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ABSTRAK

NUR BBELFAYANTI : Isolasi dan |dentifikasi Jamur Dermatofita Pada Swab
Luka Penderita Diabetes Mellitus Tipe 2 Di Kota Makassar (Dibimbing :
M. Askar dan Sitti Hadijah)

74

Diabetes Mellitus (DM) tipe 2 merupakan penyakit metabolik kronis
yang rentan menimbulkan komplikasi, salah satunya ulkus diabetikum.
Kondisi hiperglikemia dan penurunan sistem imun mempgfibesar risiko
infeksi sekunder, termasuk infeksi jamur dermatofita. Penelitian ini
bertujuan untuk mengidentifikasi spesies jamur dermatofita pada swab luka
penderita DM tipe 2 di Kota Makassar serta mengevaluasi sensitivitasnya
terhai@lap antijamur. Penelitian dengan pendekatan deskriptif observasional
ini dilaksanakan di laboratorium mikrobiologi  jurusan Teknologi
Laboratorium Medigpipltekkes Kemenkes Makassar menggunakan metode
konvensional dan Balai Besar Laboratorium Kesehatan Kota Makassar
dengan metode MALDI-TOF MS. Jumlah sampel sebanyak 15 unit sampel
swab luka yang diinkubasi pada media SDA, lalu diamati secara
konvensional, dan identifikasi lanjutan dilakukan dengan MALDI-TOF MS
untuk spesifikasi jenis jamur. Dari total isolat yang diperoleh, terdapat 13%
(2 dari 15 sampel) merupakan dermatofita yaitu Trichophyton rubrum dan
Microsporum canis var. distorfum, sedangkan sisanya adalah non-
dermatofita. Uji sensitivitas terhadap terbinafine dan ketoconazole
menunjukkan resistensi terhadap jamur dermatofita yang ditemukan. Hasil
ini menegaskan pentingnya identifikasi spesifik dan pengujian sensitivitas
dalam manajemen infeksi jamur pada luka DM. Diperlukan pendekatan
diagnostik dan terapeutik yang lebih tepat untuk mencegah komplikasi
lanjutan.

Kata Kunci: Diabetes Mellitus Tipe 2, Dermatofita, MALDI-TOF MS, Ulkus
Diabetikum, Antijamur




ABSTRACT

NUR MULFAYANTEAsolation and Identification of Dermatophyte Fungi in
Wound Swabs of Type 2 Diabetes Mellitus Patients in Makassar City

(Guided: M. Askar and Sitti Hadijah)

Type 2 diabetes mellifus (DM) is a chronic metabolic disease that is
prone to cause complications, one of which is diabetic ulcers.
Hyperglycemia conditions and decreased immune system increase thegepk
of secondary infections, including dermatophytic fungal infections. This
study aims to identify dermatophyte fungal species in wound swabs of
patients with type 2 DM in Makassar City and evaluate their sensttivity to
antifungals. THggresearch with an observational descriptive approach was
carried out in the microbiology laboratory of the Department of Medical
Laboratory Technology, Polytechnic of the Ministry of Health, Makassar
using conv@jonal methods and the Makassar City Health Laboratory
Center with the MALDI-TOF MS method. Of the tofal isolates obtained, 13%
(2 of 15 samples) were dermatophytes, namely Trichophyton rubrum and
Microsporum canis var. distorttum, while the rest are non-dermatophytes.
Sensitivity tests to terbinafine §3 ketoconazole showed resistance to the
dermatophyte fungus found. These results confirm the importance of
specific identification and sensitivily testing in the management of fungal
infections in DM wounds. More appropriate diagnostic and therapeutic
approaches are needed to prevent further complications.

Keywords: Type 2 Diabeles Mellitus, Dermatophytes, MALDI-TOF MS,
Diabetic Ulcers, Antifungal
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BAB|
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Diabetes Mellitus (DM) merupakan gangguan metabolik yang
memberikan dampak signifikan terhadap kesehatan global, mengingat
prevalensinya ng terus meningkat setiap tahun. Menurut laporan
International Diabetes Federation (IDF), pada tahun 2021 terdapat 537
juta orang dewasa berusia 20-79 tahun yang hidup dengan diabetes,
dan jumlah ini diperkirakan akan meningkat menjadi 783 juta pada tahun
2045. onesia sendiri menempati peringkat kelima sebagai negara
dengan jumiah penderita diabetes tertinggi di dunia pada tahun 2021,
dengan 19,5 juta kasus. Angka ini diproyeksikan iap berada di
peringkat kelima pada tahun 2045, dengan jumlah penderita yang
mencapai 28,6 juta jiwa (un et al., 2022).

DM merupakan kumpulan gangguan metabolik yang kompleks
dan ditandai oleh tingginya kadar gula darah secara kronis. Kondisi ini
dapat terjadi ibat gangguan dalam sekresi insulin, gangguan dalam
efektivitas kerja insulin, atau kombinasi keduanya (Petersmann et al.,
2019). Hiperglikemia pada penderita DM dapat memicu berbagai
masalah kulit, seperti dermatitis, infeksi bakieri, infeksi jamur, dan lain
sebagainya. Komplikasi yang sering muncul akibat kondisi ini adalah
luka atau ulkus diabetikum. Jika tidak segera ditangani, dapat berujung
pada amputasi tungkai bahkan kematian (Miladiarsi et al., 2023).
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Ulkus diabetik adalah jenis luka yang umum dialami oleh
penderita diabetes melitus, ng disebabkan oleh gangguan aliran
darah ke jaringan, kerusakan pada saraf perifer, serta peradangan yang
berkepanjangan. Selain itu, infeksi bakteri yang berlebihan dapat
memperparah kondisi ini, sehingga menyebabkan kerusakan jaringan
dalam skala luas (Primadani & Nurrahmantika, 2021).

Pada penderita diabetes melitus, kondisi sel epitel dan mukosa
cenderung meningkatkan adhesi terhadap berbagai mikroorganisme,
termasuk infeksi jamur (Miladiarsi et al, 2023). Kadar gula darah yang
tinggi dimanfaatkan oleh jamur sebagai sumber nutrisi untuk
pertumbuhan, yang pada akhirnya memengaruhi keseimbangan kulit.
Hal ini terjadi melalui mekanisme seperti Eanghambatan proliferasi dan
migrasi keratinosit, penurunan sintesis oksida nitrat, induksi apoptosis
pada sel endotel, serta gangguan dalam proses fagositosis dan
kemotaksis sel imun. Akibatnya, penderita diabetes melitus lebih rentan
mengalami dermatofitosis (Ningsih et al., 2022).

rmatoﬁta merupakan kelompok jamur yang menempel dan
berkembang pada jaringan yang mengandung keratin (Nurfadillah ef al.,
2021). Jamur ini memanfaatkan keratin sebagai sumber nutrisi, yang
terdapat pada lapisan korneum kulit, kuku, serta rambut manusia
(Miladiarsi ef al, 2023). Menurut Eata World Health Organization

(WHO), sekitar 25% populasi dunia mengalami dermatofitosis,

menjadikannya salah satu infeksi jamur yang paling umum pada




3
manusia. Di Indonesia, kasus dermatofitosis mencakup 52% dari
seluruh kejadian dermatomikosis (Taufig & Batubara, 2020).

Penelitian terbaru yang dilakukan oleh Miladiarsi dkk. (2022),
menunjukkan adanya infeksi jamur pada luka kaki diabetik. Pada
penelitiannya tersebut menggunakan metode Polymerase Chain
Reaction (PCR) tuk mendeteksi keberadaan jamur dermatofita pada
luka kaki pasien diabetes melitus. Dari 8 sampel yang diuji, sampel
(62,5%) menunjukkan hasil positif adanya jamur dermaltofita.

Penelitian lain juga mengungkapkan adanya keterkaitan antara
dermatofitosis dan DM tipe 2. Penderita DM tipe 2 berisiko 3,63 kali lebih
tinggi mengalami dermatofitosis dibandingkan dengan individu g
tidak memiliki riwayat DM tipe 2 (Ningsih et al., 2022).

Identifikasi spesies jamur dermatofita secara tepat dan akurat
sangat penting untuk menentukan strategi pengobatan yang efektif.
Metode konvensional untuk identifikasi jamur dermatofita seperti
pemeriksaan mikroskopis dan kultur membutunkan waktu yang relatif
lama dan memiliki keterbatasan dalam membedakan spesies yang
memiliki morfologi serupa (L'Ollivier & Ranque, 1 7). Matrix-Assisted
Laser Desorption lonization-Time of Flight Mass Spectrometry (MALDI-
TOF MS) merupakan teknologi yang dapat mengidentifikasi

mikroorganisme termasuk jamur secara cepat dan akurat berdasarkan

profil protein spesifik.
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MALDI TOF MS memiliki kelebihan dalam identifikasi
mikroorganisme, antara lain pemeriksaannya cepat, high throughput,
biaya rendah, dan sistem yang efektif. Metode MALDI-TOF MS telah
menjadi salah satu metode yang berhasil dalam ranah deteksi
mikroorganisme terutama di laboratorium diagnostik. Fungsi esensial
MALDI-TOF MS tidak hanya dapat digunakan untuk identifikasi bakteri,
namun juga dapat dimanfaatkan untuk studi terkait resistensi

antimikroba, mendeteksi virus, parasit, hingga fungi (Kinanthi, 2024).

B. Rumusan Masalah
“Apa saja spesies jamur dermatofita yang teridentifikasi dari

17
sampel swab luka penderita DM tipe 27"

C. Tujuan Penelitian
1. Tujuan Umum
Untuk mengetahui keberadaan dan jenis jamur dermatofita
yang menginfeksi luka gda penderita DM tipe 2.
2. Tujuan Khusus
a) Untuk mengidentifikasi dan menganalisis profil jamur dermatofita
pada sampel swab luka penderita DM tipe 2.
b) Untuk mengetahui resistensi jamur dermatofita yang

teridentifikasi ternadap antifungal.




D. Manfaat Penelitian
1. Bagi Peneliti
Penelitian ini memberikan pemahaman yang luas tentang
keterkaitan antara infeksi jamur dermatofita dengan komplikasi luka
diabetes dan proses identifikasinya menggunakan metode MALDI-
TOF MS, serta memenuhi syarat akademik untuk kelulusan.
2. Bagi Institusi
Penelitian ini dapat memperkaya literatur ilmiah institusi dan
potensial menjadi referensi untuk penelitian-penelitian serupa di
masa depan.
3. Bagiﬁasyamkat
Penelitian ini memberikan pemahaman yang lebih baik
tentang infeksi jamur yang dapat menyerang dan‘ta DM tipe 2,
sehingga dapat meningkatkan kesadaran akan pentingnya

perawatan luka dan kontrol gula darah yang baik.
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TINJAUAN PUSTAKA

A. Tinjauan Umum tentang Diabetes Melitus

%,

Definisi Diabetes Melitus

Diabetes Mellitus (DM) merupakan penyakit kronis yang
terjadi akibat ketidakmampuan pankreas dalam memproduksi insulin
yang cukup atau ketika tubuh tidak dapat menggunakan insulin
secara efektif. Insulin sendiri adalah hormon yang berperan dalam
mengatur kadar glukosa dalam darah. Jika diabetes tidak terkontrol
dengan baik, akan terjadi hiperglikemia atau ningkatan kadar
glukosa darah, yang dalam jangka panjang dapat menyebabkan

kerusakan serius pada berbagai sistem tubuh, terutama saraf dan

pembuluh darah (WHO, 2022).

. Prevalensi Diabetes Melitus

Berdasarkan data IDF Diabetes Atlas (2021), Indonesia

menempati peringkat kelima di antara 10 negara atau wilayah
dengan mlah penderita diabetes tertinggi pada kelompok usia
dewasa (20-79 tahun) untuk tahun 2021 dan 2045. Pada tahun
2021, jumlah nderita diabetes di Indonesia mencapai 19,5 juta
orang, dan angka ini diperkirakan akan meningkat menjadi 28,6 juta
pada tahun 2045, dengan Indonesia tetap berada di posisi kelima.
Namun, masih terdapat banyak kasus diabetes yang belum

terdiagnosis. Secara global, sebanyak 87,5% dari seluruh kasus

6
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diabetes yang tidak terdeteksi berada ? negara-negara
berpenghasilan rendah dan menengah, dengan proporsi tertinggi
terjadi di negara berpenghasilan rendah, yaitu sebesar 50,5%.
Meskipun demikian, di negara-negara berpenghasilan tinggi pun
hampir sepertiga penderita diabetes (28,8%) masih belum

terdiagnosis (Sun et al., 2022).

