Eropa
dan plaskoma vang ditimouikannys merupakan 2lavkoma dengan serangan berolang
vang bersifd subakuo (G5 1T Subakur).

Mekamisie penitupan BM pada GSTP (Creempg menupakan pemidupan sudui
BAD vange dimutad dan dasar suduwt BRLD yang secara pordahan dn beriabiag meutug
selumah B0, seotab-olal perfekatan yang tecjadi “meravap” dan dasar sudui BMDD ke
arah aju sklera dan akbemya ke Th. Keadaan ini lazim dikena! sebagat creeping anple

rfenty, Socara umam keadsan imi mengesankan ms vang beninsers ke antenor.

35
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Apabila FAS lefah secara permanen menotup BMD maka TIO akan memagkal,
pemingkatan TIQ  melampaui batas ketahanan lamma cnibresa akan memmbulkan
glawkorma Mekamsme penuiopan in sering terjadi pada banpsa? di Afrika dun Adia.

Batk (STF Subakut dan G5 TF ¢ reeping. keduanya merupakan glaokoma sudin
tertutup dengmn perjalanan penyakit menahon. Twlak fage tepat nenggunakan istlah
G5 P kheomk unwk kedws keidaan temssbat. kareng istdah GSTF kbronk mempunya

wakaa yang terlabn luas.

2.6, I'mansforming Growth Factor-heta.

TR fimmiag Cirowdf Pacioe-feta {TGF-fY menipakan siloabnm mudl-lwngsi,
TGY 4 diproduks: dalam keadaan inaktip (latend,  supaya dapar berfungst maka siiakim
i haras e akiifkan secara biologs, hal mana tenads apabilz ada skatan sk dengan
“AES. Proses gktrvast ime memerlukan £ perve, frromber dag pfoseree. Dalam keadaan i
vive, TGF-f dilepashan dan katanns melalod  thrsmfogendi-d dan ovainis
likoproin  vang bekena denpmn caca mengubal konformasi protein pengikat dan
TGE-f vang laen. TOF-P dapatl guga diskuphan denpan cara melepaskannya dan
prekasos memakal banivan plaseur.

TGE-B meapuyat 5 isoform (f1. B2, B3, fid dan B5) namun hanyva B, B2 p3
saia diketabiui terdapat pada manwsia Dikemal 3 jems reseplor pada permukaan se
{TGE-B1, TUGF- B2 dan TOE- B3} denpan kemampuan ancugbkal Sitokm . Ikatan
TG mada esepor menimbulian imputs atan sl vang diteruskan ke mt sel. Sognal
vang tneruskan mempengarubi Face transkrpa gen kbusus dan menstabilkan mENA
vanp terbentuk wntuk sepeva menjalani manslas, Schap sel dalamoubady (5el epiiel. sel

enchale], se] daral dan sch dalam jaringan) dapal memproduks TGF-[
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Dan ketiga jenis PG ini, maka TGE-B2 terdupen pabing banyak dalam baola
mata {Tanihama. 1997 kKadar TGF-2 yang vingei dilaperkan terdapad dala caitan
akupsa [Consins, F989; Grapicin, (990, Jampel i990). Heberapa peneliian (clah
membukiikan baliwa TLE-P2 di produksi ofeh Th, badan sibicr, komea dan pigmen
epite] retina {Helbip, 1991, Wmsely, 1990 Taeibar, 993, Nishida, 19940 Peress,
I'Hd )

Mada uramnya mEEA wniwk TGE- tordapat dalam sed endotel, sel darah dan
sef jannean ikal. mENA untnk TEIF-B2 tordapat pada sel 2pite] dan sel saraf sedanpkan
mEMA untub. TGF-3 terdapst pada sel mesenchym. Sclama masa  peehembanpan
embno TOF-f1 dan TOF-f3 deekspresihan saal organ di bemuk sedangkan TGF-fE d
ckspresikan kemuodian saat orpan telah berkembang dan sel cpnel menpaiam
dileensias.

Seriap isoform dibentuk schagai bagian dan scbuah molckul prekusor hesar
yang mengandung sebush duerah propepid TGH-F. Sclanjutnyva TG dilepaskan dan
propeplid sebelum prckusor disckresikan oleh sel telap masih tetap temikal  pada
propeptide melalmi ikatan non-kavalen. Setelah sckresi, sebagian besar TOUE-[ dismmpan
dalam MIS.

Lak kelebiban proaduksi maopan kekurmangan TOFf dapal menyebabkan
kelaingn dalam wlbuh, sepeni arheraseierosis, Romeas pada ginjal, hote ataspon pada
paru-pary. Mutasi pen uniyk TOF-R ataopan eseptornya dapal menyebabkan mmboliya

kopanasan il swpun kelaisan pembuluh darah.

K
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261 Peran TGFE-B

¥ ramfismme Corowdly Factor-beta mecupakan proicin dengan banvak fungsi
sepeti  prolderan dan diferonsiasi sel, penyembuhan luka, pembeniukan pembuluh
daral Baru dan perkernbasgmn ewbrie. TUF-f memegang peranan penhing pula pada
librosis dan repencrasi janngan dan jups TOF-f memamin keseimbangan isun orean.

TGF merupakan cepwlaior kuat untuk  deposit MES, melalui 2 mekanisme
Ieerikui. Tertama sdalah dengmn merangsang fibroblast  yanp memprodukst profen
uiak hahan MES serta protcin wnivk adlesi sel seperh kedapen, Dlronektin dan
intesr, Rasdua, TCF- mesrmkan produks: cnzim yang mendegeadasi MES sepetli
Kulapenase, leparinase dan siromelisin seeta meninghatkan produks protem yang,
mumphambai cnom yanp mendepradast massa chstm scluler seperti | plasminogen -
aeprvator wiibitee dan dviae tmbvhiior of meafingrotemase. (TIMP) Hasil akbir adalal
rrerninehatya MES.

I'GF-p berlungsi merangsang timbulnya pembolull darah baru, menghambar
aktivasi dan prodiferasi sel rmdang. Pada sei nommal TOF- berfunigsi sebapai penekan
peetwmbuban i denpan cara menghsmbat proliferasi atas merangsang timbulnya
APHIPAAIS,

Secard wmmen TOF- berfungesi dalam 2 penstiwa biolopis. Tertama adalah
funpsinva pada proses proliferast dan diferensiast sel. Jannpan dalam ormm yany
mengalami kerusakan kiemodian masuk dalam stadivm regeneras menwrpukkan kadar
TEik-f vane tinger Suekin i puga berbingsi pada neoplassia  dan Abrosis yang
wienikule kelanan menatmn. VGF-# meranpzang peniumbuban sel mesescine,
schahigns mengham®at peobferast  cpiel. endetel dan sel hesaopoenk. Aklumya

sitohin me meranpsang pembentokan pembulol darah bane, TGS meranpsang

iR
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produksi komponen BMES seperti Abeomeddin, wolagen dan proteopiikan. Ketiga protein
im berfunesi sebapal frgend uniuk nteprin pada permukaan sel. TUF-f dapat
menaikkan produksi fiber selempat denpan cara meningkatkan chemolaksis  dan
proliterasi fibroblas:.

Peristiwa kedia adataf sehubunpan dengan efek imen dalam mboh. Limlosit B
menipuiyal reseptor dengan afinitas tinggl  lethadap TGF-B. Sitohin i menekan
profcrasi s21 hmiosit B dan produksi 15 dan 1[gh, scrla merangsang s fimfosn B

unfik memproduls pa

L7 Mitropen Oksida (MO

Mimopen Oksida morupakan molekul paling keci di alam, karcna hanya terdin
duo saln atom mitrogen dan saln aiomm okapen. Karena kecilnva molakul ini maka
denpan mudah NO melslol membran sef untuk menembus ke s2] lain memungkinkan
Kammurtikasn aniar sel wanp amat baik.

Mitrogen (Hisida adalah pas tidak berwama, bersifal ndak stabil (waktu
pamhnya hamea 630 detik] dan sanga reaknp, Niloges Oksida daput dibentuk clieh
bermacam scl dalam lubub, membanhe reaksi fisiologs dalam tubub namun sekaligus
Jupa dapal bersifal wksik apabila terdapat dalam kadar tinggn.

Mitapen CHisida terbentuk karena oksidasi L-arginine melalu engm MNOS ((Miric
trende Siwfazac). Tordapal 2 bentuk NOS yaiu constifeiree A0O% vang akoftasnya
tergantuny pada kadar kalsium disekelilingaya dan memproduksi WO femus menems.
Benfuk tni ferdapat dalam 2 sevfers vaiin BNOS (brzin NOS) dan eNOS (endotbwlial

MO p boaileen € 1999 Bredy, 1994}

EAL
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Femtuk kedua adalah mducible AFES (INEIS) yang tidak lerpantune pada kadar
kalsium dizckelilingnya, melepaskan NO dalam jumlab besar sena beraifal sitoloksk
datr sitostatk. tidek saja teshadap patogen dalam tubul melainkan juga erhadap sel
vang sehat (Michael, 2000 Mathan C, 1991} fmdrcehle MY diprodukst aleh Berbapai
se] tubuh sepenti fibrohblust, makrofap, juga epitel ins dan badan silier. Prodoksi tersebut
makin meningkal setelain mendapat manpsangan sitokin seperts mtarleukin-19. mmar
siegrasty joctior-o dan lipopolysacchande (LFSY. (De vos AF, 1994, Yoshida, 1994} I
dalam maia. pada sel otor badan silier dan sel endoiel sepanjane Th dan 55 terdapat
NS, i tempal-teanpat inilah MO diproduks {Mathanson, 1995)

Deengan wakty paruh yang amat pendek maka MO hanya dapat berfungs) tdak
jauh dar tempat pas tersebul diproduks Sclckah masuk ke dalam sl NO- pada
umumnya akan berkatan dengan encim greepaie opelase katan am merupakan
katalisator ustuk pembentukan cpeleliafF . sitnkin o mesngaktivas) spnal immasciuler
unfk meranesany respons khasud sel tersebuol. Selanpimya WO Tereaksi denpad
oksipen membentuk peroksimmt, scboah oksidan kuat.

Efek N icrganiung kadamya dalam janingan, mekin {mpg makin 1oksik
(damoulis, 1997 Yeeramachaneni N, 19 dan tecpaniung pofa pada kecopatan dan
gaar MO diproduks (g, 19EH),

2.7.1. Peran Nitcogen Drksida

Mirrogen (ksidz berfonps: pada banyak aspek dalam irbuh manusia D1 dalam
sishm pembulyh darh 80 diprodukst dengan bantuan eNOS. Endotel pembulabe dlavab
memprodluksi M dalam keadaan basal, produksinys meningkat apabila terdapat
rangsane vang menaikkan kalsinm inraseluler yang selanjutnya menpaktipkan MO,

Mediator biokimiaw scperti tarombr, adedosene difesia; dan bradikinin memapakan

L L1
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rangsang Fsiologis yang menycbabkan produksi NO. Rangsang fstko-himiawi yang
morangang produksi NO adalah shear stress dan evalie stree Setelah diproduksi NG
Berdifugi dan scl endotel ke dalam set otot palos di mana MO menycbabkan celaksas
otol pobos dengmn cara akiivas graaviare opclusc.

Nitropen Oksida mebindung  fubuh dan scrangan keaman dan vires. Hal
ditunjukkan dengan meningkainya kadar NO apabila sel davah porih mengenal adanya
scrangan kuman dan vires.

[ dalam susuran saral posat,  NO merapakan  acumtrorsstdiior Yang
memungkinkan konduhsi antar sel saraf berlangsung denpan hatk Sel saral yanp
mempersarall otot bergans mengmmakan Aearatranspiier aseilkoling di dalam otuk
retrrriraasmdter ersebul adalah GAB A, namua dalam banyak orpan lain belum dikenal
beniuk  menroiranomitter terschnt (kemungkinan tesar gdalali kalwa  organ-ctran
tersebut men ppunakan NO sebapat aeurotroasmtier - fiya),

keseimbangan §10 dalam mata dipentahankan oleh RGP Sebuah penehibian
membukiikan bahwa sel kulber TM vang diben iekanan hidrawlik akan menvebikkian
produksi WO, selanjuinya produksi i aneningkal  sesuak dengan makm tigginya
tekanan hdmiulik yang diberikan pada scl tersebut (Matsun, 2HKI}. Penelitian lain
menggunakan mala donor memlukiikan apabila tekanan di dalam tola mata dinaikkan
dari 10 mmHg menjzdi 25 sl maka denpan signifikan akan tedjadi Kenukan
produksi M0 dari 3.6 ¢ D% pmolmin menjadi 59+ 1.6 pmolmin, keadasn im
menuijukkan kenaikan sehesar 6% (Schneanann. HX13)

Percobaan ewan menumukkan balwa MO vanp dieieskan pada pennukaan
busliv twata atavpun disuntbkkan ke dalam witreons dapat menumankan wekanan di dalam

buoka mala { ~athanson 1992 Sclman, 1994 Wang, 1993, Behar-Cohen, [1996).
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1%, Apopiosis dan Mekrosis

el berrfutgsi seswan strukier dan lokaisasinya di dalam organ. mengalami
difercrstas sena melakukan tugas khusus sesua fungsi organ. 3¢l berbubungn denpan
sehlamnya  send mwengalami simess aiau rangsang dan sekitamga | namon derukizn
denpan fanyaknyd nerobalian yang dialami sebuab scl, & toap dapal melaksanakan
fisngsinya doengsin baik.

Apalula terdapat rappsange vanpe melampan batas kelghanae sel akan pabnk
homanan sel. ranpadee 12seln berupa kebowrangan alran dacah ke dalam orpan, micks
wbeh keman aran virgs alaupoen akibal reak s imon,

Apupateiis dan mekrosis tierugakan 2 buah benwck kematian sel vang oerbeda
secara mprtulegen dan molekuler, Apoploss adakah bemuk kematiaw sel yanp Tsisalogis
dar terkendal, keadaan i 1erjads s=elah akibvas propiam genctik di mang sal akan
mengalan degradasi DNA dan selanuenya kehlanpan finpsinya, Apoplosis tidak
memmbulkan reaks rdang i sekelilingmya BNekrosis adalah beatuk kemanan sel
schapan reaksy pasil torhadap jopas atae kekurangan oksipen i sckitar sel. Pada
peristiwa tekroas sel membenpkak  din mengalami b, s 88l keluar  dim
mnemimblkan reakai rmdang Ji sckitamya.

Y .. Apapasis

Istilaly apopiosis dipakdd uluk penstiwa kematian 2] berdazarkan progrmam
wmelik (oo dan Come, 1972 1shilgh im di ambial dan babasa Yemanm yanp beram
terlepasnea daun dan potuen serelab dawn o menjads By 3 sim gupor (Apa Derani
“lerpussh dan” dan ploss perar Tand dan™) Apopiosis duikenal jupa dikenal schuara
pecprammeed voll decth vanp menipakan preses Tzologes; karena iy apoplosss Jupa

dizehun phesialoprte coff dhark dan dikienal pula sebagai seboabs eoive eofl death,
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Apopinsis merupakan ponstiwa yang teadl  akul,  legadi noimal pada
perhernbangan ¢mbryo telapn jups pada perkembangan bebérapa tacam penyakil
Apoprosis feradi dalam jaringan sebapai mekanisme mempertahankan scl wniuk
motyamin funpsi organ yang baik. Apoposis  jugs berfungsi schaga mckanisme
perabangn pacds reaksi imun alan peds keadeaan i mana sel menjadi tusak karena
paemvakil Aty badan? oo

Apoptosis lerjadi jupra pada proses menjadi wa Dalam tubuh manusia sctiap han
terbuang F0-116} billiem scl sccara apoptosis. dengan card et homecsiazis dalam iebuh
manusld  legamin. Untuk fjuan homeostasis maka apoplosis  iergadi schapa
mekanesme pembeang selosek (Lockshn, 195 kamma ilo gpapiosis msmapakan
penstiwa vang terjadi bak pada keadasn Bsiolopis manpun pada keadazan patologis.
1.8.1.1. Peran A poplosis

Apopiosis diperlukan tebuh sama penungnya seperll mitosis  wnbuk proses
perkembangan Conioh kesdaan 1 adalah pembentukan jan fangan Jan kakl semasa
cmbtio, lcTlepasnyva [apisan endometrin saat metstnuas Jan contoh pada katak sdatak
inem phifanymva chkor katak saat katak menjadi dewasa.

Apeniosiz jupa berfungsi untuk metghancurkan sai yang tigak lag dipevlukan
teehabr. seperii sel ¥ bmiosit silctoksik veng membuang sel yvang elah teninfaksi oleh
¥Iris ataw setelah seb kanker kena radias, diau kemioerap.
1.8.L.1. Bapaimana A popiosts terjadi

Apiprogis beradi akihat betkurangnya stan hilangoya signal  posinf atau akibai
diterinanya sisnal negaul. Sel berfungsi dengan baik karena diterimanya fangsangan
lerus imenerus dan sel lam de schitamya. Signal posihf adalah misalesa growid focfor

wnrak. sel saraf ataw IL-2, vang penling viiek mitess sel bmfesn  Symal ucgatf dapat
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bersipa meninzhkatrva kadar obksidan di dafam s2l, kerusakan DINA  obch oksidan ala
olech sivar 11V, sinmX ataupun obat-chatan kemo. Signal dupal juga Derasal dari
maleku! vang benkatan pada reseptor spesifik pada pernukaan sei yang membenkan
siendl sehingpa propmam apoptoss difalankan. Aktivawer kematan 221 i adatah TRF
{Pummor Necrosos Focior) yang mengikatkan din pada THE teceptoe. bimioleksn yany
benkaian pada THF receptor slaw Fas Lipand | malekul vang  benkatan pada resepior
spesifik pada permukpan sel yang disebun Fas (CD95). Peristiwa apoptosis scperhl il
tmevupakan kejadian vanp dirangsanp keadaan dan lear sel.

13an dalam scl, apomosis dapat terah melado jalue bel2 dan bax, yang
mentpakin protem homolop, kadud prolem ni bekena sepert model “yvin dan vang”
Tich-2 menapakan prodgin yang menckan ponsiiwes apoptss dan bax adalal protem yang
melancarkan timbainya apoplosis. ¥edua protein ym dapst benkatan bel-2 + bel-2, dapat
Juga berkaan bax+bax, namun dapat puls berkatan hol-2 2 bax, Apabila dalam ikalan
bel-2+ bax, bel-2 lebih besar maka pensiitvva anoploas akan diccpah. Apabala bax Ichih
bBesar dalam ikatan biol-2+ hax, maka peritiwa apopioss akan segem enad.

Ikatan bax +~ bax menimbulkan Tubang pada membran mitokindna  selnnegea
ayichroamel” akan masuk dakam sitoplasma sel, di manz progein mi bergabang dengan
APAEF-Y {ACoptas Acirvatdy, Facor)y. Thatan an akan benbaan lapgi dengan pin-
casnase 4 vange akan memadi akiil dan menpakapkan pro-casnase? schungga tmbul
carpase 3 vangy akan sepeca memula kejpdian apopisis.

Apatila ikatan vans tenad) memopakan tkatan bel-2 - bax maka dalam nembrean
mitekoneia madadk aloan terdapat hibany seinppes kelwamya eytochromeC dapat diwccpah.

Denean denmkian apopiosns akan di ol
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Z2.5.1.3. Tanda-tanda Apoplosis

Apoposis icgadi pada sel sabn persaty tanpa diukun radany dacrah d
sckelibngnya. Perabehan yang tejad pada e 1enjad benahap sampai akhrmya sel vang
mengalam  gpoosis  teesebol  difagosit dan menghilang.  Bertorut-terul  soCara
martologls terjadt peruhahan benkut: (Darmynkiewices, (996K 1) el mengalann
dehidms selnngea wiorpung menjadi makie kecil, 2) kondensasi kKwomatin dimial
dan bagman pepl nuklews di skoe meenphilangnya  membran ini, 3) Fragmentas BINA
fanda khas apoplosis) dan komdensesat chrowmeairn dalam sel sehinppe seb mengkert 4)
terhentuk apvmiertec fordiey yamg inetupakan bamotan pada meanbran sel.

Sccara umuinm  apopiosis ditentukan  berdesarkan tEnda-tanda komdensis
chrovmatia dalam sel, pecahova dinding inp sel,  akuvasi nukiesdse dan frapmentas:
DA, pembentukan apaepione bodres dan sel apoptosis monunjukkan ceff sy
markers vanp menyehabbannya sel apoplosis dikesali cleh faposit waonp aban
mclenyapkannys.

