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ABSTRAK

Intralipoterapi adalah injeksi subkutan larutan adipositolitik untuk mengurangi akumulasi lemak subku-
tan lokalisata. Bahan utama larutan adipositolitik ini adalah asam empedu sekunder deoksikolat (DK). Asam
empedu ini dapat menyebabkan adipositolisis dengan melarutkan fosfolipid membran dan membentuk micelles.
Membran yang lisis akan mengeluarkan trigliseridaa intraadiposit untuk dipecah menjadi gliserol dan asam
lemak bebas oleh enzim lipase. Pengamatan histologik spesimen jaringan subkutan yang diinjeksi dengan
larutan DK menunjukkan adanya inflamasi akut, infiltrasi limfomononuklear, nekrosis lemak, dan makrofag
lipid-laden. Enam bulan setelah injeksi pertama, temuan histologik menunjukkan fibroblas dan fibrosis lebih
dominan. Hal ini mendukung hipotesis bahwa adiposit yang lisis akan disubstitusi oleh jaringan fibrotik. Kon-
sentrasi DK yang tinggi dapat menyebabkan komplikasi berupa nekrosis dan ulserasi. Intralipoterapi meng-
gunakan DK konsentrasi rendah merupakan pilihan terapi yang relatif aman dan efektif untuk akumulasi lemak
lokalisata yang tidak diinginkan.

Kata kunci: Intralipoterapi, lipolisis, asam empedu, deoksikolat, adiposit, akumulasi lemak lokalisata

INTRALIPOTHERAPY

ABSTRACT

Intralipotherapy is a subcutaneous injection using adipocytolytic solution to reduce localized subcutane-
ous fat accumulations. The major substance of adipocytolytic solution is secondary bile acid, deoxycholate
(DC). These bile acids induce adipocytolysis by dissolving phospholipid of adipocyte membrane and forming
micelles. Lysis of adipocyte membrane will excrete intraadipocyte triglyceride which will breakdown into free
fatty acids and glycerols by lipase enzyme. Histological investigations of subcutaneous tissue specimen which
is injected with adipocytolytic solution shows acute inflammatory, limphomononuclear infiltration, fat necrosis,
and lipid-laden macrophages. Six months after first injection, histological findings show predominance fibro-
blast and fibrosis. These findings support the hypothesis that adipocyte was substituted by fibrotic tissue. Higher
concentration of DC could induce skin necrosis and ulceration. Intralipotherapy with low concentrations of DC
is relatively safe and effective treatment for unwanted localized accummulation of fat.

Keywords: intralipotherapy, lipolysis, bile acid, deoxycholate, adipocyte, localized accummulation of fat.
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PENDAHULUAN

Jaringan adiposa merupakan bagian tubuh yang
penting. Jaringan adiposa berfungsi sebagai tempat pe-
nyimpanan energi dan vitamin yang larut dalam lemak,
pengatur suhu, shock absorber untuk melindungi organ
dalam tubuh, memproduksi hormon dan sitokin, serta
membantu menentukan bentuk tubuh. Akumulasi lemak
subkutan lokalisata menyebabkan bentuk tubuh menjadi
tidak indah secara estetik. Saat ini, kebutuhan pasien cu-
kup meningkat terhadap prosedur untuk menghilangkan
akumulasi lemak subkutan dalam rangka memperbaiki
penampilan secara estetik atau biasa dikenal dengan
body sculpting atau body contouring. Prosedur meliputi
tindakan bedah, misalnya liposuction dan abdominoplas-
ti, maupun tindakan nonbedah, misalnya injeksi lipolisis,
cryolipolysis, radiofrequency ablation, dan low-intensity
non-thermal ultrasound juga dapat memperbaiki bentuk
tubuh.! Salah satu teknik lipolisis injeksi adalah intrali-
poterapi.’

Intralipoterapi merupakan prosedur untuk memasuk-
kan bahan kimiawi ke dalam jaringan adiposa yang ber-
tujuan untuk melisiskan membran adiposit. Bahan aktif
yang digunakan adalah asam empedu deoksikolat (DK).
Membran adiposit yang lisis atau disebut dengan adiposi-
tolisis, akan mengeluarkan trigliseridaa yang tersimpan
dalam vakuola adiposit, untuk kemudian dipecah men-
jadi asam lemak bebas dan gliserol.?