. Klasifikasi Diabetes Mellitus

Menurut American Diabetes Association (ADA) 2024, DM
diklasifikasikan ke dalam beberapa jenis, yaitu DM tipe 1, DM tipe 2,
diabetes gestasional, serta jenis DM tipe lainnya.

a. DM pe 1

DM tipe 1 terjadi akibat reaksi autoimun, di mana sistem
imun tubuh menyerang sel beta pankreas yang berfungsi dalam
produksi insulin. Kondisi ini menyebabkan tubuh hanya
emp;’oduksi sedikit insulin atau bahkan tidak sama sekali.
Meskipun mekanisme pasti dari proses ini belum sepenuhnya
dipahami, faktor genetik yang melibatkan berbagai gen serta
pemicu lingkungan, seperti infeksi virus yang memicu respons
autoimun, diduga berperan. Selain itu, paparan zat beracun atau
unsur tertentu dalam pola makan juga dapat berkontribusi
terhadap perkembangan penyakit ini. DM tipe 1 dapat dialami

oleh berbagai kelompok usia, tetapi lebih umum terjadi pada

anak-anak (Sun et al., 2022).
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Tipe ?abetes ini juga dikenal sebagai Insulin Dependent
Diabetes Mellitus (IDDM) dan berhubungan dengan keberadaan
antibodi seperti Islet Celf Antibodies (ICA), Insulin Autoantibodies
(IAA), serta Glutamic Acid Decarboxylase Antibodies (GADA)
(Umayya & Wardani, 2023).
: M Tipe 2

Diabetes mellitus tipe 2, yang juga disebut sebagai Non-
Insulin Dependent Diabetes Melliius (NIDDM), merupakan
bentuk diabetes yang paling sering ditemukan pada individu
berusia di atas 40 tahun. Lebih dari 90% kasus diabetes di
seluruh dunia termasuk dalam kategori ini. Pada diabetes e 2
kadar gula darah yang tinggi disebabkan oleh sistensi insulin,
yaitu kondisi di mana sel-sel tubuh tidak merespons insulin
dengan optimal. Ketika resistensi insulin terjadi, efektivitas
hormon ini menurun, sehingga tubuh berusaha mengimbanginya
dengan meningkatkan produksi insulin. Seiring waktu, sel beta
pankreas mungkin tidak mampu memenuhi kebutuhan tersebut,
yang menyebabkan gangguan dalam regulasi kadar gula darah
(Sun et al, 2022).

Meskipun gejala diabetes tipe 2 dapat menyerupai
diabetes tipe 1, gejalanya sering kali lebih ringan dan dalam
beberapa kasus bahkan tidak muncul sama sekali. Hal ini

membuat diagnosis menjadi sulit, dan banyak individu yang
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mengidap diabetes tipe 2 tidak menyadarinya dalam jangka
waktu lama. Akibatnya, fase pra-diagnosis sering kali
berlangsung cukup lama, dan sekitar sepertiga hingga setengah
dari penderita diabetes e 2 dalam suatu populasi mungkin tidak
terdeteksi. Jika diagnosis tertunda, komplikasi serius parﬁ
gangguan penglihatan, luka pada tungkai bawah yang sulit
sembuh, penyakit jantung, alau stroke dapat terjadi (IDF, 2021).
Diabetes Gestasional

Diabetes gestasional adalah jenis diabetes yang terjadi
pada wanita hamil yang sebelumnya tidak pernah didiagnosis

menderita diabetes. Kondisi ini umumnya terdeteksi pada

trimester kedua atau ketiga kehamilan (ADA, 2024).

. Diabetes Tipe Lainnya

Laporan terbaru WHO tentang klasifikasi diabetes
mencakup kategori diabetes spesifik lainnya, seperti abetes
monogenik dan yang sebelumnya dikenal sebagai diabetes
sekunder. Diabetes monogenik disebabkan oleh mutasi pada

satu gen tunggal, berbeda dengan diabetes tipe 1 dan tipe 2 yang

melibatkan banyak gen serta faktor lingkungan. Meskipun hanya

mencakup sekitar 1,5-2% dari seluruh kasus, prevalensi diabetes
monogenik kemungkinan lebih tinggi karena sering kali keliru

didiagnosis.
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Beberapa contch diabetes monogenik adalah diabetes
neonatal, Maturity-Onset Diabetes of the Young (MODY), dan
berbagai sindrom diabetes langka. Selain itu, diabetes juga bisa
muncul sebagai akibat dari kondisi kesehatan lain. Berikut adalah
jenis diabetes spesifik lainnya berdasarkan klasifikasi terbaru

WHO.

1) Diabetes yang muncul akibat gangguan pada pankreas, termasuk
pankreatitis, cedera, infeksi, kanker pankreas, serta prosedur
pengangkatan pankreas (pankreatektomi),

2) Diabetes vyang disebabkan oleh gangguan endokrin yang
mengakibatkan produksi hormon berlebih yang menghambat kerja
insulin, seperti pada sindrom Cushing,

3) Diabetes yang dipicu oleh penggunaan obat atau paparan bahan
kimia yang mengganggu sekresi atau kerja insulin,

4) Diabetes akibat infeksi yang disebabkan oleh wvirus yang

berkontribusi pada kerusakan sel beta.

5

—

Jenis diabetes spesifik yang melibatkan mekanisme

kekebalan yang jarang terjadi, seperti gangguan imunologis

selain yang menyebabkan diabetes tipe 1 (Sun et al., 2022).
4. amﬁsiologi DM Tipe 2

Patofisiologi utama dari DM tipe 2 adalah resistensi insulin

pada el hati, otot, dan lemak, serta gangguan fungsi sel beta

pankreas. Dalam kondisi normal, insulin yang diproduksi oleh sel

beta pankreas berikatan dengan reseptor pada sel target, memicu
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pergerakan Glucose Transporter Type-4 (GLUT-4) ke membran sel.
Proses ini memungkinkan glukosa masuk dari darah ke dalam sel.
Di sel otot dan lemak, glukosa dimanfaatkan untuk menghasilkan
ATP sebagai sumber energi, sementara di sel hati, glukosa disimpan
dalam bentuk glikogen. Namun, pada penderita M tipe 2, resistensi
insulin terjadi ketika reseptor sel target tidak dapat merespons insulin
secara optimal (Umayya & Wardani, 2023).

Perkembangan M tipe 2 berlangsung dalam beberapa
tahap. Pada tahap awal, sel beta pankreas masih mampu
mengimbangi resistensi su!in dengan meningkatkan produksi
insulin, sehingga kadar glukosa darah tetap mendekati normal.
Namun, seiring waktu, sel beta pankreas kehilangan
kemampuannya untuk mempertahankan kondisi hiperinsulinemia,
menyebabkan gangguan toleransi glukosa yang ditandai dengan
peningkatan kadar glukosa setelah makan (Umayya & Wardani,
2023).

Selanjutnya, produksi insulin semakin menurun, sementara
produksi glukosa oleh hati meningkat secara bertahap, hingga
akhirnya ?M tipe 2 berkembang dengan peningkatan kadar glukosa
darah puasa. Padatahap lanjut, terjadi kegagalan sel beta pankreas,
yang memperburuk kondisi penyakit (Umayya & Wardani, 2023).

Secara garis besar, patogenesis hiperglikemia disebabkan

oleh sebelas hal, yaitu (Soelistijo, 2019).
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. Kegagalan sel beta pankreas

Fungsinya menurun saat diagnosis. Beberapa obat
bekerja melalui jalur ini (suffonilurea, meglitinid, GLP-1, DPP-4).
Disfungsi sel alfa pankreas

Meningkatkan produksi glukagon dan glukosa hati saat
puasa.

Sel lemak
Resistensi insulin  menyebabkan peningkatan FFA,

memicu glukoneogenesis dan mengganggu sekresi insulin.

Otot
Gangguan fosforilasi tirosin menyebabkan masalah

transport glukosa, sintesis glikogen, dan oksidasi glukosa.
Hepar

Resistensi insulin berat memicu peningkatan produksi
glukosa hati.
Otak

Pada obesitas, resistensi insulin di otak justru
meningkatkan nafsu makan.
Kolon/Mikrobiota

Mikrobiota Berperan dalam DM tipe 1, 2, dan obesitas.
Dapat dipengaruhi probiotik/prebiotik.
Usus halus

Enzim alfa glukosidase memecah karbohidrat menjadi

gula sederhana.
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9. Ginjal
Peningkatan gen SGLT-2 meningkatkan reabsorpsi
glukosa di tubulus.
10.Lambung
Penurunan amilin mempercepat pengosongan lambung,
meningkatkan glukosa postprandial.

1

=

.Sistem Imun

Sitokin memicu respons fase akut yang dikenal sebagai
ﬂamasi derajat rendah, yang merupakan bagian dari aktivasi
sistem kekebalan bawaan. Respons tersebut berperan penting
dalam patogenesis DM tipe 2 dan berkaitan dengan komplikasi
seperti dislipidemia serta aterosklerosis. Peningkatan kebutuhan
metabolik terhadap insulin pada DM tipe 2 menyebabkan stres
pada retikulum endoplasma, yang dipicu oleh inflamasi sistemik
derajat rendah. Kondisi ini tandai dengan resistensi insulin di
jaringan perifer serta penurunan produksi insulin, disertai

inflamasi kronis derajat rendah pada jaringan seperti adiposa,

hati, dan otot.
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Gambar 2.1 Egregious Eleven
(Soelistijo, 2019)

5. Faktor Risiko

Individu yang belum terdiagnosis tetapi berisiko mengalami

DM tipe 2 memiliki beberapa faktor risiko yang dapat berkontribusi

terhadap perkembangan penyakit ini. Menurut Soelistijo dkk. {2019),

faktor risiko diabetes dapal dikategorikan sebagai berikut:

a. Faktor Risiko yang Tidak Dapat Diubah

1)
2)

3)
4)

%)

Etnis dan ras tertentu dapat meningkatkan risiko.

Faktor genetik berperan dalam kecenderungan seseorang
terhadap DM.

Peningkatan usia berkorelasi dengan risiko yang lebih tinggi.
Perempuan dengan ayat melahirkan bayi dengan berat

lahir lebih dari 4 kg atau pernah mengalami diabetes

gestasional memiliki risiko lebih besar.

Bayi yang lahir dengan beral badan < 2,5 kg lebih rentan

terhadap DM dibandingkan bayi dengan berat normal.
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b. Fakior Risiko yang Dapat Dimodifikasi
1) Obesitas dengan indeks massa tubuh (IMT) 2 23 kg/m?.
2) Gaya hidup kurang akiif atau minim gﬁivitas fisik.
3) Tekanan darah tinggi atau hipertensi (= 140/90 mmHg).
4) Kelainan kadar lemak darah, seperti kadar HDL < 35 mg/dL
dan/atau trigliserida > 250 mg/dL.
5) Pola makan yang tidak sehat.
c. Faktor Lain yang Berhubungan dengan Risiko DM
6) Individu dengan sindrom metabolik, terutama mereka yang
pernah mengalami eransi glukosa terganggu (TGT) atau
gangguan glukosa darah puasa (GDPT).
7) Seseocrang dengan riwayat penyakit kardiovaskular,

termasuk stroke, penyakit jantung koroner (PJK), atau

Peripheral Arterial Diseases (PAD).

B. Tinjauan Umum tentang Ulkus Diabetik

1. Definisi Ulkus Diabetik
Ulkus diabetik merupakan kerusakan pada kulit yang dapat
bersifat bagian (Partial Thickness) maupun menyeluruh (Full
Thickness), dengan luka yang dapat meluas hingga jaringan bawah
kulit, tendon, otot, tulang, atau persendian. Kondisi ini terjadi pada
individu dengan diabetes mellitus, yaitu penyakit yang dipicu oleh

tingginya kadar gula dalam darah (Raharjo, 2022).
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Salah satu komplikasi yang paling sering terjadi adalah kaki
diabetik yang disertai ulkus. Ulkus kaki diabetik merupakan luka yang
berlangsung dalam jangka waktu Iama area bawah pergelangan
kaki, yang dapat meningkatkan risiko kecacatan, kematian, serta
menurunkan kualitas hidup penderita. Penyebab utama dari ulkus
kaki diabetik meliputi neuropati perifer, penyakit arteri perifer, atau
kombinasi keduanya (Miladiarsi, 2023).
. Klasifikasi Ulkus Diabetik
Untuk mengklasifikasi lesi pada kaki diabetes, digunakan
Klasifikasi Wagner-Meggit yang dikembangkan pada tahun 1970an.
ﬁasiﬁkasi tersebut dapat dilihat pada Tabel 2.1.

Tabel 2. 1 Klasifikasi lesi pada kaki diabetes

Derajat Karakteristik

0 Kulit kaki intak, dapat disertai deformitas atau selulitis

1 Ulkus superfisialis pada kulit dan jaringan subkutan

2 Ulkus meluas ke ligament, tending, kapsul sendi atau
fasilitas dalam tanpa adanya akses atau osteomyelitis

3 Ulkus dalam dengan osteomyelitis atau abses

4 Gangrene pada sebagian kaki bagian depan atau tumit

5 Gangren ekstensif yang melingkupi seluruh kaki

Sumber : (Soelistijo, 2019)
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C. Tinjauan Umum tentang Jamur Dermatofita dan Non-dermatofita

1. Jamur Dermatofita

a. Definisi Jamur Dermatofita

Dermatofita merupakan kelompok jamur yang memiliki

kemampuan untuk menempel dan berkembang pada jaringan
yang mengandung keratin, menjadikannya sebagai sumber
nutrisi utama. Jaringan yang sering terinfeksi meliputi lapisan
korneum pada kulit, kuku, serta rambut manusia (Miladiarsi,
2023).

Jamur ini umumnya bersifat patogen dan dapat
menyebabkan infeksi pada manusia, dengan tiga genus utama
yang paling sering terlibat, yaitu ﬁcrosporum, Trichophyton, dan
Epidermophyion. Ketiga kelompok jamur ini bersifat keratinofilik,
yang berarti mereka cenderung menginfeksi dan bertahan di
lapisan superfisial tubuh, seperti Iit, rambut, dan kuku. Infeksi
yang disebabkan oleh dermatofita dapat bervariasi dalam tingkat
keparahan, tergantung pada jenis jamur dan kondisi imunitas

individu yang terinfeksi (Miladiarsi, 2023).

