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pongukuhan saye dengan memanjstkan puji syakur kehadirat Tuhan YME, yang
telah melimpahkan rahmal don karunia-Nya kepada kita semus, sehingga pada han
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Dalam rangka mengembangisin dan mr.muhﬂu'ﬂmu pengelahuan yang
berkembang sangat cepat di bidang biolog molekuler bagi pembangunan, terutima
ilmu kedokteran pada umomnyn, perlu terus ditingkatkan iklim yang menggairah.
kan bags para penshiti dan dmuean sehagal penonjang tugas pokok pars doszn |
pendidik untok meningkatkan muty pendidikan dan pelayanan, terutama ilmu
penyakit paru pada kbususnya, karena jaringan paru disampisg mempunyai tugas
untuk perfuksesn gas 02 dan C02 jugs merupakan organ yvang termasuk dalam
sistem endotel retikuler, maks sayn memilih judul pidato pengukihan saya schagas
Gurt Besar dalam Tmi Peoyakit Paru, yaitu ©

PENGEMBANGAN ILMU FENYAKIT PARU UNTUK MENGHADAP
TANTANGAN PERUBAHAN EEKOSISTEM DUNIA MASA KINI,
PENDEKATAN BIOMOLEKULER SEL

Seperti kita ketahui bahwa hosil pembanguann yang giat dilaksanakan di
Indonesia saat ind semakin banyak dirssakan masfaatoye, Keberhasilin pemba-
ngunan ini terjadi melalui borbagal perubahan yang merupakan proses yang pan.
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jang dam mempunyai dampak terhadap iodividu, lngkungan, dan inleraksi
keduanya. Scjak awal, secara konsepsional pelaksassan pembasgunan itu lelah
menggunakan wawasan keseimbangan ekosistem, agar keherhasilon pembangunan
saal ini tetap merupakan keberhasilan pembangunan dimass meadatang. Namun
karena keterbatatan persepsi terhadap ekosistem, kemungkinan akan timbul dam-
pak negatip. Harapan kits bersama, agar suatu keberhmilun pembangunan yang
saat ini dirasskan manfastova, tdak aken mendstangkan malapetaks dikemudian
hari. Knrena itu penting kita pahami bersama, babwa suatu pembangunan yang
berdasarkan pada keseimbangan ckosistem yang berwawnian jauh kadepan, akan
sangai berguna untuk menjiwai pembangunan yang sedang digalakkan di negeri
tercinia ini.

Pada dasarnys pengertian ekologi perlu dihayati bersama oleh semua pihiak
dalam mengembangkan semua digiplin ilma yang terlibat dslam pembangunan
[ndonesia. Didalam ckologi telah monguraikan tentang hobungan timbal balik
individu, diantara don di dalam populasi yung suma, stou disntars komunitas
populasi yang herboda-beda, dan berbagai faktor abiotik, yang merupakan Linghu-
ngan lempat hidup individu, populasi stau komunitas popolasi. Hubungan ind akan
bekerjasama dalam sistem yang dikedal denghs ekosistern. Runng lingkup ini sangat
loas, bila ckosistem mengalami gangguan atau kerusakan, maka kitn dapat
menggambarkan betapa luas dampak yang difimbualkeooys, Setiap individumaupun
populasi mempunyu kemsmpuan adapias dengan Gagkungannya sangat terbatas,
Bila perubahan Dngkungan sudah melampui batas, kehidupan fw sendiri akan
terancam, dan perwujudannya berups bencana baik pada tingkat individu, populasi
matpan komunitas, Dengnn alasan in semaa usaha yang memelihars bomeostosis
ckosistem makro adaleh sangal mulis, karcna usaha iniakan sangat bermanfaat
untuk mempertahankan homeastasks ekosistem mikeo dalam semua sistem yang ada
i Lubuh mansia

Hudirln yang terbormat,

Perubshan ckosistem makro ini akan berakibat pade semua elemen yang
menunfang ekosistem mikeo, Tobub manusia yang dilengkapi dengin berbagai
sistem, mempunyei kemampuan memberi respon terhadap perubahan itu, Respon
ini merupakan perwujudan adaptasi individu terhadap lingkunganoya untuk
memperiakinkan keberadaannya schagai mdividu yang hidup scsuai dengan fung
sinya. Stimuli yang melebihi kemampuan fisiologik pada tingkat individu akibat
perubahan li akan menggoncangkan ekosislem mikro dan penampilan-
nya dapat dipelajari padailmu biomolekuler dan patobiclog dari penyakit kerada-
ngan baik haktert maupun non-bakteri, sutoimun, dan ksnker.,

Muller-Hermelink dan Kaiserling (1980) memperkenalkan konsep ckosistem
pada keleojar getah bening, dan menystakan topografi kelenjar petah bening ity
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sehenarnya menggambarkan beotuk tingkatan respon dan regulasi iman mengenai
hubungan antara sel yang terletek di jaringan dengan yang di sirkulasi, contoh
limfoma maligna yang berasal dari Imfosit B terbanyak akan bersamain dengan sel
retikulum dendritik, sedang yang berasal dan limfosit T bersamaan dengan sel
retikulum interdigitating. Putra (1990) mengatakan, bahws pada kanker payudnr
akan menimbulkan perebahan morfolungsional kelenjar getah bening, yang men-
cerminkan ketshansn imunologi tubub (immune surveillance).

Pads kesempatan yang amat berharga ini sayaingin mengelengahkan l:-nh-'rlpl
fenomena vang merupakan perwujudan gangguan homepstasis chosistem mikro
ving berknifan dengan dampak gangguan homeostasis ekosisiem makro, yang
sesuai dengan profesi says dalam ilmu penyakit paru. Fennmena yang akan saya
ketengahkan antara lain, penyakit asthma dalam pengertian awam, tuberkuloss,
dan kanker, walaupun ada keinginan untuk mensmpilkan banyak macam, antara
kain alveolitis fbrosis, dan alveolitis alergika, yang termasuk didalamnoya autoimun.

Hadirin yang terharmat,

Dampak gasggnan ekosistem yang diskibatkan polusi odara pada tingkat
kehidupan di loar rumah [outdecr) manpun di dalam rumsh (indoor) baik yang
berasal dan peristiva alamiah maupun akibat pealaky mansia akan meoyebabkan
beberapa peoyakit parw

Pads babak pertama inl says kas membicarakan penyakit saluran pernafasan
(bronchis) yang disebul Pemyakit Pary Obsiruktip Menahun (PPOM) (awam bissa
menychut ASTHMA). Peristiwa ini sering dinksbatkiin aleh stimuli bahan-bahan
dari polusi udara, yang meayebabkan respon yang abnormal pada saluran nafas dan
keadsan ind diberi istilah BRONCHIAL HYPERRESPONSIVENESS (BHR).

BHR ini merupakan titik awal perkembangan penyakit dan dilacak dengan
k=bih baik pada derajat scrangan asthma dan adanya respon terhadap pengobatan
ditandingkan dengan fzal parw, kareni faal pary normal tdak bisa menyingkirkan
BHR. Keberadaan BHR i dapat ditemukan pada episoda scrangan sesaat atau
permanen, sedangkan derajatnya dapat diukur dengan pemeriksaan provokasi
histamin dan metachpline. Angka prevalensi BHR merupakan angha yang berushab-
ubah pada populasi dan lingkungan hicup yang berbeda (laporan diri beberapa
populasi menunjukkan angka sekitar 13%). Bagaimana angka prevalensi BHR
populasi yang ada dalam eknsistem kita disini?. Pertanyaan ini memerlukan
penelian seksama uniuk meajewaboya.
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Hasil penelitian aton model penelitian meayatakan :

*  [akior ingkungan seperti ozone dan scroalerges ternyata ads kaitsnnys
dengan peningkatan BHR.

