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Pendahuluan

Diponegoro yang saya hormati.

Saya juga mengucapkan terima kasih yang
sebesar-besarnya kepada para hadirin yang telah
bersedia meluangkan wakte untuk menghadiri
Pengukuhan ini.

Hadirin yang sangatsaya hormati,

Perkenankanlah saya pada kesempatan ini untuk
menyampaikan Pidato Pengukuhan saya yang berjudul :

Toxoplasma gondii, musuh dalam selimut

Hadirin yang terhormat,

Topik ini saya pilih karena Toxoplasma gondii
(T.gondii) sebagai penyebab toxoplasmosis, merupakan
parasit yang sangat menarik untuk dikaji dalam sudut
pandang hubungan parasit dengan hospes (hosr-
parasite relationship) serta keadaan patologis yang
dapat ditimbulkannya pada tubuh hospes.

T gondii termasuk golongan Profozoa dan
bersifat patogen. Parasit ini dapat ditemukan secara
kosmopolit tersebar di segala penjuru dunia baik di
negara tropis, subtropis fnaupun negara beriklim dingin.

Prevalensi toxoplasmosis di beberapa daerah di




Indonesia bervariasi antara 2 - 51%. Manusia dapat
terinfeksi Toxoplasma melalui makanan / daging atau
sayuran yang terkontaminasi parasit atau dengan cara
transplasental dari ibu hamil kepada janin dalam
kandungan.

Walaupun bersifat patogen, 7. gondiitidak selalu
menyebabkan keadaan patologis pada hospesnya
karena parasit ini merupakan parasit “pintar” yang
memiliki kemampuan sangat besar untuk beradaptasi
dengan tubuh hospes. Penderita bahkan seringkali tidak
menyadari bahwa dirinya terinfeksi karena tidak
mengalami tanda dan gejala penyakit yang jelas.

Penderita dengan imunitas tubuh yang kuat
apabila terinfeksi T gondii pada umumnya tidak
mengalami keadaan patologis yang nyata walaupun
pada beberapa kasus dapat juga mengalami pembesaran
kelenjar limfe, rasa lelah yang berlebihan, miokarditis
akut, miositis hingga radang otak.

Infeksi T gondii akan memberikan kelainan jelas
pada penderita yang mengalami penurunan imunitas
seperti halnya penderita penyakit keganasan, infeksi
HIV-AIDS atau penderita yang mendapatkan obat-obat
imunosupresan. Penurunan imunitas akan me-
nyebabkan T. gondii dapat berkembang biak secara
cepat tanpa dapat dikendalikan oleh kekebaian tubuh

hospes. Parasit tersebut dapat berasal dari infeksi baru
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atau merupakan parasit yang sudah lama berada di
dalam tubuh dan mengalami reaktivasi.

Manifestasi toxoplasmosis yang lebih serius
adalah apabila infeksi terjadi pada masa kehamilan
dimana parasit dapat masuk ke dalam tubuh janin
melalui plasenta. Janin yang tentunya belum
mempunyai kekebalan yang cukup akan dengan mudah
terinfeksi parasit dengan akibat terjadinya abortus, lahir
mati, lahir hidup dengan hidro atau mikrosefalus,
gangguan motorik, kerusakan retina dan otak serta
tanda-tanda kelainan jiwa.

Penanggulangan toxoplasmosis memerlukan
pendekatan secara menyeluruh dengan memperhatikan
faktor hopes dan parasitnya sendiri. Salah satu faktor
hospes yang penting untuk menghadapi infeksi
Toxoplasma adalah faktor imunitas. Imunitas yang kuat
merupakan proteksi terhadap infeksi T gondii. Oleh
karena itu, pemahaman aspek mekanisme imunitas
terhadap 7 gondii perlu diperdalam agar dapat
memberikan terapi kuratif maupun preventif yang lebih
baik. Selain itu, aspek biologik parasit terutama siklus
hidup dan cara penularan serta epidemiologi 7. gondii

harus diketahui untuk penanggulangan toxoplasmosis.




Permasalahan
toxoplasmosis di
Indonesia

Daerah penyebaran

Hadirin yang terhormat,

Walaupun T gondii hanya akan menimbulkan

kelainan nyata pada hospes dengan status imun rendah

namun parasit ini dapat menimbulkan masalah

kesehatan vang memerlukan penanganan serius karena:

1.

Makin mewabahnya penyakit yang menurunkan
imunitas tubuh oleh infeksi HIV /AIDS.

Gizi buruk yang banyak diderita masyarakat.
Tingkat pengetahuan masyarakat tentang cara
penularan toxoplasmosis yang masih rendah.

Cara infeksi yang relatif mudah.

Biaya pemeriksaan laboratorium untuk diagosis
penyakit yang relatif mahal sehingga menyulitkan
deteksi dini toxoplasmosis yang sangat penting
pada wanita hamil.

Pengobatan pada umumnya memakan waktu yang
lama dengan biaya yang tidak dapat digolongkan
murah bagi rata-rata penduduk di Indonesia.

T gondii merupakan parasit yang "sukses"

terbukti dengan penyebarannya yang luas di dunia dan

jarang membunuh hospesnya sesuai dengan prinsip

hubungan hospes-parasit yang "ideal”.

Parasit ini dapat menginfeksi golongan

omnivora, herbivora dan carnivora termasuk mamalia,




burung serta reptilia. Pada manusia, infeksi 7.gondii
dapat berdiri sendiri atau bersama mikroorganisme
patogen lain dari kelompok TORCH (Toxoplasma,
Rubella, Cytomegalovirus dan Herpes simplex virus).
Karena secara teknis sulit untuk menemukan parasit
dalam tubuh hospes maka dipergunakan pemeriksaan
serologik berupa deteksi antibodi terhadap 7. gondii béik
untuk diagnosis toxoplasmosis pada penderita maupun
studi epidemiologik. Berdasarkan pemeriksaan
serologik, terlihat bahwa prevalensi toxoplasmosis
dipengaruhi antara lain oleh faktor geografi, usia dan
kebiasaan makan. Indonesia yang beriklim tropis
dengan kelembaban tinggi sangat menguntungkan bagi
pematangan ookista di alam luar. Daerah pegunungan
dan daerah dengan kelembaban rendah mempunyai
prevalensi rendah untuk toxoplasmosis.

