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PENDAHULUAN 
 Ketulian merupakan salah 
satu masalah pada anak yang akan 
berdampak pada perkembangan 
bicara, sosial, kognitif dan akademik. 
Ketulian dapat disebabkan karena 
kelainan bawaan (kongenital) atau 
didapat (acquired).1 

Di negara maju, angka tuli 
bawaan berkisar antara 0,1 - 0,3 % 
kelahiran hidup, sedangkan di 
Indonesia berdasarkan survei yang 
dilakukan oleh departemen kesehatan 
di 7 propinsi pada tahun 1994 - 1996 
yaitu sebesar 0,1 %. Tuli bawaan di 
Indonesia diperkirakan sebanyak 
214.100 orang bila jumlah penduduk 
sebesar 214.100.000 juta. Jumlah ini 
akan bertambah setiap tahun dengan 
adanya pertambahan penduduk 
akibat tingginya angka kelahiran 
sebesar 0,22%.2 

Tuli bawaan merupakan 
ketulian yang terjadi pada seorang 
bayi disebabkan faktor yang 
mempengaruhi kehamilan maupun 
pada saat lahir. Tuli bawaan dapat 
berupa herediter (tuli genetik) dan 
non genetik. Tuli bawaan non 
genetik dipengaruhi kondisi ibu 
selama hamil dan saat lahir.3 

 Sindrom Waardenburg 
merupakan salah satu tuli bawaan 
yang bersifat herediter (genetik). 
Sindrom ini pertama kali ditemukan 
oleh dokter ahli mata yang berasal 
dari Belanda bernama Petrus 

Johannes Waardenburg pada tahun 
1947. Pada awalnya dia 
mendapatkan kumpulan gejala 
berupa distopia kantorum, warna 
pigmen mata berbeda (heterokromia) 
dan ketulian.1,4 Pada tahun 1951, 
setelah mengidentifikasi pasien lain 
dengan gejala yang sama, 
Waardenburg mengklasifikasikan 
pasien dengan gejala tersebut 
menjadi sindrom Waardenburg tipe I. 
Pada tahun 1971, Arias 
mendefinisikan sindrom 
Waardenburg tipe II.5 Selanjutnya 
pada tahun 1981, Shah dan peneliti 
lain menemukan bayi dengan 
penyakit Hirschprung dan white 
forelock yang diklasifikasikan 
menjadi sindrom Waardenburg tipe 
IV. Kemudian pada tahun 1983, 
Klein menemukan pasien dengan 
gejala tipe I disertai dengan kelainan 
hipoplasia lengan dan arthrogyposis 
pada tangan dan pergelangan tangan, 
yang kemudian diklasifikasikan 
menjadi sindrom Waardenburg tipe 
III.6  
  Sindrom Waardenburg 
adalah kumpulan kondisi genetik 
yang meliputi tuli sensorineural 
(SNHL) dan perubahan pewarnaan 
(pigmentasi) dari kulit, rambut, dan 
mata. Tuli sensorineural pada 
sindrom ini dapat bervariasi dari 
normal, sedang sampai berat yang 
dapat terjadi dalam satu atau kedua 
telinga.7 
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 Sindrom Waardenburg 
diklasifikasikan menjadi empat tipe. 
Tipe yang paling sering ditemukan 
adalah tipe I dan tipe II, dua tipe 
yang lebih jarang yaitu tipe III dan 
tipe IV.7 

 Pada laporan kasus ini 
dilaporkan suatu sindrom 
Waardenburg yang muncul pada 3 
generasi dalam 1 keluarga. 