*  patogenesis asthma benlok respon lambat melibatkan imminoglobolin klas
IgE, sel-sel radang terutama eosinofil dan newtrofil serta berbagai macam
mediator kimla,

* infeksi vinus dan ozone skan menychabkan kerusakan lapisan selaput
lendir pipa permafasan (muknsa), dengan manilestasinya reseplor iritan/
vagus akan sangat peka terhadap stimuli dari luar din modsh menim-
bulkan kejang otot polos bronschus (bronchospasme). Foltor utama yang
mampy mengimbanginya sdalah tonus simpatztika vang dibawakan oleh
rescptor-beta schagai antagonis toons vagus, Kenyatain reseptor beta ini
pada ssthmia, rhinitis dan infckal virus kepekasnys meniisin,

Savangnya sampai sckarang belum bisa dibuktikan bahwa sistem syaraf ctonom
ini memegang peran primer untuk BHR, hal ini dischabkan karena mukoss pipa
bronchus seadiri mampu memprodukd faktor relakesn uatuk mesghambat tonus

otot bronchus, dergan demikian bila mukosa msak, maka penghambat tonus otol
bronchus tidak ada.

Bahan-hahan yang memicu untuk terjadinga asthma dapat melalui proses
keradangan dan spasme ofot polos bronchus, halini dapai dilihat dalam tabel :

Tabel:T riggers of asthma

Bromchos pastic triggers:

Histaming

Metacholine

Cold air

Hyperionic acrosols

Aspirin

Monsteroidal anti-inflammatory drugs

Sulfites
Inflammatory triggers

Allergens

Viral respiratory infections
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Scjak lama mast cell dinnggap memainkan peran isti dalam patogeness asthma
melslui mediator yang dilepaskannya. Pelepasan mediator ini tergentung pads
peranan ikaten sntibedi klas IgE pads respon bronkus yang segera dan respon
hronkospasme akibat latihan fisik, udara dingin, dzn kabut. Keterlibatan mast cell
dalam BHR atau keradangan yang berkelanjutan pada asthma masih merupakan
perdebatan. Agonist-rexeptor beta-adrenergik mompunyai potensi schagai
stabilisator mast cell manusia, tidak untuk menghambat regpon lambat atau men-
gurangi BHR, tetapi steroid mempunyai pengaruh sebaliknya.

Makrofag terdzpst diselurub jaringan paru dan dapat dinktipkan oleh
mekanisme vang tergantung pada IgE. Se! makrofig pada penderita asthma akan
membebaskan sejumiah mediator antara lnin thromboxane, prostaglandin dan
platelet-activating factor (PAF). Kerje makrofeg ind tidak dapat dihambat oleh
beta-agonist tapi olah steroid.

Beberapa medistor terutama PAF akan menyehabkan banvak eosinofil
terkampul pacla proses keradangan di mucoss, dan keadasn ini mempunyai koretasi
dengan eosinnfil darah tepi dan BHR. Eosinofil ini sendiri akan melepaskan PAF
juga , leukotriene dan major basic protein. Major basic proteln ini aksn meruzak
mucosa, sehingga prodiuksi faktor relaksan uniuk mencegah be Ecme
menurun, PAF ini akan meoingksikan BHR berlangsung herkepanjangan. Kalay
PAF diberikan inhalasi pada subyek normal peningkstan BHR maksimal tampak
paida hari ketigs dan mesetap kedanya sampai 4 minggu, pada kasas asthma akan
terjadi yang serupa. PAF juga mempunyai potensi-monginduksi kebocoran mi-
krovaskuber di bronkus dengan segaln akibatnya, Antagenn PAF yang spesifik
sedang disediskan untuk ssthma, das diharaphkan akean mampe mengevaluss peran
PAF endogen dihnr esok (ginkgalide mixture = BN 52063 veng mampu mengham-
bat kerja PAF di kulit).

Peran neutrofil dalam ssthma pods manwsia kerang menentukan BHR dan
hanya meagikuti perkembangannya saja. Sedangkan Hmiosit juga tampak menonjol
dan terlibat didalamnya. Sellimfosit ini akan membehaskan hanyak macam limfokin
yang nmat penting dalam respon keradongan pada alerg, dimana interieukin-3
sangal diperlukan dalam proses diferensiag mast cell dan interleakin-S untuk
mempertahankan cosmofil dalam jaringan.

Hudirin yang terhormat,

Mediator seperti histamine, prostaglandin dan leskotrine menyebabkan
bronchospasme, meningkatkan kebocoran mikrovaskuler, meéningkatkan sekresi
kelenjar mukus dan menarik sel-sel radang. Interaksi antar mediator ini mungkin
menecrangkan BHR. In vivo, leokotriene dan prostaglandin D2 mempertingyi
respon bronkospasme terhadap histamin dan bahan agonist kolinergik, tpi kerja
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balian ind hanya semeniara sajs dan (idak skan muoghin usiuk meoerangkan BHE
yang berkelanjutan yang terdapat dalam asthma, tapi PAF menyebabkan kenaikun
BHE yang berkelanjutan baik pada subjek normal maupun asthma, dan peristiva
ini terjadi setelah adanya stimuli antigen.

Sejnk swal histamin telah diskui terlibat dalom ssthma baik kasus stopik
maupun non-astopik dan pembebasannya dischabkan oleh beberapa proses yang
menaniang bronkus, antara lain clah raga, alergen, dan stres, Kerja histamin pada
pary melalui jembatan reseptor-H1 dan reseplor-intan akan meagakibatkas
bronchospasme. In-vivo kerja histamin yang techirup dapat dilawan dengan antihis-
tamin {c.'ulnrplq.llr.pmha dan mepyraming). Pada endotel veoule postkapiler kerja
histamin dengan melalui reseptor-H1 akan menyebabkan kontraksi dan
peningkatan permeabilitas mikrovascaler, yang dampaknys menunjukkan mucoss
menjadi sembab dan extravasasi plasma. Pada manusia belum ada bukti reseplor-
H2 yang men-jembatani bronchodilator, seperti pada penelitian spesics lain. Fada
manusia stimali reseplor-H2 ini akan menghambat pembebasan histamin di basofil,
dan tidak dan mast cell yang ada pada paru. Sejauh ini juga belam ada bukti bahwa
antagonist-reseptor-H2 akan memperbebat serangan asthma.

Akhir-akhir ini telah dilaporkan babwa pada bronkus ada reseptor-H3 yang
kerjanys menghambat syaral kolincogik dan pembangkit soskolinergik. Reseptor
ini amat peka terdapat histamin, Stimuli reseptor ini akan menghambat
bronkospasme melalui Jalar syaral otonom, oleh sebab ity mungkin bertindak
membatasi bronkospasme jqduhabhm olish bocomya histamin dari mast cell.
Walaupun kenyataan histamin mempunyai peran dilam patofisiologi asthimna, tapi
hanys ads sedikit bukti bahwa anfihistamin mompunyai cick protektip, karena
banyak mediator lain terlibat didalamaya.

Bahan-bahan nsuropeptida (al. substance P, nevwrckinin A dan calcitonin
gene-related peptide{CGRF) pada syarafsensoris di bronkus) bisa dibebaskan olch
reflex axon yang lekal, Neurokinin A mungkin mengarahkan brookospasme, sul-
stance P kesrah kebocoran mikrovasculer dan sckresi dahak yang mucoid, dan
CGRP kearah byperemia yang khronks di bronkus, Reflex axon, seperth pada kbalit
dan usus, mungkin memperbesar BHR, Hal ini akan menimbulkan sirategi pe-
ngobatan yang mengarahkan pengembangan obat-obat yang mampu menghambat
respon keradangan yang neurogenik sifatnva ol antagonist tachykinin atan obal
yang mampi menghambat pembebasan neuropeptida dari sywraf sensoris. Pada
bronkus tupai opioid sampaknys menghambal pembebasan newropeptida dan
syaraf sensoris.