Di Indonesia, dengan mempergunakan test [HA
didapatkan prevalensi sbb: '

Yamato 1970 Surabaya 9
Clarke 1973 Yogyakarta 51
Clarke 1975 Lembah Lindu 9,9
Boyolali 2
Kal-Bar 3
Partono Mahasiswa FK JAKARTA 10

Putranto dkk. menemukan antibodi antitoxoplasma
pada 62% wanita infertil dibandingkan dengan 32%




Morfologi
dan Siklus Hidup

wanita fertil di RS Telogorejo Semarang.’ Pada
binatang, berdasarkan penelitian secara serologik oleh
Simanjuntak dkk, infeksi Toxoplasma paling banyak
didapatkan pada sapi (36.36%), kerbau (27,27%), ayam
(19,57%) sedangkan pada anjing dan kambing
didapatkan berturut-turut 10 dan 11,11%.' Penelitian
pada anjing dan kucing di Jakarta oleh Gandahusada
dkk, didapatkan masing-masing 75,6 dan 72,7%
terinfeksi Toxoplasma. Infeksi T gondii pada binatang
ternak sering merugikan karena dapat mengakibatkan
abortus.’

Toxoplasma berasal dari kata toxon ( lengkung )
dan gondi yang merupakan sejenis binatang pengerat,
Ctenodactylus gundi. ** T. gondii tergolong dalam kelas
Sporozoa dan ditemukan pertama kali pada tahun 1908
pada dua laboratorium hewan secara kebetulan, masing-
masing oleh Charles Nicolle dan Louis Manceaux di
Tunisia serta Alfonso Splendore di Brasilia. Nama T
gondii pertama kali diberikan oleh Nicolle karena
ditemukan di tubuh Ctenodactylus gundi dan dengan
ditemukannya tes serologi oleh Sabin dan Feldman, T
gondii ternyata didapatkan secara kosmopolit pada
manusia dan binatang,’

Toxoplasma adalah parasit obligat intraseluler,

tinggal di dalam sel hospes pada vakuo! sitoplasma sel
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vang berinti. Dalam siklus hidupnya, T gondii
mengalami perkembangbiakan secara seksual di dalam
- usus hospes primer (definitif) yaitu golbngan Felidae:
kucing, harimau dan aseksual dalam tubuh hospes
perantara (mamalia dan burung)

Siklus seksual berlangsung di dalam epitel usus
kucing yang kemudian berakhir dengan pembentukan
- ookista yang dikeluarkan bersama tinja. Ookista bentuk
oval dengan diameter 10 - 20 dan berisi 8 sporozoit di
dalam 2 sporokista."*’

Siklus asekual akan menghasilkan bentuk
trofosoit yang bersifat virulen karena dapat secara aktif
. menembus dinding sel. Trofosoit berbentuk bulan sabit,
ukuran 5-9 X 2-3. Salah satu ujung anterior méruncing
dan ujung lainnya membulat. Mempunyai inti satu buah
dengan kariosoma sentral dan mempunyai beberapa
organela yang fungsinya belum jelas. Trofosoit dapat
berkembang biak secara belah pasang dan dapat
ditemukan dalam bentuk soliter atau secara bersama
berada dalam suatu kista.*’

Terdapat dua jenis kista yaitu pseudokista yang
berisi trofosoit dengan aktivitas pembelahan cepat
(takhisoit) yang terbentuk pada fase akut infeksi.:
Bentuk kista lainnya adalah kista jaringan yang
mengandung trofosoit dengan aktivitas pembelahan

rendah (bradisoit). Kista jatingan bisa berukuran sampai




100p dan banyak didapatkan pada jaringan otak, otot,
jantung dan retina.’ ~
Untuk memahami dénggn jelas cara penularan

dan sekaligus ﬁpaya pencegahg\n tethadap infeksi
Toxoplasma, penting untuk dikextghui siklus hidup
parasit. - .

. Infeksi pada manusia dapat melalui berbagai
cara®’:
*  Menelan ookista yang. dilgelﬁarkan oleh kucing
bersama tinjanya. . L
Menelan bentuk. kié:{a maupun trofosoit yang
terdapat pada daging hewan.
Melalui plasenta pada janin dengan ibu yang
menderita toxoplasmosis.

Lewat transfusi darah atau transplantasi ( jarang

terjadi ).

Qokista Trofogoit

Gambar 1. Ookista dalam feses kucing dan
trofosoit bentuk bebas T gondii’
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Gambar 2. Siklus hidup dan cara penularan T. Gondii

Parasit yang masuk ke dalam tubuh kemudian
akan difagosit atau secara aktif masuk ke dalam
makrofag untuk berkembang biak secara aseksual di

. %diil'gm fagosom melalui proses pembelahan diri.
A ﬁgiﬁ;cdu pada fase ini disebut takhisoit (tachos = cepat)
atau endozoit, Sebagian parasit akan mati namun
-sebagian lagi dapat tetap. hidup ;:li dalam makrofag
' ké.f;ena mempunyai kemampuan untuk menghambat
fusi fagosom dan lisosom sehingga terhindar dari
ensim-ensim lisosom yang dapat membunuh parasit.
Makrofag yang penuh dengan parasit (disebut
pseudokista) kemudian akan pecah dan takhisoit yang




bebas dapat menginvasi (atau difagosit) makrofag atau
sel lainnya untuk mengulang proses pembelahan diri.?
Fase ini merupakan gambaran dari fase infeksi akut.
Apabila hospes tetap hidup dan dapat memberikan
respon imunitas yang baik, takhisoit akan dapat
dihancurkan. Akan tetapi sebagian dari parasit akan
berusaha tetap hidup dengan jalan menginvasi sel-sel
lain misalkan sel otot, neuron atau jaringan lain serta
melindungi diri dengan membentuk kista jaringan yang
berdinding kuat. Apabila hospes perantara makan
daging yang mengandung kista jaringan atau
pseudokista, bradizoit dan takhizoit yang kemudian
bebas di duodenum akan mengulangi siklus aseksual /
ekstra-intestinal lagi.**