Secara bickamia sel yanp sedany mengalann apopiose: menutjukkan penuninan
transmemhrmy pofenital pada motrchondrie, porangkatan prodoksn peacker axndeen
srecres (ROS)Y ekaermalisas residu phnsphurrdfviiermme pada kedus lapis membran sel
dan degradasi PMNA daaan itagmen-fragmen sebesar 120 000 200 CHRD T,
2.6.1.4. Ranpgkaian peritiwa 3 poptosis

Apoptosis  mérupakan proses akup vang memetiokan emersi dan i Tanguekan
depradase NA, setefah iy secars kescluruban scl akan  dichminas) dengan cara
fagositomis.  Peristiva yang [glah diprograny secam penetik i tergadi dalam  empa
lahap bornumatan dan saling fompang-tindih (Cotean, 1999, ke empat (ahap el

Adalah sebags berikut 0 1) ahap seaafing (upnziing aafvars ), 21 lahap medolag) dan
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WEELEAS] 2CHIVALOE (Crotel  of elecath entrwrtors omd death effeciors), 3) tahap ekschus
{wommon eorentin phove, oeucleor ard coffulor frogmentaion) dan 4} ahap
pombanpan [reseoval of eeodd celis, apeapdode bodu el

1 Tahap serrrafivs,

Pengetus peristivg  apeionis dsgrads of opoptosns) dapat dukelompokkan
sl bedkt |17 soimobkas Khases untuk rerjadinya apoplosis (ypesiffe dearh Dy
vt subarars vane melalu interaks) antara fonaned dan reseplor akan memicy 1amia-
racda kematian (ofrarh anewn] Dalam kelompob v ermmasoh THE-a daa Fes-fgamd.
1.21 penunyaan {withafeess s hadar homon dan hoemon periumbolan, 13 ) keadasn vanp
envebabkon berusakan DA seper radizs suar UV, oksn dan radikal bebas, 1.4}
stimmlan vang langsune mong aklitkan tahap chsckusi sepems oo,

2. Tabap modubia.

Ferbagar  sipmal fahap porama (¢ wensd sesenger) yang mengaktiphan
bebcrapa peranukal 2™ messernger du dalan sel vang kemodizn  memodulass  dvar
erctrvemtirs: dan selamuimys mengaklipkan desfh effeciors 1 emasyk polongan deadh
centvgtnr adalah rramveoriesaen Sactory dan Ca ion. Reah activator  awmodulasi
keloingok protein Bel-2 Gamily vange kemudian memicu decth effector (Bax dan Bad)
alal mengiamban deatte offecter | Bel-2 dan Bel-xD Tennasuk polongan dvaih effecrns
wifalah protecse, erdonfoose dan aeaesgfremeiiagae.

3. [ahap ckaekusn

‘Tabiap ik merupitkan bagian akbp penstiva apoptoss dan enadi sepeca setelal
sl maessikan ine wniuk emasukn propram kematiannya. [ahap i borlapgsung - 1
jam dan dapat duemmkan berdasar gambaran apopiosis berups pembeniukan bengoban

Pl permkian sel (areptte Fadees), Kondensast cfromaiin dan frgasoniasi DN A
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Hurlapar  peramgkat  deadtfh effector seperh besbagai  jenis CNZIM  prodéise,
endonuklease dan cresrtnteenase memapakan cksekuor yang dapal memydhalrkan
frapimentas borbagae stonkior di datam sel. Enzim? torscbel Japal bekena karena
didatmlu wleh sangkaan akivast kelompok engim cospese sehingea tenadi akiivas
tuklease dan protease [ Thamberry, 1998 Cahan, 19949),
111 epdupuhlesse memeionp ratai DNA pada deaerah imtengkleosen, Seliap
nukleosom besarmea 180-2040 bp, karena wn - pematonpan menghaabkan hagmen DNA
yany same denpan kelipatan TR0 - 300 hp
321 Proleis Menwitene uotens sitoskeleton dan berbapai stndiur sl vz,
33 Prasglesamenase mesyebaltan crowsfrokeae dan lerbaga srrukior sel sehingpa
aklomea el ahan mcneiendt (sfrmbene ). Selumb tahap creckns dapat dibam dalam 3
ne1stiwd bergmian viitn - 1 Cabap Heorganisast Acare Pada iahap i sel mefepaskan
din dan %1k5 di dasar sel,  sclanjuinya melakaken reocpanisasi acim sehinppa sel
berbertuk bular, Actin akan berbentk ciccin pada bagan perifer dalam pecsapan wntuk
metabentw henpolan (Aled). 2 Tahap konmaks) Actin-Myosinfl alan lahap pembenikan
Ulep Beidwar 1 tenade karena aktvitas movosin L, pada saa vang saa Babunpin
membreai dan actin mielvmal pada beberapa tempal dan merumbulkan penonjolan ds
tempzd vang lemagl, 3 Tahap [hsolust Acin alan tahap Komdensagt st pembentukn
blel herlemnn dan difkeni elopasan opmapsotee focres atau kondensast menjadi eila Kecl
dieagain #oim vang mengalanm copradas, “Menpecilnya sel merupakan porsiapan supaya
leshabr rondinly ciagra chi saek apoptosts Tagesin {Mills | 1R
4 Tahanp climnass

Apetidie beediy vang bang terbentuk mempakan Seof bao fagost vang akan

metnbaare At menee B as epepaiaiee bocles, Prases wrsebg 1emjadi restalid schash
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frgamef-receptor mtevaction. Savil (1993) memenukan $irablur bare pada el yanp
sedang mengalam apopiosis serla resepior kemplanentaenya pada faposn, berikut im :
(1), Siatee aced side-chain sigar yang  beninterakss dengan Jeckn recepror dan fagosi,
{23 Thrombospondin yang benateraks dengan Srombogoadtr receptor pada Tagsi.
(3. Phosphuntigioe e vang berincterabst dengan phosphatidyerme rtoeplor.
1.8.1.5 Mendcteksi dan menphiteng apopiosis
hfen pukivr aportosis tidak mudah karena  penisiiwa i berlangsung sinpkat {5
jami, tenadi pada sel sam persarn dan perpbaban morioloes bar nampak selelah =8l
memastiban din wntule mati. Setelak apoplosis, =2l menghilang karcna di telan olch
faposit dan tidak meninpggalkan sisa {tak ada tanda kemdangan) Hingps Kim ek
menghining apoptosic bolum sampai pada penghimnpan vang spesifik dan scnsibif vang
miemunpkinkan mengukyr apoploss sceara fehin
2.8.3.5.1. Tehnik pesghituggan berdasar perubshan marfolopi sel.
A. Perubahan morfolegi di lihat denpan mikroskop cahava,
Fenperutan sel merupakan bentuk morfologis yang pabing modah di hihat
sehnggm dapat di hitimg. T samping itw dapat juga di Tthat sel yanpe lerliban ada
kondensas chromatin serta memputyal apowiobe bodres. Jamlah sel vaag
menunjukkan apoplosis dikenal dengan indeks apoptosis, y=itu jumlzh sel vany
mengalart apoplosis dalam sefap 100 221 dalam janngan.
B Ferubahan avorfologi di lihal dengan misoroskop elekimon
Cenpan mikroskop elekiron penebahan sel vang mengalami apoptosis dapal
diinal denpan lebeh telki, namun pemenksaan denpa mikmskop elekimon
terfaln canph wntak scbuah pemenksaan motin sehingea cara ind lebih Senng

dipunakan unfuk memperoled mformas owahtatif tontang apoptosis.
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. Perubahan cefl scatter poifern di ukur dengan ffow cpirmetry.
Infergmiias membran sioplagna menphilang denpan segera pada nekrosis telapt
pada umuomnya menalzp dalsm stadiem dm apoptosis. Pada stadium lebth langul
terjadi perubahan sitoskclclon vang memychabkon tmbulnys apoptitee bodres.
Fenommena ini dgpal (hamati mempgpunakan flow cptomrery, desgan alal im
diukur perubaban vang berakhir sebapai sebual searer patiern. FForwand ghi
seatter meneegambarkan diameter seb dan mght argle sogtter mengaloor straktor
bagian dalam sel Pada siadiom awal apoplasis membran sei masih intak
meskipun 521 mengeniput, sedangkan pada penstiwa nekrosis 521 membenpgkak
denpan sepera seluagpa enadi kesusakan membran sel. o beeart bahwa pada
stadium apopiosis, forwgrd soater akan menghilang, scdangkan rirdd gngle
scotier uhan meningha atan wetap {Dangnkiewice | 1992
2.5.1.5.2. Tehoik penghilungan berdasr fmpmentan DNA
A, Menpukur aktivitas endoauaklease
Pengukuran socara langseng fragmentast DNA vang terjadi karena akitivitas
endonuklease, merupakan sehuah poiunjuk (marker) khas apoptosis dan
merpakan pepgukuran yang scning di punakan. Endonukleace bekega pada
penghubunyg aniar nukleesem karena stw di hasilkan polonean-potongan
DNA schezar 12-200bp. Pemotongan ini menwigukkan @mbaran tangr
[fesckdier eaf heraedsy apatiia dipenksa denpan agarnse efectrupborese gef
B. Menguker kandungan DNA denpan fow cpiometry
hebamn akibat akivitas cndonukledase, banvak DNA hikang Jdan intd sel
thaka sel yang mengalami apoptosis menunpukkan pengecatan DNA yang

rendah apatala du ukur detipan fow ovfammeine
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C. Mcnandai polongan? fINA
Aktivitas  endonuklesse menphasilkan  potonpan-potongan DNA - yang
scragam besamva. Ujung potengan berupa 3 Ivdroxy] dapal ditandai oleh
beberapa modifikasi mukleand {sepert Bidtin-dUTP, fluorescewmn-dUITP)
meldlun sebuah reakst yang dikatahsr olch forminal desoeomucientiiyl
transferase (TdD). Pabng sering digunakan kim adalah TdT medialed X.
dUTT pick emd labiling [TUNEL)

251,53, Tetinik penphilungan bergdasar perubatan membrane sel

A, Menpukur pengecatan vang lerbuang
iase igiasi apoposis di muldi dengan perwbahan dinding sel Herbeda
dengan nekrosis. selama pensiiva apopioss mletas sioplasmy dan leapsi
transpew aktf melaiul membran mash bekena dengan batk, jadi sel masth
wmemperiahankan asimeir yang baik aniar kedua lapis cicmbmn seloya.
Karena Rungsi wanspor aktif membran masih baik maka 2] yang mengalam,
apopicis tidak akan menpecat Toypan Blue atan PILoscbabknya scl yang
me panal nekrosis akan menpecainyi.

B. Progecatan dengan Axnexin |} assay unruk mengenal Phospiaridisering
Perubahat meémbran plasma pada sel yanpe sedang mengalami apoplosis
memipakan redismbust bermacam spesies fusfolipd di aniara kedua  Japis
mesnbran wel. Dalara kéadaan sehat,  sel mempertahankan asimern d: antara
kedus lapss membrannya. Tanda khas asimesri ini adalab tidak wedapatoya
phsphatdelaene (PS)pada laprs luar membean sel Annexin ¥ meropakan
bahan vanp dapal secara spesifik mengkat PS5 pada sel apoptosis apabila

terdapat C'27  Aunexn merupakan bahan  diskomvinatior kuat untek
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membedakan <21 vang sedang wenpalami apoplosis dan sel yang sedang
menealami nekrosis. Teknolog o niennmukkan bahwa FS yang ierdapai
pada permukaan s¢ yanyg sedang mengalami apopios s merspakan pambaran
nruim dan khas apoptosis, lanpa erganiang nada peavebab apoptosis.
Sehubymnpan deogan afinitas yang ninggi dan membran yang mengandung P5
lethadap Annexin ¥V maka pemeriksaan ini mudah diakekan.  Scl yanp
trudah fevibkal Annexin dicampur dalam sepoah media mengandung 1.#mi
catcium. Propium lodude (P1Y 2pe'm| diambahkan pada campuaran ferschal
untuk mepgecal scl yang wempunyal interpnitas memboin sel yanp masih
Bark. Annexin ¥ oakamt sepera mengikal sl desren PA pada penmukaanya
Karena itu analisa dapat sepera dilakuhan setelal; campuran l2isedia 1a5pa
nerlu inkpbasi alaupun mencucinya (wefme o). Analisis  dilakekan
menggunakan mibmockon Roonesein dan fow cvfometry. Dengan cara it sel
vanp baile dam se] vanp mal dapat sepera i bedakan, karema 5ol sehat 1ak
mengandunp cat. Sel apoptoiis dengan membran sel yany masih imak lanya
akan terikal oleh Annexin ¥V sedanpkan sl vang mengalami nekross
sekunder {yvaitu fase lanjutan aportosiz) Skan mengeoal heduanya .
2.%.1.5.4. Tehaik penghitungan berdasar perubahan sitoplasma
A, Perubahan aktivitas enzim di dalam sel

Enzim intrasel memegang pefanan peniing pada [ase cksckusi apoplosis
cuna menjamim proses  fagnsitosis vang baik. Caspase menpunyal pemnin
wtama pada penstiwa apoplosis. Senap anppola kelvwapa caspase  vanp
menipakan sebuah clwferde prodedse mempuiyan kemampuan vang tak

bazim umiuk memisahkan substral setelah aspania cesidu Denpan melakukin
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miy pada clemeaee sie PARP. di wemukan tetrapeplide  sebagan lempat
Cloegnpe caspased. Denpan menganalisd akinies caspase 3 dapan di ketabhud
ak.tbrvilas ensim it yang sekaligus menoeambarkan apoplosis dalam janmngan.
Protcase 1 scderhanma, sanpal peka  dan denpan copal dapan diokour dalam
sehitih gl fuserpe
B. Pengukuran calcivm flux
Meningkamy: Ca'’ dalam gilosel jupa merupaban tanda proses apopusis.
Memnghkatmva  Ca'' dalam siosol vaag divket dengan profe klas omuk
Ca' ierupakan schuak mdikator keatl kemanan sel.
(. Penpukuran disTungs mitokond ria
Baal kim mitochondnz dipnpeap  sebapai pusal  pencniuan lenadinyg
apptosis SMennnimnys michondre! membreme podento! oietupakan tanda
awal dan umum apoplosis.  Menurunnys  sesttrad polfenin sccara
mendadak iegadl sebelum frapmentasi 1Y A, dan pemurunan ink mempakan
tanda peniing (oot af ao rotare) yniok seboah sel yang elah meneniukan
sag komatiannya. Kareny memfrane potealal menwan maka el kehilangan
kemaripuannya utituk mesvimpan NTuerochrome (Rbodamine 123 di dalam
mitochondoia.
1.3.1. Mekrosis
ektosis adalah schuah bentgk kemanae sel vanp oersifal pasil, kalaholik dan
lerjach pida janngsan bidop ixcmatian sel pada janngan vang disvwetkan bulan perrsiiws
mekroasy  Wekrosis dapal terpah selapgan reaksi erbadap jepes yamg Tesar 0 hebar
{hgr kuramemyva suplan daral seeara mendadak dalwn jumnbiah besar ke dalam sebaah

erEan] atan dapat eradi karena baliam soateksik vane, becletilan, Apatala apoploss

P ]
[
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mienupakan peristiwa “bunoh dwi™ | kematian el ou direncanakan) maka nckrmsis
roerupakan kemapian sel vang mendadak atan Tpembanuhan sel”. Apabila apoptosis
terjaed € packa el satu peecsati maka pekrosis lerjadl pada segerontbolan zel sekaligus.
1811, Yanda-tanda KYinis Nelomss

Orpan yang menpalamn nekrosis menenjekkan wanda pembengkakan dengan
kernerahan karena vasodilatasi. Apabila banvak terdapat el saraf peraza dalam organ
itw miaka akan timbul rasa zakit vang hebal. Mada umuemnya orang dengan kelainan
|anngan yang meagalami Ackrosizs menumgukkan tanda kesakolan {pada apoplosis
keadaan i tidak pemah wenadi.

1.5.1.1. Mekanisme terjudinya MNekrosis

mekrodls i awali hetidak-mampuan el pottk mengaga homeostasis, yaitu
keadaan di mana sel tidak bisa mengontrol volummnya alabat gangguan pormeabibilas
membran scl. Ferubahan morfoms vang wrjadi pada nelomsis adalah alobal 2 proses
valky kerusakan cnzim dan dematmes protcin. Pady penstiwa nekrosiz, membran sel
mengalzmd kerusskan  sehingra  kehifangan kemainpuan permeabililasnya  vang
scbekiip. Akibatnyz akan terjadi pembenghakan  sel beserta orgamelfe di dalam sel.
detimkian jupa dengan mitokondna, akhimya legadi kebocoran dan it sel akan keluar,
Aktivasi ensim-enzim scpertl hidrolase, fosfoiipase, prowmse, KM A-ase dan TINA-pse
sclanpumya akan menyehabkan disiniegrasi sel dan o sel di mana bahan yang keluar
ghan menimbadkan reaks: radang untuk daeman e sekeliling nekrosis. Depradasi BNA
pida nekosis el tidak sebanyak pada apoplosia dan oeoduk degrsdasi berupa

pUiLngan-pAenEm DA yang odak sama panjatyi.
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1 8.2.3. Tanda-tanda Mchroyis

Membran sel yang rusak adalah bentub pecabnya membran  sel,  dokub
membenghaknva sehurnh sc! besorta i sel. 1ot sel yang membesar £ membengkak
namypak lebih gelap (mvkacsis] selanjaotya akan pecah (Ranafees) dan senng terjaxle
bersamaan pecahoya membran sel. Tecdapat polongan-patongan YA denpan bosaran

yany betheda-beda.

2.9, TGF-82 dan Glaukoma

[sodorm TGF-B2 adalab isefon vang paking banyak lerdapat di dalam bola mata
{Tanilara, 19974 Siokin ini ada dalam kadar tnggi du caman akussa [Gansiem, L9
Jampel, 19%3). Sclain i sitokin i jugs lerdapat dalam aie maia (ot 1989,
Rokawa. [996).

D dala mata TGE-[2 di produks olek organ sepmen apienior mata scpor T,
Yadan siher. komea dan Juga oleh sel epitel pigtien reting (Helbige, 1997 Kinscly, 1991,
Nishida, 1994, Tanihara, 1993 dan Tripathi, 1 %94). Sitokin ini diproduksi Calan keadaan
laten dan sepava biza berfungsi maka sivokit ini harus diaknfkan dub.

Peress (1994) menpyunakan mata donor separ dan membekikan bahwa epitel
bhadan silicr memprodukss TGE-BY dan 1GF-f3.  Wordinger {179%) mengpanakan sel
kuliur TM dan menemukan berbapar jenis miMNA wntuk beberapa hormon pertmindan
sepert) TGE-[5 HOE, EGF, PRGE, FGF dan THFP-a,

Jampel (19903 mengmakan caican akwesa dani penderis wanp mengalani
chattakyw katarak dam menemukan kadar TGF-B sehesar 2 3-8.1 neml 8 mana 61%
berada daksm keadaan aknd. Mari 24 sampel vang diperiksapya scmnanya adalah jenis

TET-H2 dan ndak satupun samoet mengandung TGF-R.
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Iripathi § 19994 ) el kadar TOF-F2 dalan cantan akuosg 13 penduenta 4a%ki
stadiwm lanjul dan membandingkannva lethadap 15 omang oommal yang meinjalam
tkstraksi katarak. Jumbah wal TGF-B2 dalam caiman akuosa orang normal berkisar di
antara 0471 - 224 py 'm! (incan 81 148 = 068 np/mly & mana 488 37% berada
datam keadaan akol. Dibandingkan orang nomyal maka pendenta GRBP mcnumukkan
kadar TOF-2 vang lebilu tingpi, yaitu 2,70 + 076 ag.ml p-0.081) dan bentuk akufva
Juga ebib e vailug §833 + 5 M % (p-= DE),

Inatam {2004 membandingkan kadar  TGF-fY dalam cairen akuosa AR
penderita O5HP. 26 peadenta GSTF (Inatam odak menomjukbkan jenis GSTT), LR
penderity Mreuchexfodec o symadrome dan T peadenid plackoma sekund=r o sebabkan
uveitis. Pada penderiva GSBP, Inatam menemukan kadar 24930 + 336 pg'ml, pada
G5TFP ditemmukannva 1475 - 2481 pg'm), pada Pscudocswlohation Syndrome 358 -
30.2 parfml dan pada glaukoma sekuynder 110+ L0 7 ppfmd Keadasa ini mengmjukkan
babwa pada GSBP kadur TGF-B2 lebth fingegn secara bennpbaa (p 000005) dap
mwyalakan habwa TOR-BE2 menporyas peran pada palcgenesis S0P

Orcain (2004 ) membaedingkan kadar TOGF-H2 dalaim ciran akwosa 17 pendenita
CG5BF wrhadap & pendenta kalarzk, dan mepcimukan pada pendenia GSBP kadar yazig
lelnh vmpgye (274 4+ 125 npanly secara bermakna (p = U023 dibandimpkan pendernica
kanarak [ F 67 4 03232 npeml)y

Pooelaian motakdor dilakukan amamots (2004 vange menpukur kadar TGF-[32
canan akussa 06 pendiita kinarsk burosia 17-88 1abun, sera membandingkan TCF-1E2
terhadap Lsia penderita, panjang sk Bilie iz Jan lokali=as kekentan lensa, Haal
poneliiannya menonjukkan batwa enal TGT-H62 mienunn dengsn moningekamyd v,

berubab kadamya sesuai perubahan pamjangnya sumba bula maa, berubah kadamva
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sesual 1ohalisasn kekendhan lenss dan sccars stadshk lebih tinge (p<0.02) pada GSBF
dibandingkan katarak. la juga menemokan bahwa pendenia Dhabeies Mellims  yang
1etah metgalunn folokoagulas panretnal mempenyar kadar  1GF-B2 cairan akuosa yang
R TIRY

Penelinan kadar 10F- B2 dalam cairan akuwosa berbapas jemis GETP belom

ditemukan penchit sapanjang penehiiannva.