Saya simpulkan dalam permasalahan asthma yang sebagni dasar adalah BHE,
yang diakibatkan oleh perubahan ckosstem makro, dan dampaknys akan membaat
perubshan ckogistem mikro pads tuboh menjadi kompleks dan rumil. Walaupun
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demikian, suks ataw tidak suka harus kita terima dan hadapi peristiva ind, dengan
motto “keschatan penderita Kita ulamakan® sebenarnys mata rantal peristiva ind
dapat diputus dengan jalan bagaimana persepsi kita dalam melestarikan homeo-
stasks ekosistem,

Hadirin yang terhormnt.

Babak kedus saya akan mencogahkan penyakii paru lain yang menjadi problem
dunis dan didapatkan di Indosesia adalab penyakit twberkulosa. Meourat WHO
sckitar 100 juta penduduk dunia terinfeksi baksil th, 10-20 jutatahun menderita
sakit, sedang sekitar 5 juta penderita sangat menular dan sekitar 3 juta penderita
meninggal dunia (Kardjito, 1990). Tuberkulosa merupakan penyakit yang discbab-
kan oleh Mycobacterium tuberculosis. Mayoritas penyakit ini didominasi olch
masyarakat lapisan ekonomi lemah, karema sebagian populasi ini mengalami
kesulitan penyesuaian diri terhadap dinamika perubahan ekosistem, dan selalu
akan tertinggal respon pertahanan tubuhnya terhadap pervhahan ekosistem makro,
Penyakit tuberkulosa pars merupakan refleksi penampilan fungsi “immune surveil-
lence” { daya taban tubuh ) yang terganggu, sehingga daya fagositosis ( kemampuan
untuk membersibkan sesuatu ) dari makrofag & alveoli tidak sempurna (lthat bagun
mlii}.
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Secara klasik penyakit tuberkulozs hanya dikelols dengan pendekatan yang
lazim ditskukan seperti pada penyakit infeksi. Namun dengan kemajuan berbagai
bidang ilmu, baik imiunologi, patobiolog, din biomolekuler, kian har semakin jelas,
babwa tuberkulosa merupakan penyakit yang kompleks.

Pary merupakan organ yang terluas berbadapan langsung dengan dunis Tuar
yang mempunyai ukuran seluas lapangan tesis, mempunyai tugas melaksanakan
pernafasan dan fungsi sistem endotel retikuler yaitu fungsi ketahanan tubuh yang
adaptif, Makrofag yang berada di alveoli paru, yang mempunyai days Eagositosis
yang handal, mempunyai andil yang penting pada sistem pembersibh sdara dalam
proses pernafxsan ini. Alasan ini didukung obeh penelitian George Mackasness pada
th 1967, yang telah merumuskan bahwa kerja sel makrofag bersifat non-spesifik dan
membutuhkan stimuli mediztor dari hmfosit yang membutuhkan picu spesifik.

Titik awal jalur patogenesis penyakit tuberkulosa schenaroya terletak pada
daya penyesuaian diri terhadap chosistem yang dihadapi sering mengalami kegono-
cangan, dan sclanjutnys keadaan ini akan mensrunkan kualitas kerja makrofag,
schingga daya fagositosis sel inl meourun. Akibatnya daya untuk membunih dan
mencerna M.tuberculosis, kuman yang replikasinya intrasciuler, akan meng:
hasilkan molekul yang sifat entigeaisitas masib tinggi dan bahkan memberi kesem-
patan pada kuman itu untuk melepaskan diri dari cengheraman sistem-sislem yang
tersedia dalam makrofag untok mempertahankan keberadaan populasi mereka
Bentuk titik awal inilah skas menampilkan gambaran klinik penyakit tuberkulosa
vang spesifik yang berupa “primary tuberculosis™ dan "post primary tuberculosis™
{adult type tuberculoss).

Sesuai dengan kemajuan teknodogi dibideng kedokteran langkah demi langkah
scjak Robert Koch sampal sekarang, angka kesakitan dan kematian dapat dilekan
walatupun usaha ini masih belum sempurna. Angka ini pada berbagai negara
menunjukkan banyak varasinya. Perbedaan angka ini kemungkinan besar terletak
pada adanya perbedasn pendekatan 3 sisiem pada konsep yang ada vaitu sistem
kultural, sistem kebijakan & pengnturan serta sistem pendukung dan masing.
masing negara, walaupun kecanggihan khasiat obat untuk penyakit ini tak diragukan
Lagi.

Hadirin yang terhomuot,

Kembali pada topik pembicarsan kits, sebenarnya permasalahan yang ada
memeriukan dukungan dari ilmu dasar sebagai bagian sistem pendukung yang
akan membuka cakrawala baru untuk mesambah konsep yang ada dalam menak-
lukkan penyakit tuberkulosa. Apalagi akhir ini angka kesakitan tuberkuloss
meningkal lagi pada negars industri yang sudah maju dan juga ditambah dengan
munculaya penyakit AIDS yang pada dasarnys menyerang pada sel-T "helper”, Para
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penelili sekarang ingin bertumpu pada fimu dasar dengan menggunakan kemajizan
teknologi yang pesat ini untuk mencar faktor yang protektif untuk host agar supaya
dalam menghadapi M.uberculosis, ekosistem didalam tubuh tidak mudah me-
ngalami kegoncangan dan kerusskan yang mengakibatkan cacat seumar hidup dan
menambah kesengsaraan di masyarakat.

Scjak dekade akhir ini, Fakoltas Kedokteran Universitas Airlangga - RSUD
Dir. Soetomo merepakan santra yang banyak meneliti asal dan mekanisme respon
imun pada tuberkulosa, yang nanti hasiinya akan sangat bermanfant untuk menyem-
purnakan pendekatan imunoclogik pada penderita. Dalam memecahkan problem
kepekaan uji serobogk, ditakukan pendekatan yang pertama dengan mengamati
perbedazn respoo imunclogik pada kelas dan subklas imonoglobuling yang kedua
dengan mengukur sntibodi yang ditimbulkan oleh epitop antigen spesifik. Dengan
ELISA dilakukan pengukuran kadar [gG, TgM dan IgA pada penderita tuberkulosa
dan orang normal. Hasiinya menunjukkan bahwa perbedaan terbesar pada kadar
126, kemudian IgA, sedang TgM tidak menunjukkan perbedaan. 'Walaupun pen-
dekatan secara subkins imunoglobulin menunjukkan adanya perhedaan yang jelas,
namun secara klinik masih sangat sering terjadi keadaan yang tumpang tindih.