Siklus seksual terjadi apabila bradi atau
takhisoit ditelan oleh hospes definitif ( mis. kucing ).
Parasit akan menginvasi sel mukosa duodenum dan
akan mengawali siklus seksual di intestinum. Siklus
intestinal pada usus kucing merupakan siklus skisogoni/
merogoni yang akan menghasilkan merosoit. Setelah
beberapa kali siklus merogoni, parasit akan mengalami
siklus seksual melalui proses gametogoni, fertilisasi dan
diakhiri dengan sporogoni yang terjadi dalam ookista
yang kemudian masuk ke dalam lumen usus menjadi
kista masak yang infektif. Ookista akan keluar bersama
tinja setelah lebih kurang 3 - 24 hari pasca infeksi.

1"




Réspons imun
terhadap I.gondii
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Kucing yang terinfeksi T. gondii dapat terus
mengeluarkan ookista selama 7- 20 hari sehingga pada
masa-masa tersebut kucing merupakan sumber
penularan yang berbahaya karena jumlah ookista yang
dikeluarkan dapat mencapai 10 juta buah setiap harinya
dan dapat bertahan lama di alam luar sampai 2 tahun.**’

Hadirin yang saya cintai,

Respon imun terhadap T. gondii perlu dipahami
sebagai pengetahuan dasar untuk penegakan diagnosa,
pemberian terapi dan pencegahan toxoplasmosis
apabila vaksinasi diperlukan.

Tugas utama dari sistim kekebalan tubuh adalah
memberikan proteksi terhadap infeksi. Tubuh
sesungguhnya telah dilengkapi dengan sistim kekebalan
yang berlapis-lapis dan sangat kompleks untuk
menghadapi invasi organisme patogen. Namun
sebaliknya organisme tersebut juga mempunyai
kemampuan untuk menghindar dan bahkan melawan
serangan respons imunitas tubuh untuk mem-
pertahankan hidupnya. Hasil akhir dari proses interaksi
tersebut dapat berupa:

a. eliminasi total patogen disertai timbulnya
kekebalan tubuh
b. terjadi keadaan patologik pada hospes



¢. tetjadinya balance antara hospes dan organisme
yang menginfeksi. Keadaan patologik yang
terjadi pada hospes dapat merupakan akibat
kerusakan langsung yang ditimbulkan oleh
organisme patogen atau yang paling sering terjadi
justru sebagai akibat dari respons imun yang
dibentuk oleh hospes sendiri.

Keadaan balance terjadi apabila imunitas
hospes adekwat sehingga dapat mengendalikan
pertumbuhan / replikasi parasit walaupun bukan
merupakan eliminasi total. T gondii. Dipandang dari
aspek hubungan parasit-hospes, keadaan balance
merupakan situasi yang ideal dimana hospes dapat
mempertahankan kekebalan spesifiknya karena
stimulasi terus menerus sel memori oleh parasit.
Sedangkan parasit bisa tetap hidup tanpa diganggu oleh
kemungkinan bertambahnya jumlah parasit yang dapat
merugikan parasitnya sendiri dan dapat membunuh
" hopses yang ditinggalinya. Keadaan balance tidak
selalu stabil. Tergantung pada kualitas sistim imun,
suatu waktu dapat terjadi keadaan patologis pada hospes
karena T.gondii dapat berkembang biak atau sebaliknya
dapat terjadi eliminasi parasit.

Respons imun terhadap 7. gondii bersifat
kompleks, individual dan bervariasi tergantung pada

organ yang diserang oleh parasit karena kekebalan
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tubuh sangat dipengaruhi oleh variasi genetis,
kemampuan parasit untuk menyebar pada organ serta
variasi galur Toxoplasma sendiri. Pada umumnya
infeksi pada hospes dengan sistim imun yang utuh akan
memberikan imunitas yang bersifat protektif terhadap
hospes baik infeksi baru maupun reinfeksi / reaktivasi.
Parasit yang masih tinggal dalam tubuh dalam bentuk
bradisoit di dalam kista pada waktu-waktu tertentu
dapat mengalami ruptur dan bradisoit yang bebas akan
kembali menginduksi sisitim kekebalan tubuh sehingga
imunitas terhadap Toxoplasma bisa tetap terjaga.

'~ Namun, apabila pada suatu saat hospes
mengalami penurunan sistim imun, bradisoit yang
terlepas pada waktu ruptur kista dapat berubah menjadi
bentuk takhisoit yang akan berkembang biak dengan
cepat dan mengakibatkan keadaan patologik.

Imunitas alami terhadap T. gondii:

| Secara umum, imunitas yang berperan penting
dalam kekebalan tubuh terhadap I. gondii adalah
imunitas seluler karena parasit ini merupakan parasit
intraseluler.

Sel NK (Natural Killer) dan makrofag
merupakan dua populasi sel yang berperan utama pada
awal infeksi. Aktivasi dan kerjasama antara sel NK dan
makrofag terjalin melalui berbagai jenis sitokin antara

lain: interferon (IFN)-y, interleukin (IL)-12 dan tumor




necrosis factor (TNF)-a.'*"

Proses penghancuran
parasit oleh makrofag dapat melalui proses oksidatif
yang menghasilkan berbagai radikal bebas dan proses
non oksidatif yang dengan melepaskan berbagai jenis
enzim yang bersifat parasitisidal.” " Selain sel NK dan
makrofag, netrofil dan mastosit juga mempunyai peran
pada proteksi tubuh terhadap infeksi 7' gondii dengan
kemampuannya untuk memproduksi sitokin dan

mediator proinflamasi untuk memacu inflamasi.'*

Imunitas spesifik terhadap T. gondii:

Bila infeksi berlanjut, imunitas spesifik kemudian
terbentuk yang melibatkan baik limfosit T maupun
limfosit B.