. Jenis Jamur Dermatofita

1) Trichophyton
a) Trichophyton concentricum
Koloni tumbuh lambat dengan permukaan

terangkat, berlipat, dan bertekstur berbulu seperti suede.
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Warnanya umumnya putih hingga krem, tetapi kadang-
kadang tampak oranye-coklat, dengan bagian bawah
berpigmen kuning-coklat hingga coklat. Kultur memiliki
hifa septat yang lebar, bercabang banyak, tidak beraturan,
dan sering tersegmentasi. Clamidospora sering muncul
pada kultur yang lebih tua. sementara mikrokonidia dan
makrokonidia umumnya tidak terbentuk, seperti rlihat

pada Gambar 2.2 (Kidd etal., 2016).

=

Gambar 2.2 Trichophyton concentricum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al,, 2016)

Trichophyton equinum

Koloni umumnya datar, meskipun beberapa dapat
membentuk lipatan halus atau alur radial, berwarna putih
hingga buff, dan tekstur mirip suede hingga berbulu halus.
Bagian bawahnya memiliki tepi kuning tua dan berubah
menjadi merah tua di tengahnya. Secara mikroskopis,
mikrokonidia baberbentuk klavatus atau piriform, sessil
atau bulat dan bertangkai, terbentuk di samping hifa.

Makrokonidia jarang terbentuk, tetapi jika ada, bentuknya
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klafaat, halus. dengan dinding tipis dan ukuran yang
bervariasi. Kadang-kadang organ nodular muncul, seperti

yang terlihat pada Gambar 2.3 (Kidd et al., 2076).

Gambar 2.3 Trichophyton equinum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

—

c) Trichophyton erictrephon
Koloni berwarna putih, datar, berbentuk bubuk,
kadang-kadang berbulu halus dengan bagian bawah
berwarna kuning lemon yang terang. Terdapat banyak
mikrokonidia berbentuk klavat yang tumbuh di sisi hifa.
Makrokonidia memiliki dinding halus, terdiri dari dua
hingga enam sel, berbentuk klavat, dengan variasi ukuran,
dan mungkin memiliki pelengkap terminal, peﬂi yang

terlihat pada Gambar 2.4.

Gambar 2.4 Trichophyton eriotrephon
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)
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d) Trichophyton interdigitale

Koloni umumnya datar, berwarna putih hingga

krem dengan tekstur permukaan yang menyerupai bubuk
atau suede, dan bagian bawah berubah dari kekuningan
hingga coklat muda, sering kali berwama merah-coklat
lebih gelap seiring dengan usia. Banyak mikrokonidia
berbentuk subsferis hingga piriform, hifa spiral kadang-
kadang ditemukan, dan kiamidospora bulat lebih banyak
pada kultur yang lebih tua. Makrokonidia yang ramping,
berbentuk klavat, berdinding halus, dan multiseptat

kadang-kadang terlihat pada beberapa kultur, seperti yang

terlihat pada Gambar 2.5 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2.5 Trichophyton interdigitale
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

d

—

Trichophyton mentagrophytes

Koloni umumnya datar dengan warna putih hingga
krem dan tekstur bubuk hingga granular. Pigmentasi
terbalik kuning-coklat hingga coklat kemerahan.
Mikrokonidia biasanya bersel tunggal, hialin, berdinding

halus, dan umumnya berbentuk bulat hingga subbola,
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meskipun dapat juga berbentuk klavat atau piriform. Selain
itu, ditemukan klamidospora bulat, hifa spiral, serta
makrokonidia bersel tunggal yang halus, berdinding tipis,
dan berbentuk klavat, seperti ng terlihat pada Gambar

2.6 (Kidd et al., 2018).

Gambar 2.6 Trichophyton mentagrophytes
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd ef af., 2016)

Trichophyton quinckeanum

Koloni umumnya berbentuk datar, dengan warna
putih hingga krem, dan permukaannya berupa bubuk atau
granular. Beberapa kultur menunjukkan lipatan sentral
atau jumbai pusat yang terangkat, menyerupai permukaan
suede pleomorfik dengan area berbulu halus. Pigmentasi
terbalik biasanya berwama kuning-coklat hingga coklat
kemerahan. Mikrokonidia terbentuk secara l|ateral
sepanjang sisi hifa, dan sebagian besar memiliki bentuk
ramping seperti klavat saat masih muda. Kadang-kadang,
terdapat sejumlah makrokonidia berbentuk cerutu yang

halus, berdinding tipis, multiseptat, dan berbentuk clavate
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hingga cerutu, seperti yang terlihat pada gambar 2.7 (Kidd

et al, 2016).

Gambar 2. 7 Trichophyton qggackeanum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al.. 2016)

f) Trichophyton rubrum

Koloni umumnya datar atau sedikit terangkat,
berwarna putih hingga krem, dengan tekstur mirip suede
atau berbulu halus, tanpa pigmen terbalik atau warna yang
cenderung kuning-coklat hingga merah anggur. Sebagian
besar kultur memiliki jumlah mikrokonidia berbentuk klavat
ramping hingga piriform yang sedikit hingga sedang.
Makrokonidia biasanya tidak ditemukan, namun jika ada,
mereka bersifat multiseptat halus, dengan dinding tipis,
ramping, dan berbentuk silinder hingga cerutu, seperti
ang terlihat pada Gambar 2.8 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2. 8 Trichophyton rubrum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al.. 2016)




23

g) Trichophyton schoenleinii

Koloni berkembang dengan lambat, mirip dengan
lilin atau suede, memiliki thallus yang menyerupai sarang
lebah yang terlipat dalam dan beberapa pertumbuhan
muncul di bawah permukaan. Thallus berwarna krem,
kuning, hingga coklat oranye. Kultur sulit dipertahankan
dalam bentuk khas yang berbelit-belit dan cenderung
menjadi datar serta berbulu halus, Tidak ada pigmentasi
yang terbalik. Hifa dengan bentuk "stiff heads" yang khas
atau yang dikenal dengan sebutan "favic chandeliers",
dapat terlihat. Beberapa isolat dapat menghasilkan
mikrokonidia yang berbentuk klavat dan terdistorsi saat
ditanam pada butiran padi yang dipoles, seperti ng

terlihat pada Gambar 2.9 (Kidd ef al., 2016).

Gambar 2. 9 Trichophyton schoenleinii
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et af., 2016)

h) Trichophyton soudanense

Koloni berkembang dengan lambat, memiliki

permukaan datar hingga terlipat, mirip dengan tekstur
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suede. Biasanya, terdapat tepi yang Iluas dari
pertumbuhan yang terendam. Miselium permukaan dan
pigmennya biasanya berwarna aprikot-oranye tua. Secara
mikroskopis, hifa sering menunjukkan percabangan yang
terbalik atau membentuk sudut siku-siku, seperti ang

terlihat pada Gambar 2.10 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2.10 Trichophyton soudanense
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al,, 2016)

Trichophyton tonsurans

Permukaannya dapat menyerupai suede atau
serbuk, dengan bentuk yang datar namun memiliki bagian
tengah yang terangkat atau terlipat, sering kali disertai
pola alur radial. Warna koloni bervariasi, mulai dari pucat
hingga kuning, bahkan hingga coklat tua. Sementara itu,
warna bagian bawahnya kuning-coklat, coklat kemerahan,
hingga mahoni gelap. Hifa umumnya lebih lebar, struktur
yang tidak teratur, dengan banyak percabangan serta
septa yang melimpah. Selain itu, terdapat banyak
mikrokonidia khas, mulai dari bentuk klavat, memanjang,

hingga piriform yang lebar. Mikrokonidia ini biasanya
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tumbuh tegak lurus terhadap hifa, membentuk pola yang
khas. seperti yang terlihat pada Gambar 2.11 (Kidd et al.,

2016).

Gambar 2.11 Trichophyton tonsurans
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

i) Trichophyton verrucosum

Koloni berkembang dengan lambat, berukuran
kecil, dan memiliki bentuk seperti kancing atau cakram,
dengan warna putih hingga krem. Permukaannya mirip
suede hingga beludru, dengan bagian tengah yang sedikit
terangkat dan tepi yang datar. Pigmen terbalik dari tidak
berwarna hingga kuning. Hifa terlihat lebar dan tidak
teratur, dengan banyak klamidospora yang terletak
terminal dan interkalis. Klamidospora sering kali tersusun
dalam rantai. Beberapa ujung hifa menciptakan tampilan
"tanduk". Makrokonidia memiliki bentuk khas seperti ekor
atau kacang panjang, seperti ang terlinat pada Gambar

2.12 (Kidd et al., 20186).
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Gambar 2.12 Trichophyton verrucosum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd ef al., 2016)

k) Trichophyton violaceum
Koloni tumbuh dengan sangat lambat, memiliki
tekstur berbulu atau seperti lilin, serta tampak bertumpuk
dan berlipat dengan warna ungu tua. Kultur sering kali
bersifat pleomorfik, membentuk sektor putih, dan sesekali
dapat muncul strain tanpa pigmen. Hifa cenderung lebar,
berliku-liku, bercabang banyak, serta mengalami distorsi.,

seperti yang terlihat pada Gambar 2.13 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2.13 Trichophyton violaceum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

2) Microsporum
a) Microsporum audouinii
Koloni berbentuk datar, tersebar, berwarna putih

keabu-abuan hingga putih kecoklatan muda, dengan
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permukaan yang menyerupai suede, mulai dari padat
hingga berbulu halus, menyerupai tekstur bulu tikus. Sisi
bawah berwarna kuning-coklat hingga coklat kemerahan.
Hifa pektinat (mirip sisir) dan hifa raket (serangkaian
segmen hifa yang membengkak pada salah satu
ujungnya) juga dapat ditemukan, sepertiang terlihat pada

Gambar 2.14 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2.14 Microsporum audouinii
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

Microsporum canis

Koloni berukuran datar dan tersebar, dengan warna
putih hingga krem, serta permukaan yang padat seperti
kapas ng mungkin menunjukkan beberapa pola radial.
Koloni ini umumnya memiliki pigmen terbalik berwama
kuning keemasan terang hingga kuning kecoklatan,
meskipun beberapa strain dapat tanpa pigmen.
Makrokonidia umumnya rbentuk gelendong dengan 5-
15 sel, beralur kasar, dinding tebal, dan sering memiliki

kenop pada ujungnya, dengan ukuran 35-110 x 12-25 pm.

Beberapa mikrokonidia berbentuk piriform juga ditemukan
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dalam bentuk klavasi, seperti yang terlihat pada Gambar

2.15 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2.15 Microsporum canis
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

c) Microsporum ferrugineum

Koloni berkembang dengan lambat, membentuk
thallus yang menyerupai lilin, halus, berkerut dengan
warna permukaan dapat bervariasi mulai dari krem,
kuning, hingga merah tua hingga buff tanpa adanya
pigmen terbalik. Kultur berkembang cepat menjadi berbulu
halus dan pleomorfik. Hifa bercabang secara tidak teratur
dengan dinding silang yang menonjol ("hifa bambu"),

seperti yang terlihat pada Gambar 2.16 (Kidd et al., 2016).

Gambar 2.16 Microsporum ferrugineum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Kidd ef al., 2016)
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3) Epidermophyton
a) Epidermophyton floccosum

Koloni umumnya berkembang perlahan, berwarna

coklat kehijauan atau khaki dengan tekstur seperti suede,
terangkat dan terlipat di bagian tengah, sementara tepinya
datar dan pinggiran pertumbuhannya tenggelam. Pigmen
berwarna coklat kekuningan tua sering ditemukan. Secara
mikroskopis, morfologi menunjukkan makrokonidia yang
halus dan memiliki dinding is, yang sering terbentuk
dalam kelompok yang tumbuh langsung dari hifa. Banyak
klamidospora juga terbentuk dalam kultur yang lebih tua,

seperti yang terlihat pada Gambar 2.17 (Kidd ef al., 2016).

Gambar 2.17 Epidermophyton floccosum
a) Makroskopis, b) dan c¢) Mikroskopis (Kidd et al., 2016)

2. Jamur Non-dermatofita
a. Aspergillus sp.
Aspergillus adalah genus kapang dengan lebih dari

200 spesies, beberapa di antaranya patogen bagi manusia
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dan menyebabkan aspergilosis invasif, aspergiloma. serta
alergi bronkopulmoner (Tortora, et al., 2022). Selain itu, juga
terdapat spesies non-patogen salah satunya Aspergillus
oryzae.

Aspergillus oryzae umum digunakan dalam fermentasi
makanan seperti sake, kecap, dan miso. Koloninya tumbuh
cepat di media SDA, berwamna putih hingga hijau kekuningan
dengan tekstur beludru, dan bagian bawah koloni kuning
pucat (Samson, et al., 2020). Secara mikroskopis, memiliki
hifa hialin, septat, konidiofor tidak bercabang, vesikel bulat,
dan fialid uniseriat/biseriat yang menghasilkan konidia bulat-
oval (3—6 pm) (Pitt & Hocking, 2021), perti yang terlihat

pada gambar 2.18.

m;\c:i k.

Gambar 2. 18 Aspergillus oryzae
a) Mikroskopis dan b) Makroskopis ( Daba, et al., 2021)

Meski tergolong sebagai organisme yang aman dan
telah mendapatkan status GRAS (Generally Recognized As
Safe), Aspergillus oryzae dalam kondisi tertentu dapat

menjadi patogen oportunistik, terutama pada individu dengan

sistem imun yang lemah. Beberapa kasus telah melaporkan
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infeksi saluran pernapasan atas seperti sinusitis dan
aspergilosis paru yang diakibatkan oleh spesies ini, meskipun
sangat jarang dan lebih sering dikaitkan dengan spesies
Aspergillus lain seperti Aspergillus fumigatus (Machida &
Gomi, 2010). Pada penderita DM tipe 2, risiko infeksi jamur
meningkat akibat hiperglikemia kronis yang menyebabkan
disfungsi imun, mikroangiopati, dan gangguan penyembuhan
luka. Aspergillus oryzae dapat terdeteksi sebagai kontaminan
pada luka kronis, seperti ulkus diabetikum, meskipun
keterlibatannya sebagai penyebab infeksi aktif masih
dianggap jarang. Namun, kehadirannya pada kultur luka atau
jaringan yang rusak tetap perlu diperhatikan, karena
lingkungan kulit penderita DM dapat mendukung kolonisasi
jamur tersebut (Lee, et al., 2022).