Dalam kenyataan sistem imun fuberkulosa ada 2 bentuk yang sulit sekali untuk
dipilahkan pads saat ini, yaitu bentuk respon imun yang protektif (Cell-mediated
immunity = CMI) dan yang nekrotik (delayed hypersensitivity = DH). Komponen
kedua bentek respon imun nd diperankan oleh makeofag dan limfosit-T {s]-T
CD4+ "helper” + & CDE+ “suppressor’), meskipun imfosit-B akan terlibat
didalamnya. Sistem imun ind hanya bisa mengenal antigen hila antigen ini dipresen-
tasikan dalam kaitannya dengan maolekal Major Histocompatibility Complex
(MHC) yang ada dipermikasn makrofag. Molekil klas T (HL A-A, B dan C)
mempresentasskan antigen kepada wel- T CD8 + danmolckul klas I (HLA-DR,DP
dan DO} mempresentasikan antigen kepada selT CD4 + . Jadi antigen dapat
dikenal kembali pada respon imun borikutaya yang akan menampilkan hasil yang
berbeda setiap individu. Perkembangan terakhir menyatakan bahwa molelul klas
Il mungkin menctapkan reaksi tuberculin dan kepekaan terbadap tuberkulosa.
Scl-efektor yang diperlukan untuk mengawali reaksi DH termasuk diantaranys
populasi sel-T CD4 +,

Hubungan kedus populasi s¢l-T ini mensctapkan expressi DH. Jelas reaks
aktivasi 22l.T CD4 4+ dapat diatur dalam arti negatif (suppressif) oleh pengarub-
pengarah dari kehadiran s¢l-T CD3+ . Pernyataan ini telah dapat dilihat pada
respon imun dari infeks kuman lepra (Mycobacterium leprae), dan infeksi kuman
ini dapat menyebabkan 2 kutob pemyakit. Pada penderita lepromatous leprosy
dapat ditunjukkan, baik in vivo maupun in vitro, tidak didapatkan sel-T yang reaktif
techndap Mleprae, tipi schaliknys pada penderita tuberculold leprosy dapat
ditunjukkan bahwa sch T yung realitif tersebut mempunyni kadar yang tinggl don
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mampu secars efektif membersihkan kuman. Pada kasus lepromatous leprosy ind,
mungkin H.I:I-Tpngrc.lhilltrhlﬂhplﬂ.h#riﬂﬂlkldl. tagpt Kemungkinan lain hal
ini digkibatkan adanys penekanan potensi sel-T yang reaktif terhadap Mleprae
Kenyataan membuktikan, bahwa alternatif vang terakhir ini yang dapat dibuktikan
kebenaranaya, Data ini musgkin akan menunjukkan gambaran klinik yang sering
kita jumpai dan dikemodian hari akan menimbulkan konsep baru teatang tats-lak-
sana penyakit ini, Bagaimana dalam pesyakit tuberkulosa, sampai saat ini
mekanisme imun penyakit ini masib sedilit dikelahoi. Penelitian kami (1980 telsh
menunjukkan bahws imunopatologi penyakit tuberkulosa tidak scrupa dengan
penyakit lepra, Hasil penelitian kami vang lain telah menggambarkan balwa respon
imun penderita penyakit paru meaunjulkan sangal kompleks. Banyak faktor stau
komponen terlibat dolam respon imum: respon yung di-jembatani oleh sel dan
hunoral masing-masing dapat dikelompokan tingkst spesifik dan non-spesifik
Penelitian melalul t2s kulit tuberkualin dalam usaha mencari apakah bentok respon
CMI dan DH merupakan 2 beotuk yang berbeda. Data yang kami perobch menr-
bangkitkan semangal uniuk mepcar jawaban pertanyaan yang peoling dan me-
ngesankan babwa usaha kami sedang menuju kearah sasaran vang benar.

Test kulit tuberkulin yang pogitif dibaca pada 48 jam, #tu ternyata dischablan
oleh sejumish reaksi imun yang berbeda dalam arti kualitatif, sebagai contob
beberapa dan tidak semua dan indisudy yang reaksi 48 jam positif dapal menun-
jukkan resksi berupa erilema, yang jelas torfibal 6-8 jpm setelah suntikan. Reaksi
T terlibat lebib scring pada penderita tuberkulosa yang aktif dari pada orang schal
dengim reaksi 48 jam posifil. Penclitian di Inggris hampirsemua para stal di Rumah
Sakli yang merawal para peaderiia tuberkuloss pare meounjukkan reaksi eritema
6-8 jam yang bebai; data ind kami koofirmasi pada pars perawsl Rumah Sakit di
Surabaya, yang bampir scmus menunjukksn reaksi hebar bila dibandingkan pady
para penderita tuberkulosa seadiri, dan disamping itupara karyawas di lingkungan
pahrik meopnjukksn reaksi hanya ringan atau tidak ads reaksi walsspen semisi
indmidu tadi mempunysi reaksi luberkulin pada 48 jam yang positif. Tes kulil
dengan rentang ("range’) antigen mycobacieria yang dilakukan sonikasi, telah
menunjukkan reaksi 6-8 jam. Reaksi ini ternyata ditunjukkan sccars selekiifl oleh
antigen spesifik techadap M. tuberculosis, sayangnya sifal alamiah molekul ini
belum diketahui dam molekul antigen pada reaksi ini tidak perlu sama dengan
molekul antigen vang menunjukkan reaksi 48 jam,

Dalam evaluasi tes kulit reaksi 48 jam dengan antigen beberapa species dar
genus Mycobacterium, data memberikan kesan babwa individo sehat yang telah
respon tehadap anfigen ity mampu menunjukkan respon terhadap antiges
mycobacteria yang umum (comman antigen) dan kemungkinan jugs bisa bersamaan
dengan antigen spesifik, sedangkan para penderita tuberkulosa sering mempunyad
respon hanys terbatas pada antigen yang spesies-spesifik (M. tuberculosis).
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Penemuan ini merupakan dorongan yang penting untuk meningkatkan pencarian
antigen dari molckul yang dimiliki oleh scmua spesiss dasi genus mycobacteris
{common wntigens) yang mampu menstimuli sistem imun kearsh protektif Jadi
mekanisme imunologi yang tidak mengenal "antigen umum” (common antigens)
mungkin memainkon peran inti dalam menctapkan para individu predisposisi
terkena infeksi untuk berkembang menjadi penyakit (mycobacteriosis). Disamping
itu fakior genetika tidak boleh diabaikan, karena penclitian kami fakior ini menun-
jukkan adanya perbedann antara penderita dan orang schat, walaupun kurang
bermakna,

Bertumpu data tersebut dan kemajuan teknik meowmbuhkan sel-T dalam
perbenlhan, maka clone dari sel-T spesifik terhadap antigen terfentu yang tunggal
akan dapat ditentukan sifat-sifat dan jeniznya, eehingga dengan mudsh menetapkan
peran hubingan sel- T CD4 + dan CD8+ pada penyakit tuberculosa pada bentuk
respon DH yong nekrotik ataukah CMI yang protelatil. Penemuan ini akan mem-
bawa dampak timbulnya konsep baru dalam tindaksn vaksinasi yang benar-benar
melindungi generasi muda dan bmunolerapl yang dapa! mesgefektipkan pe-
lenaga

Dinamika peruhahan ekosisiem akam membuat kelompok masyarakat golo-
ngan ckonomi lemah sering mencmud kesulitan untuk menyesuaikan diri dan akas
membawa dampak kegoncangan pada "immune surveillence” yang khronis dan 1ak
ada ujung akhirnys, Jelas dalam permasalahan penyakii tuberkulosa terganiung
pada keberhasilan dulam peagelohan ekosisiem makro dan mikre.

