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ABSTRACT

Backgroud: Survivin is a member of the apoptosis inhibitory protein family, a protein molecule
important for the regulationof mitosis and inhibition of apoptosis and also plays a role in certain
physiological processes and pathologicalconditions such as carcinogenesis in human cells/organs.
Several studies have shown that survivin plays a role in the pathogenesis of acne vulgaris and post-
inflammatory acne scarring. Mammalian target of rapamycin complex-1 (mMTORC1) is a regulator of cell
growth, proliferation and metabolic homeostasis, and mTORC1 signaling regulates survivin via the
kinase pathway.

Objectives: This study aimed to assess the correlation of survivin levels with mTORC1 and the severity
of acne vulgaris.

Methods: This research was a cross-sectional study. Venous blood samples of mild, moderate, and
severe AV patients were 20 people each, ELISA examination was performed.

Result: The results showed that serum levels of survivin and mTORC1 had a correlation with the
severity of AV (p<0.05), while the correlation between survivin and mTORC1 was not significant
(p>0.05).

Conclussion: This study proves that increased survivin and mTORC1 are associated with increased
severity of acne vwvulgaris, but the relationship between survivin and mTORC1 needs further

investigation.
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ABSTRAK

Survivin adalah anggota keluarga protein inhibitor apoptosis, suatu molekul protein penting bagi
regulasi mitosis dan inhibisi apoptosis juga berperan dalam proses fisiologis tertentu serta kondisi
patologis seperti karsinogenesis dalam sel/organ manusia. Beberapa penelitian menunjukkan bahwa
survivin berperan pada patogenesis akne vulgaris dan jaringan parut paska inflamasi akne. Mammalian
target of rapamycin complex-1 (mTORC1) merupakan suatu regulator pertumbuhan sel, proliferasi dan
homeostasis metabolik, dan sinyal mMTORC1 meregulasi survivin melalui jalur kinase.
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Tujuan: Penelitian bertujuan menilai korelasi kadar survivin dengan mTORC1 dan derajat keparahan

akne vulgaris.

Metode: Penelitian ini menggunakan desain potong lintang. Dilakukan pemeriksaan ELISA pada sampel

darah vena pasien dengan derajat AV ringan, sedang, dan berat yang masing-masing berjumlah 20 orang,

Hasil: Hasil penelitian menunjukkan kadar serum surviving dan mTORC1 memiliki korelasi dengan

derajat keparahan AV (p<0,05), sedangkan korelasi survivin dan mTORCL1 tidak bermakna (p>0,05).

Simpulan: Penelitian ini membuktikan bahwa survivin dan mTORC1 yang meningkat berhubungan

dengan meningkatnya derajat keparahan akne vulgaris, tetapi hubungan survivin dan mTORC1perlu

diteliti lebih lanjut.

Kata kunci: survivin, mammalian target of rapamycin complex-1, akne vulgaris

PENDAHULUAN
Survivin adalah anggota keluarga protein
inhibitor apoptosis, suatu molekul protein
penting bagi regulasi mitosis dan inhibisi
apoptosis juga berperan dalam proses
fisiologis tertentu serta kondisi patologis
seperti karsinogenesis dalam sel/organ
manusia.® Ekspresi survivin bergantung
pada stimulasi Akt kinase dan mTORC1.2
Regulator pertumbuhan dan proliferasi
seluler, sintesis lipid dan translasi protein
adalah mammalian target of rapamycin
complex 1 (mTORC1). * Peningkatan
aktifitas mTORC1 akan

survivin.* Survivin mengatur keseimbangan

meningkatkan
proliferasi dan diferensiasi sel dan

apoptosis. Peningkatan survivin

mengakibatkan keseimbangan homeo-
stasis sel terganggu sehingga terjadi
hiperproliferasisel,® yang berperan dalam

terjadinya akne vulgaris.

Akne vulgaris (AV) adalah
peradangan kronis dari unit
folikulopilosebasea dengan  predileksi

terutama wajah, dada, punggung.® Akne

vugaris tidak berakibat fatal mengancam
jiwa tetapi menimbulkan efek psikologis dan
sosial bagi kualitas hidup pasien akibat
gejala sisa yang menetap seperti jaringan
parut dan hiperpigmentasi paska
inflamasi.”® Pengobatan yang tepat perlu
dilakukan untuk mencegah gejala sisa akne
vulgaris. Pemahaman yang berkembang
tentang patogenesis akne vulgaris akan
dapat menghasilkan modalitas baru terapi
akne vulgaris. Berdasarkan pemikiran
tersebut dilakukan penelitian ini untuk
mengevaluasisurvivin dan mTORC1 serta

korelasinya padaakne vulgaris.

METODE

Penelitian cross-sectional dan pengambilan
sampel dilakukan dari bulan Maret -
Agustus 2020 di salah satu klinik dokter.
Kriteria  inklusi adalah pasien AV
perempuan, dan kriteria eksklusi bila
mengalami penyakit sistemik, penyakit kulit
lain, hamil dan atau menyusui, mendapat
terapi AV 4 minggu sebelum pemeriksaan.