 
LAPORAN KASUS 

Keluarga ini terdiri dari 
kakek dan nenek dari pihak ibu, 
ayah, ibu serta 2 orang anak. Tidak 
ada riwayat perkawinan antar 
saudara. Sindrom Waardenburg 
diderita oleh nenek, ibu dan 1 orang 
anak laki-lakinya 

 
 
 
 
 
 
 

Keterangan : 
            : laki-laki normal       : penderita sindrom Waardenburg   
  : perempuan normal       : penderita sindrom Waardenburg 
  : laki-laki tuna rungu 
 
     Gambar 1. Pohon keluarga 
 
 
Pasien 1 

Seorang wanita, P, 53 tahun 
datang ke URJ Audiologi THT-KL 
RSUD Dr. Soetomo dengan keluhan 
utama tidak bisa mendengar dan 
mengalami gangguan bicara sejak 
lahir. Didapatkan mata berwarna biru 
sejak lahir. Riwayat perkawinan 
antar keluarga disangkal. Merupakan 
anak ke 7 dari 11 bersaudara. 
Riwayat gangguan pendengaran pada 
orang tua disangkal. Pasien pernah 
melakukan pemeriksaan 
pendengaran saat usia 7 tahun dan 
sempat memakai ABD selama 5 
tahun, kemudian tidak menggunakan 
lagi karena merasa tidak nyaman. 

Pada pemeriksaan fisik 
didapatkan iris biru pada kedua mata 
(gambar 2), tidak didapatkan distopia 
kantorum ( W indeks < 1,95) 

 
 

 
Gambar 2. Heterokromasi pada ny. P 

Pemeriksaan audiologi 
didapatkan hasil audiometri SNHL 
sangat berat bilateral (gambar 3), 
timpanogram tipe A / tipe A dan 
tidak ada reflek akustik di kedua 
telinga (gambar 4). 
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Gambar 3. Hasil audiometri ny. P 

  
 

Gambar 4. Hasil timpanometri ny. P 
Pasien 2 

Seorang wanita, N.K, 24 
tahun datang ke URJ Audiologi 
THT-KL RSUD Dr. SOetomo 
dengan keluhan utama tidak bisa 
mendengar dan mengalami gangguan 

bicara sejak lahir. Didapatkan mata 
berwarna biru sejak lahir. Riwayat 
perkawinan antar keluarga disangkal. 
Merupakan anak ke 2 dari 2 
bersaudara. Pasien menikah dengan 
sesama tuna rungu, tetapi suami 
pasien tidak memiliki mata berwarna 
biru. Pasien pernah melakukan 
pemeriksaan pendengaran saat usia 7 
tahun dan sempat memakai ABD 
selama 3 tahun, kemudian tidak 
menggunakan lagi karena merasa 
tidak nyaman.  

Pada pemeriksaan fisik 
didapatkan rambut beruban sejak 
usia muda (gambar 5), iris biru kedua 
mata (gambar 6), tidak didapatkan 
distopia kantorum ( W indeks < 1,95) 

 
Gambar 5. Rambut beruban pada ny. 

N.K 

 
Gambar 6. Heterokromasi pada ny. 

N.K 
Pemeriksaan audiologi 

didapatkan hasil audiogram SNHL 
sangat berat bilateral (gambar 7), 
dengan timpanogram tipe A/ tipe 
A,dan tidak ada reflek akustik di 
kedua telinga (gambar 8). 

Reflex 
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Gambar 7. Hasil audiometri ny.N.K 

 
Gambar 8. Hasil timpanometri ny. 

N.K  
Pasien 3 

Seorang anak laki-laki, M.A, 
3 tahun, dibawa ke URJ Audiologi 
THT-KL RSUD Dr.Soetomo dengan 
keluhan utama belum bisa bicara dan 
bila dipanggil tidak menoleh. Anak 
pertama dari 2 bersaudara. Periode 
prenatal tidak didapatkan kelainan. 

Lama kehamilan 9 bulan, lahir 
normal, berat 3kg. Periode postnatal 
anak pernah mengalami kejang 
demam saat usia 12 bulan dan 14 
bulan. Perkembangan motorik dalam 
batas normal. Didapatkan mata biru 
dan rambut putih di bagian depan 
sejak lahir. Riwayat perkawinan pada 
keluarga disangkal.  

Pada pemeriksaan fisik 
didapatkan hipopigmentasi pada 
rambut bagian depan (White 
forelock) (gambar 9), iris biru pada 
kedua mata (gambar 10), tidak 
didapatkan distopia kantorum ( W 
indeks < 1,95) 

 
Gambar 9.White forelock pada an. 

M.A 

 
Gambar 10. Heterokromasi pada an. 