Hadirin ysog terhormst,

Bagian terakhir pidato ini, saya akan meayinggung penyakit kanker (paru).
Kita telah memaklumi bersama bahwa peayakil kanker merupaksn penyakit yang
masih mempunyai banyak permasalihan fundamental, yang mendasari terjadinya
perohahan perilaku sel kanker (cellular behaviour). Perubahan dari sel normal
kearsh sel kanker akan menyanghut hanyak permasalahan biomolekuler, baik yang
menyangkut progses profiferasi, diferensissi, maupun kemampuan khusus, yang
memungkinkan sel kanker dapal menembus jaringsn yang mengelilinginys, dan
mampu menyehar dan tumbuh di kelenjar getab bening regional dan di organ yang
jauh [metastasis), Metastasis ini terjndi scoara selektif, terutama pada organ yang
mempunyai kesesuaian dengan kebutuhas sel kanker, dan yang mempuryai siklus
sel yang tinggi. Dalam perkembangan sel kanker akan menunjukkan penyimpangae
sifat-sifat dasar, yang meliputi perubahan morfologlk, sitokinetik, membran sel,
metabaolik, kepekaan lerhadapterapl, dan perubahan ini bersifat heterogen. Semua
pervhahan ini disebabkan olehadanya perubahan yang terjadi pada geo. Perubahan
perilaku yang bersifal heterogen ini erat kaitannya dengan tingkat perkembangan
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sel kanker, semakin lanjut perkembangan panyakit kankes, maka sel kanker yang
ada didalamnyn semakin heterogen. Heterogenitas sel kanker yang demikian skan
menimbulkan masalah balk pada diagnostik moupun pada terapd, yang peda akhir-
nya akan sangat berpengarah pada prognostik peayakit teracbut.

Untuk membahas peoyalkit kapker, bendakoya disadari perlunya pemahaman
tingkal pendekatan, misaloya batasan sel kanker pads tingkat biomaolekuler skan
berbeda dengan batasan sel kanker maupon penyakit kanker pada tingiat klinik.
Batazan sl kanker sckarang yang banyak dikenal schenarmya berasal dan hasil
pengamatan secara klinik, demikian halnya dengan terminologl karsinogen, yang
diduga sebagai penychab kanker, Dalam perkembangan ilmu dasar yang semakin
pesat, penggunaan terminologi tersebut harus semakin bati-hati, dan mosih baeyak
Ingi hal yang tnmpakeya kontradiktif, tztapa setelah dikaji l2bibh mendalam ternyatn
perbadaan tersebut terjadi pada tingkst pendekatan,

Hadirn yang techarmat,

Perubshen chosistem akan mengadakan interaksi dengan genetik sel mong
(host), yang akan mendorong timbuloya T0-80% penyakit kanker pada manusia,
Peoyebab kanker masih belum jelas semuanya diketahui, schagai contoh karsinogen
ying ada dalam rakok dianggan penyebab tlama dari kankeor pars, namun demikian
hanya 10 % dari mercks yang merokok lebih 40 bungkus per tahun, menderita
kanker paru, Jadi 90% pﬂtﬂl tiduk menderis kanker paru, dengan demikian
diperkirakan ada fakior lin dan faktor genctika yang oot memberikan saham
resiki tinggl terhadap verjadinys kanker par.

Kajian pada tingkat subseluler pads penderita kanker ternyata didapatkan
adanya gen, vasg peka terhadap perubahan kearah sel kanker, disebul oncogene,
pada manusia gen demikian discbait protooscegen, Gen ini bila terkena rangsang
akan menjadi aktif, dan sel vang mengandung proetooncogen yang akaif ini dischul
sel kanker. Patnbiologi kanker perlu meadapatkan perhatthan khusus agar dapat
mcmahami perubahan sel normal menjadi sel kankes, karens itu perlo dikem.
bangkan model penelitian dasar yang dapat menjawab pertanyaan dibawah ini :

1. Apakah pembawa ciri yang diekspresikan oleh sel kanker itu dikendalikan
oleh gen spesifik di scl 7

2. Bagaimana lerjadinys peogakiifan protooncogone dalam sel normal 7

3. Apakah protooncogene itu dikendalikan oleh pen pengatur 7,

Karsinogen yang telah banyak dibicarakan antars lain berupa sinar ultra violey,
sinar-X, berbagai bahan kimia dan virus yang onkogenik, mampu meagaktiflan
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protoencogene, Mekanisme pengakiifan protocscogen tersebut diperkirakan
sckurang-kurangnya melibatkan 3 mekanisme dasar, yaito ;

1. Oncopene amplification, yang terjadi karena mekanisme pengendalion
replikasi gen /pertumbuhan sel yang tidak terkontrol,

2. Oncogene mutation, merupakan mekansmes yang mampu menimbulkan
paling sedikit perubahas nukleotids yang tunggal dalam oncogene, yang
gambaran : Segmen DNA tunggal terdin dari sckitar 5,000 mukleotida,
sedangkas segmen DNA ini banya merupakan seperjuta dari sclurah gen
yang mengatur sel kanker).

3. Gene (reciprocal) translocation, merupakan mekanisme yang mampu
memindahkan tempat gen secara timbal balik. Hal ini telah dibuktikan pada
penelitian sitogenetik, gen yang tersusun pada deretan oncogene akan
mudah mengakibatkan peningkatan oncogene transcription karens pe-
ngarub dari luar (promotor).

Hadirin yang terhormat,

Selain mekanisme tersebut diatas, masih sda mekanisme yang berperan pada
pengendalian eksprest pen. Pengaruh mekanisme ini dapat dilacak pada sintesis
protein dalam sel kanker. Mekanisme ini dapal menjelaskan fenomena
heterogenitis fenotipik 2ol kanker dengan genome yang sama dan kenyataan ini ada
yang menyebul teard epigenetik. Diantara proleia-prodein ini yang nantinya akan
banyak dilacak schagai petanda kanker (temor marker). Sintesis molekul protein
i, dapat berupa:

L. Polipeptida, dengan raslai kecil yang menyebabian profiferasi sel atau
merangsang sintesis DNA (dalam proses replikasi);

2. Ensim, antara lain tyrosine kinase vang memungkinkan terjadi reaksi fos.
forisasi molekul-molekul seperti protein sitoskeletal, dan proses ini akan
menyebabkan sel berkembang kearah fenotip ganes, sedangkan ensim
kinase lain akan menampilkan prolein membrane yang akan mengubah
motilitas sel.

3. Celluler growih factors dan reseptornyn, vang berguna unfuk memper-
tahankan bentuk fenotip pada sel induk dengan melalui "autocrine stimuila-
tion* stan pada sel yang berdekatan didalam satu micro-environment
dengan melalui "paracrine stimulation®, Dengaa demikian growth factor ini
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Pada tahun 1983 C35d dkiREngayukas Bipotens, Bibwa dalum perubahas
pertumbuhan sel normal kearah ganas, diperkirakan sekurang-kurangnya melibut-
kan 2 peristiwa pengendalian genetika, yailu myc dan rus oncogene, Gen myc
mengendaliken proliferasi sel, sedangkan gen ras mengendalikan bestuk dan
muotilitas sel. Pada tahun 1970 dilakukan percobaan dengan cora melskukan isolasi
molekuol DNA dati satu jenis 2] diberikan ke sel penerima (recipient cell),
Beberapa DNA itu akan menetap sebagai DNA dari genome sel penerima (trans-
fection), Berdasarkan prosedur ini, digunakan untuk mesjawab pertanyaan apakah
fenotip sel kanker itu dibawa oleh DNA, maka DNA donor vang berasal darn tikus
telah mesgalami neoplasia yang dischbabkan oleh baban kimia 3-metbyl
cholanthrene dipindahkan ke sel péaerima tikus normal, Beberapa sel tumbub di
perbenihan dan menonjukkan sel yang mengalami perubahan kearah ganas, Dari
penelitian ini kemungkinan dapat dibuat suatu anabogi, bahwa metastasis itu dapar
disehabkan selain oleh sel kanker lepas, jugs olch molebnl DNA lepas, bissanva
mengensi sel-sel dari organ yang mengadakan pembelahan dengan siklus tinggi
seperti sumsum tuling, hati, otak dan paru.