LIU. Milrogen {Mhaida dan plaukoma

Bak peoadiksi W00 yang berdoany ataupun yai bedelnban dapat menonbalkan
keluian rogia Telan dikelabui bahwa eiddh dan nNOS diaktitkan pada janngan nomal
unmuk mermprecoks MO pune metjamin fongs fswiops onran. Produksi KO vang,
menurun menychabkan kelainan mata dan dapat dikoreks: dengan cam membenkan NO
oy pona mezaurynkan T, memingkatkan ahitan damb ke dalan bola mala dan
merelaksasast ol silier. fedfuecihle NOS hanya diproduksi dalam keadaan patolopis
skabal cndonoksin,  keradanean dan rangsang beberapa sitohan senerti JL-1.1L-6 dan
TMF-o. Sekal diprodoks 2045 akan menvebabkan produks sejumlah basar WO untuk
Jangks pamany sehingga MO digbah memadi oo, nitrat, peroksiniit dan radikal
bebas Produksi 50 vang berlebiban pada mata dapat berakhir sebasa degeneras saml
oplih. depeneras retinn dan secara klimid nampak sebaga plavkoma, agre-retencd
mucwlor depenersien, kanarak atanpot wveilis.

Perubahan saral optik  vanp feradi pada plaskoma dibebunpkan densgan
meninghanvd T atad pangeuan abran darsh ke dalam bola mada  khissesnya pada
relina. cdopn dan kepala saraf oplsh. Banyak obat2.an sepert pilocammn, rimolol,

dewzolammd. lanoprost telah digunakan watuk memngkatkan ondfow aiau weituk

4]
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melcbarkan pembulub darah sehingpa meningkatkan aliran dasah, dan temyata semua
funpsr terscbut dapat dikenakan olech substral NOS seperti L-arginine dan analognya
thiw, 1995 Chiou §%95)  atav dempan memakai donar NO seperti mrroprusside
t™athanson. 92

{raboculor Mesfwork berfungsi sebapai klep yang melebar apabila jumlah
ciitan akwosa 4 Jalamnya meningkat dan menpecil anabila cairan yang akan
dikeluarkan sedikil jumbainya. Denpan cara inilah dapal dicegah timbulnya amplitudo
perubiahan TiC vang terlalu besar. Sel endote] yang menyelimut T 1clah lama dikenal
mempunyar  susunan  mikrchAlamen yang sempuma di dalam sioplasma. Dar
percobsan mengrunakan sel endolel Thi dikedabn bahwa sel ini mirip g2l o polos
(lepple-twembnes  dbk, [991), 51 m mengalami kontraks: apabila diberi bahan
antaprnis e letapi mengalami relakzas) apabila diben antagonis NO. Selan
nu telah dibuktikan poia bahwa saluran keluar caiman akuosa im dan epiie] badan silier
adalah tempat produks MO {MNatthanson, 19951 Telah dibuknken bahwa pada endotel
pembuluh dargh, MO mempakan alal  regulator tekapnn  damah, sehinppa dipikickan
kemumukman endoel T bérpemganah poala pada pempgaiumac TIC.

Pemelitian yang dilakukan i Taipei melipuii 87 pendenda glaukoma dan 65
penderita katarak. Pada pendenta glaukoma didapadkan kadar NOY cairan akeosa yang
iebih finggl (p=0.05) dibandingkan katarak, naman dalam kelompok glaukoma kadar
werschal berbeds sesuai jemis glaukoma. Pendenia plavkoma juvenills  mempunyai
Ladar WO pabng endah (8.4 - 09 iah) pendemia G517° akw (48 + 7.6mbd  dan
paling tngsi pada plankoma peovaskolar [ 67.3 + 8.2 mMb Didalam plasma kadar i
fidak bevhads Bermakng A 091 (Chang, 20007 Penglitian ini menunjukkan bahwa

Emperdtty i §1Cr dapan mérupakan faktor péanbeda.
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Dani sebuah penelitian yang membandingkan L1 penderits GSTEF Akue ierhadagp
14 penderita katarak didapatkan kadar NO caran abuosa  vang lebile g secars
bermaknz (p<0.¥1) pada penderita GETP Ak (Chipw, 2001} Kesmpualan yang
diamhil dan hasil penelitian i sdalak babwa tmggonya peoduksn MO paca OSTP Akt
menggambarkan derajat  kerusakan scl panghon reting kaena iNOS terdapat dakan
jumlah banyak pada asireor sacaf opik dan refina.

Radar MO cairan akwosa dan plasma dan 16 pendenta GS TP Akut, 29 pedeniia
katarak dan 30 grang mommal (sukarclawan) telah dielin. Ada pechedaan perbandingan
kadar wnink plasma dan cairen akoosa. Kadae MO plagsma  pendenta G517 Akul socara
sizmilfkan iebil rendah  {p=0.01} dibanding orang nomal, wetap  penderita kasarax
memplinval kadar NG dalam plasma yang Iebih nnger dibanding normal (p<0.00 )
Dalam caiman akmosa, kadar WO penderna S5 TP Aku ndak berbeda dibanding orang
nermal (p=05), sadangkan pada katarak kadar o lgbeh tineon (pea00dl ) dibanding
oranp Mmnal. Perbandimgan NO dalarm cairan akucsa terbadap plasma  pada ofung
nomal adalah 47 3%, pada penderita bafarak 37.9% dan pada glaukoma perbandingan
1 = 144% {Han 21 ). Kesmpulan yang dapal diambal adalab babwa pada G517
Akl procudes: MO dalan ela mana 1inggn sekali,

Sludi kacdar NO caran akuosa mengmongken sanpel vange Iebih bervanas telah
dilakukan Cham-fung vang memnpelajar 28 penderita GRRP. & glavkoma schunder
(karcna moovaskulansasi) dan 30 penderila katarak. Terdapar perheslaan produks b
sespal jemis kelainen. Penderila glaukoma schnder memputyai kadar MO paling tinpm
thty pendenita GEEP paling rendah Cham-Junge, 2002, Clan-lag menvaiakan bahw

kadar NOY apan merupakian mdilator uniuk prognosa visus pendenina
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Pada tikus dengan plaukoma buatan { denpan cara memblokic alican keluar
cairan akmosa memakal sinar lasee, T1O ielab berhasil dinaikkan 2 - 2.6 kabo,
ditemukan hilangowa sel panglion reting  sebesar t 29E% dan ol prodokss N
meningkal 2.4 kah. Kenakan produksi NO ini bermakna  p - 0.016) pamen bdak
meniminlkan penggaungan cawan ok yaag bermakna { p »005) 1 Siu, 2002)

Memingkatnya TIO merupakan fakior risko wniuk imbuloya kerusakan samf
optik dan hal ind dipelajan pada GSBP. Tratecndar Mesork yang berfunpsi schayai
klepr unndk abiran cairan akuosa akan mengalame relaksas apabila diben NOY agoeses
Sebwbungan denpan e dileliti kadar MO dalam caitan akuosa 16 pendenia GSHP
tcrhadap 14 pendertta katarak, Formvatn kadar NO pada GSBP secara simifikan
ip 0.001) amat rendah {Dlopanay, 2002} Kesmpulan yang diemldl adalah bahwa
Berkuranenya produksi NO pada pendenita GSBP discbabkan berkoeranpnya sel vang
memprodukss MO

Heforensi lecakhir vang  difemukan peneliti menpgambarkan schuab penelitian
yanp di lakukan di Folandia yang membandingkan 14 pendenita GSBP dan 12 (578
lasi! penchtian menonjukkan kadar NOY lebih linggl secard bermakna {p~ (.02) pada
pendenita GSTP (Kosior, 2004). Hasik ind tidak berbeda dan penclitian-pencliiaa lan

wary 1elnt dilabhnkan sebelunnya.

2,11, Apoptuesis, Nekrosis dan Glavkoma

Apopiosis dapat menupakan keedaan normal maupun patelopis wifuk plaukama.
namun nekrosts selaln sebual kesdaan palologs. Apoptosts dalam Wmdang glaukema
1clah banvak Jdiglin, dae sebagian besar penchifian fersebut berkesar pada robing dan

saral omik  Apoptosis dalam brdang glaukomy perama kali dipelajan pada fapisan
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panebion repina kera vang diboat mengalaom plackoma ekspenmental. Dilemukan paida
kejadian tersebi pepgemipuian (shreskoge) sel cetinag namun kemudian sel ierssbut
hilang tanpa bekas (Chigley, 9830 Cipley mengulang dan menyempumakan
ponclittannya  dan denpan bavisan mikeoskap  elektron dun JUNEL-faheling
menerm kan tanda-tanda apapiosis pada sel ganghon retina (Quigloy, 19983,

Apoplogis vang berjide pada lokasi poimer plaukoma vailo tempal keluamya
can abaosa dark mata belwin panyak dipelajan. Sibayan melzkokan ponehifian
wengeengakan sl alor T gapi vang dicampur dengan beberapa obat ami plaukoma
(fimolol, pilocamin. dan epieninine) dan juea obat penvebab apopiosiy §S-Myowmaeil,
Mitgmycnn U dan desamellasonch Dengan banfuan phuse-comrasl microseney,
trenainnsston electren mecroceony dan ek s sre gpoptoaos lufeling, Sibayan
menefttuban Mahwd apoplogis hanya 1enadi pada el yang dicampuer dengan  5-
Sherareror!. priropniee O dan cpinefmne. Scdangkan pads sel kol TM yang dicampur
denpan pilocarpin, Aimlol dan deskamelason nmbal panal dan vekeola dalam
siboplasma (Nibayaa, L9980

FHeberapa iabum hemudian Ca dapal memnlmbktikan babwa terpanmng pada dosis
dan lamanya pemberian. <ol kulter Thd sapr  yang dicamper deksanciasome akan
menangukkan  fanda  apopiosis (Gn, 2MEY). Perbedaan hasil yane  diperolehnya
dibamdinekan Sibavan munpkin disebabkan karena Guo telah menpgpunakan  ala
pemcriksam vang lebil canypsh seper OO0 fadderirg dan flow-evtime e analysis.

mlantiva apopless dipenkia pada manusiz dan Jikemuokan bahwa apoploss
sl TH ferpadn melabn paler Bac' Fas-1. (Agarwal, 1999 Hamanl menemukan Mwhwa sci
kuliur 181 menealami apepmosis apaldla dicampurkan pada bemeatkonium 25% (bahan

i serme hah dipuakan sebagan penpawet abar mata) dan apoptoss ahan menunmin
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apabula sebelumnya benzalkonium sersehui dicampurkan pada obar vang akef (Hamard,
2007y,

Lampak dan tckanan mdreulik terhadap siklus 52l dan apopinsis telah juga
dipclajari. Pada scl kultar Th sapi telah dibenkan Bermacarn iekanan hdraglik (20
mmHz sampal dengan 80 mmHg) dalam jangka 24 sampai 48 jam  ditemukan bahwa
makin timggh dan makin [ama 1ekanan diberikan makim kucanp pola letjadi proliferas: sal
dan makan baovak 1egad apopdosss melaly jalor bel-2 (Xoe, 2002

Pada el koulior Thi s2pi yang dicampur dengan berbapai kadar TGF-A2 selama
Z4 jam ditemukan bahwa dengan meninghaina konscntmsi , memagkal pula fagosilosis
vang terjady pada sel kelmr Thd Untuk sememiaca diamod kesimpulan  bahwe
Rercurangmya sl T esebul munekin dischabkon akufitas TGF-H2 (Cao, 2001,

Cug memgulimyn penelinannya  memgpenakan el kol Th manusia yanp
menderita GSRP dan jupa TH orang tus  dan denpan bantuan [ransassion electon
mucraxcoy, FUNES fechmngnee dan fow oytoseti 12 menemukan fanda-tanda apomosis
{Cao. 20A), Apopiosis pada Thl mamusia memang telah diterrukan, masih perlu
diteniakan jalar 1erjadinya apoptesis terseba.

Puachitian yang lelah dilakukan pada glaskoma ckspermental  {dengan ncdel
kera) menwjlukkan adanya kerusakan lapisan panpglicn  retina berupd inte sel yang
menjadi prknotik yaiiu infio el vang menpenpat  dae selanjutnya menghilang tanpa
bekas,  {Chmpley. 1980 Menpenpumya nb el jupa ditemekan pada penclitizn
menprunakan plavkoma ckspenmental pada tkws {Buchi ER, 19492 daa Clarcia, 1995
Ferkembanpan  pengetahuan selanuinva mepiungkmkan  antuk memeriksa

menpeunakan mokroskop clekiron  dan e menpgunakan stade TN - fofefing

&
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sehinppa dJdapat ditunjukkan bemik  sel yang scdamg  mengalam  apoptosis
{Quigley 199%),

Ada banvak stimufus yang meonychbabkan dimulainya proses apoploss pads
retina. Salah sam diantaranya adalah menunmnys  aay menghilangnva fakior
ncurotropik scpertt BOME {Erain derived Mewrotropfuc Fuciory (Mickells, 1996)
Iskcrua dapat juga menmmbulkan  apodosis melaln pembentukan  chsiotoksin
felhmamat) { Dreyer, 1996}, Apoplosis yang legadi pada Th iclah juga dipelajan meski
tidak sebanyak penelitian pada saraf opnk.

Fenelili tidak dapal menemokan saiupon pusiaka sehubungan denpan nekrosis
pada janngan Th. Pada umumnya referensi yang ada berhubungan dengan nekrosis
pada ins. Mchkrosis s dapal tenadi pascz scrangan Cilaukoma Akut, bahkan ada
heberapa kasus di laporkan dengan hypopion dalam BMD setelah sebugh serangan
plaukoma akul

MNekrosis pada ins pasca serangan plackoma akud ditkuti dengan atrof iy dan

natipak sebapn bercak punih pada penmukaan ins.

fil
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BAE X
KERANGEA KONSEFTUAL DAN HIPOTESIS PEMELITIA™N
3.1 Kerangha Konsep Penelitian

Sodut BMD vyang sernpis diseniai pupil yang selalu berubah benmekmys dupa
menimbulkan poubahan tekanan teus meneras dalam BMD. Caran akuosa vang
mengaliv di datam BMD dan TM memupakan xfear stress, yallu stres yang tegadi akibal
grsckan abiran caran di dalamnva.

Perubahan tekanan du dalam bola mata dapat di kelompokkan dalam 2 bagian
besar. Mhear sircss perlaban dan nngan menunbulkan perubahan lekanan vanp
meringkal perlabhan dan mérangsang prodoksi TGF-B (Clino, 1995, Cuana, 1998).
Perubalian wekanan eendadak memopakan perubahan tekanan hidranlik yang akuot
dengan amplitudo tinggl dan fdak leratur, dapat  menpubzh sitoskcleion  dan
mengaktipkan beberapa signaling cascedes schingga terbeniuk SO (Watsuo 2000,

TOF-[2 merupakan fakicy perumtuhan yang meéranggang Himbuoinya apoplokis
dan mempercepat proses penyembuhan luka dengan cara mengakumulasi MES,
semuanya dapal berakhir dengan Obrosis (Shah, 1995),

N} dengan kadar rendah mernmbulkan apomosis namun dalam kadar tingm
menimbulkan nekrosis (Melino, 20K yang jupa 2% 20 berakhir dengan Rbmosis.

Apoploss adalah peristiwa kematian sel vang berlanpsung pacda se satu peesain,
keadaan int dapat memycbabkan perubshan perlahan pada sedut BMD.

Mekross berangsung serempak pada banyak sel sekabpus, karena it fibrogis
dan perlekatan akibat nekiosis renycbablan pontbahan yang berlangsung kebuh cepat.

Perbedaan pembahan bennk sodwt BAMD milah yang mencntokan jenis GSTT

yang akan (eryad.

it
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32. llipotcsa Penclitian

I2L Nhear strers tingan menyebabkan kadar FGF-f2 caian akvosa paling tinpgi
pada pendenita GETE Creemnag, fehif rendah pada G5TF Subako dan pahing
rendan padz GSTI Adkur Lanjut

322 Tekanan hidraolik tinpe dan mendadak menyvebabkan kadar N0 cairan akmgsa
paling tingg) pada pendenitz GSTP ARut  Lanul, lebihe rendah pada GSTF
Subakui dan paling rendah pada GSTP £ reepias

323 Indeks apoplosis janngan Thd vang paling ingm terdapat pada penderita G5 1F
{ ‘rrepeag, letah rendah pada GSTP Subykoul dan paling rendah pada G5 TP Akt
1 .anjul

314, Indcks nekrosis janngan T vang paling finggi lerdapal pada pendenia GSTEF
Akm Lanjut, lebih rendah pada GSTP Subakul dan pahng rendaf pada (GSTF

Crecmege
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BAL 4
METORA PENELITIAN
4.1, .beois Penelitian
Fenuli mi mwerapakan penchiiiamn aesivire ofwrgtioned SCCarm cross
et Bl perginy Seb-bagisn Glankama Polikbnik Mata K310 De Saalad
Aarwan, Salane varg nemenotd syaeas penelitian diihug seitahan dalam peneleian o

Lanrehah-lershah penetsin deasdkan dalon disgesan als sepert terjulis i hawals .

LiAtiKOMA

FIcr 20 ol 105, Penppaunpan - b3 Lape, pandung khis glaukoma

| ; |

' GETE bt lasjue - I LGSTP Subakul ‘ LGEVP ereeping
' [ :

Beneammlan Samye

Lairam Akmos & Treabecslar Meshwork

Fommenthsaan,
STh DBy Apupitosis,
Mwrhorosis

¥

Al Thasil

Crrcthben B Adm Peneltim
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4.1. Tempat dan wa kit penelitian

Subvek penclinan diginbi] dan Polikfimk Sub-bagan  Glawkoma Bagan Jlmo
Pomyakal bdata RS5A Malang, Bahan penelitnian diamin] di kamar bedah Bapan Uimn
Fenyakir 2ata R55A Malang, segera sesudah sampe] di tum, sampel disimpan daiam
leman beku di lab. Biomedik,  Sampel diperksa di bagian Biomedik FKUR Malang

Penelitian dilak ykan pada bulan hMared 2003 hingga Febouan 2004,

4.3, Popuiasi penelisian
Populasi penelilian adatah penderita Glaukoma Sodut Tertutup Primer, laki-laki
dap perempuan borusia A tahun atas lebih vane akan  memjalani  operasi

Trabekulekiom .

4.4 Kriteria Inklusi
Subyvek penehtian vang diszriakan datam penclitian mi -

1, miemenuba svarat indikasi bedah dan bersedia memjalam operasi

Trabekuleklvam

2. bersedia iut penglitian setetah mendapatkan keteranpan lengkap
4.5 Krileria E%Wshlusi

1. scdang mendenita peradangan sopmen antenor

2 mempunval nwayat operasl mala sebelumnya

A menderita Drabetes Mellins

4. sedang mengpunakan obal topikal mala yang mempenganahs TH)

LA

- apatuls selan s smnpel pemenksaan Hdak depat dinil2; maka sampel akan

dikeluarkan dae penelitian.

fi&
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4.6, Sampel Penelitian
4, 6.1. Besar sampel penclitian
Fenehitian im merupakar covmecusive samplime, dengan kéndala waktu, sehitpepa
Jumlah sampel vang tetkumpul walah vang dipakal sebaga balan penehian.
4,42, Tehnik pengambilan samped
Samype] yanp dipunakan adalah setiap penpunjunp Poliklimik Mata R510 Dr

mafod Anwar Malang yang memenulii kritena inkbusi.

4.7, hlenfifikasi dan Pengubosran Variabel
4.7.1. ¥Yuriabel penelitaan
Yariabwel terpamiung 0 Mitme Crode (WO
Translforming Creowth Factor-beta (TGE-[
Apoptosis
Mekrosis
Vanabe] hetas SO Akut Lanjm
G511 subakiu
G5T creeping
Wartalel kendah T
Sudul AT}
Pemggraumzn saral optik (oup desc rodne)

Lapanean pandan:

it
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4,7.2. Definisi aprrasional varabel
Pendenita plaomma vane ditkw serakan Jilao penelivan memputyal tanda ¢
«  TI0 lchih dan 21 mmtHge ddivkur mengponakan tonomeler aplanasn
«  pengrranngan cawan ok = 03 nnink pendenta GR TP Akt 1anju
«  Ponppaungan cawan ophk = 06 gk pepdenta GSTF Sobakut dan OS5 TH
{reemmyg
« penununan lapangan pandang khas plaukoma Apabila lapangan pandanp 1idak
dapat diperciva maka penggdunpan cawai saral optik di jadikan pegangan.
Iepderita Glavkoma Stdut Tenutup Pomer (G319 adalah mercka vanpe pada
pesmeTiksann klirns memganpukban keadano el iatas 3 ambal tanda
s spdut BMD semamit 7 oeertulop (U-1), pada pemenksaan pomoskopl hanya
memnpertihalkan gans Schwalbe zaja dan terdapat pada kelengkwngan 3607,
Fendenta OS5 TF Ao Lamgot adalah mercka yanp -
»  permal mendapatkat setanoan akol berupa mata merat dan sakit kepala hebal
* penl terasa meal sampar muntah
v penwrunan tajam penglibatan yang mendadak dan heba
*  Ferenkidan mata inenaypnbkar:
< Hiperoam silier hebal
v Tilema kommea dan soasme patpebra
Fugal trudaiasis = 4 mum
v PPada permiukaan lensza endapan glfowkesflecken

@ Apabila fundus dapal dv penksa. penggaunean cavvan oplik = 0 3

i
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Pepderita (i5TP Subakut adalah mercka yang
* Pemmah mendsparkan scrangan akul mata merah dan saki namwn hlamg sponian
untuk kemudian muncul lag
+ Tidak permah meongalami muntgh atacpun mual schubunean demgan mmsa saki
pada matanya
«  Pemonksaan mata menunjukkan -
*  Hiperem siher ringan
1 Tidak ada edema kornga Alaupun spasme palpetra
=  Pupil > 4 mm, penpeaungean cawan optik > 006
1 Pada penmmkaant lensa ndak terdapat plembkomfeckon
Menderita GETTF Crecpeg acalaiy mereka vang :
+ Tidak pemah mendenta salit mala atawpun sakit kepala maupun muntah dan
LHTEY
v [data bapian lugr fenang
+  Pemenksaan mata menurjukkan
rr Miata haman luar yamg 1enang lanpa fupeteim siher, tanpa edema komea
dal [&nna spasnee pakpebra
o Pupl] < Imm, pengzaungan cawan optik = k6
< Pada permmkaan lensa ndak ierdapat glonkonfecien
Mumopen Oksida adaiah zat 13k berwama vang akan dipenksa dan cawran akwos,
balrark  diperleh melalui aspirast memakar jarom | oo k¢ dalem BMLY. Karema #at ini
mempuyan hatf Wi vang amat pendek (6-10 denk] maka NO akbf fidak dapat diperiksa

melankan Lanya hasil metabolsmenvd vang akan dipenkss vaito rinn dan mitral,

Tl
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TGF-p2 adalah {faktor periumbuhan vang akan divkur konsenirasinya dari cairan
ahurrs yamy diperoleh selelzh aspirasi memakai jarum suniik 1 ec ke dalam BMD.
kadamys diperiksa dengan tcknik Enzyme-linksd homancabsorbent Assay (ELISAD.