Tulisan ini akan membahas tentang intralipoterapi,
meliputi bahan yang digunakan, mekanisme kerja bahan
pada membran adiposit, indikasi, kontraindikasi, prose-
dur pelaksanaan, efek samping, dan komplikasi intrali-
poterapi.

BAHAN YANG DIGUNAKAN PADA INTRALI-
POTERAPI

Bahan yang digunakan pada intralipoterapi adalah
asam deoksikolat, dengan nama lain asam kolanoat.
Rumus kimia DK adalah 3a,12a-dihydroxy-5p-24-
oicocholanoic acid sodium salt. Bahan ini merupakan
hasil metabolisme bakteri dalam usus terhadap asam ko-
lat yang dihasilkan hepar. Asam empedu DK disimpan
dalam empedu dan akan dikeluarkan ke duodenum jika
terdapat makanan yang mengandung lemak. Selain asam
kolat, hepar juga mensekresikan asam kenodeoksikolat.
Asam empedu sekunder dari asam kolat adalah DK, se-
dangkan asam empedu sekunder dari asam kenodeok-
sikolat adalah asam litokolat.?

Patricia Rittes memperkenalkan injeksi lipolisis per-
tama kali pada tahun 2001 dengan menunjukkan keber-
hasilan larutan yang mengandung fosfatidilkolin (FK) dan
DK untuk mengurangi akumulasi lemak di lipat infraor-
bital.* Meskipun banyak penelitian yang menunjukkan
keberhasilan formulasi ini mengurangi akumulasi lemak
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subkutan lokalisata tetapi belum ada studi keamanan dan
efikasi penggunaan jangka panjang formulasi ini.>¢ Be-
berapa penelitian menunjukkan bahwa larutan FK tidak
berefek lipolisis jika tidak dikombinasi dengan DK.”# Uji
banding efektivitas secara acak terkontrol antara formula
fosfatidilkolin (FK) dan DK dibandingkan dengan laru-
tan yang hanya mengandung DK menunjukkan bahwa
tidak ada perbedaan signifikan secara statistik.®

Intralipoterapi menggunakan DK berbagai konsen-
trasi (1%; 2,5%; dan 5%) pada 6 pasien dengan lipoma
berukuran 1-4 cm selama 2-24 minggu menunjukkan
respons pengobatan 37-100%.° Penelitian yang terus
berkembang saat ini adalah injeksi lipolisis mengguna-
kan larutan yang mengandung DK saja.’!°

Asam empedu DK bersifat sangat kuat.> Larutan
yang mengandung DK konsentrasi rendah dalam bentuk
microgelatinous mengandung sistem buffer, sehingga
dapat menurunkan agresivitas DK. Larutan yang dikenal
dengan Motolese’s solution merupakan polimer dari 3:6-
anhydro-1-galactose, D-galactose, 3a,12a-dihydroxy-5B-
24-oicocholanic acid sodium salt, sistem buffer, dan laru-
tan natrium klorida 0,9%. Obat ini telah digunakan di 50
negara dan mendapat sertifikasi Communauté Europée-
nne (CE) di Eropa sejak tahun 2009 sampai sekarang.!!

MEKANISME KERJA DK
Adipositolisis

Adipositolisis berasal dari kata adipocyte yang be-
rarti sel lemak dan lyse berarti larut, sehingga secara
etimologis adipositolisis diartikan sebagai dekomposisi
atau pemecahan lemak.'? Adipositolisis juga sering dis-
ebut lipolisis saja. Secara biologik, lipolisis didefinisikan
sebagai hidrolisis trigliserida menjadi asam lemak bebas
dan gliserol.

Lipolisis terbagi dua yaitu lipolisis intraseluler dan li-
polisis ekstraseluler. Lipolisis intraseluler terjadi melalui
aktivasi hormone-sensitive lipase terhadap trigliseridaa
di vakuola intrasitoplasma adiposit. Trigliseridaa dipecah
menjadi asam lemak rantai panjang dan gliserol. Mela-
lui mekanisme ini, ukuran sel lemak berkurang. Lipolisis
ekstraseluler terjadi melalui aktivasi enzim lipoprotein
lipase terhadap trigliserida dan kilomikron yang ada di
dalam serum darah.”