M.A 
Pemeriksaan audiologi 

didapatkan BOA dengan 
minimum respon level > 90 dB 
(gambar 11), timpanometri tipe A / 
tipe A, dan tidak ada reflek akustik 
pada kedua telinga (gambar 12). 
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Gambar 11. Hasil pemeriksaan BOA 

an. M.A 

 
Gambar 12. Hasil timpanometri an 

M.A 
Hasil pemeriksaan OAE  

didapatkan refer pada kedua telinga, 
dengan kesimpulan terdapat 
gangguan sel rambut luar koklea 
kanan / kiri (gambar 13). 

 
Gambar 13. Hasil pemeriksaan OAE 

An. M.A 
 Pemeriksaan BERA 

didapatkan hasil gelombang V 
telinga kanan dan kiri tidak dapat 
dideteksi sampai 100 dB, dengan 
kesimpulan SNHL sangat berat 
bilateral (gambar 14). 
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Gambar 14. Hasil pemeriksaan 

BERA an. M.A 
Pasien 4 

Seorang bayi perempuan, 
C.K, 16 hari dibawa ke URJ 
Audiologi THT-KL RSUD 
Dr.Soetomo untuk pemeriksaan 
pendengaran karena adanya riwayat 
gangguan pendengaran pada 
keluarga pasien. Pasien merupakan 
anak kedua dari dua bersaudara. 
Riwayat prenatal ibu pasien tidak 
pernah mengalami sakit. Riwayat 
perinatal lama kehamilan 9 bulan 2 
minggu, lahir dengan SC, berat 
badan 3,3kg, langsung menangis. 
Riwayat postnatal anak belum 
pernah sakit keras. Respon terhadap 
suara ada. Anak tidak memiliki 
kelainan pada warna mata dan 
warna rambut. 

Pada pemeriksaan fisik
 tidak didapatkan 
hipopigmentasi rambut, iris biru 
pada kedua mata, serta distopia 
kantorum (W indeks < 1,95) 

 
Gambar 15. An. C 

Pemeriksaan audiologi, 
dilakukan OAE dengan hasil pass 
pada kedua telinga, yang berarti 
bahwa tidak terdapat gangguan 
fungsi sel rambut luar koklea kanan 
dan kiri (gambar 16. 

 
Gambar 16. Hasil pemeriksaan OAE 

an. C 
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Dilakukan pemeriksaan 
BERA didaptkan hasil gelombang V 
telinga kanan dan kiri dapat dideteksi 
sampai 30 dB, dengan kesimpulan 
saat ini fungsi pendengaran perifer 
dalam batas normal (gambar 7). 

 
Gambar 17. Hasil pemeriksaan 

BERA an. C 
PEMBAHASAN 
 
  Sindrom Waardenburg 
merupakan kumpulan dari beberapa 
kelainan herediter yang meliputi 
gangguan pendengaran, kelainan 
pigmen pada kulit, rambut dan iris, 
serta gangguan perkembangan 
seperti distopia kantorum. Sindrom 

ini diturunkan secara autosomal 
dominan dan autosomal resesif.8 

Berdasarkan kepustakaan 
sindrom Waardenburg tidak 
berpengaruh terhadap ras dan etnik 
tertentu. Laki-laki dan perempuan 
memiliki frekuensi yang sama. 
Prevalensi sindrom Waardenburg di 
Amerika Serikat diperkirakan sekitar 
1 kasus per 42.000 orang. Dengan 
kasus tersering pada tipe 1 dan tipe 
2. Sindrom ini dianggap bertanggung 
jawab atas 2-3% kasus tuli 
kongenital. Sedangkan prevalensi 
sindrom Waardenburg di 
Internasional diyakini setara dengan 
AS yaitu di Providencia, sebuah 
pulau kecil di Karibia yang memiliki 
prevalensi penderita gangguan 
pendengaran yang tinggi yaitu 
sekitar 5 kasus per 1000 penduduk 
dengan angka kejadian sindrom 
Waardenburg sebanyak 29%.9  