Penicillium sp.

Penicillium adalah genus kapang saprofitik yang
banyak ditemukan di lingkungan dan dikenal karena perannya
dalam industri farmasi dan makanan. Secara morfologi
makroskopis, koloni Penicillium pada media SDA tumbuh
cepat, berwarna biru kehijauan, hijau kebiruan, atau kadang
kehijauan kusam dengan tekstur beludru hingga berbulu
halus. Conton Jamur yang termasuk penicilium yaitu

Penicillium chryogenum dan Penicillum expansum.
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Penicillium chrysogenum adalah kapang yang dikenal
sebagai penghasil antibiotik penisilin. Secara makroskopis,
koloni berwarna biru kehijauan dengan tepi putih dan tekstur
seperti beludru pada media SDA (Tortora & Case, 2022).
Mikroskopisnya menunjukkan konidiopora bercabang
menyerupai kuas dengan fialid bertingkat dan konidia hijau
kebiruan berbentuk bulat dalam rantai kering (Hoog, et al.,

2020), seperti pada gambar 2.19.

Gambar 2. 19 Penicillium chrysogenum
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Tomé, 2011)

Meskipun umumnya non-patogenik, jamur ini bisa
menjadi infeksi oportunistik pada individu dengan imun
lemah, seperti penderita DM, dan menyebabkan sinusitis,
rhinitis alergi, asma, atau alveolitis alergika. Pada luka kronik
DM, kontaminasi jamur dapat menghambat penyembuhan
karena glukosa tinggi dan imun lokal yang lemah
(Chakrabarti, et al., 2020).

Penicillium expansum adalah jamur penyebab utama
pembusukan buah, khususnya apel. Koloninya tumbuh cepat,

berwarna biru kehijauan gelap, dan berbau seperti apel busuk
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(Taniwaki & Magan, 2018). Secara mikroskopis, memiliki
konidiopora bercabang dengan fialid tersusun verticillata,
serta menghasilkan konidia oval berpermukaan kasar dalam
rantai kering (Hoog, et al., 2020). Meski jarang menginfeksi
manusia secara langsung, Penicillium  expansum
menghasilkan mikoloksin patulin yang bersifat hepatotoksik,
neurotoksik, dan imunotoksik. Konsumsi buah terkontaminasi
dapat menimbulkan efek toksik sistemik, terutama pada
penderita DM. Pada luka diabetes yang terbuka, spora jamur
ini juga dapat memperparah infeksi dan menghambat
penyembuhan (Puel, ef al., 2010).
Candida sp.

Candida sp. merupakan genus ragi patogen
oportunistik yang umumtemukan sebagai flora normal pada
kulit, mukosa, dan saluran gastrointestinal manusia, namun
dapat menyebabkan infeksi sistemik dan superfisial pada
kondisi imunokompromi, termasuk penderita DM.

Candida albicans membentuk Ioni berwarna putih
krem dengan permukaan halus, lembab, dan tekstur
menyerupai ragi, terutama saat ditumbuhkan pada media
SDA. Secara mikroskopis. selnya berbentuk oval hingga bulat

dan mampu membentuk blastospora, pseudohifa, hifa sejati,

serta germ tube atau tabung kecambah, yang merupakan ciri
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khas spesies ini dan sering digunakan dalam uji identifikasi
cepat (Tortora & Case, 2022). Candida albicans merupakan
spesies paling umum yang menyebabkan kandidiasis, baik
berupa kandidiasis orofaringeal, vulvovaginal, hingga
kandidiasis invasif. Pada penderita DM, infeksi kulit seperti
intertrigo candidiasis, paronikia, dan kandidiasis mukokutan
kronis lebih rentan terjadi akibat hiperglikemia yang
mendukung pertumbuhan jamur dan menurunkan imunitas
lokal (Mayer, et af., 2013).

Sementara itu, Candida tropicalis menghasilkan koloni
berwarna krem keabu-abuan dengan permukaan halus dan
tampak sedikit mengilap. Mikroskopinya menunjukkan
blastospora dan pseudohifa yang panjang dan bercabang,
namun tidak membentuk germ tube. Meskipun demikian,
pseudohifa-nya bisa menyerupai struktur hifa sejati, terutama
pada kultur yang sudah lama (Mayer, et al.,2013). Candida
tropicalis, yang juga sering terlibal dalam infeksi sisternik,
cenderung lebih virulen pada pasien imunokompromi dan
dapat menyebabkan infeksi darah, terutama pada pasien
kanker atau penggunaan kateter.

Adapun Candida parapsilosis memiliki koloni berwarna
putih hingga krem dengan permukaan keriput atau berlipat

seperti otak dan penyebaran koloni yang tidak teratur. Di
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bawah mikroskop., sel berbentuk oval dan membentuk
blastospora tunggal atau berantai pendek, serta pseudohifa
yang relatif pendek dan jarang bercabang, membedakannya
dari spesies lain dalam genus yang sama. Candida
parapsilosis sering dikaitkan dengan infeksi nosckomial,
terutama pada neonatus dan pasien dengan alat medis
invasif, karena kemampuannya membentuk biofilm pada
permukaan plastik (Giri & Kindo, 2012), gperti yang terlihat

pada Gambar 2.19.

c

Gambar 2. 20 Makroskopis Candida
a) Candida albicans (Murray,2016), b) Candida parapsilosis
(Brown,2012), dan c) Candida {ropicalis (Larone,2011).

. Auoreobasidium pullulans

Aureobasidium pullufans adalah jamur ragi hitam
(black yeast-like fungus) yang bersifat saprofit namun
oportunistik. Secara makroskopis, koloni pada media seperti
SDA mula-mula tampak berwarna krem atau merah muda
pucat, lalu berubah menjadi coklat gelap hingga hitam seiring
penuaan, dengan permukaan koloni yang licin hingga

berlendir tergantung kondisi lingkungan tumbuhnya. Secara

mikroskopis, jamur ini menunjukkan bentuk hifa hialin yang
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septat dan bercabang, dengan produksi konidia yang
bervariasi dalam ukuran dan bentuk (berdinding tipis,
ellipsoidal hingga subglobose). Sel ragi dan hifa diferensiasi
bisa muncul bersamaan, ciri khas jamur dimorfik ini (Hoog, et

al., 2020), seperti yang terlihat pada Gambar..

Gambar 2. 21 Aureobasidium pullulans
a) Makroskopis, dan b) Mikroskopis (Kidd, et al., 2016)

Pada manusia, terutama individu dengan imunitas
rendah seperti penderita DM, Aureobasidium pullulans dapat
menyebabkan infeksi kulit dan jaringan lunak, seperti
dermatitis, onikomikosis (infeksi kuku), hingga kasus langka
seperti peritonitis dan infeksi saluran pernapasan. Pada
pasien DM, gangguan kulit seperti lesi hiperpigmentasi. luka
kronis, atau infeksi kuku sering kali memperburuk kondisi
karena gangguan sistem imun dan mikrosirkulasi. Jamur ini
juga dapat memperparah luka diabetik karena
kemampuannya bertahan dalam kondisi osmotik tinggi dan

lingkungan kaya glukosa (Zalar, ef al., 2008).
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e. Cladosporium

Cladosporium adalah genus kapang yang umum
ditemukan di lingkungan, seperti udara, tanah, dan bahan
organik membusuk. Secara morfologi makroskopis, koloni
tumbuh lambat hingga sedang di media seperti SDA, dengan
warna hijau zaitun hingga hitam kehijauan, permukaan
beludru atau berbulu halus, dan tepi tidak rata. Koloninya juga
dapat mengeluarkan pigmen gelap akibat produksi melanin
(Hoog, et al., 2020). Secara morfologi mikroskopis, memiliki
konidiofor bercabang dan menghasilkan konidia dalam rantai
panjang yang mudah pecah. Konidia berbentuk oval hingga
silindris, berdinding tebal, dan bersekat (septat), dengan

permukaan kasar atau berduri halus (Tortora & Case, 2022).

Gambar 2. 22 Cladosporium
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Tomé, 2011)

Pada manusia, Cladosporium termasuk jamur
oportunistik yang dapat menyebabkan infeksi superfisial
hingga sistemik, terutama pada individu dengan
imunokompetensi rendah seperti penderita DM. Salah satu
manifestasinya adalah kutikomikosis atau infeksi kulit,

ditandai lesi bersisik, gatal, atau ruam kronis. Infeksi ini
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cenderung lebih sulit sembuh pada penderita DM tipe 2 akibat
gangguan sistem imun dan sirkulasi darah (Revankar &
Sutton, 2010). Selain itu, Cladosporium juga dikaitkan
dengan alergi saluran napas, sinusitis, dan, pada kasus
jarang, infeksi subkutan atau onikomikosis (infeksi kuku).
Acrophialophora fusisfora

Acrophialophora fusispora adalah kapang filamentosa
yang jarang ditemukan, namun Erpotensi menyebabkan
infeksi oportunistik pada manusia, khususnya pada individu
dengan imunitas rendah seperti penderita DM. Secara
morfologi makroskopis, koloni tumbuh cepat di media seperti
SDA, berwarna cokelat kehitaman hingga abu-abu tua,
dengan permukaan berbulu padat dan tepi koloni tidak rata.
Sementara itu, morfologi mikroskopisnya ditandai dengan
adanya konidia berbentuk fusiform (gelendong), berdinding
tebal, dan halus, tersusun dalam rantai yang terbentuk dari

fialid berbentuk botol (Satoh, et al., 2011).

Gambar 2.21 Acrophialophora fusispora
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (kidd, et al, 2016)
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Dalam konteks klinis, Acrophialophora fusispora telah
dilaporkan menyebabkan berbagai infeksi oportunistik,
termasuk infeksi paru, sinus, dan sistem saraf pusat. Pada
pasien dengan DM tipe 2, gangguan fungsi imun seperti
defisiensi neutrofil dan hiperglikemia kronis meningkatkan
risiko infeksi jamur ini. Salah satu kasus dilaporkan pada
pasien DM yang mengalami infeksi mata (endophthalmitis)
dan sistemik, menunjukkan bahwa Achrophialaphora
fusispora dapat bersifat invasif terutama pada kondisi
imunosupresi (Sarmiento, ef al., (2021).

. Scopulariopsis sp.

Scopulariopsis sp. merupakan genus jamur saprofitik
yang ditemukan di tanah, udara, dan bahan organik
membusuk, namun juga dapat bersifat oportunistik pada
manusia, terutama pada individu dengan imunitas rendah
seperti penderita DM. Secara makroskopis, koloni tumbuh
lambat hingga sedang, berwarna putih keabu-abuan hingga
cokelat keemasan, dengan permukaan koloni yang bertekstur
kasar dan berbulu. Secara mikroskopis, jamur ini
menunjukkan konidia yang berbentuk bulat telur hingga
silindris, berdinding tebal, dan berduri halus, tersusun dalam
rantai kering (dry chains) pada ujung konidiofor pendek dan

tidak bercabang, seperti yang terlihat pada gambar 2.23.
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Gambar 2. 23 Scopulariopsis sp.
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Tomé, 2011)

Pada manusia, Scopularopsis sp. diketahui dapat
menyebabkan berbagai infeksi, seperti onychomycosis
(infeksi kuku), keratitis, dan infeksi invasif seperti endokarditis
dan infeksi  paru-paru, terutama pada  pasien
imunokompromais. Penderita DM tipe 2 rentan terhadap
infeksi jamur ini karena hiperglikemia kronik yang menurunkan
fungsi fagosit dan imunitas seluler. Infeksi kuku oleh
Scopulariopsis sering kali sulit diobati karena jamur ini
memiliki resistensi intrinsik terhadap banyak agen antijamur
konvensional seperti azole dan echinocandin (Guarro, at al.,
1999).

. Exophiala dermatitidis

Exophiala dermatitidis merupakan kapang hitam (black
yeast-like fungus) yang bersifat oportunistik dan dapat
menyebabkan infeksi serius, terutama pada individu dengan
sistern imun terganggu, termasuk penderita DM tipe 2. Secara
morfologi makroskopis, koloni tumbuh lambat di media SDA,

dengan warna awal coklat kehitaman hingga akhirnya menjadi




41
hitam pekat dan tekstur koloni tampak lembab, berlendir, atau
seperti ragi karena memproduksi eksopolisakarida. Secara
mikroskopis, jamur ini memperlihatkan hifa septat yang
berwarma coklat gelap, dengan sel konidia yang terbentuk
secara blastik (blastokonidia), baik secara tunggal maupun
berantai pendek. Struktur ragi ini dapat berubah menjadi
bentuk filamentosa tergantung kondisi lingkungan,
menjadikannya sangat adaptif dan invasif (Revankar & Sutton,

10
2010), seperti yang terlihat pada Gambar 2.24.