Tahap pertama lipolisis terjadi pada membran sel
dengan reseptor P teraktivasi oleh substansi katekolamin
dan kortisol. Substansi ini diproduksi tubuh terutama saat
puasa. Aktivasi reseptor p diikuti aktivitasi second mes-
senger yaitu cyclic adenosine monophosphate (cCAMP),
beberapa fosfolipid, dan ion. Second messenger meng-
hambat enzim fosfodiesterase serta meningkatkan ker-
ja enzim hormone-sensitive lipase intraseluler dalam
menghidrolisis trigliseridaa.’

Asam empedu DK dapat menginduksi adipositolisis
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karena bahan ini mampu berkerja sebagai deterjen atau
surfaktan biologik untuk melarutkan fosfolipid mem-
bran sel. Deterjen atau surfaktan mengandung molekul
ampifatik yang terdiri atas kelompok polar dan nonpolar.
Kelompok polar berikatan dengan molekul air dan mem-
bentuk ikatan hidrogen, sedangkan rantai karbon (protein
tidak larut) mengalami agregasi membentuk micelles
dengan deterjen melalui ikatan hidrofobik.'

Penelitian in vitro maupun in vivo menunjukkan
bahwa DK menyebabkan membran adiposit lisis melalui
proses inflamasi ditandai dengan infiltrasi limfomonon-
uklear, nekrosis sel lemak, dan fagositosis sel lemak oleh
makrofag atau lipid-laden macrophage. Berbagai fak-
tor inflamasi yang sering dikeluarkan oleh jaringan adi-
posa, dikenal sebagai adipokin atau adipositokin, yaitu
tumor necrosis factor (TNF)-a, interleukin (IL)-6, IL-10,
macrophage inflammatory protein (MIP)-1a, monocyte
chemotactic protein (MCP-1), tanpa peningkatan kadar
caspase-3.'* Protein lain yang dikeluarkan pada inflama-
si jaringan adiposa adalah plasminogen activator inhibi-
tor-1, leptin, visfatin, resistin, dan chemerin.!>!¢

Adipositolisis kavitasi (cavitational adipocytolysis)

Adipositolisis kavitasi adalah penggunaan ultrasound
setelah adipositolisis.>* Metode ini dikenal juga sebagai
terapi ultrasonic hydrolipoclasia. Penggunaan ultrasound
eksternal setelah infiltrasi jaringan adiposa dengan lar-
utan garam fisiologis telah dikenal sejak 20 tahun lalu.
Kombinasi tindakan ini dapat mengurangi kelebihan de-
posit lemak subkutan dengan cara burst sel lemak.*!’

Salti dkk.* membandingkan 4 sampel jaringan adipo-
sa yang berasal dari tindakan abdominoplasti dan diberi-
kan empat perlakuan berbeda yaitu: a) infiltrasi larutan
garam fisiologis 10 ml; b) trauma multipel dengan jarum;
¢) infiltrasi larutan yang mengandung DK; d) infiltrasi
larutan yang mengandung DK dilanjutkan aplikasi ultra-
sound eksternal frekuensi medium. Pada sampel (a) dan
(b) tidak tampak perubahan pada jaringan adiposa dan
struktur lobular adiposa. Sampel (c) menunjukkan pem-
bengkakan adiposit dengan pemisahan membran sel lipid
(split rail). Sampel (d) menunjukkan pembengkakan adi-
posit dengan pemisahan membran sel lipid disertai ho-
mogenisasi sitoplasma, perubahan struktur lobular, dan
destruksi selular yang luas. Penelitian ini menunjukkan
hubungan sinergistik infiltrasi larutan yang mengandung
DK dengan aplikasi ultrasound eksternal untuk adiposi-
tolisis.® Bani dkk.,'® juga membuktikan bahwa tindakan
kavitasi ultrasound dapat menurunkan ukuran sel lemak,
sehingga meningkatkan micropore pada adiposit.

INDIKASI DAN KONTRAINDIKASI

Indikasi intralipoterapi adalah akumulasi lemak sub-
kutan lokalisata, khususnya di daerah abdomen, lengan

atas, toraks lateral (bra strap fat), hingga pinggang, ping-
gul, dan daerah mandibula. Intralipoterapi dapat dilaku-
kan pada perempuan dan lelaki berusia 21-60 tahun den-
gan indeks massa tubuh (IMT) normal yaitu 24-28 kg/
m2.."

