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Leaky gut syndrome me ru-
pakan penyebab dari be-
berapa penyakit pada ma-

sya rakat modern. Hal ini diyakini 
karena adanya perubahan pola 
hidup masyarakat yang tidak sehat. 
Prevalensi leaky gut syndrome di 
Meksiko mencapai 34,7%, me-
ning kat pada jenis kelamin pe rem-
puan dengan perbandingan 3:2. 
Data mengenai prevalensi leaky gut 
syndrome di Indonesia masih be-
lum diketahui. Leaky gut syn drome 
(LGS) meningkat pada pasien dengan 
kondisi imunosupresi seperti artritis 
reumatoid, diabetes melitus, lupus, 
reumatik polimialgia, multiple 
sklerosis, tiroiditis, kolitis ulseratif, 
dan penyakit Reynaud. 

Disebut juga “kebocoran usus 
atau kebocoran sistem pencernaan”, 
istilah sindrom Leaky Gut men je-
laskan tentang peningkatan per-
me abilitas usus, dimana terjadi 
kerusakan jaringan saluran cerma 
yang memungkinkan masuknya pro-
tein (gluten), bakteri, dan partikel 
yang tidak dapat dicerna ke dalam 
aliran darah. Beberapa hal yang 
diduga sebagai penyebab LGS 
antara lain penggunaan antibiotik, 
Celiac Disease, Irritable Bowel Syn-
drome atau Crohn’s disease, pa-
paran terhadap toksin lingkungan, 
perdarahan, imunosupresi, trauma, 
infeksi usus (Giardia lamblia, sal-
monella, malaria, Ascaris lumbrio-
cides, hepatitis A, Rotavirus, dan 
gas troenteritis non-spesifik), diet 
rendah serat, penggunaan NSAID, 
dan sepsis (gambar).

Beberapa komponen dapat diberi-
kan secara oral untuk menguji fungsi 
barrier usus. Penanda permeabilitas 
ini merupakan komponen yang 
hidrofilik, mampu melewati lapisan 
epitel usus secara pasif, dan tidak 
dimetabolisme. Beberapa penanda 
yang dapat digunakan antara lain 
laktulosa, selobiosa, mannitol, 
rham nosa, polyetlylene glycol, dan 
Cr-EDTA. Pada beberapa kondisi, 
diagnosis gangguan permeabilitas 
usus dapat membantu. Tes per me-
abilitas dapat digunakan pada celiac 
disease untuk mengkonfirmasi di-
agnosis serta menentukan ke ber-
hasilan terapi. Pada Crohn’s disease, 
pemeriksaan permeabilitas dapat 
menilai eksaserbasi penyakit.

Uji yang paling sering digunakan 
adalah uji laktulosa/mannitol. Uji 
laktulosa/mannitol (L/M) meng-
eva luasi permeabilitas usus halus 
dengan mengukur eksresi urin 
setelah pemberian laktulosa dan 
mannitol oral. Laktulosa merupakan 
oligosakarida berukuran besar yang 
umumnya tidak dapat diserap di 
usus melalui transpor paraseluler; 
laktulosa dapat terserap pada ka-
sus kebocoran junction usus. 

Manitol merupakan molekul yang 
lebih kecil yang dapat melewati 
epitel usus dengan mudah. Kedua 
molekul ini dipengaruhi oleh dilusi, 
motilitas, degradasi bakterial, dan 
fungsi ginjal secara sama. Oleh 
karena itu, perbandingan laktulosa/
mannitol dapat menunjukkan ada-
nya gangguan dan sekaligus me-
nyingkirkan faktor perancu. Rasio 
L/M sering digunakan secara klinis 
karena tidak invasif, memiliki 
sensitivitas tinggi, dan mampu 

mem bedakan antara gangguan usus 
fung sional verus organik. Kelainan 
rasio L/M dilaporkan hampir pada 
50% penderita IBD. Perlu diingat 
bahwa interpretasi hasil uji ini juga 
memerlukan kewaspadaan. Laktulosa 
dan mannitol dimetabolisme oleh 
mikrobiota usus besar, sehingga tes 
ini tidak dapat digunakan untuk 
menilai permeabilitas usus besar. 
Transit usus, luas permukaan usus, 
integritas sel epitel, dan fungsi ginjal 

juga dapat mempengaruhi hasil. 