Gambar 2. 24 Exophiala dermatitidis
a) Makroskopis dan b) Mikroskopis (Tomé, 2011)

Exophiala dermatitidis dapat menyebabkan berbagai
penyakit pada manusia, mulai dari infeksi superfisial (seperti
folikulitis, onikomikosis), subkutan (phaechyphomycosis).
hingga sistemik termasuk infeksi paru dan otak. Pada
penderita DM tipe 2, infeksi biasanya lebih parah karena
hiperglikemia kronik dapat menurunkan respon imun,
memudahkan invasi jamur ke jaringan dalam. Infeksi kulit dan
jaringan lunak sering menjadi titik awal, terutama pada luka

kronis diabetik, yang bila tidak diobati dapat berkembang
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menjadi bentuk diseminata yang sulit diatasi (zheng, et al..
2022)
D. Hubungan Diabetes Mellitus dengan Infeksi Jamur Dermatofita

dasarkan penelitian yang dilakukan oleh Ningsih et al. (2022).
penderita EM tipe 2 memiliki risiko 3,63 kali lebih tinggi mengalami
dermatofitosis dibandingkan individu tanpa DM ftipe 2. Hal ini
unjukkan adanya hubungan yang signifikan antara kedua kondisi
tersebut.

Hiperglikemia berperan dalam munculnya manifestasi kulit pada
penderita DM. Pada individu sehat, kadar glukosa dalam kulit normalnya
sekitar 55% dari kadar gula darah.angkan pada penderita diabetes,
rasio ini meningkat menjadi 69-71%, atu kondisi yang dikenal sebagai
diabetes kulit. Peningkatan kadar gula darah ini menciptakan lingkungan
yang mendukung pertumbuhan jamur. Selain itu, hiperglikemia dapat
mengganggu keseimbangan kulit dengan menghambat proliferasi dan
migrasi keratinosit, mengurangi sintesis oksida nitrat, memicu apoptosis
sel endotel, serta mengganggu mekanisme pertahanan tubuh seperti
kemotaksis, fagositosis, dan kemampuan bakterisidal sel l|eukosit
(Ningsih et al., 2022).

Jamur secara alami terdapat l;?e\da tubuh manusia, tetapi dalam
kondisi tertentu, seperti pada penderita DM, kadar glukosa yang tinggi

menjadi sumber nutrisi bagi pertumbuhan jamur. Akibatnya, jamur

berkembang biak secara berlebihan dan berpotensi memicu infeksi.
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Hiperglikemia kronis mempermudah adhesi dan invasi jamur, sehingga
pasien DM memiliki risiko lebih tinggi untuk terinfeksi dermatofitosis

dibandingkan individu tanpa diabetes (Ningsih et al., 2022).

. Tinjauan Umum tentang Metode Konvensional

Metode konvensional dalam pemeriksaan jamur merupakan
pendekatan dasar yang umum digunakan di laboratorium untuk
mengidentifikasi jamur patogen. Metode ini mencakup serangkaian
teknik yang relatif sederhana, namun efektif dalam mengamati morfologi
dan karakteristik pertumbuhan jamur.

Isolasi adalah proses mengambil mikroorganisme dari
lingkungan asalnya atau alam dan kemudian menumbuhkannya
kembali ke dalam media buatan untuk mendapatkan hasil yang murni.
Einsip dari isolasi mikroba yaitu untuk memisahkan satu jenis mikroba
dengan mikroba lainnya. Dengan cara dilakukan teknik tanam langsung
di dalam media padat, di dalam media tersebut sel-sel akan membentuk
koloni yang tetap pada tempatnya (Anggi dkk., 2018). Beberapa teknik
yang umum digunakan meliputi etode goresan (streak plate), metode
taburan atau tuang (pour plate) dan metode micromanipular
(micromanipular methode) (Nadjamuddin dkk., 2023).

ent‘rﬁkasi adalah penetapan atau penentuan nama suatu

organisme berdasarkan karakteristik persamaan dan perbedaan yang

dimiliki oleh setiap organisme (Anggi dkk., 2018).
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F. Tinjauan Umum tentang MALDI-TOF MS

1.

Definisi MALDI-TOF MS

Matrix-assisted Laser Desorption lonization (MALDI)
merupakan suatu teknik ionisasi dimana matriks menyerap energi
dari laser ultraviolet untuk membentuk ion dari suatu molekul besar
dengan fragmentasi minimal. Kemudian Time of Flight (TOF) ion
diukur menggunakan detektor sehingga dapat diketahui massa ion
untuk menentukan rasio massa terhadap muatan (m/z). Rasio inilah
yang dideteksi dan dianalisa oleh Mass Spectrometry (MS) sehingga
dapat digunakan untuk mengidentifikasi suatu organisme. Matriks
yang digunakan pada MALDI| untuk melakukan analisa berbagai
jenis mikroorganisme adalah Asam a-Cyano-4-hydroxycinnamic
(HCCA) dan Asam 2 5-hydroxybenzoic. Dalam identifikasi
mikroorganisme, digunakan protein bermuatan positif dengan berat
molekul antara 2000-20.000 m/z. Urutan dan ukuran protein
ribosomal pada organisme yang berbeda cenderung tidak berubah,
sehingga dapat digunakan untuk membedakan organisme (Hou ef

al., 2019).

. Metodologi MALDI-TOF MS

Proses MALDI-TOF MS untuk identifikasi mikroba dari jenis
sampel yang berbeda dapat diringkas dalam tiga langkah. Langkah
pertama adalah persiapan sampel dari sampel langsung atau

kultur, langkah kedua adalah analisis sampel dalam instrumen
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MALDI-TOF, dan langkah ketiga adalah proses identifikasi
(Cagatay, 2024).

Pada langkah pertama, satu koloni dari sampel yang
dibudidayakan disebarkan ke pelat target, yang dapat berupa "direct
sample spots", "Extraction right on target', atau "fulf extraction"
(Popovic et al. 2021). Salah satu dari ketiga metode ini dipilih sesuai
dengan strain mikroorganisme, struktur dinding sel, bentuk spora,
dan persyaratan keamanan hayati. Plat target sampel kemudian
dilapisi dengan larutan matriks (seperti 1 uL larutan asam format
70% dalam asefonitril S0% atau asam trifuoroasetal 2,5%, atau
asam cyano 4-hidroksisinnamat-CHCA) dan dibiarkan mengering
pada suhu kamar. Saat matriks mengering, matriks mengkristal
bersama dengan sampel, yang kemudian dianalisis dalam
instrumen MALDI-TOF (Cagatay, 2024).

Selanjutnya, plat matriks dimasukkan ke dalam instrumen
dan terkena sinar laser pada frekuensi 60 Hz dalam tembakan
otomatis, yang menyebabkan desorpsi dan ionisasi. Matriks
menyerap sebagian besar energi dan peptida mikroba diubah
menjadi ion terprotonasi yang dipercepat oleh feld listrik menuju
detektor dengan waklu yang diperlukan untuk bergerak di bawah
vakum melintasi tabung pertarungan dan diukursuai dengan rasio
massa terhadap muatan (m/z). Analit yang lebih kecil tiba di detektor

pertama, diikuti oleh analit yang semakin besar (Cagatay, 2024 ).
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Informasi tentang puncak TOF direkam oleh instrumen dan
digunakan untuk menghasilkan spektrum karakteristik, yang disebut
“fingerprint massa peptida," memungkinkan identifikasi molekul
yang ada dalam sampel berdasarkan cetakan massa yang unik.
Spektrum terkalibrasi khas vyang diperoleh untuk setiap
spesies/sirain dicatat dan dibandingkan dengan database spektrum
referensi. Spektrum massa protein, peptida, dan peptida ribosom
sampel yang tercatat dapat berkisar antara 2000 hingga 21.000 Da
tergantung pada jenis mikroorganisme (Cadatay, 2024).

Daftar puncak yang dihasilkan digunakan langsung untuk
pencocokan dengan pustaka referensi menggunakan algoritma
pencocokan pola terintegrasi perangkat lunak. Hasil dari proses
pencocokan pola dinyatakan dalam skor mulai dari 0 hingga 3,00
pada skala logaritma seperti yang direkomendasikan oleh pabrikan.
Skor dibawah 1,70 dianggap identifikasi yang tidak dapat
diandalkan, sedangkan skor = 1,70 dianggap sebagai identifikasi
genus, dan skor =z 2,00 menunjukkan identifikasi spesies (Cagatay,

2024).
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Gambar 2. 25 Metodologi MALDI-TOF MS

Pada Gambar 2.19, Sampel dikristalisasi bersama matriks pada
target sampel, kemudian mengalami desorpsi dan ionisasi oleh sumber ion
MALDI, seperti laser ultraviolet. lon molekul, termasuk peptida atau protein
mikroba, kemudian dipercepat cleh medan listrik menuju penganalisis TOF. Di
dalamnya, ion-ion tersebut dipisahkan berdasarkan rasic m/z dan
menghasilkan spektrum massa (Hou et al, 2019).

. Identifikasi pada Jamur

Di laboratorium klinis, identifikasi jamur berbasis MALDI-TOF M3
telah berevolusi dengan kecepatan yang lebih lambat daripada
identifikasi bakteri. Studi mani tentang identifikasi jamur (ragi) di
laboratorium klinis diterbitkan pada tahun 2009. Pengembangan
prosedur MALDI-TOF MS standar untuk identifikasi jamur berserabut di
laboratorium rutin - memerlukan beberapa tahun lagi. Memang,
kompleksitas biologis yang melekat pada jamur berserabut, seperti yang
dicontohkan oleh keberadaan bersamaan dari strukiur jamur yang

berbeda (hifa dan/atau konidia) dalam kultur yang sama, membuatnya
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sulit untuk diidentifikasi. Jamur dermatofit tidak terkecuali dari aturan
tersebut. Selain itu, kultur tumbuh relatif lambat, tidak terlalu proliferatif
dan sering menghasilkan pigmen (L'Ollivier & Ranque, 2017).

MALDI-TOF MS dapat mengidentifikasi dermatofit bila
dikombinasikan dengan database yang sesuai. Sistem Vitek MS, yang
disetujui FDA, mencakup spesies seperti Microsporum audouinii,
Microsporum canis, Trichophyton rubrum, dan lainnya. Rychert et al.
menunjukkan akurasi identifikasi tingkat spesies vyang tinggi
menggunakan sistem Vitek MS untuk berbagai dermatofit. Sistem
Bruker, tanpa izin FDA, berkinerja lebih baik dengan database yang
dikembangkan pengguna (L Ollivier & Ranque, 2017).

Studi oleh Packeu et al. dan Calderaro ef al. menunjukkan
peningkatan akurasi identifikasi dengan database khusus. Karabicak
dkk. menemukan 97% genus dan 90% identifikasi spesies dengan
database yang dikembangkan pengguna. Terlepas dari variabilitas
dalam penelitian, secara keseluruhan, MALDI-TOF MS dengan basis
data yang ditingkatkan memberikan akurasi identifikasi yang tinggi,
dengan beberapa mencapai akurasi 100%. Metode transfer langsung

juga bisa efeklif untuk identifikasi dermatofit (L'Ollivier & Ranque, 2017).

. Uji Resistensi terhadap Antijamur

Uji resistensi dilakukan untuk menilai respons pertumbuhan

populasi mikroorganisme terhadap agen antimikroba. Beberapa metode
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yang umum digunakan dalam pengujian aktivitas antimikroba meliputi
metode dilusi an difusi (Pratiwi, 2008).

1. Metode Dilusi
a. Metode dilusi cair
Metode ini diterapkan untuk menentukan KHM (kadar
hambat minimum) dan KBM (kadar bunuh minimum) dengan
melakukan serangkaian pengenceran agen antimikroba dalam
medium cair yang telah dicampur dengan mikroba uji. KHM
ditentukan berdasarkan kejernihan medium tanpa adanya
pertumbuhan mikroba. Selanjutnya, larutan yang menunjukkan
KHM dikultur ulang. dan jika medium tetap jernih setelah
inkubasi, maka nilai tersebut atapkan sebagai KBM (Pratiwi,
2008).
b. Metode dilusi padat
Metode ini memiliki kesamaan dengan dilusi cair, tetapi
menggunakan medium padat atau solid. Kelebihannya terletak
pada kemampuannya dalam menguji berbagai jenis mikroba
dengan satu jenis agen antimikroba yang sama {ratiwi, 2008).
2. Metode Difusi
Metode difusi agar, yang juga dikenal sebagai uji Kirby &
Bauer, terbagi enjadi tiga jenis, yaitu metode sumuran (lubang),

metode gores silang, dan metode cakram (Pratiwi, 2008).
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a. Metode lubang/ perforasi
Jamur uji berusia 18-24 jam disuspensikan dalam media
agar yang bersuhu 45°C, lalu dituangkan ke dalam cawan petri
steril. Setelah agar mengeras, dibuat sumuran berukuran 6 mm,
kemudian ditambahkan 20 pl larutan uji. Inkubasi dilakukan da
suhu 37°C selama 18-24 jam. Adanya zona jernih di sekitar
sumuran menandakan aktivitas antijamur (Pratiwi, 2008).
b. Metode gores silang
Kertas saring direndam dalam larutan zat uji, kemudian
Ietakkan di atas permukaan agar padat. Setelah itu, suspensi
fungi dengan konsentrasi 90% digoreskan pada agar melalui
kertas saring. Proses inkubasi dilakukan da suhu 37°C selama
18-24 jam. Keberadaan zona bening tanpa pertumbuhan jamur
di sekitar kertas saring menunjukkan aktivitas antijamur (Pratiwi,
2008).
c. Metode kertas cakram
Kertas cakram direndam dalam larutan zat uji lalu
ditempatkan di atas permukaan ng telah diinokulasi dengan
jamur uji. Selanjutnya, inkubasi dilakukan pada suhu 30°C

selama 2-3 hari. Aktivitas antijamur ditunjukkan oleh zona

hambat di sekitar kertas cakram (Pratiwi, 2008).
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H. Kerangka Konsep

Diabetes mellitus tipe 2 adalah penyakit metabolik kronis yang
dapat menyebabkan berbagai komplikasi, salah satunya ulkus
diabetikum. Kondisi ini sering diperburuk oleh hiperglikemia,
kelembaban luka, dan penurunan daya tahan tubuh, yang mendukung
pertumbuhan jamur dermatofita, seperti Trichophyton, Microsporum,
dan Epidermophyton. Jamur ini dapat menginfeksi luka dan
memperburuk kondisi pasien.