Intralipoterapi tidak efektif dilakukan pada pasien
obesitas generalisata, skin laxity, dan submental platys-
mal binding. Intralipoterapi juga tidak dapat dilakukan
pada pasien dengan gangguan pembekuan darah, hati,
empedu, ginjal, paru, kardiovaskular, syaraf, psikiatrik,
serta pasien imunokompromais dan gangguan autoimun.
Beberapa kontraindikasi relatif intralipoterapi meliputi
penggunaan antikoagulan oral, tipe kulit gelap (Tipe V-
V1), riwayat keloid dan/atau skar hipertropik.'®

BAHAN DAN ALAT YANG DIPERLUKAN UNTUK
INTRALIPOTERAPI

Bahan yang diperlukan untuk intralipoterapi adalah
sebagai berikut: a). Jarum intralipoterapi, khusus diran-
cang untuk teknik infiltrasi jaringan adiposa, terbuat dari
baja, dan mudah dilalui larutan yang homogen. Jarum
tersedia dalam dua ukuran yaitu Gauge 20 (G20) untuk
area tubuh luas dan G24 untuk area tubuh sempit, dengan
panjang jarum 10-15 cm. b). Larutan yang mengandung
DK. Volume yang diperlukan setiap sesi disesuaikan
dengan luas area yang akan diterapi, dengan patokan 8
ml untuk setiap luas area 10x10 cm. Volume obat mak-
simal yang boleh diinjeksikan setiap sesi adalah 40 ml.
Total dosis dianjurkan untuk setiap sesi intralipoterapi
tergantung area dan luas area yang akan ditatalaksana
(Tabel 1), c). Kapas alkohol 70%; d). Larutan lidokain
2%, Penambahan larutan lidokain 2% sebanyak 0,2-0,3
ml setiap 8 ml larutan yang mengandung DK; e). Mistar
ukur/ body tape caliper, f). Spidol untuk mapping lokasi
penyuntikan; g). Kamera untuk dokumentasi sebelum
dan setelah tindakan.?

Tabel 1. Dosis total anjuran larutan yang mengandung DK setiap
sesi intralipoterapi.?

Regio akumulasi Dosis total setiap Ultrasound
lemak sesi

lokalisata/penyakit
Abdomen 1-4 vial Diperlukan
Pinggang bawah 1-4 vial Diperlukan
Panggul <1 vial Diperlukan
Femoralis medial <Y vial Diperlukan
Thoracic fold <1 vial Diperlukan
Lengan <Y vial Tidak diperlukan
Inframandibularis 1-3 ml Tidak diperlukan
Lipoma subkutan 1 ml/ diameter 1 cm Diperlukan
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PROSEDUR INTRALIPOTERAPI
Sebelum tindakan?’

Sebelum tindakan, dilakukan beberapa penilaian di
bawah ini mengenai indikasi dan kontraindikasi: a). Ana-
mnesis riwayat medis secara umum (riwayat penyakit
dahulu mapun sekarang, alergi, pengobatan, dan operasi
sebelumnya serta respons terhadap pengobatan sebel-
umnya); b). Anamnesis riwayat kehidupan sosial dan
ekonomi; ¢). Pemeriksaan fisis (umum dan spesifik); d).
Pemeriksaan laboratorik (darah rutin, kimia serum, fak-
tor pembekuan darah dan serologis); e). Pasien diberikan
penjelasan tentang prosedur dan tujuan pengobatan. Un-
tuk mendapatkan hasil optimal biasanya diperlukan tin-
dakan intralipoterapi hingga 6 sesi.

Saat Tindakan?’