Sindrom Waardenburg dapat 
dideteksi pada bayi baru lahir dengan 
adanya perbedaan pigmen yang jelas 
dan dengan skrining 
pendengaran. Pada individu dengan 
gangguan pendengaran yang ringan, 
sindrom Waardenburg mungkin tidak 
terdiagnosis sampai anggota keluarga 
lainnya menerima perhatian medis, 
hal ini dikarenakan gangguan 
pendengaran yang muncul adalah 
sensorineural bawaan.5 

Gangguan pendengaran dan 
kelainan pigmen sindrom 
Waardenburg disebabkan oleh 
kegagalan diferensiasi 
melanosit. Melanosit diperlukan 
dalam stria vaskularis untuk fungsi 
koklea normal. Seperti melanosit 
lainnya kecuali melanosit pada 
retina, melanosit berasal dari puncak 
neural embrionik, 
sedangkan jaringan lain yang berasal 
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dari puncak saraf yang terlibat dalam 
tipe I dan paling jarang pada tipe III, 
serta kelainan pada tipe IV meliputi 
tulang frontal, otot tungkai, dan 
ganglia enterik. Mutasi pada 
beberapa gen menyebabkan berbagai 
bentuk sindrom Waardenburg.10 

Pada tahun 1992, 
Konsorsium Sindrom Waardenburg 
membuat kriteria diagnostik untuk 
sindrom Waardenburg tipe I yang 
meliputi kriteria mayor dan 
minor.10 Berikut ini adalah kriteria 
mayor dan minor : 
1.    Kriteria mayor 

-  Tuli saraf kongenital derajat 
ringan sampai berat baik 
bilateral maupun unilateral. 

Tuli bisa terdapat pada semua 
tipe, tetapi 50% tuli saraf 
terjadi pada sindrom 
Waardenburg tipe II dan 25% 
pada sindrom Waardenburg 
tipe I 

- Kelainan pigmentasi kulit 
berupa hipopigmentasi pada 
kulit wajah, badan dan tangan 

- Kelainan pigmentasi rambut 
yaitu jambul putih  

- Distopia kantorum, dengan 
W-indeks > 1,95 yang paling 
banyak ditemukan pada 
sindrom Waadenburg tipe I 
W-indeks adalah indeks 

biometri dengan mengukur 
jarak antara kantorum media 
untuk memastikan ada 
tidaknya distopia kantorum. 
Hitung W indeks 
menggunakan pengukuran 
dalam milimeter dengan 
rumus berikut: 
X = (2a - 0.2119c - 3,909) / c  
Y = (2a - 0.2479b - 3,909) / 

b  
W = X + Y + a / b 

a jarak kantus sebelah 
dalam (mm) 

b jarak antar pupil (mm) 
c jarak kantus sebelah luar 

(mm) 
Hasil lebih dari 1,95 

konsisten dengan diagnosis 
distopia kantorum. 

- Riwayat sindrom 
Waadenburg dalam keluarga 

2     Kriteria Minor 
- Leukoderma kongenital, yaitu 

hipopigmentasi pada 
beberapa daerah kulit 

- Hiperplasia alis mata dan atau 
hipertelorism 

- Pangkal hidung yang datar, 
terjadi 78% pada sindrom 
Waardenburg tipe I 

- Hipoplasia ala nasi, terjadi 
pada  78% pada sindrom 
Waardenburg tipe I 

- Rambut menjadi putih 
sebelum umur 30 tahun.11 

 
Untuk menegakkan diagnosis 

sindrom Waardenburg tipe I pasien 
harus memiliki 2 mayor atau satu 
mayor dan 2 kriteria minor. Pada 
tahun 1995, Liu et al menggunakan 
daftar yang sama untuk 
mendefinisikan sindrom 
Waardenburg tipe II.12 Ada 3 
ketentuan untuk menegakkan 
diagnosis sindrom Waardenburg tipe 
II, yaitu: pasien dengan 2 kriteria 
mayor yang tidak memiliki distopia 
kantorum, pasien dengan tidak ada 
riwayat keluarga yang menderita 
sindrom Waardenburg harus 
memiliki 2 kriteria mayor, pasien 
dengan riwayat keluarga memiliki 
sindrom Waardenburg hanya 
memerlukan 1 kriteria mayor.13,14 