Permasalaban karsinogenssis ternvats terlelak pada inti kehidupan s2l (gen],
maka jelas kiramya hahwa copat atau lambat perubahan ckosistem pada tingkat
makro akan berdampak pada homeostasis ekostelem mikro, Perubahon ekosisiem
ini akan menvebabkan hilangnya bomeoslasks ekostsstem mikro dimana sampai
sekarang belum ditemukan teknik rekayass genetila jlng mampa menjinakkan
ckspresi (proto)-oncogen tersebut,

Selanjutnys akan saya ketcngahkan peribal sindroma para neoplasia, yang
diderita oleh sekitar 10 9% penderita kanker lanjul. Secara klinik, sindroma ini
menunjukkan kumpulan berbagai gejala endokrinopatl, gejala pada syaraf, sendl,
juringon lusak dan otol, kelsinan pada kulit {:u:a.ml:nsls nigricants, der-
matnmyositis), perubahan pada darah dan pembalahnya, dan gejala pada ginjal
{mephrotic syndrome). Sindroma vang merupakan kumpulan gejala kempleks dani
penderita kanker tersehat, sejauh ini mekanismenya belum dapat digelaskan secara
rinci. Perkembangan penclitian psikonewrcimunologi, tampaknya memberi
harspan yang menggembirakan wntnk mengungkap dasar-dasar mekonisme
sindroma i Penehitian i teloh mesemukan, bahwa respon imun penderita kanker
dipengaruhi oleh kondizi kejiwasn seseorang, dan reapon imun ini mampo
merangsang produksi ACTH, endorfin, TSH, dan lin-lain. Demikisn jugs halnys
dengan pelands kanker (bumor marker), walsupun telah banyak digunakun, namun
scjauh ini belum ada vang bersifat spesifik untuk jenis kanker tertentu, karena ita
untuk meninghstkan kespesifikan ini, perly dianjurkan untuk melakukan pemerik-
sann petanda kanker secara kombinasi. Misal pada kanker payudara, pemerikssan
petanda kanker kombinasi yang dianjurkan adalah CEA, CA 153, dan TPA.
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Pemeriksaan kombinasi ini mempuayai sensitifitas diagnostik 0,90 dan spesifisitas
diagnostik 0,89,

Hadirlo yang terhormat,

Saya telah membicarakan penyakil asthma dar pandangan umum, penyakit
tuberkulosa dan penyakit kanker yang sebenarmya merupakan peayakit yang ditim-
bulkan interaksi dalam Hngkup ekosistem pada tingkal makro dan mikro dalam
pengertian yang sangat luas, dan berakibat adanya ganggnan homeostasis ekosistem
dalam tubuh kita yang berupa kegoncangan yang reversible sampai irreversible.
Dengan kemajuan itmu dan teknologi langksh demi langkah, berbagai sistem yang
ada dalam tubuh kita mulsi dapat dihimpun dan dimengerti. Hal ini terutama
diperiukan untuk langkah pencegahan, penanganan dan rehabilitas.

Kian harl kemajuan Hoouw, kbususoya deogan kemajuan biomolekuler sel,
scmakin banyak membuka mister yang memperkecil kesenfangan antara ilmu dan
dunia cmperik, baik di lingkungan mikro maupun makro. Demikian joga tekal
bamyak terupgkap, babwa perobahan yang legadh di hngkusgan makro semakin
jeles keitannys dengan perubaban di Bngkuogan mikro, Semakin hanyak bukti,
bahwys semakin maju ilmu seseorang (anpa dilundasi akhlak yang mulia justru
semakin banyak menimbulkan kerusakan, yang pada akhirnys merppakan sumber
penderitaan manusia, Nomwm demikian betapa rumitnys untok memahami kegoa-
cangan ekosistem mikro o dan kenvataan aspek sistcm kultural {cultural system),
serta sistem pendukung {supporting system ), yang belum memadai maka alangksh
hahaginnya bila kita sepera menyadari itw semua, dan scpakat bersama untuk
berusahs melestarikan ekosistem makro, yang mempakan citra pembangunan
dewasa ini, sehinpga dans yang terbatas ini dapat dialibkan uniuk kesejahleraan
masyarakal.

Hadiria yang terhormal,

Sebelum saya mengakhiri pidato pengukuban says, pertama-lama kami
sekeluarga mengucapkan puji syukur kehadirat Tohon Yang Maha Esa atas segats
rahmat dan karunia-Mya yang telah dilimpahkan kepado kami.

Pada kesempatan ini perkenankanlah kami sekeluargs menyampaikan rasa terima
kasih kepads Pemenntah Reépublik Indonesia afas penganghkatan sava menjadi
Guru Besar di Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga,

Selan]winys kami sekelunrgn juga meommpaikan rasa terima kasih kepads:

Rekior Prof. dr. Soedarso Djojonegero, Senat Universitas Airlanggs, beseria
para Gura Besar Universitas Adrlangga yang tclah bersedia menerima

16
Pidato Pengukuhan Pengembangan ... Thomas V.M. Kardjito




kehadiran saya s£RA M eCIPETCARA] 3378 MEEAARERD jabatan Guru Besar,
Semoga kepercayaan ini dapat saya junjung tinggi dalam melaksanakan tugas
saya.

EKami sekeloargs berferima kasih atas segnin bantuan, memberikan kesem patan,
dukungan beserta himbingan atas terbentuknys prestasi yung says peroleh sam-
pai suat inl kepada:

Prof dr Sitiuwan Karfosoedirdjo, mantan Kepala sub-Bagian Nmu Peayakil
Paru serta co-promotor saya yang saya anggapseperti bapak saya sendiny, telah
memberi kesempatan kepada saya mempelajari Timu Penyakit Paru, serta
selalu memberikan “tugas” berupa pertanyasn kepada says agar saya ber-
semangil meocan jawsban mengenal permatalaban-permasalahan lmu
Penyakit Paru vang bersifal primer maupun sekunder, Hal ini tampak jelas bila
kits mau meninjau gagasan beliaw yang dituangkan pada pengukuhan ketika
beliau mengabat Gura Besar yang telah menekankan agar kita harus waspada
pada faktor lingkusgon. Dengan alasan inilah saya memifih judul omsi ini
wehagai bentuk rasa terima kasih kepoada gure saya. Ternyata jawaban per.
tanyaan yang belian inginkan, saya horos mencmpuh perjalanan yang melam.
bung dan memberikan kesan menyimpaog dari jalur paro, sehingga
mengharuskan saya uniuk banyak belajar tentong ilmo dosar, malai dar alergi,
kemudian imunclogi dan sampai pada itme Bomolekuler sel. Semog wng-
kapan saya ini bisa berkenan dibati belian, walsupun perjalanan yang saya
tempuh masih jauh dari semporna. Saya mohon doa restu.

Dickan Fakulias Kedokteran: mulai dari Prof. de,. Rachmat Saniose yang
didamping) oleh sekretaris Dekan alm. Prof. dr. Mob. Saleh, dilanjutkan olch
dr. HSM. Soentmadji yang telah memberikan restu kepada saya untuk
belajar di Inggris dalam rongka mencapal pelar Doktor dan  selanjutoys
Prol. dr. IGN. Gde Ranuh yang tclah memberi jjin melakukan penelitian
lanjutan mengenai penyukil TBC dengan para sarjana Inggris seris meo-
gusulkan saya untuk menjadi Guru Besar,

Direktur RS, Dr. Soctomo : mulai dari dr. Soejoto Martoatmodje dilanjutkan
olch Prof.dr. Karijadi Wirjoatmodjo yang (elah memberikan kesempatan dan
fasilitas di B.S.Dr. Soetomo kepada saya uniuk menckusi limu penyakit pary
dan memberikan restu selama saya mengadakan penelitian distas,

Mantan Kepala sub-Bagion lmu Penyakit Paro Fakultas KedokteranUPF
Paru R.5.dr Soctoma: dr, Djoko Iman Sastoso yang selalu memberikan restu
seria dorongan kepads saya untuk mencapai pendidikan akademik yang ter-
linggi.
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Kepala Laboratorium fimu Penyakit Paru FK-UNATR/UPF B.S.Dr Soctomo
dr. Hood Alsagaff stas pengertian dan kerjasamanyn seloma saya bertugas
dibawah pimpinan beliau dan memberi fjin kepoada saya uniuk memangku
jubatan sehagni Pambantu Dekan | di Fakultss Pascasarjana UNAIR

Scluruh Stal Pengajar, Asisten, parn Knryawan, para Tesngs Pacis Medis
hoserta para Thu Dharma Wanita di Lab. /UPF Hmu Penyakit Paru yang telnh
memberikon pesgerfian dan kerjasams yang baik selama saya bertugss i
tengah-tengah saudars semun. Tanpa dukungan dan kebaikan ssudars akan
sukar bagi saya untuk melaksanakan tugas schari-hari dengan baik.