Jika pasien memenuhi syarat pra-operatif maka dapat
dilakukan tindakan intralipoterapi dengan langkah beri-
kut: a). Pasien menandatangani lembar informed con-
sent; b). Persiapan bahan dan alat; ¢). Memotret pasien
dan area intralipoterapi untuk dokumentasi; d). Tindakan
aseptik dan antiseptik menggunakan kapas alkohol 70%;
e). Aplikasi krim anestesi topikal dan dilakukan oklusi
selama 30 menit; f). Oklusi dibuka, krim anestesi topikal
dibersihkan larutan natrium klorida 0,9%; g). Setiap area
diinjeksi sebanyak 0,5 ml jika menggunakan kanul G24
dan 0,3 ml jika menggunakan kanul G20; h). Jarum di-
masukkan ke dalam lapisan subkutan, paralel dengan
permukaan kulit, dan dipastikan tidak masuk ke dalam
lapisan dermis maupun otot. Jarum juga tidak boleh
masuk ke dalam epidermis. Secara klinis, jarum tidak
boleh terlihat dan teraba pada permukaan kulit. Teknik

ini tidak hanya menyebabkan distribusi obat yang mer-
ata, tetapi juga menghindari risiko reaksi nodular yang
biasanya terjadi jika dilakukan teknik injeksi vertikal; 1).
Jarum digerakkan sambil menginfiltrasi jaringan adiposa;
j). Jarum dikeluarkan dan tekan tempat suntikan dengan
kapas alcohol selama beberapa menit; k). Kompres den-
gan ice-pack selama 30 menit.

Setelah Tindakan?’

Setelah tindakan intralipoterapi, dilakukan hal beri-
kut: a). Membersihkan residu perdarahan dan penanda
spidol di area suntikan dengan kapas alkohol 70%; b).
Evaluasi tanda vital, tanda perdarahan, dan nyeri di area
suntikan dan keluhan lain setelah tindakan selama 1
jam. Jika pasien mengeluh nyeri hebat, dapat diberikan
analgesik;2 c). Edukasi pasien untuk follow up setelah 3
minggu dan mempertahankan berat badan selama 6 bu-
lan.?

PENGAMATAN LANJUTAN

Pasien follow up 3 minggu setelah tindakan. Pasien
ditanya mengenai efek samping yang dirasakan dan ting-
kat kepuasan pasien terhadap intralipoterapi.' Jika pasien
setuju untuk melanjutkan pengobatan, maka dilakukan
kembali prosedur intralipoterapi seperti di atas.

EFEK SAMPING
Efek samping lokal

Beberapa efek samping lokal yang biasanya terjadi
setelah intralipoterapi dengan DK konsentrasi tinggi da-
pat dilihat pada Tabel 2.%! Intralipoterapi dengan DK kon-
sentrasi rendah jarang menimbulkan reaksi klinis berat.

Tabel 2. Respons klinis lokal dan jangka waktu reaksi setelah adipositolisis berdasarkan pengamatan klinis.?!

Reaksi Jangka waktu

Keterangan

Rasa terbakar 30 menit- 1 hari

Tidak ada reaksi hingga sangat ringan (DK 1%)

Berat (DK 2,5-5%)

Ringan sampai sedang pada semua pasien (DK2,5-5%)

Sangat ringan hingga sedang pada semua pasien

Jangka waktu lebih lama dan intensitas lebih tinggi sesuai dengan peningkatan

konsentrasi DK

Eritema 1-5 hari
Nyeri Beberapa hari-minggu
Ekimosis 10-14 hari

Rasa baal pada kulit 4-6 pekan

Terjadi pada pasien yang mengalami perdarahan di tempat suntikan

Terjadi pada pasien lipoma di lengan atas yang diinjeksi DK 5%

Efek samping sistemik

Belum pernah dilaporkan terdapat perubahan siste-
mik pada pemeriksaan hematologi dan kimia serum pas-
ca tindakan. Efek samping sistemik yang pernah terjadi
berupa mual, muntah, diare, nyeri perut, menstruasi yang
tidak teratur.®
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KOMPLIKASI

Komplikasi intralipoterapi jarang terjadi. Beberapa
komplikasi intralipoterapi yang pernah dilaporkan ada-
lah hiperpigmentasi dan hipopigmentsi pascainflamasi
terutama pada pasien dengan tipe kulit gelap atau yang
tidak menghindari sinar matahari setelah tindakan. Nodul
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persisten (lebih dari 2 bulan) sering terjadi pada pasien
yang diinjeksi dengan volume besar di area yang sama.
Nekrosis dan ulserasi akibat injeksi obat terlalu superfi-
sial dan dosis obat terlalu besar pernah terjadi di Brazil
dan Polandia. Komplikasi lain yang dapat terjadi antara
lain, reaksi granulomatosa akibat infeksi, striae, dan skar
hipertropik.>*
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