Apoplosis dan Nekrosis merupakan beontuk kemstian se! vang akan dipenksa

Aard sarmarme TRl snnn Aicm bRl o fcees el ae b i ae s T .

dibuani:, saat mi dimanfaaikan unhak perclitian.

Apoptoses adalah kematian sel vang sudah diptogsam wmiuk mencapa keatgiaan
nonestasis janngan. Apoplosis diperiksa melalui motode imunohistekimia denpan
menjamlalkan teniuk sl yang tedihat mengalamt apoptosis {se] mungkin masibe utuh
namun mengalami premgkenitan [shrankape) diserta: apepionc bodics.

Mekrosis adalah kemanan sel akibal pejas baik kiniz, mekanis aisupun karena
hpoksa MNekrosis jups diperiksa demgan cara imunohistokimia dingan menghitong

Jumlaly sl yany 1clah mengatami keruzakan membran sel. ! terjadi dvis pada sel,

4.%. {'ara kerja
4.4 1. Pemeriksaan klinis
Fenderita poh khuses glaukoma dipetiksa
Anamnesis . kelehan ytama > mata mwerah | sakie kepala, ntuzl S muniab
PeNUWrunan lxjam penglihatan {sentral dan perifer)
Femenksaan mara .
TH memakal lomometer aplaasi {21 mmHE sbe batas)
sudll BMIE L desgan geseders vang di e pada komea. dilihat
et BMDY Sipdud yang tertutup banya menungukkan

parls Selwalbe w)a.

1k
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RAB S
HASIL AMALISIS

5.1 Karakreristik Sehyck Penelitian

Perlatal aksaman plaukoma belum lerselenppara dengan baik hingga kini, karenz
nu kelamman in masih menepakan penyebab kebutaan wtama (no 2 di duma dan juga di
[ndonesia). Faktor ristko wizma tergadinya glaukoma adalah meringhkatnya TIC (1ckanan
di dalam bola maia) vang menvebabkan dopencresi saraf opik, koadasn wni bersifat
ey ey el

ke lxinan vaeg di domla laki-laks macpon perempman berosiz 40 1ahon keatas i
dikelompokkan menjmli Jua benpuk praner berdasarkan besamya sudul Bilik mata
depsans. Lrfaekoma yang tnbuob pada sudul tertutip dikelompokkan menjadi G511 Akut
Lamut, 5TP Subakut dan OSTF Creepwnn. Pengelompokan tersebul berdasarkan
rejale klinis dan pegalanan penyakst yang diglami pendenita. Ferhedaan gejala klinis
vty terdapat diantacy ketiga bentuk GSTF i hingga kini belimn dapar diterangban
denpan untas karena patoganesic masing-masing bentuk plankoms balom dipalasi
dengan bak dan benar.

sepak bulan hared 20035 hinpea Februan 2004 lerkumpul 35 subyek penclitian.

Herdasarkan jemis OS5 TF maka subyek penchifian dikelompokkan sepert terlera pada
tabwe] dibaweats i,

Tabel 5.1 Proporsi Subvek Penelitian Berdasarkan Jems GATP {%)

denis GETP Frekuersi Persentasi
GSTP Akt Lanjut Y
ONUF Subakut 7 20
G5 P o reepaep Ly 2B
Todal 35 00
T4
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Besar sampel dipereleh  secarm  eomsecmirvwe  wmplimy Rareha  penehic
mcagandaikan campal dan kunpmean pendenita ke B354 Malang sga. Telal dipakairkan
uniuk menpgambil sampe! dan betiraps romah szkn di fear K554 Malang, narum
maksud tersebul dibatalkan mengneal alat pemenksdan ywng weriedia uaimk mermeriksa
penderita Mdak selalu tersedia lenpkap sepertt torsodianya alat & RESA Malang,
hfembawa  pendents uniuk pemeriksaan dan melaksanakan operasi di dalang,
mgmpmyai banvak nstko, jermasuk ngike apabily enadi seswvaru dalam pecjalanan
pendenita mentju ke BEREA.

[chih don  separuh 51 4%) jumlah pendenia adatah pendenia GSTE Ak
Larwmt, vang merupakan 4% (1 akibatl pomiflorn: ffoek. Blokade im dapat menghambat
rxiifrw secars mendadak dan ombul gangpuan homeosiasis mendadok pula, Tokanan dr
dafan beeli mata yang nak dengan pesal dalam wakio singkar memyebabkan timbuolnya
cdema komea yanp secara subvektit di rasakan sebapai raza sakil yang hebat. Rasa
skt imilah vane mendomng pendonila untok segera datang ke RS,

Ce% 1P Subaken yane gupea iimbol karcna puprffany Sfect di denta olch 20096
pendenty Rasa sakit vang dimsakan pendenta GSTP Subiknl berboda dan pendenita
CISTF Akut, kdrena pada GGATF Subakal mreeffany Slock tiinbal dalam wakte singkar,
dapal mengtulany sportan uniok kemodian kambuh lag. >erangan iefermitteal tanfs
raza sak!t di anlara ! serangan, menpakobatkan iebth lambatnya pendenta datang ke RS
mencan pertolanean, schubwngan dengan it jumiah kelongok ma lebib sedikot.

Frokpensi pondeata G5 TP ¢ reepdng adalab 28 0% Botainan im dischabkan in.
CrUnRE vErE menptup bagan e sudul vang sempil dan becakhir dengan kenaikan

MY prerlahian Keradkan TIC yanpe ama! pertaban memonpkinkan tegadinya adaptass,

n
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sehinppa sennpkali pondenta tidak merasa sakn dan keadaan oidak mendoromng
pendenita untuk memenksakan dinmya ke Kimab Sakit

Tabel 5.2 Lisia rata-rana subyek penelitian berdasarkan jenis G5TE (1abunt

Jenis GETP N Meuan S5D
GETT Akut Lanjo 1% 5Tl L 1
GET1* Sybaku T aR.TI SRS
GSTP {reeprg 14 6l 3G 4,473

o547

Taonal a5 5956

L AXCHA (e Fay unik melihag perbedaan usia pada
penderia GETP Akt Laspun, GETP Subakal dan GSTF Cremene,
idak menonjukkan perbedaan bermakna (F— 0 29T p - 0&aTE)

Batas usia yang diponakan erduk penelinian an edalal 40 dabon. Hasd penelitian
menungukkan Ehwa rad-rata wsid sebyek penelitian adalah oF talwn. Tidak ada
perledaan usim antar bethagi jenis G511 (nampak  pada Tabe! maupnn Diagram).
Keadaan mi menunjukkan bahwa fetiga jems GSTP bukan sebuih amean kejadian

melainkan Felya penis GS TP menpakan bentik atan penis plaukoma yatyp Derheda,

UBIA ) = o ammm s . B  —

1 i 1
GETP And Lanpd 1 | ™ Lot ik AT Cipdi=

Pragmaan | Visia pendenia berbagai jenis OGS TIY

By
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Diggram | Jebily jelas méenunjukkan bahwa tidak ada perbedazn  wsea antar
pendenta G5TP Akal Lamjul, GSTP Subakyl dan G5TP Creepeng. Penderiia GSTT
Akul Lanpp vang berusia sékilar 60 tahm i datang desgan keluhan sakit hebal yang
tittak tertahankan. Pada sa pendenia betusia 40 tahun mungkin mata masih dalam
Leadaan normal. Meningkalnya wsia disetta penebalan lensa (kararak imatur) akan
ditknt (rmunman kedalalam BMD, sudol menjadi makin sempil dan wmbol seranpan
rlaukorrea gk

Penderita GST Subakot darang dengan kcluhan lebih nngan, mungkin
pendenia telah mendapatkan semnpan mngan sejak borusia #f) talm. namum dalam
usa muda dan keschatanm vamg baik pendeonia ndak meémasakannya. Dengan
meninphkatnya i dan benambah [amama perjalanan pemrvakit akan tenadi kemsakan
saiaf opitk Dengan penplibatan yang berkurang pada usia yvang makin fva, barnilah
pendenta sadar alan kelzinan yaneg di denfanmya,  pada saal im pondenita telah berusia
a0 tahun.

Pendenia G51F Crvapinyy munekin sudeh mendenla plavkoma scjak wsia 40
Lahim narmen bamy dalang pade vaa &0 tahnm saat penderita 12lah (erpangng pada oratg
lain wntek fupras dan keperluan kesehanannya. Perjalanan penyakil yang ringan dan
mendhun memungkinkan adaplasi, sehingga kelainan nngan idak meyulilkan penderita.

Dan wsia kedatangan pendenta dan jenis perjalanan penyakil dapal diperkicakan
bahwa ketiga jenis CRSTI tidak saling berhubungan. Khususaya unmuk vanabel wsia ada
bial vane perle diperhatikan dan penelitian im. koelcpatan usia yang o1 nvatakan subyek
peneliiiar perin diperianvakan karena schagian besar subvek penehinan adalzh mereka
denvan derajar pemdicdibsn cenduh yange odak permah tsho deagan tepal usia mercka

sehemarnya,

0
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Meski jenis GSTP tidek bakatan dongan usia, namon usis berkaitan eral
demgan prevalensi plaukoma. Pepclian yang ielah  ditakukan di  Melboune
menunjukkan bakwa prevalensi glaukoma pada usia 40 - 49 rahun adalab 0.1% dan
meningkat merjadi 9.7% pads wsia 30— 89 mhun (Kicin. 1992 Milchell, 199 Womsor,
1998;.  Apabily besar sampel penelitian ini diperbamyak mungkin akan di peroleh
perbeduan vsia penderila keriga kelompok plaukoma tersehut,

Hubungan jems kelamin dengan jemis glaukoma telah banyak diteliti pakar
glaukoma namum hingga kini balum ada kesepakatan hesil penelitian. Disebualy distrik
keeil (Memre, yang teretak dekal Cape Town), Saimen (1993) menggunakan sampel
sebesar 987 orang penderita GSTP dan menemukan prevalensi perempuan 4 kali lebih
banyak dibanding laki-laki

(i sebuah rumeh sekit di Singzpore, Seah (1997} membuktikan habwa
perempuan lebih banyak menderita GETP dibanding laki-laki,

Penclitian lebit mendasar brupa pemeriksaan panjang sumbu bola mata telah
dilakidkan di India dengan sampel 2350 penderita GSTP. Penelitian ini menghasilkan
perbedaan bermakna, termyala perempiiat lebih banyak menderita GSTP dibandiag {ak.-
lakr. Pada perempusn diternchan sudut BMD yang lebih dangkal dan sumbu bola mata
yang lebih pendek dibanding laki-laki (Gegrpe, 2002},

i Thailand, ditemukan angka yang berbeda, Bourne (2003) menemukan pada
peadeeita GSTF jumlah perempuean yang lidak berbeda dibanding laki-izki (p = 0085
namun pada penderita GSBP.  jumlah pendenta perempuan lebih banyak dibanding

laki-1zki {p = 00061,

0
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GETHF Aot L gl WETP bty Aot STE Cesaping

Disgram 2. Jenis kelamun pendenia berbagai jenis GSTP
Diagram 2 lebib jelas memunjukkan bahwa padz GSTP Creeping juniah penderita
peremplan samg dengan jumlsh penderita laki-laki.

Seberzpa tepat hubungan jenis kelamin dengan gisukoma belum disepakati para
ahli, namun epabila pemeriksaan lebih mendalam dilakukan mungkin 2kan didapatkan
Jawaban yang lebih baik. Telah dibukiikan baliwa  rseptor untuk estrogen tardapen
dalam renina sapi dan tikus {Kobgyashi, 1998) dan jupa pada manusia (Xuo, 1998}
Seotelah aktivasi reseptor akan tegadi aktivasi eNOS (Chakravarthey, 1995) selanjomys
tengadi peringkatan produkst WO sctempat (Hams -Yitzhak 20000 Kadar NO tingg
metimbglean vasodiletwa yang akan dilkuti pimurunen TIO. Schubungen dengan im,
eslrapen mempunyai fungsi neurgprolekst wotuk saraf oprik Apabile pada berbagai
jenis GSTP dilakukan pemenksaan kadar estropen mungkin ghan dipevoleh  hasi] yang

lctih tepal yanp dapat menerangkan mengapa pada GSTP akibat pupiiory block

52
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didapailkan perdenta perempuan lebih banyak, dan menpape pads GSTE Creeprag

jumibal perempuan sama dengan lala-laki.

Perjalanan penyakel vang berbeds dapat diketalun dsi pola kedalangan
pondernita ke tumah sakit. Kelainan aknt {dengan emsa salol hebat dan pimorusan
ketajainan penglihatan mendadak) mendorong pemdenta wiiuk sepery datang mencan
periclonean dalam keaoean dim pemalanan penyakiing, semenlara pemierita dengan
pirjalanan penyakil nnpan dan menahan cemdeming ienundz pengobatannya. Eal i
disebabkan karena kelaman yvang ttnhol perlalian memongkinkan pendents melakiokan
adaplasi, akibamya sannp kali penderila datang pada stadam akdir penyakn.

1 s=amping ketidak-pedulian pondenta peda gojala ponvakinmea maka ketiadaan
biava atau ketadaan kcluargs veng merpantar penderifa dapat merupaksn g eaor
lmin yang menychabian pendenia evenuoda atan membatalkan kedaanganmys ke rumal
sakil (iAkter ini tidak ditingau oleh penekbifi).

Mengnekor wakm kedatangan pendenita ko Fumah Sakil ndak dapat dilakukan
denpan tepat. Pada wmummya scbuah kejodran akue dapal di ingal pendenta denpan baik,
setdangksn kejadian yang nmgun yang tdak teslalu mengpangga akovizs pendenia
sehari-hart ik dapal denygal penderita dengan baik.

Tabel 5.4 Kedaanpgan penderita ke Rumah Sakit selelah merazaban
walithan subyektip (bulan )

deniz GSTP ™ Megrn D
O5TP Akat Lanjui 18 2111 Ella
(517 Subakw 7 286" 5765
ST Crecpams I} 1770+ 4471

L ANCH A Clne Fay wniuk melibat peibedasn bodatangan posderia
ke e faka anura pendenes S5TP Akt Tagat, GSTT Subakue Jan
GSIF, Creepwene menaunjubkan perbedaan bermakoa{ £ 8 349 p= 0001

i
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Tabel 54 menunjukkan perbedaan bermakna kedatangan pendetita ke Rumah
Sakit gntara GSTP wang diakibatkan pumflary block (GSTP Akut Lanjut dan GSTP
Subakut) terhadap GSTP akibat inis crowding (ST Creepime). Penderite GSTP
akibat pupiifary bleck datang lebih cepat dibandingkan penderita akibat reis crawding.
Rata-rata penderitsa GSTP Creepity datang lebih darl sap tahun setelah merasakan
kelainan pada matanya. Hal ini dengan lebib jelas menunjukkan babwa kenaikan TIC
pada GSTP akibat pupiflary block berlangsung  lebih cepat schingga lebih copal
menimbulkan rasa sakit dibandingkan kensikan TIQ vang porlaban pada GSTF

Creeping akabat veis crovaing,

0 D= K
A0 D=
datang
20 M=
[
S e A AR
P I__- - F‘L"'_j ,
GATP Ak Lt CSTE Cidmgany

Diagram 3. Kedatangan pendenta ke ke Rumah Sakit (bulan)

Diagram 3 Iebih jelas menunjukkan bahwa pendenita GSTP { eepmg datang dalam

Jangka wakiy yazig Ichih lame dan dengan vanast yang cukup besar.

Ed
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Antary pendenty GETP Akal Langet dan GS TP Subaknt fidak ada peibedaon
bevinaka kedatanpgan penderia ke BS, bal o digehabkan karena pewvebab kidua
G5 TP tersetwn adalah sama (pupddiany Mock). Apabifa rekam medik pendenea diteliti
maka dan |8 pesdenia GSTE skl Laggut, B2 pendenita datang seelab merasakan sk
antara [0 - 17 han 112 bln) sedanpkan & orang [ainmya dalang dalam wakoo 1.6 balzn
Dan T penderita G5TF Suhakual 2 orang dalang dalam wakte 13 17 han (152 Bin) dac
5 oranp datang setelah 2.7 bulan. Meski fidak adz perbodaan beninakna Kaedatangan
pendenta ke RS antara GSTP Akel Langut dan G5 1F Subakul. namun pada <8 TF Ak
Lavjut &} % pemderita datang dalam wake ¥ bolan sedang 28% pendenta Gy
Sabaka dwtany dalam wabkio ¥ bulan. Sebapian besar pemdenta GSTE Akal 1oanjut
datang dalam wakiu vang lebili cepatl di bandingkan pemdena (GRTE Skt

kedatangan penderuna (B TI akibat mymiiore bfoce dan penderita G5TP akabed
s crowdigg ke w5 berbeda bormakng (p - OANWEE) Pada feic crowefieg hambatan
velflow tergadi amat perlaban sehinpgm TH) memnpkal perlaban pula. RKeadasn im
memungkinkan pendenta mefakoban adapmay selangpea Glak merasakan kelaman vang
terjadl pada mata penderita 1fal ini menecangkan metpapa penenta GSTP Crecpoy

datang ke K5 sctelah lebih dan 17.74 bulan.

Herkuranmivs kelzjaman penplihaian merupakan faktor ponerto kodaanean
penderita he  rumal takit. Marysia mempunyar 2 buah mala, karcna it peauniman
penghhatan pady sato mala ndak solaly memaksa pendenta datang herobat karena masim
dapal mchhet dengan mata komra-daeral. Beadaan m menvebablan keterlambatan
Penanganan matd pofama. Desmmng koang pedal akan keigaman penpelihatiannya

raka sewrzny pendenta dapal Juga terlambat berobal karewa nak werlaly membutiehkan

L

Disertasi Transforming growth factor-Beta dan ... Adelein Nannerl Witrya Hoetarjo-Pakasi



ADLN - Perpustakaan Unair

kotapanan penglibainn yang baik (pedam pdak membotuhkan keldjaman penglibatan
schaik hukang ukirl, Mchnoban schari-han vang bevsifat rutin seringkali jupa dapat
torpenuln denpan baik meski ketgjaman penghbatan sudah amat berlasrang. Hal ini
dimungkinkan karena pendenita sudah tebigsa dengan hngkungan hidepnya sehari-har.
Fakior chouomi dapat pula merypakan fakior yanpg menentukan kedalangan penderita ke
RS, karcna keliglaan bigva dapas wmemphambal pesderilz memeriksakan dirinya.
Ketajaman  penghbaign bukan priontas otama bagi pendenila apabila i3 hidak

(LS TH E TR O E

Tabel 5% Ketajuman peuphibatan mata slaukoma saat pendenla datang di BS

Jenis GETT ™ Mean 2 )]
GEEP Akt Lanjun 18 3Ts 507
G5 Subakn 7 156 2.33
L% TP reemnns 10 2446 40 45

(ar ANUIEA Chre Fay ordgk mgnempuk kan perbedasr fagam peng lhhadan
mata glavkoma pada GE TP Akut Lanjul, GETF Subikw dan GSTE
{ recperg menunjukkan perbedaan iidak bormakna (f - 2.1, p = 0.062)

Tabel 55 menunjukkan bahwa  kedua bentuk GSIT akibat pupeffare block
{GSTP Akw [anjul dan GSTP Subakut) mempunyal ketajaman perglibatan yang
harmpic sama. Milal absolit ketajaman penglibalan pendenta OSTP akibat frix crowding
(G51F rewung)  lebih baik dibandiepkan kedua jems GSTP lwinya, namun
perbedaan wu udak Eemskng (p - 0082} Pada pendenita GTRP Creeqwar tendapat 50
wang terlalu Deser karems acdanya melan cksinm |wisus 100%] dalan kelompok tersedut.

KEclajaman penalihaian yanp redand lebih boruk pada pendema GRTE akiba
pupafieere dfock disebabk an ederna komea yang: timbul pads sebuah headaan mendadak.
Edema konsea akan menghambai peinbiasan sinar ke dalam bola mala dan menpgurang

keetajantan peniplihaian.