Berdasarkan anamnesis dan 
pemeriksaan fisik pada pasien 
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pertama, didapatkan ny. P dengan 
riwayat keluarga menderita sindrom 
Waardenburg, memiliki SNHL 
sangat berat bilateral, pigmen iris 
yang berwarna biru. Kasus ini 
digolongkan dalam tipe II, sesuai 
dengan kriteria dari konsorsium 
sindrom Waardenburg yaitu bila 
memiliki riwayat keluarga menderita 
sindrom Waardenburg, diperlukan 1 
kriteria mayor, ketulian bilateral 
simetris dan tidak bersifat progresif, 
dengan tanpa adanya distopia 
kantorum serta tidak didapatkan 
kelainan pada abdomen, ekstremitas 
ataupun kelainan bawaan lainnya. 

Pada pasien kedua, ny. N 
dengan riwayat keluarga menderita 
sindrom Waardenburg, didapatkan 
SNHL sangat berat bilateral, pigmen 
iris berwana biru safir,  rambut 
beruban pada usia muda(<30 tahun). 
Kasus ini juga digolongkan dalam 
tipe II karena terdapat 2 kriteria 
mayor tanpa adanya distopia 
kantorum dan kelainan pada organ 
lainnya. 

Kasus ketiga, an. M.A 
didapatkan SNHL sangat berat 
bilateral, gangguan pigmentasi pada 
iris mata, rambut hipopigmentasi 
(white forelock), sehingga 
digolongkan dalam tipe II.  

Sedangkan pada pasien 
keempat, an. C tidak 
didapatkan kelainan 
pada warna pigmen 
mata dan rambut, 
respon terhadap suara 
masih belum jelas. 
Berdasarkan 
anamnesis dan 
pemeriksaan fisik, kasus ini tidak 
dapat digolongkan menjadi sindrom 
Waardenburg karena tidak 
memenuhi kriteria. 

Sindrom Waardenburg tipe I, 
II dan III diturunkan secara 
autosomal dominan, sedangkan tipe 
IV diturunkan secara autosomal 
resesif.  

Autosomal dominan adalah 
pola pewarisan yang melibatkan gen 
yang berlokasi di autosom pada 
kromosom 1-22. Autosom bukan 
merupakan kromosom seks, 
kromosom seks meliputi kromosom 
X dan Y. Meskipun gen selalu 
berpasangan, pada pola pewarisan 
autosomal dominan hanya perlu 
mewariskan 1 salinan bentuk khusus. 
Anak laki-laki dan perempuan 
mempunyai kesempatan yang sama 
untuk menderita penyakit. Oleh 
karena gen terdapat pada autosom 
maka gen mutan abnormal dapat 
diwariskan kepada anak laki-laki 
maupun perempuan (gambar 18). 

Pada gambar dijelaskan 
bahwa pewarisan autosomal dominan 
akan menurunkan 25% anak laki-laki 
dengan kelainan, 25% anak 
perempuan normal, 25% anak 
perempuan dengan kelainan, dan 
25%  anak laki-laki normal.15 

 

 

Gambar 18. Pola pewarisan 
autosomal dominan.15 

 Autosomal resesif adalah 
pola pewarisan gen yang berlokasi 
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pada autosom yang memerlukan ada 
pewarisan dua salinan bentuk khusus 
untuk dapat menunjukkan sifat 
tersebut. Setiap individu yang sakit 
bersifat homozigot resesif. Kedua 
orang tua paling sedikit membawa 
satu alel untuk gen mutan resesif. 
Rasio perbandingan rata-rata antara 
anak normal dan sakit pada 
perkawinan heterozigot adalah 2:1.   

Pada gambar dijelaskan 
bahwa pola pewarisan autosomal 
resesif akan menurunkan 25% anak 
normal, 50% anak 
carrier/pembawa,dan 25% anak 
dengan kelainan (gambar 19).15 

 

 
Gambar 19. Pola pewarisan 

autosomal resesif.15 

 Pada ketiga pasien ini 
tampak kelainan herediter sesuai 
dengan pola autosomal dominan 

berdasakan anamnesis yang 
menunjukkan bahwa kelainan yang 
sama diderita pada satu keluarga. 