Untuk mengidentifikasi jamur yang menginfeksi, sampel dari
ulkus diabetikum ditanam pada media SDA. Setelah jamur berhasil
tumbuh, identifikasi dilakukan melalui pemeriksaan makroskopis dan
mikroskopis untuk mengamati ciri-ciri morfologi jamur. Untuk identifikasi
yang lebih akurat, digunakan alat VITEK MS dengan metode MALDI-
TOF MS, yang menganalisis spektrum protein spesifik dari jamur.

Setelah identifikasi spesies jamur, dilakukan uji sensitivitas
antijamur. Informasi ini membantu pemilihan terapi antijamur yang tepat
untuk mengobati infeksi ulkus diabetikum, mencegah komplikasi, dan

mempercepat penyembuhan luka pada pasien diabetes.
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BAB Il

METODE PENELITIAN

A. Jenis dan Desain Penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian observasi laboratorik
dengan rancangan deskriptif yang bertujuan mengisolasi dan
mengidentifikasi jamur dermatofita dari sampel swab luka penderita
DM tipe 2 menggunakan teknologi MALDI-TOF MS. Penelitian ini
tidak menguji hubungan antarvariabel, tapi hanya menggambarkan
jenis jamur yang ditemukan, karakteristik pertumbuhannya dan

respon terhadap antijamur,

B. Populasi dan Sampel
1. Populasi
Populasi dalam penelitian ini mencakup populasi target
dan populasi terjangkau. Populasi target adalah semua pasien
DM tipe 2 dengan luka diabetik di salah satu rumah sakit dan
perawatan luka DM di Kota Makassar. Populasi terjangkau
adalah pasien DM Tipe 2 dengan luka diabetik yang datang
berobat RSUP Dr. Tajuddin Chalid dan ETN Center selama
periode penelitian berlangsung.
2. Sampel

Sampel penelitian ini adalah pasien DM tipe 2 dengan luka

diabetik di salah satu rumah sakit dan perawatan luka DM di Kota
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Makassar yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi serta
bersedia mengikuti penelitian ini.
a. Besar sampel
Besar sampel yang digunakan pada penelitian ini
adalah sebanyak 15 sampel. Jumlah ini dianggap memadai
untuk memberikan gambaran awal tentang keberadaan jamur
dermatofita dan pola resistensinya di lokasi penelitian.
b. Kriteria sampel
1) riteria inklusi:
a) Pasien DM tipe 2 dengan luka diabelik derajat 1-4
menurut klasifikasi Wagner
b) Usia = 18 tahun.
Bersedia berpartisipasi dalam penelitian
2) Kriteria eksklusi:
a) Sedang mendapat terapi antijamur 2 minggu terakhir
b) Luka dengan nekrosis total
c. Teknik pengambilan sampel
Teknik pengambilan sampel yang digunakan pada
penelitian ini adalah purposive sampling. Purposive sampling
adalah pengambilan sampel yang didasarkan pada

pertimbangan atau kriteria tertentu agar sesuai dengan tujuan

penelitian.
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C. Variabel Penelitian
1. Variabel bebas (Independen)

Variabel independen pada penelitian ini adalah pasien DM
tipe 2 yang ada di beberapa rumah sakit dan tempat perawatan
luka DM di Kota Makassar.

7
2. Variabel terikat (Dependen)

Variabel dependen pada penelitian adalah jamur

dermatofita yang teridentifikasi.

D. Definisi Operasional
1. DM Tipe 2
Pasien yang telah didiagnosis DM tipe 2 oleh dokter
spesialis penyakit dalam, dibuktikan dengan rekam medis dan
memenuhi minimal satu dari kriteria diagnostik.
2. Ulkus Diabetikum
Ulkus pada ekstremitas bawah penderita DM tipe 2 yang
menunjukkan tanda-tanda infeksi jamur.
3. Jamur Dermatofita
Jamur yang mampu mencerna keratin dan menginfeksi
jaringan berkeratin.
4. Isolasi Jamur Dermatofita
Proses pemisahan dan pengambilan jamur dermatofita
dari sampel klinis (swab |luka) dengan cara menumbuhkan pada

media kultur yang SDA pada suhu 25-30°C selama 10-14 hari.
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Identifikasi Jamur Dermatofita
Proses penentuan jenis/spesies jamur dermatofita secara
makroskopis dan mikroskopis. Selain itu, juga digunakan metode
MALDI-TOF MS yang menghasilkan spektrum massa protein

spesifik untuk identifikasi mikroorganisme.

39
E. Bahan dan Alat Penelitian

¥

Bahan

Adapun bahan yang dibutuhkan yaitu sampel swab luka,
amies swab, media SDA, BaClz 1%, Hz504 1%, akuades steril,
NaCl 0,9%, chloramphenicol, isolat jamur dermatofita, Lactofenol
Cotton Blue, Round Botton Tube (RBT) 2 mL, ethanof 70%, asam
format 70%, acetonitrile (HPLC grade), matrix solution (cyano-
4-hydroxycinnamic acid/HCCA), Trifluoroacetic acid (TFA),
kalibrator protein standar, kontrol positif strain dermatofita, salep
ketoconazole, salep terbinafine, disk steril, handscoon, masker,
tisu, dan desinfektan.
Alat

Alat yang akan digunakan yaitu Vitek MS, mikroskop,
inkubator, Biological Safety Cabinet (BSC) kelas I,
microcentrifuge (kapasitas 13.000 rpm), vortex mixer, mikropipet
(berbagai ukuran:qgo pL, 20-200 L, 100-1000 pL), target plate

MALDI-TOF M3, tip mikropipet steril, spatula atau jarum ose
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steril, cawan petri, tabung reaksi, timer, refrigerator (4°C),

autoclave, dan mikroskop.

F. Tempat dan Waktu Penelitian

1. Tempat Penelitian
Penelitian ini dilaksanakan di dua tempat, yaitu di
Laboratorium mikrobiologi Jurusan Teknologi Laboratorium
Medis Poltekkes Kemenkes Makassar dan Laboratorium
Mikrobiologi Balai Besar Laboratorium Kesehatan Kota
Makassar.
2. Waktu Penelitian

Penelitian ini dilakukan pada Bulan April hingga Mei 2025.

G. Prosedur Penelitian
1. Pra Analitik
a. Pengambilan sampel

Prosedur pengambilan sampel dimulai dengan
melakukan informed consent kepada pasien yang memenuhi
kriteria untuk memastikan persetujuan dan pemahaman
terhadap tindakan vyang akan dilakukan. Selanjutnya,
membersihan luka menggunakan NaCl 0,9% steril atau

aquades untuk menghindari kontaminasi. Setelah itu, swab

seluruh permukaan luka menggunakan amies swab steril.
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b. Pembuatan media inokulasi jamur

Media yang digunakan untuk inokulasi jamur yaitu
SDA. Pertama-tama menyiapkan 820 mL aguades karena
setiap plate membutuhkan sekitar 20 mL media.

Timbang 53.3 g bubuk SDA (sesuai rumus 65 g/L) dan
dilarutkan dalam agquades sambil diaduk hingga homogen.
Mensterilkan larutan menggunakan autoklaf da suhu
121°C. Setelah sterilisasi, biarkan media mendingin hingga
45-50°C, lalu ditambahkan antibiotik chloramphenicol 0,05
9/100 mL dan dihomogenkan.

Menuangkan media ke cawan petri sterii masing-
masing 20 mL di bawah laminar air flow. Biarkan mengeras
pada suhu ruang, lalu simpan plate di dalam plastik steril atau
kulkas pada suhu 4°C jika tidak langsung digunakan.

c. Pembuatan McFarland

Dipipetmtan barium klorida 1% (BaClz) sebanyak 0.5
mL ke dalam tabung reaksi dan ditambah dengan 9.5 mL
asam sulfat 1% (H;SQ,), lalu aduk hingga larutan menjadi
keruh, ditutup menggunakan kapas. Kekeruhan yang
dihasilkan akan digunakan sebagai standar untuk kekeruhan

suspensi jamur (Mursalim et al., 2023).
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d. Pembuatan disk antijamur
Untuk membuat disk antijamur, pertama-tama yaitu
menimbang masing-masing 2 gram salep ferbinafine dan
ketoconazole, lalu larutkan dengan 8 mL aquades. Setelah itu,
rendam disk steril dalam larutan tersebut selama beberapa
menit hingga salep meresap (Maulana ef al., 2020).
2. Analitik
a. Isolasi pada media SDA
Proses identifikasi demmatofita diawali dengan
inokulasi sampel pada media SDA. Setelah inokulasi, sampel
diinkubasi pada suhu 25-30°C dengan periode inkubasi
selama 5-7 har. Selama masa inkubasi, dilakukan
pengamatan mikroskopis terhadap koloni jamur untuk
memantau pertumbuhannya.
b. Identifikasi jamur secara makroskopis dan mikroskopis
Jamur dermatofita dapat diidentifikasi secara
mikroskopis dengan cara mengkultur jamur dan mengamati
makrokonidia yang khas. Untuk identifkasi secara
mikroskopis sampel diambil dari koloni jamur yang tumbuh di
media kultur menggunakan jarum inokulasi atau scalpel steril.

Setelah itu, diletakkan pada preparat dengan LCB.

Pemeriksaan dilakukan di bawah mikroskop cahaya dengan

perbesaran lensa objektif 40x hingga 100x tergantung pada
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struktur yang diamati. Beberapa karakteristik utama yang
diamati meliputi bentuk dan struktur hifa (septat atau aseptat,
bercabang atau tidak), jenis spora (konidia, blastospora, atau
artrospora), serta keberadaan konidiofora dan sporangiofora
yang khas pada beberapa genus jamur.

. |dentifikasi jamur dermatofita menggunakan MALDI-TOF MS

Identifikasi jamur menggunakan alat VITEK® MS
dengan metode MALDI-TOF MS memiliki perbedaan delam
proses identifikasi jamur, baik jenis kapang atau mold maupun
jenis ragi atau yeast.

Untuk jamur jenis kapang atau mold, Ingkah pertama
yaitu menyiapkan alat dan bahan yang diperiukan. Memipet
900 uL ethanol 70% (R1) ke dalam RBT 2 mL. Membasahi
cotton swab steril menggunakan media suspensi API® atau air
deionosasi steril. Swab koloni jamur dengan diameter 1-2 cm
menggunakan swab steril yang telah dibasahi, lalu masukkan
ke RBT yang berisi ethanol 70%. Kemudian campuran
divortex hingga homogen selama 10 detik dan disentrifugasi
(10.000 rpm, 2 menit). Setelah itu. supermnatan dibuang
kemudian ditambahkan 40 pL asam format 70% (R2) untuk
proses lisis sel, lalu vortex hingga tersuspensi sempurna.
Selanjutnya, ditambahkan 40 plL acefonitrile (R3), divortex

kembali dan disentrifugasi (10.000 rpm, 2 menit).
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Untuk preparasi targel plate, letakkan slide pada
permukaan yang datar. Menempatkan E.coli ATCC® 8739%
pada titik tengah setiap grup akuisisi yang diuji. Kemudian
buat olesan tipis dan segera tambahkan 1 pL matriks VITEK®
MS-CHCA ke titik tersebut. Selanjutnya teteskan 1 pL
supernatan pada spof farget plate dan biarkan mengering
da suhu ruang. Setelah kering, tambahkan 1 pL matrix
solution matriks VITEK® MS-CHCA dan biarkan mengering
kembali. Untuk jamur ragi atau yeast, isolat sebanyak 1 mikro
disebarkan pada plate target kemudian ditambahkan asam
format 70% (R2) 05 pL, lalu tunggu hingga kering. Kemudian
menambahkan 1 pL matrix solution matriks VITEK © MS-
CHCA dan biarkan mengering kembali. Analisis
menggunakan MALDI-TOF MS dilakukan dengan pengaturan
mode linear positive ion, range massa 2.000-20.000 Da,

frekuensi laser 50 Hz, dan voltase akselerasi 20 kV.

d. Uji sensitivitas jamur dermatofita terhadap antijamur

Pertama, siapkan media SDA atau media khusus
dermatofita lainnya, kemudian sterilkan dan tuangkan ke
dalam cawan pelri hingga mengeras. Selanjutnya, buat
suspensi jamur dengan mencampur isolat jamur ke dalam
larutan aquades steril (0,9%), lalu sesuaikan kekeruhannya

hingga mencapai standar 0,5 McFarland (setara dengan 1-5
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x 10® CFU/mL). Suspensi tersebut kemudian diinokulasikan
ke permukaan media agar dengan menggunakan kapas steril
yang disebar merata, dan dibiarkan kering selama 15 menit
pada suhu ruang.

Disk antijamur yang mengandung keloconazole dan
terbinafine lakkan di atas media yang telah diinokulasi
menggunakan pinset steril dengan jarak yang cukup untuk
mencegah tumpang tindih zona hambatan. Kemudian
inkubasi pada suhu 28-30°C selama 24 jam. Setelah
inkubasi, diameter zona hambatan (area jernih di sekitar disk)
diukur menggunakan jangka sorong atau penggaris dalam
satuan milimeter. Hasil yang diperoleh dibandingkan dengan
tabel sensitivitas antijamur untuk menentukan jamur tersebut
sensitif, intermediet, atau resisten terhadap obat yang diuji.