L1
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I 02 D= * YVioun
glaukoma

T

0 o=

5 0= i

o 1 1 ]
57 P And LA GETR Sy Ao TP Cideiiny]

Mhagram 4 Kelgjaman penglihatan muls glaskoma wat pendenta datang di RS
Diagram 4. menynjukkan hahwa lidsk ada perbedaan ketapaman penplibatan anlam
ketiga jenis GSTP saal mereka detang memenksakan din ke mumah saki. Sebagian
besar penderila G5 TP Akut Lanjur mempunyai ketajaman penglibaian kurang dari 3,560
tdulan Tabel dikonversi memadi kurang 5%6). Penderita GETP Subakut mempunyal
ketajaman penglinaizn yang berkizar anlara 460 5930 (dalam Tabel dikonversi
menjadi 6% -1790} sedangken pendenca  GSTP Cregming mempunyai ker3jaman
kurung dari 160, Penghhatan pemndenta GSTP Akt Largut samg buruknya dengan
penderita GSTP { reepotyz, perbedaan antarg keduanya sdalah bahwa pada GSTP Akut
Lanjut penurunan ketajaman penglihatan terpadi  mendadak sedangkan pade GSTP
{reeming penumungn \orjadi perlahan dalem jangka panyang. Pendemitz G511 Akut
Langyt wkatt memperoleh kémbali penglihatannya seiclah tetapi, namun pada pendenca
GSTP Creepeng penghhbalan yang byruk ilw menctap. Keadaan i menyebabkan

prognosis yang berbeda untuk kedua keadaan letsebol,

BT
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Hapram 3 menunjukkan bahwa pendeitz GSTP { 'reepeng dalang dalam janghka
wakin amat panjang  serclal i merasakan kelainan pada matanya. Dizgram 4
nenunjukkan tidak ada perbedaan bemmakma kefajaman penglibatan saat penderila
datane di Rumah Sakit, Kesinpolan yang dapat di tank dan Digpram 3 dan Diagram 4
adalaly bahwa Ledatanpan pendenta ke runah sakit kebih dipengamhi oleh rasza sakit

yvang didenanya dan bukan karena panumunan keigjaman penglibatan.

icrdapal dua milai cksinm ketajaman penglihatan mata glavkoma, schinppea
dilugr sebuwh bl modifikas) dempean miembuane kedas ol eksirm wmsebn (dua

peridenita GSTP Creeprrgr denpem vins 505 Jikeluarkan gan penelitian ).

Tabel 5 6. Kotajaman penghhatan mata plaukoma saar penderita daang, di Ks.
{rnetithuang 2 mita: ehsirim)

Jenis GHTP M Mean 21 b
ST Akus Lanpat 15 375 30
GRTF Subakun 7 2.5 W]
QST A e R 557 ik

Ul ANCHA e Wy untuk meenwiguk kan perbedasn besapam el hatan
mala glavkoma pada SSTP Akut Lanput, £75TP Subakut dan GETP
O recpirg menunjukkan perbedaan fidak bermak pa (F = 0,495, p= 0.615)

Tabel 3.6 menunjukkan perbedaan Lelajuman pesphhatan yang ndak bermakng
antara kettpa ponds LS TP dengan nilan absoflul  keajaman penplibatan GET? § reenim:
walte Dammr sama dengan kedma jenis GRTE lmnnya. Dengan meambuanp 2 milz
cksinm pada pendenta GSTP { 'reepersr, lemivata ketajaman penplibatan mata glankoma

pacda borbagai (ens G5 TF adalah sama bumaknya.

Lt
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Matz koowralaleml merupakan peayelamal keadaan pendérita, namun mata
koneralilecal jupa dapat menphambat kedalangan peaderita ke RS, dengan alasan masih
dapal berakiivitas sehan-han dengan bak menggunakasn  mata ko Jateral tersebui.
Selama mata keninglateral masth cukup dapal membantu penderiia otk bekera sehan-
han atan melaksanakan tugas keschariannya dengan baik, maka sering penderiia
menunda kedaranpannya ke RS, Karena iy pekerjaan penderita penting, namun pada

penehitian ini fakoor pekerjaan pendenia fidak ditelusur denpan baik.

Tahet 5 7. ketajaman pengithatan maia kontralatesal ssat pendenilta datang

A1 R
Jewis, GETP N Mean 50
GETP Adnt | 2nju & 1 57es 176
CSTP Subak 7 15T A58
URTI ey 1] 11+ 7 34

L A Cae Wy untuk membedakan ketyaman penghhatan
mala kontralzieral pada GETP Akwt Lawjut, GITE Subakut dan
GEVF {respragy menunjukkan prabedam yang bermakna

If Oedh, g 014Ku)

Meskipan  Ldak  bermakna, Tabel 57 menunjukkan bahwa  kesajarnan
pengthbaian maia kontvalateral penderita GSTF Akuil Lanjui dan GSTF Subakut lebih
baik 1 bandingkan OGSTP Creepine. Bunkoya  kelajaman  penglihatan  mata
kenmralateral pendenia GETE € revprege memunjukkan lamanya pendernita telah menderiia

saka, jarli perwlerta G517 Ceevpinge datang kelika kedua matanya eyaris buia foral,

Ko
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108 D= ,
1
1 '
| !
75|:m-| i
i |
S0DGr
' |
20 00 | _ k
I
B
0 e -
1 r 1
GETP A Lanpd G5 T Lush Al GaTP Creaing

wizis Mata
Kontralaleral

Diagram 5 Boctazam penghbaa mats kontraladeral sast penderida datang & BS

Dnapram 5 denpan lebih jetas menunjukkan bahwa ketaaman penplibatan maty

kantra lateral GSTE Akut Lanjut dan GATP Swbakut jauh lebih baik dibardingkan

(STE Crevpeag. Dhigram 5. menunjubkkan ketajaman penglibatan yane baik (= 57230}

pada mata kontralateral penderira GSTP Akut Lamgul. Ketajarmae penphibaian mata

kot listeos)

pendenta 5TT Subakut berkisar aptara 40610

5730, sedanghkon puda

UGS T Creeprmy sernaa miate kontrataleral memspunyvai ketajaman penglihatan buarak

(e 4:6))

Blirtajaman penplihaian rmata kontralateral penderita G87TP 4 reeping sanpat buruk,

hal i menwijukkan babwa pendenta datamys memeriksakan dinnya ketika nyars kedua

matanyy buta total. Apabila rekum medik dutelite, di dapatkan 8 orang fdari 10 penderita

G3TF Creeping) dengan visus O pads manw kontralateral. Dar 18 pendenta GSTP Akt

| anpas, 4 orang mempunyai visus 0 pada mata kontwalateral, dan dan 7 orang penderitg

GSTP Subakut, 2 arang mempunyan visws O pada mata kontra lateralnya.
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apar disimpulkan hahwa pendenea GSTF Akag Lanp mempunyat visus Bunk
pada mata plawkema dan wvisus baik pada mata koeniralaeral, Apabala mag yanp
mendenta GSTF Akut Lanjut s mendapatkan porolonpan yang onal pade saat .
maka pendderta akan mempuival 2 obuah weta vang berfunpss back  Keadaao i
menumjange kesimpnlan balowa yang inendooong penderia GST1 Ak Daague daiang: ke
RS mlalith yzsa sakil vanp helu.

Pendenta GHTP Subaknl mempunyan ketajarman penphibatan yanp celatp bak
pada kedua matatya sedanphan pendenta O5TP Creepuny mempuayva kelajanian
penp lihatan yang amat ooruk pada kedos belal matanya. Apalald digaluoogekian Doagram
d dan [hagram 5, nampak baliwa pendenta GSTE £ reepeay mempuenyar 2 man vang

tidak lapm berfumpsi denpean baik

Tekanat Entea 4 Jhiuh refupakan akin ceoko vlama ok degadinya depene s
saral optik. Masih banyak fakior lan dv sampinp TIC, sehingea TICY ok memnpakan
faktor pencniy piama dalam mencrakkan diegmosis plaukoma, mamun T pentmg
dakam pengebatan, karena TIO dapat dipakat sehapa patokan menentukan penimanan
T vanp dikehendaki.

Tinggmnya TIC yang mamakss penderita daange ke BS juga berbeda aniuk sctiap

pendenia karena nilan ambane sakic setiap oranp (subeek penelitoam ) berbeda.

'
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Tabel 5.8 Tekanan Inkra (Okuli saal penderita datang di BS (mpvHe)

Jemis GRYF | Mean S0
GETE Adoon Lanput 1E 7.6 $2.03
(1&TF Subakun T 42 .04 1.2
GSTP ¢ reapomg bl 42 £ 1189

Ligi Armowe Cere-Fawe untuk membedakan TIO pada GSTP Akout
Fangul, GETP Sabakol dan OSTP Creeping, awmanjukkar
petlclai yany Dudak Depnakog (1 0340, p O 9RT)

Tahel 5.8, menunjukkan ndak erdapat perbedaan bermakna TIO antar ketipea
ems TP heskapun tidak ferbeda bermakna namun zda kecenderangan THY lelah
imggn pada GETE Akur Langut. Tekanan o dalam Bela maa metimghat aroat perlalvan
panda C35TP  roeprms, nanwn karensa pendenila GSTT datang pada siadwm amat langut,
akhimwa T menjadi hnpin juza sehingea fiddk ada perbcdaan TIC denpan kedoaa jenis
OS51F lamnva .

Tokaian dalam bola mata yanp 4 tanjokkan pada tabel menunjukkan rekaman
SRSAAl, Senlenlara peralanan penvakit tukan sepoite keadaan terschul. T1C menngkat
1ajam pada G%TE Akat Lanint dan bertahan lama dalam keadaan tingpe, T1O manin
taam pada GETT Subakut namon Spontan menwnan sampal nomal wntuk Kemodian
dapal meningkat secara spontan puta. Yonatkan T10 pads GS TP Subakul merupakan
pambaran polombang  dengan amplitude tingg dazn rendah. THO memingkas sanpat
netlahan pala G5TP Creepeae anna penuminan sama $ekab. Kanaikan T yang Tiwer
bl berbmgm terus selnnpud mencapa ketinegian TIO vanp sama denpan G3TE Ak

Laoui, namun dicapat dalam wastu yang armat berbeda.

45
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TERANAN e
INTRA QKLU

Ll

o 1 1
LSTR Aud | mnpd RETP Sl g

IMagrary & Tehanan Tntea Okull berbagar jenes GS1P

Liagram 6. denpan lebih jelas memmgukkan tidak ada perbedaaes benmakna TIO
ketipw jenis G5 TP Pada diagram imn dengan lebik jelas techihal vatiasi amplitudo fingg
TIOy pada GS TR Sabakuc

kemunekinan mendentz depeneras =aral optik pada tingm T temteniy,
berbedn unnk jenis plankores yang hetheda Manifestasi depenerasi saraloplik dibaea

melalui besanya penttaungan cawan ofik vange lerjadi

Tabel 5% Penggaongan cawan oik mata glaokomg herbagan jems G5TE

Jenmis GSTP M Mean LD
GHTF Akut Lot | & fAR®* | 33
OSTP Subakut T gL 1.24

CGATR A rewmims La

[ g3** niy

Ll AN A et Wery untuk melihat adanya perbedaan msie
PeNEgaunyan cavan aptik {cupdise ratio) pada GRTP Akat Lanjut,
ST Subok ot dan (R TP § reegaingy ivciipas] obban poerkeed aan
berengknadl - 1269 p- OMH,
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Tabkel 5.9, menunjukkan penggacnpan cawan ophik yang letoh besar pads OGS TP
Subzkut dan GNP ¢ reeoeng, hal i berarl behwa degenerasi saraf opik vang lerradi
pada pendenta OETF Subgkut dan GS'TP Creepimy bermds dalam kegdaan lanjus, ataay
kelsinan sudah ferjadi lama schelumays Tabel 5.9 meamjukkan peonggaungan cowan
oplik yang lehih besar paia GSTP Sobakui. dibandingkan GSTP Akut Lanjut, padahal
kedua beniuk GSTP ini bersama dissbabkan aleh puprfion: Slock. Cawan optik yang
lebih besar pads GSTF Subakut menunjang keadaan klinis yang menunjukkan baliwa
pendenita G5 TP Subukur celah mengalnmi perjalanan penyvakit vang panjang lanpa sadar
akin kelaitan yang sedanp dedentanya TIO tammal di ancara 2 serangan pada GSTE
Subakul dapat menunda kedatangan penderila ke RS karena menghilanmya rasa sakit

YARY SCMentars,

e
L ’V_'
Cid ratic
bl
—
Lo by
S
I_ﬂl.l_ oA ba
| —r ! ——
12 ' = T a4

Dvagram 7 FPenggaungan cawan opbik mata glavkemas berbagan jenis GETP

0d
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Diggram 7 dengan lebi jelas menunjukkan ponggasnpan cawan  cphk
{excavans glancomaiessy yvamy lebih besar pada GRTP Subakut dan GSTE Creeprag.

Penegaungan cawan oplik pada GETP Akul Lanjut masih dalam batas normad,

Tabel 4 13, Penprpannpan cawan oplik mata kontralaterat berbagai

jems GSTP
Jenis STP M Meagz D
G511 Akut Lanjul 18 gare 0.1%
5T Subakan 7 0el- 036
CRTR Creemng 11} ET*" 0.2l

i ANEMA Chee- Way unluk mehhar sdanya perbedasn penggaunyan
cawur optik pada mata konitalaerz) pengerita GETP Akut Lanjin,
USRTP Subakud dam GETE Crecying menunjukkom perbeadas
bermakaa (f — 11.50, p — 0. 003)

Dengan dua tuah mata senngkali s¢scorang mengandalkan keberadasan mata
kontrrlateral, Mate kontralyleral pendeniia GSTP Akut Lanjut tidak menunjukkan
penepaunan patolopis, jadi funps penglihatan pendenta masih baik. Pendenta delang
ke RS karena sakimya vang bdak tertahankan (pada maia glaukoma) dan bukan karco
peemurngn ketspaman penlihastan .

Maa kontralateral pendenta GSTP Subakut dan pendenta GSTP Cregpung
menunjukkan pungpaungan cawan optik yang paiclogs. kedua jenis GETP in
mernpenyal pecjalanan penyakit nngan dan ponjasg yany mempakan fakior ertundanya
pendenta datang ke BS, Keuka perdenta mempunyal kebutiuhan entuk datang ke RS,
saal i depenerast saraf optik sugan berada dalam keadaan kanu,

Tidak ads perbedaan bermakna penpgaunzan cawan optik maa keotralatem)
pendenta GSTT Akut [anjul dan pendenita GSTP Subakut meskipun  ada

kecenderingan vang lebih besar pada GSTP Subakw Pegalanan penyakil menahun dan

Q5
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masa sakit vanp tidak tectalu bebal  pada GSTP Subakul menunds pendenty GRIT
Secheakout eaener preriokonpatt.

Terdapat perbedaan bermakna pengpaungan cawan cplik mata kondralaeral
GRTT Akut Lanjul dan GSTP Creepirns Pergalanan peoyvahit vang menahen pada G311
¢reepee dukatt ketidak ssdaran peaderita GSTP { reepasg akan kelaingn yvang sedang

dideritanya membawanys ke RS saar mada kontra lateral sudab datam keadaan bumnek.

- 1
xT 7 —
i
oo i
i
oG-
Ci o
ratio
P n
.
1 | 1
GSTF Abud LBNRA GATR Sub ks GETR Ciwifrry

Bragram § Perggaunpan cavanopiik maga kaonaghaeral herlgan jems GSTH

Chagram 8§ denpar jelds menpeamnbakan balraa mata kontalaensl pendenla GSTP
Akat Lanjut masih bertungs: baik (penggacngan cawan optik yvaig kecil ), semenidra
Bumyesi penphihetan pendertn G5 T Subakot dan G5 TP € revprre buruk kirena

[enpEEannpan cawan apik vang besar,
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52, Variahe TGF-B2 pada berbagal jenls GSTP

keneeunakan endot] pembuluh dermb aonm sapi, Cucina (1997 membaknlen
bahwa baliwa TGF-f akan meningkat produksinya apabila endotel dimangsang oleh
sear drexy yang pestahan Angtog demgan keadaan tersebin digsamsikan bahwa TGF-
[2 akan meningkal produksinye apabila tevjadi kengan TIO pexlaban di dalam BMT.

TGF-[ adalah fakwr pettumbohan dengan fimgs pengaturan MES. helaloi
penelitannys menggunakan kultwr st TM pada alas yang depat ditank {memberikan
rangsang sfireich)  Bradley (2007) membakikan hahwa pada saai steerch temadi
kengikan produkst  gelatimase A dukei kemaikan MMP (Morrs Melaffe Prodermase )
don pada saal sema tenudi pemounan keda TIMP-2  (Tissue Inhibitor Wabrix
Froteinzse).

lsoform TGF-{4 termimpan dafam MES dan isolorm i diaktifkan apabila ombal
stocs karena meningkawya TIO. Keadsan ini menyebabkan TGF-f laten berubah
wenjadi akif (malurh dilketi perubahan produksi, degradas dap komposisi MES,
Selaim 1t tegadt pengurangan  akiivitas ensim perusak massa ckitra sehuler (TIAP-2)
vang  akhimys menvebabkan timbunn MES

4 dzlam bola mata terdapat isofomin TGF-E2 lebih banyak. Kenaikan TIO vang
terjadi mada boda mata dengar mekamvsoe penutupan sudul BMD yang berbeda
memmbulkan sireich yang berbeda bag ketiga jemis GSTE.  Kemaikan TIO yang
berbeda merangsang. prodiekst TGE-R2 yang berbedz pola.

Pada (STP Akw Lanjut kenaikan TIO ierjadi mendadak dan tinggi dan
berfanpsung tetus menerus. Pada GXSTP Subakut kenakan T1O terjadi mendadak, tdak
sctingitl THO pada GSTP Aku pamun THD> dapat spontan twrue unfk kemasdian

meningkal lage. Penstiwa i terjadi berelang.  Pada G5TF Creeping kenatkan 100

Disertasi Transforming growth factor-Beta dan ... Adelein Nannerl Witrya Hoetarjo-Pakasi



ADLN - Perpustakaan Unair

berlangsiung ama perlahan namun torus menerus, sehingpa sennpgkali penderita tidak
merasakanrya.

Schubunpan dengan itu hipolisa vang dizjukan umuk variabel TGE-B2 dalam
hubunpaneva dengan jenis GSTP adalah sebagai bemikut © kensemimsi TGF-2 - dalam
caican akuos lerdapat paling tinpgm pada GSTF Creeping, lebih rendah pada GSTP
Subakut dan paling rendah pada GSTP Akut Lamu,

Hasil pencliian di papaskan dalam label di bawab i,

Tahel 5.11. Rerata kadar TGF-[2 berbagai jenis GSTP {pa/mi)

Jenis C5TF M Mean SD
TP Akul Lanjul 18 27159 T3 051
GHTP Subakul ¥ 284,57 56,142
GETP Crecping Id 268,10 71,505

Lyi AN O Wy uaduke raelihat adanva pecbodaan kadar
TGE-B2 dalam cairan akuesa pendenits GRTP Akul Lanjul, s TF
Nubakut dan GETP Crecmmg temyata hdok wanukkan perbedaan
Regrrmakra = 0 109 dan p = 0.897)

Tabel 511 menunjukkan ndak ada perbedaan bermakmna kadar TGR-f12 dalam
cairan akuoss berbagai jenis G5TP, Hipolesis yamp menyatzkan bahwa kacar TGE-p2
paling tinggi tesdapal pada {ISTP (Creeping lernyala tdak lerbukts dan hasil penelitian

menunjukkan kahwa kadar TGF-R2 paling rendah terdapat pada OSTF Cregping,

Disertasi Transforming growth factor-Beta dan ... Adelein Nannerl Witrya Hoetarjo-Pakasi



ADLN - Perpustakaan Unair

B
|
41 = ] i
TGF-p2 1 N
i i
0200 . |
— 1. ! |
T ) P—
lo— — L. I
e ;
1
r
k
I I I
OSTE st tacgt  GETF Eub s G5TF Campry

Diagram . Kadar TGF-f2 bebaga jens G5 1P.

Cragram %. menunjukkan kadar TGF-f2 yang hampir sama pada GSTP Akut
Lanjut GSTR Subakut din GSTP Creeping. Tidak ada perbedaan bennekna antars
GSTP akibar prygniiterry Mk dan GSTP akibat rees crewding, keadsan ini berarts bahwa
tidak ada perbadaan reaksi cndole] rohadap rangsang atau sfeeich yvang legadi dalam
BMD ketiga jems G5 TP rerscbur. Meskipun tidak berbeda secara siprifikan (erdapat
kecenderungan kadar TGF-P2 paling tingg pads GSTP Subakut | lebih rendah pada
GSTP Akt Lanjut dan paling rendah pada G5 TP Creeping.

Palam pegalanan penyakic GSTE akur Lanjur dan GSTP Subakut pernah ada
kematkan TI0 mendadak, Pada GSTP Akut Lanpun kénmkan TIO betlangsung (erus
meners, sedangkan pada GSTP Subalur, TIO segera harun untuk kemudian menngkat
{berlangsung secara Jafermiiient) dan ada saal-ssat di mana TIO oowmal. Rangsang
yang timbul akibat kenaiken TIO yang rterus menemus tdak berbede dibandingkan

rargsang akibal amptitede besar kerathan Jdan pemurunan TIO dalam BMD.
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Menelitian ind  mengnjukkan  babwa  produkst [GF 2 pada ores  yany
berlangsung freelaban tenryatg hdak lebih tingg dibandingkan produksi TGT- B2 pada
stres yanp tendadak dan tingg, schingga dambu kesnnpulan bahwa pada berbagai
Jems GSTP rangsan p dalam BhD adalah sama.