Sedangkan pada pasien 
keempat didapatkan anak dengan 
tanpa adanya kelainan. Hal ini sesuai 
dengan pola pewarisan autosomal 
dominan, dimana kemungkinan anak 
perempuan yang normal adalah 25%.  

Beberapa peneliti 
mengidentifikasi dan menyatakan 
bahwa ada 4 gen yang terlibat dalam 
sindrom Waardenburg meliputi : 
PAX3, MITF, EDNRB, dan EDN3. 
Sindrom Waardenburg tipe I dan III 
dikaitkan dengan mutasi gen PAX3, 
sedangkan tipe II terkait dengan gen 
MITF, dan tipe IV berhubungan 
dangan mutasi gen EDNRB dan 
EDN3.16 

Gen PAX3 berlokasi pada 
kromosom 2 dan mengatur beberapa 
aspek dalam perkembangan wajah 
dan telinga dalam. Gen MITF 
ditemukan pada kromosom 3 yang 
juga mengatur perkembangan telinga 
dan pendengaran. Peneliti 
mempelajari gen tersebut untuk 
mengetahui bagaimana gen itu dapat 
mengatur pertumbuhan telinga dan 
pendengaran.16 

Sebagian besar kasus sindrom 
Waardenburg tipe I disebabkan 
karena mutasi gen PAX3 yang 
terletak pada kromosom 2q35. 
Mutasi PAX3 juga ditemukan pada 
penderita sindrom Waardenburg tipe 
III. PAX3 diturunkan oleh keluarga 
dengan sepasang protein dominan 
yang mengikat DNA dan mengatur 
ekspresi gen. 17  

MITF merupakan faktor 
transkripsi dengan struktur protein 
basic helix-loop-helix- zipper 
(bHLHZip) yang berlokasi di 
kromosom 3p14.1-p12.3. Mutasi gen 
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MITF ini dapat menyebabkan kasus 
sindrom Waardenburg tipe II. 17 

Beberapa penetilian 
membuktikan bahwa gen MITF 
mengaktivasi gen tirosinase yang 
mempengaruhi diferensisasi 
melanosit. Mekanisme molekular 
gen PAX3 masih belum jelas. 
Sebuah studi yang dilakukan 
Watanabe dan peneliti lainnya pada 
tahun 1998 membuktikan bahwa 
PAX3 mengaktifkan promotor 
MITF, sehingga mutasi gen PAX3 
dapat mempengaruhi regulasi gen 
MITF yang berhubungan dengan 
abnormalitas diferensiasi melanosit 
melalui urutan promotor CATGTG. 
17 

Studi yang dilakukan di 
Jepang menjelaskan bahwa Ser298 
yaitu gen yang berlokasi di dasar 
ikatan bHLHZip juga ditemukan 
pada individu dengan sindrom 
Waardenburg tipe II. Ser298 ini 
mempunyai peranan penting dalam 
fungsi MITF. Fosforilasi merupakan 
salah satu mekanisme utama post 
translasi dengan mengadakan 
regulasi aktivitas faktor transkripsi. 
Fosforilasi pada faktor transkripsi 
tertentu akan menimbulkan 
pengikatan DNA. Fosforilasi oleh 
MITF pada Ser298 pada GSK3β 
penting dalam kemampuan MITF 
untuk mengikat dan mengaktivasi 
promotor tirosin, selain itu dapat 
juga menyebabkan diferensiasi 
melanosit.18 

Kepustakaan lain 
menyebutkan bahwa sindrom 
Waardenburg tipe II juga bisa 
disebabkan karena mutasi gen 
SNAI2 (snail homolog 2). Gen 
SNAI2 yang sering disebut SLUG 
berlokasi pada kromosom 8q11 
(gambar 20).19 

 