7 Inhibisl direk tarhadap
tekhisolt {akut)

u.-17°\
At -

L Makrofag teraktivasi
. NO,

ROI

Kontral terhadap infeksi
Parsisten (kronik)

. Gambar 3. Respons imun terhadap T’ Gondii
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Limfosit T meliputi 2 golongan besar populasi
limfosit yaitu limfosit T CD4+ dan CD8+ sedangkan
limfosit B akan mensintesa antibodi setelah menjadi sel
plasma. Limfosit CD4+ atau yang dikenal sebagai T
helper (Th) terdiri dari dua subpopulasi yaitu Thl dan
Th2 sebagaimana pertama kali dikemukakan oleh
Mosmann pada tahun 1986. Thl berperan sebagai
regulator utama imunitas seluler spesifik dengan
kemampuannya untuk memproduksi [FN-y, IL-2 dan
TNF yang kemudian digolongkan dalam sitokin tipe 1
bersama dengan IL-12. IFN-y merupakan aktivator
utama makrofag untuk memacu fagositosis, oxydative
burst dan intracellular killing."" " IFN-y juga dapat
meningkatkan ekspresi MHC kelas Il yang berperan
vital pada proses presentasi antigen oleh antigen
presenting cells (APC). Bersama dengan [L-2, IFN-y
merupakan aktivator CD8+ cyrotoxic T lymphocyte
(CTL). Dengan demikian Th1 mempunyai peran sentral
pada pertahanan tubuh terhadap infeksi kuman dan
parasit intrasel seperti halnya I. gomdii, virus serta
jamur.” '

Th2 sebaliknya lebih berperan pada imunitas
humoral. Th2 merupakan produsen utama IL-4, IL-5,
IL-13. Proliferasi limfosit B, produksi antibodi dan
class switching untuk sintesa 1gE dibawah kendali IL-4
danIL-13.




Dengan properti Th2 seperti diutarakan di atas,
secara umum Th2 berperan penting pada infeksi
patogen ekstraseluler.

Pada keadaan normal, terdapat regulasi silang
antara Thl dengan Th2 untuk mempertahankan
homeostatis (YinYang). Selain Thl dan Th2 terdapat
pula subpopulasi limfosit T lainnya yang disebut Th3 /
T-reg (T regulator) yang bertugas antara lain untuk
meregulasi kerja Th dan Th2."”

Resistensi terhadap infeksi Toxoplasma
diperankan terutama oleh CD4+ dan CD8+ yang
berkaitan erat dengan respons imun tipe 1 (seluler).
Reaksi seluler spesifik terhadap T.gondii dipacu oleh
IFN-y dan IL-12 yang pada awal infeksi telah
diproduksi oleh sel NK dan makrofag, vyang
menunjukkan kerjasama yang baik antara imunitas
alami dengan imunitas spesifik."”

Sel CD4+ dan CD8+ bekerja secara sinergis
untuk melawan parasit dengan saling mempengaruhi
melalui sitokin yang diproduksinya. Limfosit CD8+
berperan penting pada resistensi terhadap parasit pada
fase aktif infeksi Toxoplasma.'" " Limfosit CD8+ di
bawah pengaruh IL-2 dan IFN- akan meningkatkan
aktivitas sitotoksik terhadap takhisoit dan sel yang
terinfeksi oleh Toksoplasma.

17
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Peran antibodi dalam resistensi terhadap T.
gondii *"
Antibodi dapat membunuh parasit ekstraseluler yang

lepas dari sel hospes dengan cara opsonisasi dan lisis

- melalui komplemen, menghambat multiplikasi dan

dapat mencegah invasi parasit ke dalam sel inang.

IgM merupakan antibodi pertama yang muncul
pada akhir minggu pertama setelah infeksi. IgM
merupakan aktivator komplemen yang kuat, dan dapat
mengaglutinasi parasit dengan cepat karena berat
molekulnya yang besar. Target utama dari igM adalah
antigen permukaan parasit.

IgG akan muncul setelah IgM. Antibodi ini
berperan dalam sitotoksisitas terhadap parasit melalui
proses antibody dependent cytotoxicity (ADCC) yang
melibatkan makrofag, polimorfonukiear, dan sel NK.
Karena igG memiliki berat molekul kecil maka dapat
menerobos plasenta ‘schingga penting untuk
perlindungan janin dalam kandungan.

IgA dapat terdeteksi pada cairan mukosa dan
serum penderita toksoplasmosis. Fungsi proteksi IgA
belum diketahui dengan jelas. Pada toksoplasmosis
kongenital deteksi terdapatnya IgA dalam serum dapat
dipakai untuk membantu menegakkan diagnosa adanya
toksoplasmosis karena IgA yang terdapat pada janin
bukan merupakan IgA dari ibu.




[gE diasosiasikan dengan mulai timbulnya
komplikasi seperti halnya chorioretinitis, adenopati dan
reaktivasi Toxoplasma pada penderita dengan

penurunan imunitas.
Hadirin yang terhormat,

Seperti telah dijelaskan didepan bahwa pada
interaksi antara hospes dan parasit akan terjadi
perlawanan parasit sebagai suatu upaya untuk tetap
hidup.

T gondii merupakan salah satu parasit yang
mempunyai berbagai cara “survival mechanisms” yang
sangat efektif untuk menghindar dari respons imun
hospes: ™ *

I. menghindar dari fagolisosom dengan cara
menghambat fusi fagosom dan lisossom

2. mimikri molekuler : toksoplasma memiliki
epitop yang mirip dengan hospes antara lain
epitop pada otak. Dengan keadaan ini maka
sistim imun akan kesulitan mendeteksi
terdapatnya parasit terutama di otak.

3. supresi sistim imun dengan cara menstimulasi
produksi IL-10 yang bersifat imunosupresan
melalui penekanan produksi IL-12 dan [FN -v.

4, Terdapatnya beberapa stadium ~atau bentuk
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Manifestasi

parasit di dalam tubuh hospes akan meng-
akibatkan hospes harus menyesuaikan proses
eliminasi parasit dengan berbagai cara.