Scbagai  baban perbamdingan iclzgh dicoba untuk mencan  kepustakaun
schubunpan dengan konsemirasi TGF-B? cairan akuosa pada berbaga  jenis GSTF,
namun hingez naskah disertasi ini di kenk, belum ada refcrensi ditemukan,

Schaman besar penelitian yang dilakukan pakar glavkoma tentang kadar TGR-F2
dalam) cairan akuwosa berhubungan denpan (I8BP, adalah membandingkan kadar TGE-
B2 cairan akungs GSBF werhedsp GSTP. Pada GSBP terdapal kadar TGF-B2 lebih tinge
(Tnpath, 1935} TCGF-A2 dalam caican akuosa penderita GSBP jupa terdepal dalam
kadar lebih (npgi dibandingkan kaiarak (Ozcan, 20043

Hasil penchitian ni Lidak sesuai hipwdesss, dengan demikian asumsi bahwa sires
vang perlihan  mereagsany produkst TOF-E2 wdak sesuai untuk keadaan e Ada
beberapa kelerangan yanp Japat dibenkan wntuk menerangkan kelidak-sesuaian hasil
penclitian denpan hipodesis.

Perlama, besar sampel yang dipakai dalam penclitian ini terlalu sedikin, Salah
safu kemddala sdalah wakw vang terbatas Selanjwtnya  besa sampel vang dipercheh
berasal dan schoah nndakan operasi, sementara nidak selfalu tindakan operasi dapa
disetujui seorang pendenita, walaupun fefah divsahakan dingnosa vamg tepat. Pala
dipikirkar: penelisian lebil fanjut dengan sampel yang [ehih besar.

khedea, adalale dalem  hybupgannya dengan peownkszan sampel.  Unoub
melakukan pemeriksasn sampel welah dipakai ke pemeriksaan TGE-B2 dan metode

laharatenum sesuan dengan apa yimy dilakukan fnatan: asob meinbedakan konsentrasi
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TGF-B2 pada GSBP dan GSTP {Inatars, 20013 Tidak sertulis pada naskab |patam
bapaimana schurmb sampel diperiksa apakal sekalipus alaukah sain peTsan SCsual twalasn
sampel. Pada penchitian imi sampe] diperiksa sekalipus pada saat yanp sana mamun
dituai pada saal berbeda schinpgea vl sebian sampel pada saal pemeniksaan  tidak
sama. Lotk memperkecil kesalahan akibat penyimpanan sampel maka sepera serelah
samyjre] i fuai, sampel dimasekkan dalam tabung Eppendorf, disimpan dalam tabung s
dan sepera dikirimkan ke laboratonium Biomedik antuk di simpan pada subu a0

Fenclnian ini membuahkan hasil vang ndak sesua hipotesis Asumst penelin
adalob o stres yanp df atami endored BMD identik dengan sheor stresy yange di alame
endole] pemnbnlut darsh Ternvala emdoge] Tha barada dalaro vakeola sedanphan atwlotel
pembololy daralt berada datamy saluran atan pipa. Alitan caiman dalam pipa berbeda
dengan aliran cawran dalam rongpa. Aliran catran alam pipa memapakan  Lenienar fow
sedanpkan alitan caimn dalam vakweo! M menpakan uinlenst,  dan past bukan
sebwah famucar ffow, selungga asoms penelin korng 1epa

Penclinan yang pemah dilabukan pada plomenilus tkus dapat mehecatphan
diskongreens: yang 1efah terjads. Pada tikus tefah dibudmikan bahwa aknmulase MES
tcgad: schapal alobat produks TGF-A1 yang memingkat sceclah porpantian antara
repanmn (stectck) dae relaksast yang berlangsuag iosus mencnus. Di samping it kadar
TOE-fE tadak meningkat apabila stres vang di benkan pada glomernulus morupakan simes
mekamis [ Yashuda, [996).

Anglog dengan kejadian pada plomerulus tikos dapal diteranpkan mengapd pada
GS1P Subaknt kadar TGF-B2 paling tingei. Pada GSTF Subakut. terdapal amyplitndo
kenakan dan ponwronan THY yang bergantian, ainya T wadk fimegs, tumm mengadi

nommal namun kenudian merngkal tingg fagi denpin wakiu yane ndak mengni

[
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Kcadaan ini fdak terdapat pada GSTP Akt Cangut dag G3TP (reeping, Pada GSTP
Subakut permgh ada repanpan dan relaksasi secara berganban, analog dempan

plomerulug 1ikos maka ierdapat kadar TGF-J2 paling tinpgi pada GSTF Subakut.

Apabila daia mentah  ditelit, terdapat beborapa milar eksmm. Untuk g pemelits
menpuji ukang daia kadar TGH-F2 ini denymo membuang beberapa nilal ckstnm,

Tabel 5.12. Kerata kadar TGF-[2 berbayad jenis GSTP (pgml)
{serelah nilai chsirim dibuang)

Jenis GSTP M Mean &0
ST Akt Lot 16 252109 31,64
GSTP Subakut T 184 57 56,74
GETP crecpmg K 26203 3250

LI ANTIEA Cane -y untuk b adonys perbedaan kad ar
TGE-BI dalam caitan akues penderia GETP Akut Langui, GETP
Subsbout den S TP reepairg tomyvata idak menumukkan perbedam
Twarnakeng (F— | 008 dan po= 0 337)

Dibandinpkan dengan tabet 5,01 sebelum nilai ekstnm dibuang lemyata hasil
masih menunjukkan bahwa kadar TGF-B2 paling tingg pada GSTP Subakui. Selain ity
tabel baru meonunjukkan behwa  sesuai hipotesis maka kadar TGF-p2 pada GSITF
Drerping lebth lingpi dibardingkan GSTP Akl Lanjud.

Mezkipun hazil penehinan ndak berbeda bermakna namun dapal ditank
kesimpnlan babwa produksi TGF-L2 pada rengsany wang  bergantian (srrefofi dan
relaksasiy lebaly tappn dibandingkan ranpsang wang perlahan meski lerus menems.

Produkss TCIF-R2 paling rendah paaa stres akibal fekanan hidrauhk.

L{2
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5 3.V ariubel NO pada berbagai jenis GSTP

Strogen Oksida +M()) adalah radikal bebas berbeniuk: gas yanpe tak berwama,
hersifat ndak stabid  (wakiee paruh hanva 6-10 detei). Schara pas maka N0 mudah
menvehnap meialur membrin el schinpea komumkase antar s5¢l dapat berlangsumy
gonpan baik, Selam i setiap molckul WO bersifal mendua, karena menjamin fungsi
fisialgpis orean nonnal,  namun dalam kadar vange vngeen dapat bersilat toksthk
(patalayns] utuk janmpan tersehor

vittiogeet Ohsida diproduks  olel sel endoted dempan banlvan eNO&, dakam
keadaan abran basal WO mempernahankanr kesdaan vasodilatasi pembuluh darah.
i*erubahan finekungan 1stres vang meningkal dan hipoksia) dapal merangsang sinlcsis
MUY sehinpra tengdl perubahan tonns pemboluh darmb dan perubaban aliran damh g
dalammya {Lincaln, 1997

[ dalam bola mala N berfungsi sebagrai regulator Fsiolopis namun dapat jupa
sehagral mediator patobepis, bukan saja dajam pembauiuh darah bola mata melainkan juga
pada permukaan hola mata, reting dan Thi, Telah drbukikan bahws MO memodulasi
TICH dam ahiran darah di dalam bpla mata (Wiederholt, 94 Chaman, ).

Mengrunakan sel kultur T  manuesia, WMalswo (20K membokitikan bahwa
apateia dibenikan iekanan hidraulk pada Th maka akan dipicu produks) MO, makin
Cagpil tckanan hidraufthk makin nnpe produksi WO, Peda GSTF Aaka Lamgm, T
meninpkal mendadak dan tingyn sekali, jach lebih tingpy dan cepat diband mgkan G3TF
Sohakut dan GSTP ¢rewprer Schobingan dengan ite imaka hipiesis yang diajukan
itk vaodidwel WOy adalal halywa maar BCY dlalar cairan abuonga pendents GSTR Ak
Lamgput adalaly yang paling o, iehil rendah jreda GETE Subakot dan paling rendal

pada U5 TP € revprg.

11
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Tabel 53.13 Rersta Kadar NO berbagan jenis GSTP (imicrohd)

Teniy GSTP 0 hican 5D
OSTP Akut Laigut 18 3344+ miz
G5 TP Subakut 7 2343 13,59
OSTP { reeping if 430 A1,

Bt ANCIVA T e Wy uniuk mehibhat perbedaan kadar MOk
dalam carran akuos BMD penderita GETP Akut |Lanue, GETP
Subakut den GETF 7 revpeng, temyda menunjukken perbedaan
bermakna (F - 4 083 dom p = G26)

Hasil penclitian menunjukkan perbedaan benmakna kadar MO dalain BhD
terbaga jenis GSTP. kesimpulan vang ditank adalah bahwa produksy KO vang terjad
akibat reaksi sel endotel TM terbadap kenwikan tekanan ditentukan oleh vinpginya
manpun el kecepatan meningkainya ekanan di dalam BMD. Ketzikan TIO pada
G5TFP Akut Lanjut terjadi mendadak, tingpi dan berlanjut. [lulzh sebabnya kadar MO

adalah paling tingg pada G5 TP Ak Lanjut

10

o |

no

0 O

v |

1 1 1
GETF Mkt |tk G5TP S Adad GaTP Crnpng

Magram 10 Kadar NO berbagad penis GSETP
Diapram 10 dengan lebib jelas menunjukkan perhedaan bertiakng kadar MO

datant cawran akeosa pendenta (G5TF Akut Eanjul dan GSTP Sobakut {p = 0023,

104
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sinwenfara dua jenis GSTP ini bersanz disebabbkan oleh pugifiary block. Perbedqan
kedua jeanis GETP ini adalah bahwa GSTP Akw Lanju iegad karena bBlokadc yang
berlamgsune lerus menerus, sedanpkan hlokade pada GXIT Subakui berlangsung
imerameen demygaty hesdaan pocroat diantara beberapa tekanan yang finggt. Tunmnya
TUY ikt turunings rangsang produksi MO, dengan demikian dapal dipahami mengepa
kadar WO pada G5 TP Subakut lebih rendah dibandingkan GSTP Akl Lanjut.

Tekanan rcndah {= 0.1 dynefem® ) yang diberikan kwang den 4 jam ridak
membenkan danpak namun bila tekanan terscbut diberkan 1orus meneTus sampai 24
Jam temyata <MO5 memnpkat (Ziegler | (9%97) Denpan menggunakan penémuan
Awegler sebarm dasar pemcknan, dapal diterangkan menpapa pada GETP Subakut
rerlapal hogiar WO yanp letnl renidah di bandingkan OSTEF Akut Lanjut.

F.adar MO dalamy BMD pada GSTF Akwt Lanuil termyara hdak berbeda
bermakna {p= (1.675) dibandingkan kadar NO pada G5TF Creeping. K.otcrangan vang
dapal dibenkan untuk keadaan um adalah bahwa kebomadaan TIO vange femus menerus
tingzn tutah vang menjadi fktor miama produks MO {Remis TIO padas GSTF Akl
Largut adalal 47 {06 inml 1 dan pada GETP regoenr adalah 42,60 mmHe ). Pada GETP
Akut Lanput, TIO meningkst tnggt mendadak dan berlangsung tenus meocrus. Pada
GYTP Crecpmig, TIO menngkat perlahan sampal tingg dan berada dalam keadaan
tingim s menerus. Produbsi MO relah dipeo Rdak zaja olch fngeinva IO
melankan juga cleh lamanya WO vane tingg berada dalam Th dan BMD.

kadar MO pada Gl P Subakui ndek berbeda bermiakna divandinglkan 357F
Creprge { p 0647 namuon fordapad kecenderongmn kadar vanpg lebihe tinpps pada
GSTP o reeprapr. Fada G5TF Creepenge, TIO meminghkat perlaban, makin Tamg makin

tinpan an bomahat dalam keadaan togee. Pada GRTE Sebaknt terdapat keadgan i

0%
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miang TIC berganiian dalam keadaan bingg dan normal. 1ralam keadaan THY nomal,
oroduks NO adak dipicy dengan hebar Keadaan indlab yang meneranpkan menpapa
kadar NOY pada GETP Subakut [2bih rendah dibanding GSTP ¢ recping.

Perbedaan kadar MO vang bermakna terdapal di amara (iSTP Akt Lanjwi dan
{STP Subakat padahal kedua jemis GSTP tersebut bersama dissbabkan oleh pupdfiare
Block. GSTP Akwt Laniut menunjukkan TIQ yang memingkat tinggi dan mendadak,
seviventara pada GSTP Subakut, TIC wanp tingpi iy hanya berlanpsung beberapa menis
Sampal Jan saja, kémadian funan secara spontan Kefika TIO sedang faran spomian tidak

rangsang sehingga produks N bdak setinggi (35STF Akt anjul.

5.4.Variabel Apapiosis pada berbagai jenis GETH

Apoptosis metupakan kematian szl wang telah diprogram secara penetik,
Apoptosis datam bola mana icrgedi pada kores, lenss, ThL reting dan saraf uplik
kebuwaan akibal plaukotna momipakan sebuah degenerasi saml opik  dalam beniuk
apoptosis sef ganghion retina.

Selain apoposis scl ganglion retina telah dipclajard pula apoptosis Th scbapai
lcmpat pamer kejadian glaukoma. Pada pepdenita GEBP telsh dibaktikan bahwa scl T
Danyak berkurang akibal penistiwa apoptosiz yang terjadi dalam TH.

Agarwal (1999} membukitkan bahwa apopiagis yang ierjadi pada TM dipicy
oleh Fas figand. CALY (2004) membuktikan bahwa apoplosis pada Th dipicu oleh
TGE-BE el kultur TM yany diteri epirepdtren tomyata menunjukkan pejala apoptosis
dan perisliwa ini lemyata dipseu produksi NO (Kim 2003). Dengan demikian apoptosts

pada The dapar dipicn baik ofch TGF-RB2 mawpun olch N,

110w
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UGSTF Akut Langut dan GSTP Subakut merupakan penis G5TP akibal pupiffany
dlock vang ditandai oleh keadaan hipoksia, sedanpkan GETP ¢Creeprme tremum ke
perjalanan pecyakit ingan dan menghun tanpa tanda radang. Seholuonean dengan o
diastutisikan bahwa TM pada GSTP Creepenz lebih banyvak  ditandai aleh apoptesis,
makin cingan peiala makin fngps indeks apopiosis.

Hipodesis vang dhajukan uniuk vanabel Apoptosis adalal: indeks Apopiosis
janngan T terdapat pading vinggi pada GSTFP Crecper, kebih rendah pads G3 P
Subakul dan paling remdah pada GSTF Akut Lanpui. 1lipotesis  ini digepakkan
s¢hubungan denpan konsentrasi TOF-B2 vang  diasumsi terdapal paling tingg dalan
TM pendenta GETP Creeping kemudian pada GSTP Subakut dan pabing rendal pada
GET Akut Lanjul.

Tabel 5 14 Reram Apoplosis berbagai jenis G5TP

Jenis GETI N Mgan N
GSTP Akut Lanjut I8 217* 1098
GSTF Subakwnt 7 429% 2 13%
GSTP Cranping ¥ 100 1,561

Lp ANCHA e Wyt untuk melthat perbedaan indek apuaposs
jrngan TM pendenta GETP Akul Limpus, GSTP Subakut dan
C5TH { reeping, msunukkun perbedaan vang bermakna
(F=527% dmop - {H10D )

Tabel 514 menunjukkan perbedasn besmakna indeks apoptosis berbaga jenis
{r3TP Hasl peneltian menunjukkan babwa indeks Apoptosis paling Ui pada G517

Subaknt, ichib rendah pada (GSTP ¢ regping dan paling rendah pada GS TP Akut Langut

1o
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Cuagram L 1. Indeks apnpiosis pada borbaga (enis GETP.

nagram 11. lchih jelas menggambarkan hasil yang \ener puda Tabel 13 Pada
rabel TOF-R2 yanp telah dimnodiflkas: temvals hasil pemenksaan indek apoploss sesuy
konsentrasi TCGF-B2.  (TGF-B2 memicu terjadinya proses apoptosiz). Tabel 5. 14
(Indeks Apoplosis ) nenuogukkan urian yang sesaul dengan 1zbet 3,12 (kadar TGF-F2
setelal nilai ekstrim i buang). Sesual dengan kedngka konsep penclidan maky TGF-
f¢ merangsang timbulnya apopilosis.

Penclitian ni menghasilkan perbedaan bermabna kadar MO (p=0.U26) dan
indeks apoptosis {p = 0.01) dengan hubingan. Pada G5TF Subakul (endapat kadar MO}
vang palng rondah dan indeks apoptosis yang paling tinggi. Bemassola (1999)
membukiikan hgbhwa N0 mempengamuhi  akuwitas enzimalik irssne fromsefuiamintie
(tTpase) dengan akibat menghambal timbolnya apoprosis. Hesil peneliian dapat Iebih
baik diterangkan dengan imenggunakan dasar ini.

Kudar N pada GSTP Akut Lanjut lebih hnggi secara bermakns dibandingkan

GSTP Subakul. Indeks apopiesis GSTP Akut Lanjut lebih rendah  secara bermakna
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dibandingkan GGETF Subakut. Hal imi dapar discbabkan karena semakin tinggm MO maka
makin besar dampak hambalanva pada aktivistas  cnzim rfease. Maken besar Radar
enzim ! fgase ditekan makin besar penistiwa apoptosis dapal dihambad. 1tuiah sehabinya
menpapa kadar WO wang tngga pada OSTF Akt Langt mervebablan sadoks

Apoplopsis yang lebih rendah pada GSTP Akut Tanjug

&5 Variabel Nekrosis pada berbagai jenis GETT

MNekrosis merupakan bentuk kemmantian sel ditkuti 1gnda-1anda adang. Apabila
apopeosis penting pada keadasn fisiologis mawpen patokopis, maka ackrosis selaly
diakibatkan keruzakan jeringan yang hebat dan akwt (parologis), misidnva karena
anokua mendadak, berkurarymya kadar plukosc mendadak alau akibal  jejas fisiko-
kimia. Mekrosts dubuti gejafa radanp khas Nekrosis janngan TR sehubugan dengan
flaukcuna belum pernah ditemukarn peneliti dalamm kepustakean.

Dengar:  pennkirgn bahwa pada GSTP akibat pumifory  block  terdapal
pembendungan yang mengakibatkan hipoksia dan selanjuinya dapati ditkuti nekoosis,
maka digsumsikan bahwa indek nekrosis akan lerdapal palmg angpi pada GSTP Akut
1 amjus,

Hipetesis yang disjukan unluk vatiabe] nekiosis adalah bahwa indeks nekrosis
adalalh paling tmpn pada GSTP Akui Lanjul, lebil rendab pada GSTI® Subakut dan

pating rendah pacla G3TP Cresmne.
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Tabel 555 Reraa Indeks Mekrosis berbaga jems O3 TP

Jenis GETP M Mean sB
GSTE Akur Lanju 18 328 1.56%
GSTP Subakm 7 357 1,357
GRTP € recpig 10 250 1179

L1 AN A O oy wonuk melihal perbedaan indek nekrposis
S5 Akut Laggur, GETP Subakut dan GSTP CUrevping temyatu
ndak rmenonjukkan perbedasn bermakng {9 - 1 34 danp - 4264 )

Hasil penchitian menunmjukkan tlidak ada perbedaan bermakna indeks nekrosis
berbagal jenis GSTP. Pada setua jenis G8TP, kemungkinan hipoksia yang ditmbulkan
sudul teriutup berakibal sama, schngpa ndak nmbul perbedaan indeks nekrosis.
Meskipun tidak berrnakng samun hasil pemelitian menungukkan kecenderungan indeks
nekrosia paling tngpi pada GETP Subakur, kemudizn GSTP Akwl Lanjut dan paling

randah pada GRIP Creepmg.
=
Y LF M L
nekrosis '

4 Coor Nivays gy

i

1 000=
) ' q
GETP ARLE | prpd GETP Civeping

Driagrarm 12, Indeks nekeoan bebagai jenis GEEP

L1
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Lhagram 12, lebih jelas menonjukkan bahwa indeks mekrosis pada O31F Akt
Lamjut. 35 TP Subakm dan GETP { revpremy tidak berbeda bermakna.

Tabel 5,05 mennnjukkan tidak ada perbedasn bermakna indeks rekrosis GNP
Akt Lanjm dibanding (TSP Suebakut ip = 0.8%) meski ada kecenderungan baliwa
indeks nekrosis lebth tinge pada GSTP Subakut di banding G5 1F Akat Lanjut. Apahila

hipoksia menjadi penyebab utama seharusnya  ada kccenderingan ndeks
nekrosis yang lebuh tingm pada G5 TF Akul Lanjut di banding GSTF Subakul.

Aniara G5TF Akat Lamut dan GSTY Creeping juga ndak ada perbedaan
bemakna (p- 0.36), miésda ada kecendenmpan bahwa indeks nekrosis lebih tinggpi pada
GSTP Ak Lacjut  dibanding G5TP Creepime Apahila hipoksia menjah perceehah
utama maka kecendamngan indeks nekmsis yang lebil tinpgn pada GSTP Akt [angg
memang akan lebth onpg dibanding GSTI Crecping karena pada GETP Oreepmg
relatp tidak pemah ads penstiva hipoksia, kerena tidak pemizh ada blokade pada jenis
GETP ini. Ecadaan yang sana juga lenadl dengan GS1F Subakut vang mempunyai

indeks nekrosis lebih lingi dibandingkan GSTE Creepimge.