Dekan Falias Pascasarjana: Prol drg. R Hartoso (mantan) yang telah
menerima sava sebagai peserta caloa doktor, den Prof. Dr. Seetarjadl yang
ickah menunjuk saya univk dijsdikan wakil beligy sehagai Pembaniu Dekan 1
seron menuntun sava dengan sabar dalam melabsanakan tugas,

Prof Dr. Marsetie Donpsepeetre selaky promotor program Doktor suye dan
belian selaiu mendarong dalam-menuntut ilmu dan mesgembangkan profesi
sayva melalul ilmuo dasar, juga beserta wakil beliou Prof Dr.de X Bedianto
Suhadi, sehagai pimpenan Laboratorium Pafologi Klinik beseria stal dalam
rangka mendukung saya uniuk penelitian distas. Demikian juga kepada
Prof dr, Asmino, maotin Kepala Laboratoriom Radiolog, yang dilasjutksn
oleh dr. Benny Huwae beserta sial dimans selals membantu dan mendukung
saya dalam penelitian lersebut.

dr. Suratman T Karim, Kepals Balal Peogobatan Penyakit Pary-Paru (BP4)

Surabaya beseria staf yang telah membantu penilitian tersebut distas sampai
4 x, semoga kerjasama ini akan terjalin terus untuk penelitian vang akan datang
demi untuk menolong penderita iubeérkuloss,

Almarhum dr. Biroom Noerjesin MSe. vang telsh momberikan funtunan
pengertian dasar-dasar imunolog dan doroogan untuk mengetrapkan penger-
tran imonolog dalam klinik, sehinggn sayva dengan mudah menyvesuaikan din
sewaltu says belajar serta mengadakan penelitian di lusr negeri. Seiring rada
hormal kumi sekeluargs mendoakan temoga arwah belau ditenma disig
Tuban YME untuk mendapotkan ketentraman di sisi-Mya.

ProlDr.dr. Karnm Barstawijays, Kepala Sub-Bagisn Adergi Imunologi
Peayakit Dalam FK-UT Jakarta dan almarbum Dr. dr. Tjshjs Indrajana
(Jakarta) yang iclah memberikas kesempatan kepada sava uoiuk mengenal
pola dasar penanganan peayakit alergi pada akhir tabun 1976,
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Prof Dr. Jack Pepys, selalu Direktur; Department of Clinical frmnology,
Cardiothovacic Instinte, Brompton Hospital, University of London yang per.
tama kali mou menerima wulan penclitian ways di London pada tanggal 24
Dktober 1978 dan selanjuinys beliau bersama Dr. JM. Grange bersedis
menuntun & membanty memecahkan rencans penclitian says. Disamping itu
belisu memberikan kesempatan kepada saya untuk mengikuti aktivitas di
Institute tersebul.

Ehususoys DrJ.M.Grange, Direkiur: Deparimeni of Microbiclogy, Car
dicthoracic Instinge, University of London berserta staf yang telah tchun schali
mendidik saya ima dasar imunologi sclama saya belajar dengan beliau dan
meocarikan dukungan dan mengadakan kerjasama dengan Institute lain i
Inggris dan Eropa diluar Inggris untuk melaksanakan penclitian serta me-
ngangkat hasil peoclitian itu ke tingkat wawisan internasional.

Britizh Cowneil di Indonesia yang telah memberikan kepada saya beasiswa pads
tahun 1979 dan 1962 untuk belajar di Candiothoracic Institete, Brompton Hogpi-
tal, London University, London.

Dv.G.Torrigianl, Dr.F.H.Lambert dan DrJ Louls, pars pimpinan Imunokog

di WHOD Geneva, yang pada tanggal | September J982 1elah menerima saya

untuk belsjar imunologi di Swiss serta menggaris bavahi kebenaran rencana
litian di

Alm. Pastor E.v.Mensvoort, CM serta alm. Pastor R Thiel, 5J yang telsh
mengetahui bakat saya serta mengarahkan pendidilean saya untuk meneruskan
belajar di Perguruan Tinggi, semoga arwah belisu dapat ketentramon di Sorga.

Dircktur Utama PINDA ASEN di Surabaya (sckarang PINDA ANEKA
KIMIA): dibawah pimpinan bapak R. Soeprijadi dan diteruskan olch bapak
Ir Dwi Purwo Pangarse yang telah memberikan tempat bernaung bagi kami
sekeluarga sejok tahun 1970 sampai 1987 dengan bekal managemen praktis
serta momberikan dukungan dalam proses saya mencari ilmu.

Bapak Djoewari sckefnarga yang telah melaksanakan kerjasama dalam
mewnjudkan sistem pendukung dalam proses gelwr Dioktor,

Fara Bapak dan Ssudars lainoya yang sulit saya sebul sate per satu termasuk
parn guru saya dari tingkat Sekolah Dasar, Sekolah Menengsh Pertama &
Atas, serta pars dosen di Perguruan Tinggi yang teloh mengajar dan membim-
bing saya uniuk mencapai prestasi ini.
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Kami sehelunrga mengocoplan terima kasih atas berlangsungnya upacarn pe-
ogukuhan ini kepada:

Kepala Laboratorium Pary Fakultas Kedokieran/UPF Para B.5. DrSutomo
dr. Hood Alsagall vang memberl bantuan pelaksanaan upacara inl dengan
mengerahkan para seyawat Stal, Austen dan Karyawan serta Para Medis
beserta para Thu Dharma Wanita di Laboratorium Paru,

Dr. Rudhl Prasetyn, 5.H. Pernbanfu Dekan [T dan Dr, drg Soetops M.Se,
Permbantu Dekan T berserta u-hl'!.rmgll:li.h mengorbankan wakiu dan tenaga
untuk meémbaniu melaksanakan upacars ini.

Dekian Fakultas Ekonnmi berserta Stalatas kesedinannya member tempat di
Aula Fakultas Ekosomi unfuk melangsungkan upacara syukuran saya

Dalam kesemipaton yang berbabagin knf dengan penuh rasa hormat sayva men-
gucaplan terims kasih vang tak terhinggn Kepada:

Ayah dan Tbe saye bapak Ksrmnenl dap fbu BA, Soehnrtwil yang sangal
berperan dalam membentuk pola dasar kebidupan dan kepribadian sayu;
hanya karena anugrah Tuhan YME, belian berdua pacla saat ini masih dapal
menyaksikan putranyn menyampaiken orasiini.