 
Gambar 20. Lokasi gen SNAI2.19 

SNAI2 bertugas memberikan 
instruksi untuk memproduksi protein 
yang dinamakan snail 2. Snail 2 
mempunyai peranan dalan 
pembentukan jaringan pada 
perkembangan embrio. Protein snail 
2 juga ditemukan di jaringan dewasa 
yang membantu mempertahankan 
fungsi sel normal setelah kelahiran. 
Untuk menjalankan peranannya snail 
2 berikatan dengan DNA. Beberapa 
penelitian menyatakan bahwa protein 
snail 2 diperlukan selama 
pertumbuhan embrio untuk 
perkembangan sel yang dinamakan 
sel neural crest. Sel neural crest 
bermigrasi dari perkembangan spinal 
cord menjadi bentuk spesifik pada 
embrio dan menimbulkan banyak 
jaringan dan tipe sel seperti otot 
ekstremitas, tulang pada wajah dan 
tengkorak, beberapa jaringan saraf, 
dan produksi pigmen yang disebut 
melanosit. Melanosit memproduksi 
pigmen melanin pada rambut, mata, 
dan warna kulit.. melanosit juga 
ditemukan di beberapa bagian di otak 
dan telinga dalam. Protein snail 2 
diduga mempunyai peranan penting 
dalam pembentukan dan 
kelangsungan hidup melanosit. 
Beberapa kasus pada sindrom 
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Waardenburg tipe 2, terdapat 
hilangnya kopi gen SNAI2. Dengan 
ketiadaan kopi dari gen ini, protein 
dari snail 2 juga hilang. Kekurangan 
snail 2 akan mempengaruhi 
perkembangan melanosit pada 
beberapa daerah pada kulit, rambut, 
mata, dan telinga tengah, 
menyebabkan gangguan 
pendengaran dan kehilangan 
sebagian pigmen. Hilangnya satu 
salinan gen SNAI2 ditemukan pada 
kasus piebaldism, yaitu kondisi yang 
ditunjukkan dengan adanya white 
hair forelock dan hilangnya sebagian 
pigmen kulit yang merupakan 
karakteristik sindrom Waardenburg 
tipe II.19 

Kemungkinan ketiga pasien 
menderita sindrom Waardenburg tipe 
II yang disebabkan karena mutasi 
dari gen MITF. Untuk 
memastikannya diperlukan 
pemeriksaan molekular genetik, tapi 
dalam hal ini tidak dilakukan karena 
keterbatasan biaya. 

Berdasarkan penelitian yang 
telah dilakukan terhadap 23 
penderita sindrom  Waardenburg, 
didapatkan 19 penderita (83%) 
mengalami tuli sensorineural. Dari 
19 penderita tersebut 9 penderita 
(75%) merupakan tipe 1 dan 10 
penderita (91%) tipe 2. Tuli 
sensorineural pada umumnya 
bilateral. Pada penelitian ini 
ditemukan 18 dari 23 (78%) 
penderita sindrom Waardenburg 
yang diteliti, terutama simetris 
bilateral pada tipe 2 dan 50% pada 
tipe 1. Hanya ditemukan 1 penderita 
tipe II yang menderita tuli 
unilateral.22 

Pada ketiga pasien ini 
didapatkan SNHL sangat berat 
bilateral. Pada pasien pertama dan 

kedua memiliki hasil audiometri 
yang menunjukkan adanya SNHL 
sangat berat bilateral, timpanogram 
tipe A / tipe A dan reflek akustik - / -
. Sedangkan pasien ketiga didapatkan 
BOA dengan hasil minimum respon 
level > 90 dB. Hasil timpanometri 
menunjukkan tipe A / tipe A dengan 
reflek akustik - / -.  Kemudian 
dilakukan OAE telinga kanan refer 
dan telinga kiri refer, dengan 
kesimpulan terdapat gangguan fungsi 
sel rambut luar koklea kanan dan 
kiri. Berdasarkan pemeriksaan 
BERA pada telinga kanan dan kiri,  
gelombang V kedua telinga tidak 
dapat dideteksi sampai 100dB yang 
menunjukkan adanya SNHL sangat 
berat bilateral dan simetris. Hal ini 
sesuai dengan kepustakaan yang ada 
bahwa umumnya pada sindrom 
Waardenburg tipe II mengalami tuli 
sensorineural berat, bilateral dan 
simetris. 