556, korelasi antar varinbel

N TOF-p2
o~ il
L r—-0 (38 ! =020 A 1
Cp 043 L ©p 0873

I T~
l M ekrosts l Apoptosis
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BAR &
PEMEAHASAN
6.1, (rbservasi Rlings GETP Creeping.

G511 ( revping morupkan salah satu jems kelompok glavkoma dengan swdut
wrutup. Meskipun idak berbeda bermakna, oamun 4i tandingkan GSTP Akw Lanjut dan
(18T Sukakun, terdapal kecenderungan bahwa pendenta GETP Creeping

=  merupakan golongan usia paling tua

+ di denta jenis kelamin laki-laki sama banyaknya dengan perempuan

+ datang berobal paling lame setelah mendenta sakil

«  moempunyal kotajam pengithatan matd glaukoma yane relalf baik {meskipun
kelajaman penglibatan it < 2060

* inempunyat kelajaman penplifptan mata konirabateral yang amal burgk (=0

=  mempunyal varias besaran TIO paling lobar

« mempunyal 2 buah mata dengan pengoaungan cawan oplik paling besar

Eesumpulan yang dapal di tarik adalah bahwa pendenta GSTP Creepmg dalang
datam kesdasn amat lanjut. Prognosts perdenta dalam keadaan lanjut sangat buruk namun
menclotg penderia dalam stadwem dini sulit, sebab saat masih datam stadium dini sening
kuh pendentg Udak menyadar kelamman yang sedang di dentanya.

Melakukan tindakan operatip dalam stadivm lamjut merepakan lindakan yang tidak
g, karens komplikasi pasca operasi |perlekatan yang lebih banyak dan anvenss) akan
makin menvubitkan perderna. Sehobungan dengan o terape medikamentosa {anti TGF-[§

clan MO agonist b perlu diperlimbangkan untuk penderiia GETP 1 rcepiage.
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0.1, Pembahasan variabet biclogi molekoler.
6.2.1. Kadar TGF-B2 dalam caxiran akansa dberbagai tenis GSTP.

thpotesis vame di tepakkan waluk vanabel TOF-B2 adatah bahwa kadar TOH-f2
viliran akwesa adalah paling Gegp pada GSTF ¢ reepeng, lehih rendah pada GSTP Subakul
dan paling rendah pada {i5TF Akol Lanjut.

Informasi vane dipereleh dan penelitian it adalgh bahwa  Gidak ada perbedaan
berinakna  kadar TOF-B2 dalam caran akuosa herbapa jems (GSTF, namun ada
kecenderungan babwa kadar itu paling timpen pada GSTP Subakul leboh rendab pada GRTP
Akol Larut dan paling readal pada OSTP Crregemp.

Tidak afanva perbedasn bermakue tersebul dapat disebabkan berbagai hal sepert:
sampel yang lerlale kecil, melode pemenksaan yang kurang tcpat, namun dapat juga
karena daspr penegakkan hrpotesis  (kadar TGF-B2 meningkat pada sires yang timbul
perlahan dan memingkat perlahan) yang tidak tepat.

Pada penchibian mengpunakan plomemivs Gkus terbokil bahwa kadar TGF-Bl
meringkal apabila dibenkan sires berupa regangan dan nelaksas bergantian dan berulang
LYasuda, 1999 Pada keadsan di mana THY naik dan temn bergantian dengan wakiu (dak
ey [seperl yang tegadi pada OSTP Subakul) | lemyals juga di dapatkan kadar TGF-p2
dalam cairan akeosa vanp paling tunggi dibanding kedua jeris GSTE lannva.

Sewelah dilakokan ujn ulang dengan membuang milal ckstnm tetap diperoleh
perhedaan vang wdak bormakna, kadar TOGF-A2 fetap paling bnegd pada G 1P Subakut
namun kecenderungan g berubah dan kadac TOY-J2 pada GST1 o reepertse menjadi lelih

nngsl dibanding GSTP Akul s {sesuar dengan hipuiusis]
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Penelifian ini menunjukkan kecenderungan bahwa produkat TGE-f2 dalam cairan
akuosa lebih dipengangh gleh perubahan tekanan (amplitudo tinggi dan rendah) di dalam
bola mata dan bukan karena perubghan yang linier yang legadi perlaban glavpun karepa
tngginya TIC. Amplitedo tinggi dan rendah hanya di myngkinkan oleh lalaor papalion:
Hdock vang Jengan mixlah mengubah keseimbangan TG secara akut, semenlars perlckalan
perlzhan tidak mungkin merycbabkan pergantian TIO yang ccpat. Perlekalan perlaban
vang semula di pakai sebagai dasar konsep penelittan ini (emyata tidak tepat szbab pada
perlckatan perlahan, 110 meningkal nerlahan tanpa gelombang perubsban yang (mggl.
62.2. Kadar NO dalam cairan akvosza berbagai jenis GSTP.

Hipotesis yang ditepakkan watek venmabel NO adalah bahwa kadar MO cairan
akuosa adalah paling tingel pada GSTP Akuat Lanjul, lebik rendah pada G517 Subekut cdan
paling rendah pada G3TP Cresping.

Informasi yang diperelcl dan penchittan ini adalah bahwa kadar WO dalam cairan
akuosa penderita GSTF Akut Lanjul Iebib tinggi secaru bermakna ditandingkan  GSTP
sSubakul, sementary terhadap GSTF Creeping ftidak ada perbedaan bermakna. Perbodaan
bermakna tersebut terdapat pada GSTP dengan penyebab zama {Fupiffary Biock).
Kelerangan uniuk keadaan ini adalan bahwa pada GSTP Akut Lanjut, TIO telah meningkat
dengan cepal sekabipus Lopgr dalam wakiu singkat  Hal wni seswai Jdengan perélitan
Malsuo (2000} vanp menunjukkan bahwa apabila tekanan hidraolik dinaikkan sampai &0
rmmHy dalam waktu stngkal maka preduksi NO paling tingei. Pada GSTP Subakut ada
episode & mana TTO berada dalam keadaan normal dan pada saal ity produksi NO jupa
normial. Hal imlah vang dapat menerangat mengapa kadar MO pada G51TP Subakut lebik

rendah dibandingkan GSTP Akut Lanjul.
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Beskipun tidak bermaknz namun terdapat kecendererpan kadar NO pada G510
Creeping lebih rendah dibandingkan GSTF Akul Lanjur dan Jebib tinpei di bandingkan
G5TP Subakul. T} pada GSTP Creepunge idak pernab mendudak tinegi scperti pada
GETP Akut Lanpit, namun TIO pada GETP {recaping meningkal tingssi perfahan dan tidak
permah berada dalam keadaan normal seperti pada G511 Subakud, itulah sebabnva menpapa
kadar WO pada GETP { reepeg lebih tingp dr bandingkan GSTP Subaku.

Kesimfplan yang diperoleh adalah bahwa produkst N dalam caican akoosa lebih
dipengaruhi olch perubahan TICY vang mendadak dan tinggi dan sclama T unggpt raka
produksi N0 juga tingg
6.2.3. Indeks Apoptosis jaringan TM berbapai jenis GSTT.

Hipmesis yang di tegakkan untuk indeks apopiois adalak bahwa indebs itu paling
Ingai pada OSTE Cregping. lebih rendah pada GSTP subakal dan paling rendah peada
ORTP Akut Lanagut.

Infonnasi yang diperoleh dan penelitian i adalah; indeks apoptosis pada penderiy
USTP Subaku lebih timgpi secara bermakna dibandingkan G511 Akwl Lanjul, sementana
terhadap GSTP 0 recperg lidzk ada perbedaan hermakna

Perubahan kadar idiF-f2 dun MO yang diproduksi membenkan dampak pada
fungsi cndotel TM™, yany dinyatakan dalam indeks apopiosis dan indeks nokeasis. Besamys
irdeks apoplosis dalam T™ 1elah dibubungkan dengan kadar TGF-B2 dalam cairan akuosa
Hasil peaclitian termyata tidak berbubungan, karena kadar TGF-P2 antar ketiga jeos GSTP
teryala Udek bermakna sementacy mdeks apoptosis antara GSTP Subakut berbed

bermakna terhadap GETP Akut Lanjut.
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Hasil penchitian menumukkan bahwa sccara bermakna pendernita GSTP Subakut
mempunyal kadar NO paling rendah dibandingkan keduz bentuk GSTP lainnya.. MNitregen
Oksida dapal menekan kerja 1Tgase schingga pada penderita GSTP Subakul di dapatkan
ek s apoptosis pahng tingga.

Apoptosis terjadi batk karena pengaruh TGF- 2 maupun MO, Hasil penelilian
menunjukkan bahwa variabel yang berbeda bermakna adalah kadar WO dan indeks
apoptosis. Denzan demikian dapat di simpulkan bahwa bahwa pada penderita GSTP indeks
apoplosis yang tinggi di sebabkan kurangnya produksi NO

Meshipun tidak terdapat perbedaan bermakna, namun hasil penelitian menuenjukdan
bahwa kadar ‘IGE-f2? pada GSTP Subakut adalah paling tinggi dan dengan indeks
apoposis paling linggl pada GSTI Subakul ada kemungkinan bahwa hahwa apopiosis pada
GSTP di sebabkan tingeinya kadar TGF-32.

Kesimpulan yang dapat ditarik adalah bahwa apoplosis yang terjadi pada TM
pendenta G3TP merupakan dampak dari kurangnya NO dan mungkin jupa karena
memignkatnya juga kadar TGF-B2.

6.2.4. Indeks Nekrosis jaringan TM berbagai jenis GSTP.

Hipotcsis yang di tegakkan untuk indeks nekrosis adalah bahwa indsks ilu paling
tinggi pada GSTP Akul Lanjut, lebik 1¢ndah pada GS1P Subakut dan paling rendah pada
GSTP o reepeng

tnfonmasi yang diperoleh dan penelitian ini adalah; tdak wda perbedaan bermakna
Indeks nckrosis Jaringan TM pada berbagai jenis TM, namun ierdapal kevenderungan di
mana ity mdeks nekrosis paling tinggi pada GS 1P Subakut, Jebih rendah nada GSTP Akut

Lamut dan paling rendah pda GST ¢ recpuge.
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Mekrosis vang terjadi pada GSTF dihubungkan dengan ipoksia yang teradi akibat
penckanan organ dalam BMD. Hasil penelban menurjukkan tidak adanya perbedaan
bermakna, dengan demikian dapat diambil kesimpulan hahwa hipoksia yang teradi pada
berbapai jenis GSTE ndak berbeda.

Mekrosis dupat tejadi akibat kadar NO) yang tingpi. Apabita terdapat kadar NO
yani lebih tingg pada GXTP Akut Lanjut scharusnya indcks nekrosis pada GSTP Aku
Lanjut jupa tinggi, namun hal ini tidak lerbukti, mamun sesuai dengan Tpotesis maka

ivleks nekrgsis pada R TP (€ reepiae adalah yang pahng kecil.

6.3, Tembahasan LUmum
Secam wmum d peroleh beberapa pengeniazn sehaga berikul

=  [rodukst TGF-f2 pada plaukoma sudut tertutup merupakan fakior dan pencbakan
amplitude tinggl dan rendah yang bergantian dan bukan karema TI( yang
reninpkal Linter secanm perlahan,

»  Produkst M) pada glaukoma sudud tenutup menepakan faktor dan memingkatnya
T yang terjadi mendadak dan bmpgi sekali. Apahila T kembabi normai, NO
juga kernbali notmoal.

s Apoptosis vang lerjadi pada {rehecedor Mechwork merppakan kematian sel endotel
vang i pengarihi olch menuruneya kadar NO dan mongkin juga oleh kenakan
kadar T0F-[52 dalam cargn akyosa,

= Mekrostis yang tenadi pada Frafecwfor Afesdieork merupakan parameler biolog)

medekuler yang tidak bermakna ynilyk membedakan jenis-enis GSTP.

P17
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= Moeskipun dapat di teranpkan bubungan antara kenakan TICY yang mendadak dan
unggn dengan kadar MO dalam caran akuos serta indeks apoptosis dalam janogan
TK, narmun korelast hebunpan im amal kecd dan tulak bermakna.

«  Dan 4 vanabel bidapi molckaler (TGEL2, N0, Apoplosis dan Mehoosas) vang d)
puriksd, lemyata untek 3 vanabel (TGF-R2, MO Apoplozis) kedudukan parameter
Pl malekaler GETP Crevperne herada di antacs paraineter biclosi molekuler
GSTE Akut Lanjot dan G5 1P Subakut Dengan demubian CGSTE Cregpame hukan

splinh Bertpk 5T rersendsm.

Aliran cairan akuosa merupakan perangsang wibeatubeve sokm dan gas dalam BMLD
dan produkst bahan-bahan i mempemsyarub endotel TA, Apabida homeosiasis terpanggn
akan wnbal keresakan, vang di vkur penclitian ime melslw produks: TGT-P2 dan MO,
Hasid penelinan mengnjukkan buhwa horweosiass tergameey apabila aliron cairan akuosa
menyehabkan perubahan mendadah buerupa amphitude uoger dan rendal TIO yanp skan
mengranpou hosennbangan kadar T0E-[2 dan 8O3 dalun BRE.

Perubahan mendade), ampioudu dnegi dan rendah 1€ di mungkinkan oleh pundfon
hluckeng vang perubahannya tergantung banyak faktor sivlogt dan famakolope Pada
keadaan wrrs crndfeay vang lebah beasafin perlekatan perlaban akan ferjadi perubahan
petlahan puls

Kesimpulan vang dapat di ok wdalsh bahwa pada G5 1 Gaktes pugpetfary Aloct g
meTupakan faktar wkma penvebal wanguan homeostasis Fakior e o ok

banvak mwemegacns (eranan
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Perboedasn antara G5TF ( reepuens denpan SG5TP Akot Lanjul serla GRTP Subakul lelib
banvuk merupakan perbedsan konfigurast apatoms vane bukan fakwor penenta dalam
sehiah sodul seropi denpan dieneose serba kel

Denpgn dermbkian dapat di reranpkan menpapa parameler biodopy G518 O reepng dak
beaheda dani parameter bislony molekuler GSTH Akot lanjut dan G5TP Subakud. Sesaal
premik i Wunye yang meneht G5TE secara (istk, maka penpukuman hiolog molekuler
menunjane hasil penelitian Wang vane mervatakan halwa ©5TF ¢ recprms imefupahan
bertub GETE denyran mebomeme pamala, votg bk paprffone dMockmg magpun s

e rrawrf g,
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BAE ?

KESIMPULAN DAN SARAN

1. Kesimpulan

Dari uraan anzlisis data hasgil pencfitian dan pembahasan yang telah disampaikan

dapat dibual kesimpulan yang berkaitan dengan hipolesis penelitian, sebagai berikut |

T

115

Kadar TGF-fi2 dalam cairan akuosa terdapal paling singgi pada GSTP Subakut
(bukan pada GSTP Cregmng) dan tdak berhubungan denpan Skear stress

melainkan dengan wmpliludo kenaikan TIO yang tinggd dan rendah bergantian,

- Kedar NO cairan akuosa paling Gnggi terdapat pada penderita GSTP Akut Tanjw,

lebih rendah pada GSTP Crecpmg dan paling rendah pada  GSTP Subakut. (kadar
paling rendah yang terdapat padiz GSTF Subakin di sehabkan karena GSTP Subakut
pemah di mndai dengan TIO yang nomal)

indeks apoptosis janngan TM yeng paling Ginggi tidak terdapan pada penderita
GSTP Crecping, melainkan pada GSTP Subakut, dan indeks paling Tebih rendzh

terdapat pada GSTE Akut Lanjut.

- Indeks nckrosis janngan TM yang paling tingy terdapat pada pendenta GST9

Subakut (bukan pada GSTT Akuit Lanjut} dan indeks lebib rendah terdapal pada

GSTE { reepime.

Secata unie dapat duark (s kesimpuian amosm -

| perubaban mendadek wkanan Jf Jafam bolz mata werupakan keadaan yang lebih

merygikan dibandingkan perubahan tekanan vang meningkal perlahan,

Disertasi
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2. Kesempatan kembalinya tekanan dalam bola mata menjadi normal kembali
metupakan petsiiwa yang inénguiilungkan bam janngan
3. Pensliwa apoptosis dan nekrosis yang leqjadi dalam janngan odak dapal semata-

mata dihubungkan dengan kadar TGE-B2 dan NG yang berada dalam janngan 1erschut.

Dengan demikian sebapian hipotesis dapal di terima dan sebagian bap tidak dapal di
tenma. Hasil penclitian 101 menunjukkan behwa kedudukan GSTP Creeping dalam seluruh

G5 1P adalah di antara GSTF Aot Langut dan GSTE Subakut, namun juga bukan salah sat

i antaranya.

Penelitian im tidak menghasilkan seshuah cwr off parameter biolegt molekygler untak
O8TP Cregrunp, namun has)] penehtian mendukung permkian Wang wang menyalakan
habwa GE11 (recping di sebabkan scbuah mekasnime ganda {pupilfary bfock dan ivis

CruWiIRT)

Hal har yang di temukan dar penelitian ini adalah kerusakan janngan vang limbud
pada TM pendenta wlaukoma berbeda dun kerusakan samd ophik pada glaikkome
Kerusakan saraf optk di sebabkan karcna perubahan yang perlaban (kenatian T yang
perlehan), sementara kerosakan TM tmbal kafena perubahan mendadak {amplitudo

kenaikan T vang besar)
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L2  Shran

7.2.1. Baran untuk penatalaksanaan glavkoma
1. Menurunkan tekangn di dalamn bola mata dengan segers merupakan upaya yang

lerbaik bagi pendenita plaukoma,

Z. Hingga kini tindakan vperanif untuk G5 TP masih merupakan masalah kasena
komplikasi pasca bedah yang di Limbulkannya cukup besar,
Sehubungan denpan fw dipikirkan tgrapi medikamentosa. Antagonis MO (scbagat
icrupl medikamnetosa yang kini scdang dikembanpkan) dinyaakan baik
unituk menurunkan TYO pada biratang coba {dengan experimenral wlawcoma),
ramun perlu diperimbangkan dengan lebih baik pada manusia dengan
elaukoma primer karena penelitian ini menunjekkan tahwa apoptosis timbul
apabila kadar NO menjedi rendah.
Pereliban i menunjang penggunaan CATIZ2 sebapar anti TGF-H2 untuk Lerap
glaukoma

7.2.2. Saran untuk penclitian selanputnva.

7221 O8TP Creeping berbeda dari GETP Akut Lanjut dan GS1P Subakut secara
anatomi, GSTF Akut Lanjut dan GSTP Subakut sama seeara anatomi dan hanya
berbeda dalam derajat kekuatan bloksde pupil. Hasil penelitian rmenunjukkan babwa
parameter biolog molckuler GSTF Creeping berada di aniara GSTP Akut Lanjut
dan 475TP Subakut. Perte di teli lebih lanjut untuk menerangkan bagaimana hal i
dapat terjad,

7.2.2.2 Kadar NO menunjukkan perbedaan bermakna antara GSTP Akut Lanjut dan GSTP

Subakut, telapi tidak dengan GSTY Cregpimg. Untuk itu perlu i #66iti dan mana NEO
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o berasal. Perlu ditelur apakah iNOS atau oWNOS yang berperan. Apabifa termvata
bahwa pada ket bemuk GSTF ndak mesunukkan perbedaan iNOS atag oMNOS
maka hal ini akan menpuatkan pemikitan GETP Creeprig $ebapal seboah

T TR s L TS

22,23 G5TP Akul Lanjut secara klinis amat berbeda dan GSTP Crevpiig, namun seczm

hiologi mnlekuler parameter cairan akunsa kedua pems glavkoma it lidak berbeda
bermakna. Perlu di penksa perhandingan kadar NO dalam plasma pada saat vang
sAma demgan kadar NO datam caiman akuos Pady keadaen akot perbedaan anlam

kadar M) plasma dan dalam cairan akuos berbeda bermakna.