Sebagai kesimpulan, respons imunitas tubuh

terhadap 7 gondii mempunyai ciri-ciri sebagai
berikut: '
a). Imunitas terhadap T. gondii terutama diperankan

melalui respon tipe 1 yang melibatkan IFN-y,
IL-12, makrofag, CTL, dan sel NK.

b). Peran dari antibodi tidak begitu menonjol

namun bisa dipakai sebagai alat diagnostik
infeksi Toxoplasma.

C). Hospes dengan imunitas yang baik dapat

mengendalikan infeksi akut, namun pada
umumnya tidak bisa menghilangkan parasit
secara total karena tidak efektif terhadap bentuk
kista.

d). Imunitas tubuh tidak selalu dapat mengeliminasi

parasit dengan sempurna karena parasit
mempunyai mekanisme menghindar dari sistim

imun.

Hadirin yang terhormat,

‘Manifestasi klinis toxoplasmosis dapat berupa :

Klinis ToxoplasmosisA. Toxoplasmosis postnatal/akuisita

20




Infeksi T gondii pada manusia dengan
sistim imun yang kuat biasanya tidak memberikan
kelainan yang jelas dan sering kali tanpa disertai
gejala bahkan penderita tidak sadar kalau
terinfeksi T gondii. Gejala yang dapat terjadi
bérupa demam ringan yang menyerupai “flu” dan
dapat disertai pembesaran kelenjar limfe terntama
kelenjar limfe leher yang tidak nyeri. ‘Namun
toxoplasmosis sistemik pada penderita dengan
imunitas yang normal dapat bermanifestasi dalam
bentuk hepatitis, poliomyelitis, perikarditis dan
meningoensefalitis. Penyakit bisa berkibat fatal
walaupun sangat jarang terjadi.* "

-Pada penderita dengan keadaan
immunocompromised (kekebalan tubuh sangat
rendah) misalkan akibat pemberian obat
imunosupresan dan juga‘pada penderita AIDS,
infeksi dapat meluas yang ditandai dengan
proliferasi takhisoit di dalam otak, mata, paru, hati,
jantung dan organ lain sehingga dapat berakibat
fatal *'**

Apabila tidak diobati dengan baik dan
penderita tetap hidup, penyakit akan memasuki-
fase kronik yang ditandai dengan terbentuknya
kista bradisoit terutama di otak yang kadang tidak
memberikan gejala klinik. Fase kronik tersebut
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dapat berlangsung tanpa gejala dan dapat
berlangsung bertahun-tahun bahkan seumur hidup.
b. Toxoplasmosis kongenital
Toxoplasmosis kongenital terjadi lebih
kurang  sepertiga dari infeksi T.gondii saat
kehamilan dan risiko terbesar akan terjadi apabila
infeksi terjadi pada umur kehamilan 10 - 24
minggu. Tbu hamil dengan toxoplasmosis yang
tidak mendapatkan pengobatan angka transmisi
transplasental bisa sebesar 55%.” Infeksi inutero
dihubungkan dengan terjadinya infeksi pada ibu
hamil yang tidak mempunyai kekebalan terhadap_
Toxoplasma. Gambaran klinik toxoplasmosis
kongenital sangat bervarisi dari yang ringan
sampai berat. Derajat berat manifestasi klinik
tergantung dari beberapa hal antara lain: usia
kehamilan saat infeksi, virulensi parasit dan tingkat
imunokompetensi ibu serta janin sendiri.*"**
Proliferasi intensif takhisoit dalam organ-organ
vital janin dalam kandungan dapat mengakibatkan
cacat atau lahir mati. Infeksi pada trimester pertama
pada umumnya dapat mengakibatkan abortus, lahir
prematur atau lahir mati. '
Kelainan yang terjadi pada bayi yang lahir
dengan toxoplasmosis kongenital dapat dibagi dalam 2

kelompok: *’




L.

Kelainan jelas terlihat saat lahir berupa tetrade
Sabin : hidrosefalus atau mikrosefalus,
khorioretinitis, kejang-kejang dan perkapuran
otak. Keempat kelainan tersebut dapat
kesemuanya didapatkan pada bayi pada kasus
berat atau kombinasi dari beberapa kelainan.
Pada umumnya bayi akan mati akibat kerusakan
syarafyang berat.

Bayt lahir tampak dalam keadaan “normal” akan

‘tetapi akan terjadi kelainan dikemudian hari.

Walaupun tampak tanpa tanda-tanda akan
adanya kelainan (asimtomatis) waktu lahir ,
dikemudian hari ( dalam hitungan bulan atau
tahun) akan timbul kelainan berupa
khorioretinitis, strabismus, hidrosefalus atau
mikrosefalus, kejang, retardasi mental atau
gangguan pendengaran (tuli).

Kelompok kedua ini merupakan manifestasi

toxoplasmosis kongenital yang paling sering terjadi.
Hal yang paling mengkhawatirkan pada kelompok ini
adalah bahwa keadaan akhir dari perjalanan penyakit
sukar diramalkan walaupun dengan pemberian terapi
yang tepat pada umumnya akan dapat mencegah
kerusakan yang lebih lanjut.”

Akhir akhir ini toxoplasmosis diperkirakan -

sebagai salah satu faktor penyebab gangguan jiwa
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termasuk skisoprenia.’ Pada suatu penelitian teiah

- dibuktikan bahwa tikus yang diinfeksi Toxoplasma
'~ akan menunjukkan perubahan tingkah laku diantaranya

adalah hilangnya perasaan takut terhadap kucing ( hal

ini sangat menguntungkan bagi sang parasit karena akan

dapat melengkapi siklus seksualnya!)."

Para hadirin yang saya hormati,

Pemeriksaan laboratorium sangat penting untuk
membantu menegakkan diagnosa toksoplasmosis
karena gejala dan tanda klinik tidak spesifik.

Cara diagnosis toxoplasmosis vang terbaik
tentunya dengan cara menemukan parasitnya dalam
tubuh penderita. Namun sangat sulit dilakukan karena
dengan pemeriksaan darah penderita jarang dapat
menemukan parasitnya. Deteksi Toxoplasma atau
antigennya dalam darah dan organ tubuh  dapat
dipergunakan tes dengan metode Sabin-Feldman yang
memberikan hasil positif 1 sampai 3 hari pasca infeksi.