Isteriku yang (ercinty Mards Immaculata Soebektt dan tigs anakku |
Albertus Agung, Angela Moyasari serta Emanuel Gunawan Kardjite, yang
telah banyak memberikan arti vang Udak ternilai dalam proses kehidupan saya
ini, dan stas peogorbanns mereka semua ; kbustsnya cobsan berupa penyakit
vang dideria olch Aguog Telah menapiang sa¥s meocari jawaban, schingga
dapat mewujudkan gelar Doklor. Disinisaya sisipkan naschat untuk anak-ansk
saya shb.:

pertama : didalam proses kehldupan jenpanlal enghan mengabaikan
budipekerti lifier karena ini membawa makna wmiversal dalom ani
kefidupan unmuk setiap langhah memanekkl sistern kehidupan pang kau
hadap sesuai dengan talenta yang ada padarnu, dan

kedun : Kru adalah orsag kaya dalam wakn, himbawan ayal fongan
kauhambrrkan kekayaanm it agar kamu dapat mewnjudkan karya yang
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Hadirin yang terhormat,

Banvak terima kasih atas kessbaran serta perhatisn parn hadirin semua dalam
mengikuti orasi saya pada pagi ini, semoga Tuhan YME memberkati kita semua
antuk karya-karya kits khusus dalam mebestarikan ekosistem makro ini,
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DAFTAR RIWAYAT HIDUP
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Tanggal & tcmpai lahir  : Nganjuk, 16 Jull 1938,

Agama : Roma Katholik

Pangkat jabatan,golongan : Pembina Utama/Guru Besar Madya/1Ve
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Fakultas Pasca Sarjana UNAIR.

Momer induk pegawai : 1361514

Status perkavinan ¢ Isteri : Maria Immaculsta Soobekti
Anak 3 orang:
1. Alberias Agung Kardpilo,
2. Angela Mayasari Kardjito,
3. Emangel Giomawan Kardjito,

Pendldikun Dasnr T
- 5D Megeri Tulung-Agung, lulus 1951,
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dan 1986,
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Kepangkatan :
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Perhimpunan Onkologi Indongsia, mulai 1989,

Karya ilmink:
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sebagai author:

1. Penilaian reaksi (wberculin pads peadenta penyakit pary, Simposium
tuberculosa Masa Kini, Surabaya 1978

Z. Rokok dan Faru. Ceramah ilmish Har Kes¢hatan Dunia ke 32, Surabaya
1580,

3 Immunologi Dasar dari Parw. Kongres lkatan Dokter Paru ke I1, Surabaya
1880,

4 Kanker Paru. Dalam “Professional Education Cancer®, editor Unil
Onkologi Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga, penerhit Airlangga
University Press, 1981,

5. Aspek Immunclog Pare, Kursus Immusologi Dasar, di Fakuliss Kedok-

teran Universitas Pejajaran, Bandung, 1982,
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6, Test Sensitisasi Dinitrochlorobenzene (DNCB) dan test “recall-antigen
PPD" pada penderits Kanker Paru. Kongres Persatuan Peayakit Dalam ke
V, Semarang 1981,

7. Corticosteroid dan Penyakit Paru karena Reaksi immunologik. Simposium
penggunaan kortikosternid pada penyakit paru, Surabaya, 1981

& Test kulit dan Desensitisasi. Simposiom Asthma, Strabaya, 1983,

9. Imunologi Tumor. Ceramah Penyegar Dokter Ahli Penyakit THT,
Surabaya 1988,

10. Biomolekuler sel Kanker. Seminar Kanker, Surabaya, 1989,

11. Pathogenesis Asthma. Temu lmiah "Pengendalian dini penyakit asma,
Surabaya 1989,

12. Epidemiologi Penyakit Paru Ohstruktp Menahun. Simposium dan Kursos
PPOM. Surabsya 1991,

sehagal co-author:
1. Pneumothorax. Simposium Kedokleran Darurat, Surabaya, 1978,

2. Reaksi kulit teshadap PPD dan Al tuberculin pada penderita penderita
tuberculosa paru. simposium Teberculoss masa kind, Surabays 1978,
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Ahl Penyakit Dalam ks V, Semarang, 1981,

4, Kasus kortikosterowd dependent pads pendenita asthma bronchiale, Sim-
pesium Penggunaan Corticosteroid pada Penyakit Paru, Surabaya 1981,

5. Myeridada, Simposiam Nyeri Dada. Surabaya, 1982,
Internnsional
sebagal suthor F

1. Kardjito T, and Grangs JM. Immunological and clinical festures of pul-
monary luberculoals in East Java, Tubercle 1980;61:231.
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Kardjilo T..Grange IM.and Donosoepoetro M. The Mantoux test in tober-
culesis: Correlations between the diameters of the dermal responses and
serum protem levels. Tubercle 1981;62:31.

Kardjito T, Handoyo 1, Grange M, Disgnosis of active tubercunlosis by
immunologl cal methods I, The effzct of tuberculin reactivity and previ ous
BCG vaceination on the antibody levels determined by ELISA, Tubercle
1082; 63 : 260

Kardjito T and Grangs JM. Disgnosis of active tuberculosis by immunalogi-
cal methods: 2, Qualitative differences in the dermal reapons totuberculosis
in paticnts with active pulmonary discase and bealthy tuberculine-positive
individuals, Tubercle 1982;63:275.

Eardjito T. Immunology of wberculosis. Humoral response and other
serological changes in human pulmonary tuberculosis, A ihesis submitted
for the degree of DOCTOR in Medical science, Medical School, University
of Airlangga, in Surabaya 1983,

Kardjito T, Ediysato 5P, Grange JM. Scrum phosphores bevels in tuber-
cubosis. Postgraduate Medical Journal 198456014,

Kardjito T, Grange JM, A clinical evaluation of the diagnostic uscfulness
of an carly dermal reaction to tuberculin ; & fallure 1o distinguish betwesn
tuberculosis and other respiratory disease. Tubercle 198566:129.

Kardjito T, Beck IS, Grangs JM, Stanford JL. A comparison of the respon-
siveness to four new (uberculing among Indonesisn patients with pulmonary
tuberculosis and healthy subjects. Euro ] Reapir Dis 1986; 69 : 142,

Kardjito T. Immunology in smear positive pulmonary tuberculosis:
Humoral and cellular aspects. The 2nd National Congress of Indonesian
Society of Allergy and Immunology and The 15l Asien Pasilic Symphosium
on Allergy and Immunclogy, Denpasar 1989,

Kardjito T. Immunology in pulmonary tuberculosis. The 2nd Mational
Congress of Indonesian Society of Allergy and Immunclogy and The 1st
Asian Pacific Symposium on Allergy and Immunclogy, Denpasar 1989,

Kardjito T, Grange JM and Swanson Beck J. Cooperative Studies on
Tuberculosis at Airlangga University, Suranabaya, Indonesia. Asian Pacific
Journal of Allergy and Immunology 1990:8:141.
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o T. ‘l,_AhD'LI_\l - Perpuﬁi.llfaﬂ_ Llfgﬁlgrsitﬁs Airlan%ga n s Soint Tne
ternational Congress 2nd Asian Pacific Society of Respirology and Sth
Indonestan Association of Pulmonologist, Bali 1990,
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RC, Kardjito T, Diversity of migration of CD4 and CDE kmphocyles in
different microanalomical compariments of the skin n the uberculin
reaction in man, Br J Exp Pathol 1988; 69 : 771.

Bothamley (GH, Beck 15, Schrender GMT, D'Amero I, de Varics RRF,
Kardjiwo T, Daoyi J. Association of twberculosis and M. (uboroulosis-
specific antibody levels with HLA, 1 Infect Dis 1985 159,549,

. Bothamley G, Beck 15, Agusni I, liins M1, Kardjito T, Grange JM, vany J.

Antibodies 1o Mycobacterium tuberculosis in leprosy. Lancet 1987;1:1098
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