Beberapa pemeriksaan lain, seperti 
sitrulin, fatty acid binding protein 
(FABP), dan klaudin-3 diteliti sebagai 
penanda kerusakan sel epitel usus. 
Biomarker seperti kadar calprotectin 
feses, alpha-1 antitrypsin, defensin, 
dan sIgA dapat menjadi penanda 
tidak langsung terhadap integritas 
dan/atau adanya gangguan fungsi 
barrier. 

Perlunya memberikan terapi 
spe sifik pada LGS masih dalam 

perdebatan, karena hubungan 
sebab-akibat pada berbagai penyakit 
masih belum jelas. Pada beberapa 
kasus, pemeriksaan dan terapi 
LGS dapat dipertimbangkan. 
Misalnya, penelitian terdahulu 
mene mukan bahwa TNF-alpha 
berperan pada patogenesis LGS dan 
juga pada Crohn’s disease, sehingga 
penggunaan antibodi terhadap 
TNF-alpha (misalnya infliximab) 
yang mampu mempererat hubungan 

antara sel sepitel usus dapat 
digunakan pada pasien tersebut. 
Contoh lain misalnya pada penyakit 
hati akibat alkohol, memperbaiki 
permeabilitas usus dapat membantu 
mencegah terjadinya sirosis hepar.

Hal lain yang dapat dilakukan 
untuk memperbaiki atau mencegah 
kerusakan epitel lebih lanjut adalah 
penghindaran NSAID dan etanol, 
yang diketahui dapat meningkatkan 
permeabilitas usus. Pengaturan diet 
mungkin juga dapat berperan. Se-

buah penelitian menyatakan bah-
wa pasien dengan diet elemental 
yang terdiri dari 17% asam amino, 
79% dekstrin, dan 0,6% minyak ke-
delai yang diberikan melalui NGT 
dapat memperbaiki permeabilitas 
usus setelah 4 -8 minggu. Beberapa 
jenis asam lemak (propionate, 
asetat, butirat, omega-4, dan asam 
linoleate), asam amino (glutamin, 
arginine, triptofan, dan sitrulin), dan 
oligoelemen merupakan komponen 
makanan yang penting untuk mem-
pertahankan integritas epitel usus 
dan jika disuplementasikan pada 
mo del percobaan dapat menurunkan 
inflamasi dan mengembalikan per-
meabilitas mukosa. Namun, peng-
gunaannya secara klinis masih dalam 
perdebatan. Penggunaan butirat, 
zinc, dan probiotik menunjukkan 
buk ti ilmiah paling kuat sebagai mo-
difikasi diet.

Butirat merupakan asam lemak 
yang diproduksi oleh fermen tasi 
mikrobiota usus dari serat ma ka-
nan, yang pada model penelitian 
menstimulasi produksi mukus dan 
ekspresi tight junction Butirat ter-
bukti efektif untuk kolitis ulse-
ratif distal refrakter. Zinc me ru-
pakan mineral yang penting untuk 
penggantian sel dan sistem per bai-
kan sistem. Terapi zinc oral dapat 
memperbaiki permeabilitas usus 
pada pasien Crohn’s disease, yang 
mungkin disebabkan kemam-
puan nya dalam memodulasi tight 
junction. Probiotik yang terbukti 
efektif antara lain Eschericia coli 
Nissle 1917, Bifidobacterium, 
Lactobacillus rhamnosus GG, an 
mul tispesies VSL#3. Namun, peng-
gunaannya untuk kolitis ulseratif 
masih terbatas dan hanya bertujuan 
mempertahankan remisi dan bu kan 
sebagai terapi penyakit aktif. Pro-
bio tik diketahui dapat mem perbaiki 
barrier mukosa dengan meregulasi 
tight junction. MD
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