Sampai saat ini yang dipergunakan sebagai
standar emas adalah pemeriksaan dengan metoda
Sabin-Feldman. Sayang metode ini juga sulit
dilaksanakan karena harus mempergunakan parasit
yang masih hidup sehingga tidak selalu dapat dilakukan
oleh semua laboratorium. Sebagai gantinya,




pemeriksaan lain yang hampir sama dengan Sabin
Feldman adalah tes “indirect fluorescent amtibody”
(IFA) namun mempergunakan T. gondii yang telah
diawetkan dalam suatu gelas obyek. Tes [FA sangat
mudah dilakukan walaupun tidak murah karena
membutuhkan mikroskop yang khusus. Tes serologik
lainnya adalah ELISA dan tes aglutinasi (IHA:
Inhibition Haemagglutination) yang semuanya .
berupaya' untuk mendeteksi terdapat antibodi spesifik
terhadap Toxoplasma baik itu IgM, [gG, IgA ataupun
IgE. ' |

 Terdapatnya IgM “#¥sifik terhadap T gondii
menunjukkan kemungkinan adanya infeksi akut (dini)
karena IgM muncul di dalam darah lebih kurang 1
minggu. pasca infeksi yang k_emﬁdian akan menurun
setelah lebih kuraﬂgé bulan. IgG mencapai puncaknya
dalam waktu 1-2 bulan pasca infeksi dan dapat tetap
terdeteksi sampai bertahun-tahun bahkan seumur hidup.
Oleh karena itu, terdapatnya kenaikan titer IgG 3 kali
lipat dalam rentang waktu 3 minggn jugé dapat
memberikan petunjuk adanya infeksi yang masih dini.”*
. Pemeriksaan serologik sangat bermanfaat untuk
mendeteksi kemungkirian infeksi pada penderita infeksi
HIV karena lebih kurang 97-100% penderita infeksi
HIV dengan toxoplasmik-ensefalitis menunjukkan hasil
tes [gG antitoxoplasma positif, '
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Metoda PCR “polymerase chain reaction"cukup
spesifik dan sensitif namun membutuhkan ketrampilan
dan alat khusus yang masih jarang dimiliki laboratorium
dinegaraKkita.

Hadirin yang saya hormati,

Pada umumnya penderita toxoplasmosis dengan
status imun yang baik dan hanya dengan limfadenopati
ringan tidak memerlukan pengobatan. Pemberian
pengobatan terutama diberikan kepada wanita hamil
dengan infeksi baru atau reaktivasi infeksi lama dan
penderita-penderita dengan status imun yang jelek
(immunocompromised). Obat-obat yang sering
diberikan pada toxoplasmosis antara lain adalah:
Kombinasi Sulfadiazine dengan Pyrimethamine.

Kedua obat dapat menembus sawar otak.
Pyrimethamine dan sulfadiazine dapat menghambat
sintesa asam folat yang diperlukan untuk replikasi
parasit. Kombinasi kedua obat dapat secara efektif
membunuh parasit dan dapat menyembuhkan sampai
80% penderita. Kelemahan dari kedua obat tersebut
adalah kemungkinan terjadinya efek teratogenik
sehingga tidak diberikan pada wanita hamil.”
Spiramisin

Merupakan antibiotika golongan makrolid yang




aman diberikan pada wanita hamil sehingga obat ini
dapat direkomendasikan untuk diberikan pada wanita
hamil dengan toxoplasmosis.”

Obat-obat lain yang dapat dipakai pada
toxoplasmosis adalah : Clindamycin, Azithromycin,
Clarithromycin dan Atovogoune yang dilaporkan efektif
untuk pencegahan reaktivasi.”

Yang perlu diingat pada pemberian terapi adalah
durasi waktu pengobatan kadang sulit dipastikan karena
tidak satupun obat dapat diharapkan dapat membunuh
100 parasit secara keseluruhan, Parasit di dalam otak
atau dalam bentuk kista jaringan sulit ditembus oleh
 obat sehingga pengobatan jangka lama terpaksa harus
dilakukan. Penderita AIDS misalnya, terapi harus
dilakukan terus menerus apalagi apabila jumlah limfosit
T CD4+ nya masih di bawah 100/ul.”

Obat-obat imunostimulan

Tujuan pemberian obat—obat. imunostimulan
adalah untuk menstimulasi komponen sistim imun yang
telah diketahui bersifat protektif terhadap organisme
patogen yang menginfeksi. Dengan memperhatikan
imun respons hospes terhadap I gondii, stimulasi

terhadap imunitas seluler baik imunitas natural maupun
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spesik merupakan pendekatan terapi yang dapat .
dipertimbangkan.

Hadirin yang saya hormati,

Uraian di atas diharapkan dapat memberikan

gambaran tentang cara-cara penanggulangan

toxoplasmosis dengan memperhatikan hal-hal sebagai
berikut : |

- 1.

Pengawasan terus menerus penderita dengan
status imun jelek dengan upaya pencegahan
infeksi, terapi yang adekwat berupa obat-obat '
anti-toxoplasma.

Meningkatkan' ketahanan tubuh dengan

- perbaikan gizi melalui pemberian makanan yang
- seimbang serta perbaikan “gizi” rohani dengan

doa, meditasi untuk menghilangkan stress yang

- dapat menurunkan imunitas tubuh. Obat-obatan

yang telah terbukti dapat meningkatkan imunitas
seluler dapat dipertimbangkan untuk diberikan
pada penderita klinis toxoplasmosis. Tindakan
ini tentunya harus melalui uji klinis yang baik.

. Hindari infeksi Toxoplasma dengan mencegah

kontak parasit melalui higiene dan sanitasi yang
baik. Makan daging mentah / kurang masak
harus dihindari dan cuci sayur-sayuran sebelum



dikonsumsi. T gondii akan mati bila dipanaskan
sampai 70°C atau dibekukan selama 24- 48 jam.