3. Pasca Analitik
Jenis jamur diperoleh dari data hasil identifikasi yang
dikeluarkan oleh alat Vitek MS dan juga dari hasil identifikasi
secara konvensional. Untuk sensitivitas antijamur pero!ah dari
hasil pengukuran diameter zona hambat yang terbentuk di sekitar
disk sesuai dengan ketentuan yaitu zona hambat sensitif = 11

mm, intermediet 5-10 mm, dan resisten £ 5 mm (Minami et al.,

2020).
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. Analisis Data
Data yang diperoleh dari hasil isolasi dan identifikasi jenis
jamur dermatofita dari luka penderita DM tipe 2, serta uji
resistensinya terhadap antijamur dianalisis secara deskriptif dan

disajikan dalam bentuk tabel, kemudian dijelaskan dalam bentuk

narasi.




I. Kerangka Operasional
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Identifikasi menggunakan Vitek MS = Uji resistensi terhadap
dengan metode MALDI-TOF MS anti-jamur
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Gambar 2.27 Kerangka Operasional Penelitian




BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN

A. Hasil Penelitian

Penelitian ini dilakukan pada 17 Apri-30 Mei 2025 di
Laboratorium Mikrobiologi %itekkes Kemenkes Makassar dan Balai
Besar Laboratorium Kesehatan Kota Makassar, yang memiliki fasilitas
identifikasi mikroorganisme secara konvensional dan MALDI-TOF MS.
Sampel diambil dari swab lukaasian diabetes mellitus tipe 2 di RSUP
Dr. Tadjuddin Chalid dan Rumah Perawatan Luka ETN Center dengan
rsetujuan etik dari Komite Etik Penelitan Kesehatan Poltekkes
Kemenkes Makassar (No.: 0581/M/KEPK-PTKMS/IV/2025), lalu dibawa
ke laboratorium menggunakan media transport khusus.

Penelitian dimulai dengan isolasi jamur pada media SDA, diikuti
identifikasi awal dengan metode konvensional melalui morfologi koloni
dan pemeriksaan mikroskopis. Koloni mumi kemudian dianalisis
menggunakan alat VITEK MS dengan metode MALDI-TOF MS untuk
identifikasi spesies berdasarkan profil protein. Koloni yang tidak
teridentifikasi dengan alat Vitek MS diidentifikasi ulang secara
konvensional.

Uji sensitivitas antijamur terhadap dilakukan terbinafine dan
ketoconazole menggunakan metode difusi cakram sesuai standar CLSI.

Zona hambat dianalisis untuk mengevaluasi efektivitas antijamur.
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Untuk hasil penelitian disajikan pada tabel berikut :

Tabel 4. 1 Hasil pemeriksaan deteksi jamur dermatofita
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Kode Hasil Identifikasi T
Sampel Maldi-TOF MS Konvensional
R1 - Aspergillus oryzae ND
Candida parapsilosis Candida parapsilosis ND
R2 Candida parapsilosis Candida parapsilosis ND
Candida albicans Candida albicans ND
R3 Tidak teridentifikasi Mfcrospgrum canis var. )
distortum
R4 - Penicillium expansum ND
R5 Candida albicans Candida albicans ND
R6 Aureobasidium Aursobasidium ND
pullulans pullulans
R7 Candida tropicalis Candida tropicalis ND
R8 Candida tropicalis Candida tropicalis ND
R9 Candida tropicalis Candida tropicalis ND
Tidak teridentifikasi Penicillium sp. ND
Tidak teridentifikasi Tricophyton rubrum D
Tidak teridentifikasi Penicilium cﬁryagenum ND
R10 Tidak teridentifikasi Cladosporium ND
} Acroph.:abphora ND
fusispora
Candida glabrata Scopulariopsis Sp. ND
R11 Candida parapsilosis Candida parapsilosis ND
R12 - Candida Sp. ND
R13 Candida albicans Candida albicans ND
R14 - Exophiala dermatitidis ND
R15 - Candida sp. ND

(Sumber : Data primer, 2025)

Keterangan : R

. Kode sampel
D : Dermatofita

ND : Non dermatofita

Berdasarkan Tabel 4.1, dari 15 sampel swab luka yang diperiksa,

total koloni yang tumbuh pada plate adalah 22 koloni. Dari 22 koloni

tersebut terdapat dua koloni jamur dermatofita (9%), yaitu Microsporum
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canis var. distorturm dan Trichophyton rubrum. Selain itu, terdapat jamur
non-dermatofita (31%), yaitu Candida albicans, Candida parapsilosis,
Candida fropicalis, Aspergillus oryzae, Penicillium sp., Penicillium
expansum, Penicillium chrysogenum, Aurecobasidium puliulans,
Cladosporium, Acrophialophora fusispora, Scopulariopsis Sp. dan
Exophiala dermatitidis.

Tabel 4. 2 Hasil pemeriksaan tambahan uji sensitivitas pada jamur yang
teridentifikasi menggunakan Terbinafine dan Ketoconazole

Terbinaphine Ketoconasole
Nama Jamur Zona Diameter Zona Diameter
Hambat (mm) Hambat (mm)
Microsporum canis Tidak ) Tidak
var. dislortum terbentuk terbentuk
; — Tidak
Candida tropicalis  Terbentuk 15 terbentuk -
Penicillum sp. Terbentuk 37 Terbentuk 35
Aureobasidium ek 17 Terbentuk 25
pullulans
Candida
parapsilosis Terbentuk 32 Terbentuk 40
Candida albicans  Terbentuk 18 Tetak 39
terbentuk
Hericaium Terbentuk 42  Terbentuk 38
chryogenum
Tricophyton Tidak z Tidak =
rubrum terbentuk terbentuk

Scopulariopsis Sp.  Terbentuk 30 Terbentuk 37
_gBpergilus oryzae  Terbentuk 35 Terbentuk 18
(Sumber : Data primer, 2025)

Berdasarkan Tabel 4.2, hasil uji sensitivitas menunjukkan bahwa
sebagian besar isolat jamur menunjukkan sensitivitas tinggi terhadap
terbinafine dan ketoconazole, meskipun terdapat variasi antar spesies.
Terbinafine menunjukkan aktivitas yang sensitif (diameter > 20 mm)

terhadap Penicillium sp., Penicillium chryogenum, Candida parapsilosis,
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Scopulariopsis  sp., dan Aspergillus oryzae. Sementara itu,
Aureobasidium pullulans, Candida tropicalis, dan Candida albicans
menunjukkan kategori intermediet (15-20 mm). Namun, Microspomum
canis var. distortum dan Trichophyton rubrum tidak menunjukkan zona
hambat, menandakan resistensi penuh terhadap Terbinafine.
Ketoconazole juga memperlihatkan efeklivitas yang baik, dengan
kategori sensitif terhadap Candida parapsilosis, Candida albicans,
Penicillium sp., Penicillium chryogenum, Scopulariopsis sp., dan
Aureobasidium pullulans. Aspergillus oryzae berada pada kategori
intermediet, sedangkan Candida tropicalis, Microsporum canis var.
distortum, dan Trichophyton rubrum menunjukkan resistensi, ditandai
dengan tidak terbentuknya zona hambat. Secara keseluruhan, kedua
antijamur menunjukkan efektivitas yang baik terhadap sebagian besar
isolat, namun terdapat spesies tertentu seperti Trichophyton rubrumdan

Microsporum canis var. distortum yang resisten terhadap keduanya.

. Pembahasan

Pada penelitian ini proses identifikasi jamur dilakukan dengan
menggabungkan metode MALDI-TOF MS dengan metode kovensional.
Berdasarkan hasil yang diperoleh terdapat perbedaan hasil identifikasi
antara metode konvensional (makroskopis dan mikroskopis) dengan

metode MALDI-TOF MS.
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Dari 9 isolat yang diidentifikasi menggunakan MALDI-TOF MS
hanya 5 yang teridentifikasi dan 5 isolat tersebut termasuk jamur jenis
ragi (yeast) sedangkan 4 lainnya termasuk jamur jenis kapang (mold).
Pada sampel R10, hasil identifikasi dengan metode MALDI-TOF
MS adalah Candida glabrata, tetapi dengan metode konvensional hasil
yang ditermukan adalah Scopulariopsis sp.. Dari hasil tersebut peneliti
menyimpulkan bahwa hasil dari metode konvensional lebih valid, karena
dari hasil pemeriksaan dengan MALDI-TOF MS memiliki keterbatasan
database untuk jamur kapang. Terdeteksinya Candida glabrata diduga
karena adanya kontaminan pada bagian pinggir koloni. al tersebut
sesuai dengan laporan Koehler et al. (2016) yang menyatakan bahwa
meskipun MALDI-TOF MS sangat efektif untuk identifikasi spesies ragi
seperti Candida sp., alat ini masih memiliki keterbatasan dalam
mendeteksi jamur filamentosa, termasuk dermatofita, terutama jika
database referensi belum lengkap. Oleh karena itu, untuk koloni kapang
lainnya tidak diidentifikasi dengan menggunakan metode MALDI-TOF
MS melainkan hanya menggunakan metode konvensional.
ri 15 sampel yang diperiksa, hanya 2 sampel (13,3%) yang
teridentifikasi sebagai jamur dermatofita, yaitu Microsporum canis var.
distortum dan Trichophyton rubrum. Kedua spesies ini termasuk

kelompok dermatofita yang sering ditemukan sebagai penyebab infeksi

superfisial pada kulit manusia.
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Secara makroskopis, koloni Trichophyton rubrum yang diisolasi
tampak berwarna putih-kuning berbulu halus dengan pigmen terbalik
berwarna cenderung kuning-coklat, sedangkan koloni Microspomum
canis tampak berbentuk seperti kapas padat dengan permukaan
berwarna putih hingga krem dan bagian balik kekuningan. Secara
mikroskopis, Trchophyton rubrum tampak mikrokonidia berbentuk
piriform dan makrokonidia yang multiseptat. Sedangkan, Microsporum
canis var. distortum hifa tampak berseptat, makrokonidia berdinding
tebal dan memiliki bentuk yang bervariasi, ada yang pendek lebar
dengan 2 sekat, ada juga yang panjang ramping dengan 2 6 sekat.
Meskipun fokus penelitian ini adalah dermatofita, sebagian besar

isolat yang diperoleh justru merupakan jamur non-dermatofita. Jenis

yang paling banyak ditemukan berasal dari genus Candida, antara lain
Candida albicans, Candida tropicalis, Candida parapsilosis, dan

Candida glabrata. Hasil tersebut sejalan dengan penelitian yang

dilakukan oleh (Kandregula et al., 2022) menyatakan bahwa dari 60
pasien dengan DFUI menunjukkan prevalensi infeksi jamur mencapai
31,7%. Dari isolat yang berhasil didentifikasi, spesies yang paling
dominan adalah Candida albicans sebesar 33%, diikuti oleh Candida
tropicalis sebanyak 23,8% dan Candida parapsilosis sebesar 19%.
Selain itu, penelitian oleh (Sk et al, 2023) yang menyatakan bahwa

prevalensi infeksi jamur pada DFU adalah 23,3%, Candida tropicalis
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(27,08%) adalah isolat yang paling umum, diikuti oleh Candida albicans
(20,83%).

Secara makroskopis, koloni Candida umumnya tampak putih,
halus, dan krem dengan permukaan mengkilap menyerupai susu.
Keberadaan Candida dalam jumlah tinggi diduga berkaitan dengan
kondisi hiperglikemia kronis pada penderita diabetes mellitus, yang
dapat meningkatkan kadar glukosa di permukaan kulit sehingga
mendukung pertumbuhan jamur oportunistik ini {Chay, et al., 2020).
Pada sampel R12 dan R15, berdasarkan pengamatan mikroskopis,
diduga termasuk dalam genus Candida sp. Namun, terjadi kontaminasi
oleh jamur lain yang menyebabkan pertumbuhan koloni Candida
terhambat dan tertutup oleh koloni jamur kontaminan, sehingga
identifikasi lanjutan secara konvensional tidak dapat dilakukan secara
optimal dan hasil yang diperoleh menjadi kurang representatif.

Selain itu, Penemuan jamur lingkungan seperti Penicillium sp.,
Aspergillus oryzae, Aureobasidium pullulans, Exophiala dermatiticlis,
Cladosporium, dan Scopulariopsis pada luka DM, terutama pada DFU,
umumnya dianggap sebagai bentuk kolonisasi atau kontaminasi. Luka
DM  menciptakan lingkungan yang mendukung kolonisasi
mikroorganisme karena adanya kelembaban, jaringan nekrotik, dan
gangguan imun akibat hiperglikemia kronis yang melemahkan fungsi
fagosit dan respons imun bawaan (Gupta et al., 2024). Selain itu, Kwon-

Chung dan Bennett (1992) menyatakan bahwa tidak semua jamur yang
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ditemukan dalam kultur klinis merupakan penyebab infeksi, sebagian
besar merupakan kontaminan atau kolonis yang tidak invasif. Meski
demikian, dalam kondisi imunitas yang terganggu seperti pada
penderita DM, beberapa jamur lingkungan dapat berubah menjadi
patogen oportunistik. Oleh karena itu, perlu dilakukan evaluasi
menyeluruh secara klinis dan laboratorium untuk membedakan apakah
keberadaan jamur tersebut merupakan kontaminasi, kolonisasi, atau
agen infeksi aktif.