Sampel berjumlah 60 orang, terdiri dari
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akne vulgaris ringan, sedang dan berat
masing- masing 20 pasien. Penentuan
diagnosis aknevulgaris berdasarkan kriteria
Lehmann et al. Spesimen darah vena
pasien akne vulgaris diperiksa dengan
metode ELISA untuk mengukur kadar
survivin dan mTORC1 dalam serum. Data
yang diperoleh dianalisis dengan uiji

korelasi.
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HASIL

Hasil uji korelasi kadar survivin dan
mammalian/mechanistic target of
rapamycin complex 1 disajikan pada
dibawah ini. Dari tabel dibawah diketahui
bahwa terdapat korelasi yang signifikan
antara kadar survivin dan kadar mTORC1
dengan derajat keparahan AV (p<0,05)
(Tabel 1). Namun tidak ada hubungan atau
tidak ada korelasi antara kadar mTORC1

dengan kadar survivin (p > 0,05) (Tabel 2).

Tabel 1. Korelasi survivin dan mTORC1 denganderajat keparahan akne vulgaris

Derajat Kadar Kadar
Keparahan AV mTORC1 Survivin
Derajat Pearson 393" 367
Keparahan Correlation
AV _
Sig. (2-
tailed) ,002 ,004
N 60 60 60
Kadar Pearson 393" 1 ,028
mTORC1 Correlation
Sig. (2-
tailed) ,002 ,835
N 60 60 60
Kadar Pearson 367 ,028 1
Survivin Correlation
Sig. (2-
tailed) ,004 ,835
N 60 60 60

**_Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).
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Tabel 2 Korelasi kadar mTORC1 dan survivin

Kadar Kadar
Survivin | mTORC1
Kadar Pearson 1 ,028
Survivin Correlation
Sig. (2-tailed) ,835
N 60 60
Kadar Pearson ,028 1
MmTORC1 Correlation
Sig. (2-tailed) ,835
N 60 60

PEMBAHASAN
Pada penelitian ini ditemukan kadar survivin
yang meningkat dengan meningkatnya
keparahan AV. Survivin yang berlebihan
akan menghambat apoptosis. Apoptosis
merupakan penyeimbang proliferasi, dan
penurunan apoptosisberhubungan dengan
epidermis.®

hiperproliferasi Peningkatan

proliferasi keratinosit dengan derajat
keparahan AV  dan berperan dalam
perkembangan lesi AV berupa komedo
yang

apoptosis juga

maupun  mikrokomedo. Survivin

berfungsi sebagai anti
menghambat apoptosis sebosit sehingga
akan meningkatkan jumlah total sebum,
yang merupakan sumber energi penting
bagi  pertumbuhan  Propionibacterium
acnes.

Pertumbuhan P.acnes

yang

meningkat akan meningkatkan lipase

trigliserida dan

yang

pembentukan palmitat

bebas berasal dari sebum.

Propionibacterium acnes dan palmitat

bebas merupakan sinyal penting yang
mengaktifasi inflamasom NLRP3 sehingga
melepaskan sitokin antara lain IL-1a, IL-1,
IL-6, IL-8, dan TNF-a yang menyebabkan
berkembangnya lesi inflamasi.*

Pada penelitian juga ditemukan rata-
rata kadar mTORC1 meningkat dengan
peningkatan  derajat keparahan AV.
Mammalian target of rapamycin complex-1
yang meningkat aktifasinya akan mampu
mengaktifasi lipogenesis dan meningkatkan
pertumbuhan  dan  proliferasi  sel.l°
Hiperproliferasi sel terjadi baik pada sel
keratinosit, sel sebosit maupun sel T.
Hiperproliferasi sel T mengakibatkan
meningkatnya inflamasi. Hasil penelitian ini
menunjukkan hubungan  peningkatan
MTORC1 dengan peningkatan derajat
keparahan AV, maka aktifasi mTORC1
perlu diturunkan dalam strategi terapi AV,

baik melalui obat-obatan atau intervensi
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diet. Terapi nutrisi perlu dipertimbangkan
dalam terapi AV karena sinyal mTORC1
mengontrol  respon seluler terhadap
ketersediaan nutrisi.**

Ekspresi survivin bergantung pada
stimulasi Akt kinase dan mTORCL1.%° Sinyall
MTORC1 berhubungan dengan survivin
melalui jalur kinase yang mencetuskan
berbagai sinyal kelangsungan hidup sel
yang meningkatkan ekspresi p70S6K1, dan
mengakibatkan peningkatan  survivin.?
Namun pada penelitian ini korelasi faktor
MTORCL1 dan survivin secara statistik tidak
bermakna, kemungkinan karena banyaknya

faktor yang saling memengaruhi kedua
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faktor tersebut dalam menimbulkan akne

vulgaris.

SIMPULAN

Terdapat korelasi yang bermakna antara
survivin  dan mTORC1 dengan derajat
tidak

ditemukan korelasi yang bermakna antara

keparahan akne vulgaris, tetapi
variabel survivin dengan mTORC1 pada
pasien AV. Penelitian selanjutnya perlu
dilakukan dengan metode lain dan jumlah
yang lebih

mempertimbangkan berbagai faktor yang

sampel banyak dengan

dapat memengaruhi variabel yang akan
diteliti.
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