. Diupayakan mendapatkan cara diagnosis
toxoplasmosis yang mudah dilakukan dan
murah agar supaya diagnosis penyakit ini dapat
dilaksanakan dengan lebih mudah dan lebih
terjangkau oleh masyarakat luas,

. Penyediaan obat-obat anti-toxoplasma dengan
harga murah mengingat pengobatan toxo-
plasmosis memeriukan jangka waktu yang
panjang.

Penjelasan kepada masyarakat luas tentang cara-
cara infeksi T gondii dan metoda pe-
nanggulangannya.

Khusus untuk wanita hamil

Bila wanita belum hamil dan merencanakan
untuk hamil, dianjurkan untuk melakukan
pemeriksaan darah untuk tes ZToxoplasma.
Apabila hasil tes positif, mungkin janin akan
lebih terproteksi karena ibu sudah mempunyai
kekebalan terhadap 7.gondii. Apabila kemudian
telah hamil, kesehatan tubuh harus tetap terjaga
agar terhindar dari kemungkinan reaktivasi
parasit. Bila sebelum hamil hasil tes negatif yang
berarti tidak terin_feksi Toxoplasma, hindarilah

kemungkinan infeksi T gondii selama hamil .
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Berbagai cara untuk menghindari infeksi

Toxoplasma selama kehamilan adalah sebagai berikut:

Hindarilah kucing. Serahkan pada orang lain
untuk membersilikan kandang kucing. Kandang
harus disiram dengan air mendidih untuk
membunuh kista. '

Apabila terpaksa harus membersihkan kandang
kucing, hendaknya memakai sarung tangan dan
sesudahnya tangan harus dicuci sebersih
mungkin.

Pakai sarung tangan sewaktu berkebun dan
bersihkan tangan sesudahnya.

Jauhkan makanan dari lalat atau Kecoa yang
mungkin terkontaminasi oleh kotoran kucing.
Jangan mengkonsumsi daging mentah atau
setengah matang dan sayur atau buah yang
beilum dicuci bersih.

Penutup

Toxoplasmosis mungkin bukan merupakan

penyakit yang sangat mematikan sebagaimana malaria,

flu burung, demam berdarah dan beberapa penyakit

infeksi lainnya. Namun apabila tidak ditanggulangi

dengan baik dapat mengakibatkan bemacam masalah

antara lain infertilitas, cacat fisik, mental dan kematian




pada manusia. Dengan meningkatnya penderita infeksi
HIV, kanker dan gizi buruk, toxoplasmosis perlu di
waspadai.

Hadirin yang saya hormati,

Sebelum mengakhiri pidato pengukuhan ini,
akan mengucapkan terima disertai ucapan syukur
terhadap Tuhan Yang Maha Esa yang telah memberi
karuniaNya pada diri saya beserta keluarga.

Ucapan terima kasih saya sampaikan kepada:
- Bapak Menteri Pendidikan dan kebudayaan RI yang
telah berkenan mengangkat saya sebagai Guru Besar
dalam bidang Parasitologi.

Kepada yang terhormat Bapak Rektor/Ketua
dan Sekretaris, dewan Guru Besar serta Dekan/Ketua
Senat serta Anggota Senat Fakultas Kedokteran
Universitas Diponegoro saya ucapkan terima kasih atas
persetujuan dan pengusulan saya untuk menjadi Guru
Besar.

Kepada Bapak Rektor Prof. DR, dr. Soesilo
Wibowo,Mmed Sc, Sp.And. baik selaku Rektor/Ketua
Senat Universitas Diponegoro, dan mantan Rektor Prof.
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Ir. Eko Budiardjo MSc saya mengucapkan terima kasih

yang sebesar-besarnya atas segala dorongan
sehingga saya dapat berdiri di mimbar ini untuk
menyampaikan pidato pengukuhan.

Kepada dr. Soejoto, PAK, SpKK(K) Dekan
Fakultas Kedokteran Universitas Diponegoro dan Prof.
Kabulrachman SpKK (K) mantan Dekan FK Undip
saya mengucapkan terima kasih yang sebesar-besarnya

atas perhatian dan bantuannya.

Kepada Direktur RS dr. Kariadi Semarang
beserta staf, saya mengucapkan terima kasih atas ijin

dan perhatiannya sewaktu saya menjalani pendidikan
S1danS3.

Kepada Direktur RS. Telogorejo Semarang
beserta staf saya ucapkan terima kasih atas perhatiannya
dengan memberikan fasilitas untuk melakukan

penelitian-penelitian saya.

Kepada teman sejawat di lingkungan Fakultas
Kedokteran Universitas Diponegoro dan para staf
Laboratorium Parasitologi ucapan terima kasih saya
sampaikan atas segala bantuan dan kerja sama yang baik

selama ini.




Kepada Guru-Guru yang telah mengajar saya
~semenjak Sekolah Taman Kanak-Kanak  hingga
Perguruan Tinggi, melalni kesempatan ini saya
menyampaikan terima kasih atas jasa-jasa beliau
sehingga saya dapat mencapai jenjang seperti saat ini.

Kepada Ayah (alm) dan Ibu, saya hanya mampu
terima kasih atas segala kasih sayang, pengorbanan dan
doa-doanya.

Ucapan terima kasih saya sampaikan kepada
almarhum Ayah Mertua dan Ibu Mertua yang telah
banyak membantu serta memberi dukungan bagi
perjalanan kehidupan saya sekeluarga.

Atas kasih sayang Saudara-saudaraku Drs. Edi
Santosa MBA dan Dra.(Apt) Kunsumardiyah MSc serta
seluruh keluarga, saya ucapkan terima kasih yang
sedalam-dalamnya.

Ucapan terima kasih secara khusus saya
ucapkan kepada:

Istri tercinta Eni, dan anak-anakku tersayang
Sari dan Intan saya ucapkan terima kasih yang tidak
terhingga atas segala dukungan dan pengorbanan yang
tidak ternilai serta mendampingiku dalam suka dan
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duka. Marilah kita bersama mengucapkan syukur atas
segala rahmat yang telah dicurahkan kepadakita semua.