Trichophyton rubrum merupakan spesies dermatofita antropofilik
yang paling umum dilaporkan sebagai penyebab linea pedis dan
onikomikosis. Spesies ini memiliki kemampuan untuk bertahan di
lingkungan yang kering dan hangat, serta mampu memanfaatkan
keratin pada kulit sebagai sumber nutrisi utama. Sementara itu,
Microsporum canis var. distortum, meskipun lebih sering dikaitkan
dengan infeksi pada hewan (zoofilik), dapat menginfeksi manusia
terutama dalam kondisi imunitas yang terganggu, seperti a pasien
diabetes mellitus tipe 2 (Rizki, et al., 2021). Infeksi paling sering muncul
sebagai tinea corporis (kulit tubuh), dengan gejala lesi kemerahan
bersisik yang dapat menyebar ke wajah (tinea faciei), tangan (tinea
manuum}), dan kaki (tinea pedis) (DynaMed, 2024). Selain itu, meskipun
jarang, infeksi juga bisa terjadi pada kuku (tinea unguium) dan kulit

kepala (tinea capitis), terutama pada anak-anak, yang ditandai dengan
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kerontokan rambut akibat infeksi pada batang rambut secara ectothrix
(Al dan Crane, 2023).

Secara klinis, hasil penelitian ini memiliki implikasi penting.
Infeksi jamur yang tidak diidentifikasi dengan benar dapat menyebabkan
kegagalan terapi antijamur dan memperparah kondisi luka. Oleh karena
itu, diperlukan pendekatan diagnostik yang menyeluruh, termasuk
penggunaan teknik kultur, morfologi mikroskopik, serta metode
molekuler seperti MALDI-TOF MS. Namun, keterbatasan metode
MALDI-TOF dalam mengidentifikasi jamur dermatofita seperti yang
terlihat pada penelitian ini menjadi pengingat bahwa metode tersebut
sebaiknya lidak digunakan secara lunggal tetapi dikombinasikan
dengan pemeriksaan lain, seperti pemeriksaan konvensional (kultur &
mikroskopi) dan pemeriksaan molekuler seperti PCR atau sequencing
untuk memastikan identifikasi yang akurat dan komprehensif,
khususnya pada spesimen klinis yang kompleks seperti luka diabetes.

Untuk pemeriksaan tambahan yaitu uji sensitivitas, hasil uji
sensitivitas antijamur terhadap beberapa spesies jamur menunjukkan
variasi respon terhadap terbinafine dan ketoconazole. Ketoconazole
adalah antijamur dari golongan imidazole yang bekerja dengan cara
menghambat enzim fanosterol  14-a-demethylase, sehingga
menyebabkan akumulasi sterol yang tidak normal dan meningkatkan
permeabilitas membran sel jamur sehingga sel menjadi lisis. Sementara

itu, terbinafine adalah agen antiiamur dari golongan allylamine yang
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bekerja secara fungisidal dengan cara menghambat enzim squalene
epoxidase, yang menyebabkan penumpukan squalene yang toksik bagi
sel jamur serta penurunan ergosterol, yang pada akhimya
mengakibatkan kematian sel jamur.

Duaisolat dermatofita, yaitu Microsporum canis var. distortum dan
Trichophyton rubrum, tidak menunjukkan zona hambat terhadap kedua
antijamur, yang mengindikasikan resistensi kuat. Terbinafine bertindak
dengan menghambat squalene monocoxygenase (SQLE), enzim
penting dalam jalur biosintesis ergosterol. Mutasi pada gen ERG1, yang
mengkodekan SQLE, dapat mengurangi afinitas pengikatan obat, yang
menyebabkan resistensi. Ekspresi berlebihan pompa efluks juga dapat
berkontribusi pada resistensi dengan mengeluarkan terbinafine dari sel
jamur sebelum dapat memberikan efeknya (Fida et al, 2024). Dalam
penelitian Yamada et al, (2017) fenotipe serupa diamati pada
transforman Aspergillus vanbreuseghemii yang mengekspresikan
mutan protein SQLE dari Trichophyton rubrum. Dengan ukuran genom
sekitar 22 Mb, tingginya angka resistensi terhadap terbinafin
menunjukkan bahwa paparan antijamur berperan dalam munculnya
strain resisten. Dermatofit antropofilik yang resisten terhadap terbinafine
ditemukan pada pasien di berbagai negara. Umumnya, resistensi ini
disebabkan oleh mutasi pada gen SQLE. Misalnya, mutasi F395L pada

Microsporum canis dan F397L pada Trichophyton rubrum serta




75
Trichophyton interdigitale diduga menurunkan efektivitas terbinafine
dengan mengurangi ikatannya pada enzim SQLE .

Sebuah studi mencatat bahwa paparan Tricophyton rubrum ke
ketoconazole menghasilkan peningkatan tingkat ekspresi TruMDR1.
Pengamatan ini menunjukkan bahwa TruMDR1 berperan dalam fluks
obat azol pada dermalofit ini. Perubahan enzim target azol, /anosterol
demethylase, yang terlibat dalam sintesis ergosterol, juga dapat
berkontribusi pada resistensi. Mutasi spesifik pada gen seperti ERG11
(mengkodekan /anosterol demethylase) dan jalur terkait lainnya dapat
menyebabkan perubahan pengikatan obat dan penurunan Kerentanan
(Fida ef al., 2024).

Sementara itu, isolat Aureobasidium pullulans, Candida tropicalis
dan Candida albicans intermediet terhadap terbinafine (zona hambat
15-20 mm). Namun, Candida fropicalis resisten terhadap kefoconazole.
ini sejalan dengan temuan Arastehfar et al. (2020), yang melaporkan
peningkatan resistensi Candida tropicalis terhadap azol akibat
overekspresi gen efflux pump seperti CDR1 dan MDR1. Selain itu,
Whaley et al. (2017) yang menyebutkan bahwa resistensi intrinsik
maupun adaptif terhadap azol (termasuk ketoconazole) semakin
meningkat pada Candida tropicalis, terutama di lingkungan rumah sakit
dan pasien dengan gangguan imun. Sebaliknya, Candida albicans dan
Candida parapsilosis menunjukkan sensitivitas yang baik terhadap

kedua antijamur, dengan zona hambat paling tinggi pada Candida
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parapsilosis terhadap ketoconazole (40 mm). Hal ini menunjukkan
bahwa Candida parapsilosis cenderung lebih rentan terhadap azol.

Isolat lingkungan seperti Penicillium sp., Peniciflium chryogenum,
dan Scopulariopsis sp. menunjukkan zona hambat yang luas terhadap
kedua antijamur (3042 mm), menandakan bahwa strain yang diuji
masih sangat sensitif. Namun, belum ditemukan penelitian terbaru yang
sejalan dengan hasil tersebut.

Aspergiflus oryzae tampak lebih sensitif terhadap terbinafine (35
mm) dibanding ketoconazole (18 mm), yang mencerminkan interaksi
terbinafine dan ketoconazole menunjukkan aktivitas sinergis terhadap
spesies Aspergillus dengan nilai MIC tinggi (Nosratabadi et al., 2023).

Berdasarkan penelitan terbaru, Exophiala dermatitidis
menunjukkan sensitivitas tinggi terhadap terbinafine. Studi oleh
Nakamura et al (2024) melaporkan bahwa terbinafine efektif
menghambat pertumbuhan dan merusak biofilm jamur ini. Kefoconazole
juga aktif, meskipun tidak sekuat azol generasi baru. Sementara itu,
data sensitivitas Acrophialophora fusispora terhadap terbinafine dan
ketoconazole masih sangat terbatas, dan untuk Penicilliurm expansum
belum ditemukan data spesifik yang relevan. Jamur ini juga lebih sering
dianggap sebagai kontaminan lingkungan. Oleh karena itu, peneliti tidak
melakukan uji sensitivitas terhadap ketiga jamur tersebut karena
keterbatasan data acuan, serta pertimbangan bahwa dua di antaranya

bukan target utama terapi antijamur klinis.
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BABV
PENUTUP

A. Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang diperoleh, dapat disimpulkan

bahwa:

i

Dari total isolat yang diperoleh, terdapat 13% (2 dari 15 sampel)
merupakan dermatofita yaitu  Trichophyfon rubrum dan

Microsporum canis var. distortum, sedangkan sisanya adalah non-

dermatofita.

2. Uji sensitivitas menunjukkan  Trichophyton rubrum dan
Microsporum canis var. distortum resisten terhadap antijamur
terbinafine dan kefoconazole.

1

B. Saran

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, peneliti

memberikan saran sebagai berikut:

1.

(1]

2.

Kepada penderita DM tipe 2 dengan luka disarankan untuk selalu
menjaga personal hygiene untuk mencegah kontaminasi jamur,
melakukan perawatan luka yang baik dan memilih obat antijamur
harus berbasis kultur dan uji resistensi.

Untuk peneliti selanjuinya, disarankan untuk menggunakan metode
molekular seperti PCR atau DNA Sequencing karena lebih akurat

dan spesifik dalam mengidentifikasi jamur hingga tingkat genetik.
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I iron Hasil Penelit
Tsolasi dan Identifikasi Jamur Dermatofita Pada Swab Luka Penderita Diabetes Mellitus
Tipe 2 Di Kota Makassar

Tabel Hasil Pengamatan
Kode Hasil Identifikasi T
Jenis
Sampel Maldi-TOF MS Konvensional
Tidak diidentifikasi Aspergillus oryzae Nen dermatofita
R e
o preopsiini Candida parapsitosis Non dermalofita
i)
Candida flosi
R2 L Candida parapsilosis Non dermatofita
(N5)
Candida albicans (N5) Candicla albicans Non dermatofita
R3 - Microsporum canis var,
Tidak teridentifikasi (N1) Dermatafita
distorium
R4 Tidak diideniifikasi Penicillium expansum Non dermatofita
RS Candida ailvicans (NG) Condida albicans HNon demmatofia
Aureobasidium pullulans
R6 NG Aurcobasidium pullulans Non dermatofita
R7 Candida trapicalis (N2) Candide trapicalis Mon dermatofita
RE Candida tropicalis (N2) Candida tropicalis Non dermatofita
RO Candida tropicalis (N2) Candida trapicalis Non demmatofita
Tidak teridentifikasi (N3) Fenicillium sp. Noa dermatofita
Tidak teridentifikasi (N8) Tricophyton rubrum Dermatofita
210 Tidak teridentifikasi (N7)  Penicilium chryogemm MNon dermatofita
Tidak teridentifikasi Cladosporium Non dermatofita
Tidak diidentifikasi Acrophialophora fusispora  Nond fita
Candida glabrata (N9) Secopulariopsis Sp. Non demmatofita
Candida ilosis
R11 R Candida parapsilosis Non dematofita
{N5)
Ri2 ‘Tidak teridentifikasi Candida Sp. Non denmatofita
RI3 Candida albicans (N6) Candida albicans Non dermatofita
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Rl4 Tidak diidentifikasi Exophiala aermatitidis ~ Non dermatofita
R1S Tidak diidentifikasi Candida 5p. Non dermatofita i
Tabel Hasil Uji Sensitivitas Antifungal |
Terbinaphine Ketoconasole |
Nama Jamur Zona Diameter Zona Diameter
Hambat (mm) Hambat (mm)
Microsporum canis var, Tidzk Tidak .
distartun (N1) terbentuk ) terbentuk
Tidak
Candida tropicalis(N2) ~ Terbentuk 15 Wi &
Penicilium sp. (N3) Terbentuk 37 Terbentuk 35
Aurcobasibmpiiaiont. g ik 1 Terbentuk 25
1)
Candida parapsilosis (N5)  Terbentuk i Terbentak 3
Candida albicans (N6) Terbentuk 18 - 39
terbentuk
Pauicihin e yopymon Terbentuk 42 Terbentuk 38
N7y
Tricophyton rubrum (N8) e = Tiaak .
terbentuk terbentuk
Seopulariopsis Sp. Terbentuk 30 Terbentuk 35
Aspergillus oryzae Terbentuk 35 Terbentuk 18
Makassar, 16 Juni 2025

*' NI 19881 1142018011001

NIP. 198409072008122002




Lampiran 14. Dokumentasi selama proses penelitian
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Pembuatan Media
SDA

Swab luka penderita
DM tipe 2

Pemanasan Media
SDA
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sampel ke media

SDA
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Menempatkan
suspensi di plate
target
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Proses Pembuatan
suspensi jamur
sesuai McFarland

Proses Inokulasi
suspensi Jamur ke
media SDA

Pengamatan dan pengukuran zona hambat antijamur

Meletakkan disk pada
media inokulasi




Hasil identifikasi secara konvensional
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Nama Jamur

Makroskopik

Bagian atas Bagian bawah

Mikroskopik

Aspergillus
oryzae

Candida
parapsilosis

Candida albicans

Microsporum
canis var.
distortum

Penicillium
expansum
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L




Aureobasidium
pullulans

Candida
tropicalis

Penicillium sp.

Tricophyton
rubrum

Penicilium
chryogenum
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Cladosporium

Acrophialophora
fusispora

Scopulariopsis
Sp.

Candida Sp.

Exophiala
dermalitidis
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Candida sp.

Hasil Uji Sensitivitas Antibiotik
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Nama Jamur Mikroskopik Nama Jamur Mikroskopik
Aspergillus Aureobasidium
oryzae pullulans
Candida Candida
parapsilosis tropicalis
Candida Tricophyton
albicans rubrum




Microsporum
canis var.
distortum
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Scopulariopsis
Sp.

Penicilium
chryogenum

Aureobasidium
pullulans
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