7224 G5TP Akyl Tanjul secara klinis amal berbeda dan (5TP ¢ revpumpe, nainun secara
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penediban yang memenksa kadar estrogen pondenta GST1P

F2A6 QSTH {reepme scrmpkall di diagnosis pada stadieom yvang amat  fanjol
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PANITIA ETIK PENELITIAN KEDOKTERAN
FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS BRAWIAY A
RUMAI SAKIT UMUM DAERAH Dr.SALFLY. ANWAR, MATANG

FORMULIR ETIK PENELETIAN KEDOKTERAM

1. Peneliti Ltama

Adelem Nannctl Witrva. Toetario - Pakasi, dr, Sp.d
Fakulias Kedokteran, liniversitas Brawijaya

Multisenter Ya O Tidak W

2. Judul Penclitian;

Peran fransfarming {irowth Focter- # dan Nitrogen Oksida terhadap timbulnya
Apoptosis dan MNekrouis jaringan  Trabecular Meshwork penderita Glavkoma

Sudet Terfutup Primer
Observasi klinis dan penelitizn biomodekuler untuk menjefaskan patonenesis

Clavkoma Sudul Tertutup Croeminmg
3. Subyek :
pasien M Mon-pasien £l Hewan D
Jumlah Subyek : 18 penderiia Glaukoma Sudul Tertutup PrimerAkun Lanjut

¥ pendeniz Glaukoma Sedul Terutop Prirer Subakut
10 pendenta Gilaukoma Sudwt Terbuka Primer ©recpg

4. Perkiraan wakiy penelitian yaog dapat di selesaikan vatuk setiap subyek,

Subyek adalah penderita yvang menjzlani operasi Trabekulekioini sehagai hagian
dari pengobatannya. Pada saat operasi. cairan akuosa dan jaringan trabeciior
meshwork yang lazim dibuang: kine di tampung dan dipunakan schagar bahan
peaclman.
Wakty penelilizn sangat lergantung pada jumlah penderita glaskorma vane hadir
i bupian Maia RSLI Dr. Saiful Anwar Malang, dan juga terganiung pada jumlal
pendurita yang man menjalani operas

5. Ringhasan vseian penclitisn vang mencakup abyektif ¢/ tujuan penclitian,

rnanf?a.t { relevansi dari hasil penelitian dan alasan 7 morivasi unfuk melakukan
penelitian (di tulis dalam bakasa yang mudzh di pahami orang ¥ang bukan dr)
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Paingenesis GSTP crceping belum jelas, sehingga penatalaksanaannya i uga

belum lepat Penelitian bivlogi molckufer dapat menguraikan patagencsis dengan
lebih baik sehimpga terapi kausal dapat diberikan pada penderita.

Tujuan Peoclnian Menelii kadar NCY dan kadar YOT-f2 dalam caiman akuosa sena
indeks Apoplosis dan Mekrosis janingan frebeclar Meshwork

G, Masalah Eiik

Vada penehitian ini masalah etik adalah masalah datam penatalaksanaan alavkoma
idan bukan masalah itk dalam pemelitiang,

Setisp penderila glaukoma yang akan menjalani operasi akan mendzpal kelerangan
tzntang berbapai hal schubungan operasi dan segala komplikasinya. Selanjutnys
penderita akan memklapal keterangan bahwe keikut scrtnannya dalam penclitian ini
pasip. 13ahan operasi vang digmbil dan mata peoderita lazim dibuang, namun kim
akun dimanfaatkan untch pereliian. Dengzn demikian meskipun pasip namun
penderita masit akan berguna bagi orang lain kzlak.

7. Bila penelitian ini menggunakan subyek manusia, apakab percobasn pada hewan
sudah di lakekan * Bila balum, scbuikan alaszn antak memulai penelitian
langaung puda manusia.

Penelvian mi tidak menggunakan percobaan pada hewan.

Penelitan ini mengeunakan bahan operasi yang dipereleh pada scliap operasi
whaukemz. Penelitian ini bukan sebuah periakuan.

fi. Frosedur Eksperimen.

Tidzk ada chspenmen didalam penehtian mi.

2. Bahayu polensial yang langsung atav ¢idak laogsung, segera atau kemudian dan
cara—carya uniuk mencegah atau mengetasi kejadiao (fermasuk rasa nyeri dan
keluhan lain).

Tidak ada bahaya ataupun nyen dalam peneltian .

10, Pengalaman terdaholo (sendiri atau crang lain} dan tindakun yang hendak
diterapkan. Fengalaman doki¢r penediti dalam pengambifan sample biologiz
dalam penelitian ind.

Tindakan yvang ditetapkan merupakan tindakan rutin dalam seliap operas

avkoma. Operasi ime felab di lxkukan penelit sefama 25 tahun menjadi dokier
speslalis mata.

1R
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11. Bita peneliti ini menggunakan orang sakit dan dapal memberi manfaat unfuk
subyek vanp bersangkutan, uraikan manfsat ity

Penaldian i mengiunakan orang sakil dengan opzrasi sebagai salah sabu

tndakan dalam perpohaiannya. N
Tindakan opcrasi ilulah vang memben manfaat pada penderita, dan bahan penclinan
larim ¢y buanp dan tidak berpuna bagi pendenta,

| 2. Bavaimang cary memilih pasien f sukarelawan sehat ?
Penelitian im tidak menggunakan sukarelawat sehal.

13, Bifa penelitian ini menppunakan subyek manusia, jelashan hubungan penetita
dengan subyvek yang di teliti.

Drokter-pasien B Guuemwid O Majikan-anak buzH] Lamnya 0

14. Bila penciitian iné menpgpunakan orang sakit , jefsskan diagnosis dan nama
dokter yaop bertanpgung jawab merawaluys. Bala menpgunakan orang sehat,
jelaskan cara pemeriksaan kesehatannya.

[hapmesis penderila pdalab

- Glavkoma Sudul Tedwtod Primear Akut Lanjol

- Claukoma Sudut Tenuiup Pomer Subakul

= Claukema Sudet Tedutup Pnmes Creeping
Erakter vanp bertanguunp jawalky:

- dr Nannerl Hosaro-Pakas), Sp M

dr. Harivah Mahdi, S5p.M
- dr. Maksam Effend:, Sp.M

L5, Jelzskan cara pencstalan sclama penelitian, termasuk efek samping den
by plikasi bika ada.

Pada sciap undakan operasi ada calaian laporan operasi, dimana lercatal scmua
prosodur operasi dan kesulitan vang timbul saal operas,
I'asca npeerasi di catat semwz keadsan mata dan tekanan ineea okoli.

16. Kila penelitian ini meaggunakan subyck manesia, jelaskun bagawnana cara
memberilahy dan menyajak subyek ([ampirkeo contoh sural persetujuan
stibwel.).

Rila pemberitahuan dan kesediaan subyek  bersifat lisan, atau bila karena
scrualu hai subyek Ldak dapat atau tidak perlu di miztakan persciujosm,
berilah alasan yang kual untuk itu.
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Penelitiat ini mengiunakan subyek manusia.

Pembentahuan dan ajakan subyek adalah pemberitahuan yang mencrangkan
penlingnya operasi sehapai salah satu Undakan unluk menocgah penderity dan
kebutaan,

Apabila penderita mau menjalant operasi maka 12 mendapal keterangan tenfang
prosedur operasi dengan segala nsiko dan kemplikazingg. Apabita penderiia (dak

msu menjatant operasi makz operasi jupa Udak akan dilakueken dan pendenta hanya

mendapalkan lerapy medikamentosa saj4.
Pemberitahuan adalah secara lisan, apabila pendcnta sudah mengeri dan
setufu maka ia menyatakan persetujuannya sacara lerbis.

17. Bils penelitian ini meoggunakan subyek manwsia, apakah subyek dapat ganti
ruyt bita ada pcjala efek samping? Berapa banvak?

Apabila adz komplikasi operasi, penderita akan mendapatkan perawalan sesuzi
proscdur guna menanggviang akibat dan komplikasi itu, namun 1a tidak
mendapatl ganti rug dalam bentuk wang,

18. Bila penelitian ini menggenskan subyek mannsia, apakah subyek di
asuransikan?

ya O Tigax W

lang, ! Mopemeber 2003

urn | Peny. Mata
Percliti Utama : g

'\JMMLW

D, A Mennerl W, Howtarjo — Pakast

: FIMYAKIM ppaty !

D "

¥ Rethamadi, Sphl

Tetah Deperiksa dan Disetupui pada tanggal 3 Nopermhar 2{H)3

i
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Lampiran 2. Contoh  Infermed Consend.

FORMULIR PERSETUJUAN OPERASI

Setelab mendapatkan ketecrangan lengkap tenlang

-

operas mata yvany akan sava jalani

komplikasi yang mungkin tegadi besena wsaha dokter puna memperkecit
komplikasi dan akibat-akibatnya

perawalan pasca bedah

kelainan Ichih lanjut apabita saya fidak mau meryalan operasi,

maka bersuma i gaya nyatakan bahwa saya bersedia menjalant operas mata sebapa dar

peneobatan wniuk kelsinan mata vang sedang denta.

Apabilz terjadi hat-hal vang tidak scsuai datam tindukzn operasi  ini, saya tahu habwa itu

merupakan hagian dan nsike vang memang barus saya denta.

Yaue akan menjalani operasi Keluarga pendernita

Disertasi

{hubungan kelozrga . ... ., )

Dokter yvang melakukan openas:
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Lampran 3 Contoh Perclojuan Thot Fenclitian

FORMULIR PERSETULRUAN TKUT PENELITIAN

Denean inl. sava .
[RE b
Llmur “ oo ... tahun
Jemes Kelaman ;o aki-Gaks & perempoan
Fekeriaan

Sl

Setelab memperoleh ketoranpan yang lenghap dan pelss serta menyadar sepenuhmva sk
perclin vang berjudol 0 UPeranlransfonming Orowlh Faclos-bera dan Mirne A kade
terbadap timbutnya Apopeosis dan Mekreses juonpan Trabeoular Meshwasek pendersa
Glagkomy Sudut Tetutup Pamer”, menwstakan denean suksrels kul-serta dalam
pemelrran terse bt

Amabia sewakiu-wakin  sava edaasa dirogihan dalurn hempk apapun mkay e berhak

membatalkan persetujuan 1. tanpa Suaty sanks
hlalamy,

Yang menyetu)u Fenge b

Peseria Peochnan Yung memben keterangan

mmmmmes dr Maemer! Bt jo-1%kasa, Sp M

Mahs,
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FORMIILIR PERSETUJUAN [KUT FENELITIAN

Dengan 1. sava
Mama
Urnye Do .......lahun
lems Ketamin ;. laki-lakl ¢ pcrempasn
Pukerjaan

Alamat

Sctelah memperoleh keterungan  vanp lengkap dan jelas serla menvadan sepenubrya
risko penclitian yang berjudal - “Peran Jroaxforsmmg Growth Foctes befa dan
Nitrogen  Oksida lerhadap timbulnya  Apoplosis dun Mekrosis  jaringan Trabecular
Meshwork penderita Glaukoma Sudul Terteiop Pomer”, menvatakan dengan sukarela
ikut=-sera dalam penchitian temebot

Aapabila scwakto-wekiu  saya merasa di regikan  dalam bentuk apapun maka saya

berhak membatalkan perselyjuan ini, 2Npa sualu sanksi .

Malany, ..
¥any menvelupu Mengetabw
Pesena Penelitian Yang membert keierangan
- dr. Mannerl Hoclaro-Pakasi, Sp.M.
Saksi.
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Persetujuan Svkarela untvk berpartisipasi sebagzai Subyek penelitian

i

Saya dokier yarg bersialus matasiswa Progmam Fascasagana Usversitas Airlangea
meminta dengan hormat kesediaan anda untuk berparisipasi secara sukarcla dalam
penelmian berpudal @ “Peran Trangorming Growth Foctor-fives dzo Nitrogen
Clksida terhadap timbulnya Apoptosis dan Nekrosis jaringan Trabecular Moeshwork
perdenta Glavkoma Sudut Tertutup Primer”.

Hingga kimi para ahli glaukonmia masuih berbeda pendapat tentany mekznisme
terjadinya heberapa bentuk GSTP Creepumg dan juga klasiikasinya. Ketainan ini
mempunyai perjalanan penyakit menzhun dan progresd, sehingpa  seringhali
penderila iidak sadar akan penyakit vanp sedang dideritanya. Pada uwmumnva
penderiia datang pada stadivm akhir peayvekil pada saat fungsi penglihalan tdak lagt
daprat diperbaiki, Twuan penelihan tm adatah uniuk menentukan adznya perbedaan
parameter biclogl molekuler heberapa benbtk GSTP, yang dapal merupakan sebush
langhah awal dalam usahz menentukan mekanisme terfadinyg GSTP Cregpmny
dengan baik dan tepal. Sekaligus hasil penchitan dapat menjadi dasar pengobatan
GSTP Creeprnge | sehingga besar harapan babwa kebutaan akibai kelaiaan i dapal
duekan [umlahnya.

Penata-laksanasn univk kelainan mata (GSTP) yang sedang amda deriia adalah
tindakan opecrasi yang dikenal sebagai Trabekulcktomi. Spesimen untuk penchtian
adalah cairan hilik mata depan dar sebapian janngan Trabecular Meshwork.
Keikut-seraan anda di dalam penehisian ine adalah digunakannya caman akuos dan
iznngan Trabecolar Meshwotk anda yang [aaim dibudng pada sebuah operas
Trebehulekiomi,  Unluk kepentingan penelitian i kedua bahan tersebut Gdak
dibuang mclamkan dimanfasikan dan depenksa 0 dalam labomtornum, Keikol-
serlaan anda di dalam pencldian im s2ma sckali fidak mengubah pengobatan atau

pehaialaksanaan kelainan yang sedane ands derita
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Arnday memponyai  pilifan untuk tdak kol berpantispas O dafam pepehiian im
Pilihan imi tidak ada sanksinya. Apabila anda memalih wnfok tidak ikwe dalam
penchilien im maka cairan bilik mata depan dan jannegan Trebecular Meshwork yang
telah diaspirast dan dipotong. akan d buang.

Apatmla unda kol dt dalam peneliban i, nama dan jaudin andg akan O
ralasiakan.  Hasil peneliian i divmumkan pada pereinoan imigh atau dalam
publikasi 1lmiah, namun hubuganaya dengan anda tidak akan discbut.

Kalap ada pertanyvaasn tentang penehitian ion, anda dapal menghabumps saya

Jr A Nanncrl W, Hoctarjo-Pakasi, Sp.d.. mahasiswa Program Pascasagara
Lintversitas Aurfangea,

Marlisipas aada dalam penclitian ini sepenubnya bersifat sukarcfa. Apabila anda
f2dak inpin berpanispast  alau merank din kelak dikemodian ban, tidak akan ada

sanksi bagi anda.
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Lampiran 4. Pemeriksaan kadar TGF-p2

Lliscdiakan 3 macam lamutan scbagean berikuan

A Wl iufier {konsentras 10 x)

Uruk 50 m1 konsentrasa ditambahkan 450 ml dl32(}
B Assay Buffer (10 x)

Untuk  F b deaamibadihan 90 il 21120}
L. Standard.

1. Seack { TOBO py imly

Piambil | mldari ne 1 ditambahkan § mi Assay buffer = | 500 py sml }
inambil 1 mt dan ne 2. diambahkan 1 ml Assay buffer = | 250 e rmb
[namnbil i ml dari ne 3. dilambahkan | ml Assay bufter 2 [ 125 pa /ml]
Crambil | ml dan e 4. ditambahkan 1 ml Assay buifer 3 | 62.5 pe ‘ml]
Dwaminl | ml dan no 5. ditambahkan | ml Assay boffer = { 313 pe ‘mi]

e L

Diambel 1 ml dan no 6. diambabkan 1 ml Assay buller => [ 156 pe Al
8. Diambil T ml dan ne 7. ditambahkan | ml Assay buetTer 2 | 7.8 pa /ml|
Utiluk standar total TGI-p2
Mazinpg? standar (a0 2 - o B} dizeabil 1000l ambahkan HCE [N sehanvak 10
Inkubase 15 menit dalam sohe kamar
[Dambaktkan [yl Natl{ [
Lomtak saempel peoderiy todal TGF-02
10 pl sample 1 Y0 pl Assay bufler
Dritambahkan 10uf HOE LM, inkohasi selama 15 menit dalam sulw barear
CHeumbahkan 1U;III faat il M.

ta6
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Frosedur kerja:
. [hmasukkan POl Assay Ruoller
100l Standatd
1l Sanypae)
2. Inkubasi semalam dalam subu 2 - 84 C

Dhcuct 3 x dengan weeh huffer

[Ditambahkan 190ul Biofin Conjugate moncklonal TGE-J dafam masing? sumart
Inkubasi 2 jam pada suhu 187 - 25° C

Thcuc 1221 3 % dengan wash buffer

Ditambahkan 100l Strepavidin HREP dalam masing? sumur

o o B oW

Inkubaszi 20 menit pada suhu G - JSE selanjuinya coct 2w denpsn wash
by Ftier

9. Ditambahkarn 100p0 Tetra Methyl Berzidine, termasuk Blank

10, Inkubas! 10 menit pada suhu 187 C - 25 C sambul di shakor perlahan

El Deitamnbahkan 1900l stop soiution, termasuk blank dam segera di haca pada

A 450nnt, tidak lebib dan 1 jam

E47
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Lampiran &, Pemeriksaan Apoptosis dan Mekrosis

Merpersiapkan sampel unluk pemenksaan

Fembuatan Hok pamallin

Pruses

l.
2.

a
.

laningan dicuct denpan FBS
3ihksaz mengeunakan lormalin 0%
I3lakukan dehidrasi mengpunakan atkohol bedingkat (35%, 50%, 70%, B0%,

965% dan gbsolul) masing-masing 50 manil

& { Vfewring mengzunakan xilol 2 kali masing-masing sclama 60 menil

5 Endilirasi menpyunakan paraffin Jusak selama 60 menit pada ubu 48"

6. Blowk dulam parafin keras peda celakan dan diamnkan selama 24 jam

7 Newelah ditempeikan pada fofefer lalu dilakukan permotongan setebat 4-6um
Jenpen redaray miceotime

H. Afosnting pada obyek gedatin 5%.

deparzfinisasi

. Shide direndam dalam xilel 2 x masing-masing selama 5 merit

2 Rehideasi menppunakan alokohol berser (absolul, %6%, B0%. 0%, 30% dun
i0%e)

3. Lubilas dalaon dH20) sclama § menit

Froses pewarnaan.

1. Pewarnaan untuk pemeriksaan nekrosis

Disertasi

Proses pewurnaan Hematoxilen —Eoxin

l.
2.

-
-

21

Slide dicuct dengan PBS pIi 7.4 sefama 5 menat

Drvarnid dergzan hematoxilen sefatng 16 menit

Pirendam dalam e weter selama 184 menil

Enbilas dengan dE 120

[ hrdrasi denpan alkohol berseri 30™ dan 500 masing? selama 5 memt

Lhwarmas denpan FEosin selama 3 meni

142
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7 Dhhilas dengan alkohal 20%
£ hcuct dengan dH2O selamma 5 menit dan Kering-anginkan
9. Afvwnsipgr dengan Enielan (untuk mengurangs pembiasan sinar) dan ditutup

dengan cover oy

Z. Pewarnaan uatuk pemeriksaan apoptosis
Froscs Imunohistokimia terhadap caspase-3 dan TGFf menggunakan Apoplag Kit
dan Invilrogen
[. Slide preparal dicuci dengan PRS dengan pli 7.4
Aphikasikan 3% H2(X2 pli 7.4 selama 10 menit
Dicurt dengan PRS pH 7 4 sclama 5 menit 3 kali
Alackmg menggunakan scrum 5% FBS setama 60 menil
Inkubasi dengan antibodi primer (caspase-3 dan TGFB) semalam pada 4° C
Cncuct dengan FBS pH 7.4 selama 3 memt 3 kali
Ditelesi dengan antibodi sekunder berdabel botir dan inkubasi selama 1 jam
Micuci dengan PBS pH 7 .4 sclama 5 menil 3 kali

I

Dntatesi dgn Strep-svidin Liorse rudes pernzidase [SA-HRP) selama 40 menit

=

. Theuei dengan FBS pH 7.4 selama $ menit 3 kaki

1. Aplikasikan cromogen untek HRP, yailu wmono Her-rdiee {NAB)
L2, Iwhilas denpan dHZ0

13, [hcuct denpan PRS pH 7 4 sclama 5 menit 3 kali

I4. Counterstaining dengan Mayer hemotosilin selam 10 menii

15. Dheuei dengan lap water

|6, Dikening-anginkan dan mownanng menggunakan Entelan serta cover wfase

150
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Lampiran 10, ANOYA - TGEF-I2
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Lamperan 1. ANDWVA- NO
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Lampiran i2. ANOY¥A — Apoptosis

Disertasi

Lae ATt
Apopriima
54% Corfiderce menag i
Mean
[ MmN Eid Crvatos | B3 Seg | Loer HmmTum Bowd | Movwan | Mawkmem
(ST fRLIT AN 18 AT 110 ] LN F& L 1 ]
GET R T 2 7 Al R 3 & 75 A 2
G TP CREEFMNG 10 ok 155 4 A 1,88 417 1 d
Terr e v ik 155 | in 226 | 3,44 1 ]
Tezl af Homopgenaity of Varances
Apopings
e
Slatizht | of2 )
ik e 32 Ad2
ANOYA
ApORloSic
SLrm el
Sguammes & Mean Square (= 519
Babwasn GGIOUDS I3 045 Z 11,521 5,272 10
Whighin Graupa B9 514 3z 2,185
Tanal a3.4M e
Post Hoc Tests
g G
Lesfrera ] i arlod Aeapi s
Tukey 20
| ! |
|
) CMmetin | SN Contdencd el |
|l o (1] Pl I-d) i S Erm S Lowsr Bownd | Upper Boud
[T 1] CE3TPIU Z17 L B : §,7a . £
GSTP CREE PING ol 33 i 7o i Rt
[T iU GETR ARUT LANIUT FRE _m:p,—l" o0 174
G5TF CRTEFING ) -1 Ama 4G 165
GuTF CRECMMG COTF AALIT et 1T Al Sn i EEL] -50 2
R TE Il | 24 TG - 178 el A0
' Tie mean STErarcE s agrhoa 31 e 95 Level
157

Transforming growth factor-Beta dan ...

Adelein Nannerl Witrya Hoetarjo-Pakasi




ADLN - Perpustakaan Unair

Lampiran |3, ANOVA - Nekrosis
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l.ampitan +4. Lapangan Pandang penderila Claskoma
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Lampuran [5 Rekam pambar apopiosiy juringan Trabecolar Meshwork

o
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