Prof. Dr. dr. Yoes Prijatna Dachlan MS¢, SpParK
dari UNAIR dan Prof. dr. Susanto Tjokrosonto, MCom
H, MSc, PhD, DTM&H, DISHTN, SpParK dari UGM
yang telah ikut serta memberikan persetujuan
pengusulan Guru besar saya. Prof.dr. Soebowo
SpPA(K) yang selalu memberi semangat dan nasihat-
nasihat yang sangat bermanfaat bagi saya dalam
menjalani karier sebagai dosen. Prof. Dr. dr. Imam
Parsudi SpPD dengan segala hormat saya ucapkan
terima kasih atas dukungan sewaktu saya mengambil

program S3.

dr. Neni Susilaningsih M.Si atas bantuan dan
susah payahnya dalam menyusun usulan pengangkatan
Guru besar saya.

Kepada Prof. Dr. dr. Djoko Moeljanto SpPD-
KE, Prof. J.W.M. van der Meer, MD, PhD, FRCP, Prof.
W.M.V. Dolmans, MD, PhD selaku promotor untuk
jemjang S3 saya ucapkan terima kasih yang sebesar-

besarnya atas bimbingan yang diberikan kepada saya.

Terima kasih untuk dr. Hussein Gasem SpPD,
PhD-KPTI, dr. Suitana MH Faradz PhD, dr. Monique




Keuter PhD, dr. Retno Indar SpKK, dr. Ratna Damma
MSc Med, dr. Nyoman Suci MKes SpPK, dr. Lisyani
Suromo SpPK(K) (trims Mbak Lies, anda adalah
inspirator saya), serta Jujuk, Maya, Wiwiek, yang telah
banyak memberikan semangat dan membantu saya
terutama sewaktu menjalani Program S3 yang
merupakan syarat penting untuk diangkat sebagai

Guru besar.

Kepada Mas Sri Hendratno yang sering
membantu saya dan keluarga saya pada saat dalam
kesulitan dengan nasihat-nasihatnya. Kepada Prof.
Daniel M. Lokollo (alm), dr. Oediarso DTMH, dr. Hadi
Wartomo SU, SpPark, dr. Gondo Sukoco SpParK, dr.
Kis Djamiatun MSc, Dr. Henny Kartikawati MKes yang
merupakan teman-teman senasib dari Bag. Parasitologi.
Thanks for your cooperation !. Juga Mbak Ning, Pak
Min, Pak Prodjo yang selalu setia membantu saya dalam
suka dan duka. Pak Min, matur nuwun nggih !1.

Untuk Oom (alm) dan tante Widodo sekeluarga
serta PakDe dan BuDe Drajat Nitidiningrat (alm)
sekeluarga yang telah “menampung” saya waktu

mahasiswa, matur sembah nuwun,

Dr. Harry Prayogo dan ibu serta Silvan, terima
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kasih atas pemberian bantuan dan kesempatan kepada
saya untuk belajar beberapa kali ke luar negeri.

Terima kasih kepada Bapak [rwan Hidayat atas
bantuannya dan atas dorongannya sehingga saya

banyak meneliti tanaman obat.

Terima kasih yang sebesar-besarnya saya
sampaikan kepada Panitia Pusat maupun FK UNDIP
yang telah membantu saya dalam penyelenggaraan
pengukuhan Guru besar ini sehingga semuanya dapat
berjalan lancar dan baik.

Sungguh, 1000 halaman ucapan terima kasih
tidak akan cukup karena begitu banyak yang sangat
berjasa pada hidup saya.

Kepada mereka yang tidak dapat saya sebutkan
satu persatu dan yang telah memberikan nasehat,
dorongan, bantuan dan perhatian pada diri saya dengan
rendah hati saya ucapkan terima kasih. Semoga Tuhan
membalas budi baik anda semua.

Pesan untuk mahasiswa kedokteran
Adik-adik mahasiswa sekalian, anda tahu
bahwa Ilmu Kedokteran merupakan Ilmu yang terus
berkembang dari waktu ke waktu. Oleh karena itu kita




semua harus tetap terus belajar dan belajar agar kita
dapat menangani penderita dan memecahkan masalah
kesehatan di negara kita dengan sebaik-baiknya.

Hehdaknya jangan berorientasi loka!l saja,
pandanglah dunia tanpa batas-batas negara, tanpa batas-
batas bangsa, tanpa batas-batas Agama. Dengan
demikian, dengan Rahmat Tuhan, kita bersama dapat
menyumbangkan sesuatu yang berguna untuk bangsa,

negara dan seluruh Umat semesta. God Bless You!!!

Harapan untuk para dosen muda

Anda semua merupakan aset yang luar biasa
bagi kemajuan dunia pendidikan di negara kita. Oleh
karena itu marilah kita tetap saling membantu, saling
memberi semangat, saling bertukar ilmu dan membina
kerja sama yang lebih erat dengan satu cita-cita untuk
meningkatkan mutu Fakultas Kedokteran kita pada
khususnya dan Universitas Diponegoro pada umumnya
agar suatu saat kelak menjadi salah satu Institusi
Pendidikan terbaik di Dunia !!!!

Semoga Tuhan bersama kita. Amin.
Saya juga memohon doa restu agar saya dapat
melaksanakan tugas sebaik-baiknya karena Guru Besar

bukan puncak dari perjalanan akademis , namun justru

37



merupakan awal dari langkah untuk mencapai sesuatu

yang lebih indah bagi nusa dan bangsa. InsyaAllah

Akhirnya sebagai ucapan terima kasih saya
sekeluarga kepada para hadirin semua, saya memohon
kepada Tuhan Yang Maha Kuasa agar semuanya
dianugerahi “Karahayon, Katentreman dalah Kamulyan
ingkang langgeng” melalui tembang Mijil sebagai
berikut:

Mugi kunjuk ing Ngarso Hyang Widbi
Ingkang Maba Katong

Sun sesuwun Hidayah Rabmate
Amberkati Pabargyan puniki

Para Rawuh sami )

Pangarsaning Kayun
(Widayat, Ngesthi Pandawa)
Kiranya Tuhan Yang Maha Pengasih dan Penyayang

menyertai kita semua.

Amin.
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