Sedangkan pada pasien 
keempat didapatkan hasil OAE 
telinga kanan dan kiri pass yang 
menunjukkan tidak adanya gangguan 
fungsi sel rambut luar koklea kanan 
dan kiri, serta hasil BERA pada 
kedua telinga didapatkan hasil 
gelombang V dapat dideteksi sampai 
30dB, sehingga disimpulkan bahwa 
pendengaran perifer kedua telinga 
dalam batas normal. Semua temuan 
tersebut tidak dapat dikategorikan 
sebagai sindrom Waardenburg. 
 Penatalaksanaan sindrom 
Waardenburg idealnya melibatkan 
beberapa keahlian selain bidang 
THT-KL, meliputi ahli genetika, 
mata, kulit, pediatri dan bedah. 
Konsultasi pada ahli genetika 
penting karena pada penderita tipe 1 
dan 2 pada umumnya memiliki 
resiko 50 % untuk menurunkan pada 
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bayinya saat hamil. Konsultasi dan 
pemeriksaan pada ahli mata 
diperlukan untuk melakukan evaluasi 
visus dan lapang pandang serta 
adanya kelainan lainnya di bidang 
mata. Pada umumnya penderita 
sindrom Waardenburg memiliki 
penglihatan normal. Konsultasi 
kepada ahli kulit dilakukan bila 
terdapat kelainan pada kulit untuk 
menyongkirkan adanya penyakit atau 
keganasan. Evaluasi ahli pediatri 
dilakukan untuk pemeriksaan 
tumbuh kembang, sedangkan 
evaluasi pada ahli bedah dilakukan 
bila ada kelainan pada organ lain 
seperti penyakit hirschprung.1,14 

Di bidang THT-KL 
penanganan sindrom Waardenburg 
ditujukan untuk skrining 
pendengaran, evaluasi tuli 
sensorineural untuk pemasangan alat 
bantu dengar, dan bila 
memungkinkan penggunaan implan 
koklea. Penanganan lainnya adalah 
terapi wicara agar penderita sindrom 
Waardenburg dapat berkomunikasi.23 

Penatalaksanaan gangguan 
pendengaran berupa pencegahan, 
pendidikan dan penilaian psikologis. 
Pencegahan dilakukan dengan cara 
menghindari faktor predisposisi 
seperti pernikahan antar penderita 
tuli kongenital dan pernikahan antar 
keluarga. Skrining yang harus 
dimulai sedini mungkin, idealnya 
semua anak usia 6-9 bulan telah 
diketahui pasti fungsi 
pendengarannya, kemudian segera 
setelah masuk sekolah yaitu pada 
usia 5-6 tahun. 

Hal yang sangat penting pada 
tahap pendidikan adalah habilitasi, 
pelatihan dini pada anak tuli yaitu 
dengan menggunakan alat bantu 
dengar (ABD) untuk memanfaatkan 

fungsi pendengaran yang tersisa. 
Pemasangan alat ABD pada anak 
dengan tuli berat atau sangat berat 
harus dimulai sedini mungkin. Hal 
ini dilakukan supaya perkembangan 
bicara dan pendidikan tidak 
terlambat. Pertimbangan implan 
koklea sesuai indikasi. Diperlukan 
juga terapi wicara untuk 
memperbaiki gangguan bicara yang 
diakibatkan tuli kongenital.  

Pelatihan rumah meliputi 
pelatihan dini di rumah yang 
bergantung pada orang tua penderita. 
Orang tua menerima informasi 
tentang cara bicara kepada anak 
dengan bertatapan muka. Pelatihan 
bicara ini dilakukan setiap hari dan 
semua anggota keluarga terlibat. 

Tes psikologi dimaksudkan 
untuk mengatahui taraf intelegensi 
anak, perhatian dan konsentrasi. 
Hasil pemeriksaan psikologi sangat 
membantu dalam hal pemilihan 
tempat pendidikan. Apabila dapat 
terdeteksi serta ditangani secara dini 
dan baik, maka penderita 
Waardenburg dapat hidup secara 
normal di masyarakat.23 

Konseling terhadap keluarga 
ini penting karena pada kasus 2, 
penderita menikah dengan sesama 
penderita tuna rungu, dan adanya 
riwayat keluarga dengan sindrom 
Waardenburg. Karena dalam hal ini 
masih merencanakan untuk memiliki 
anak lagi, maka diberi penjelasan 
bahwa kecenderungan anak 
selanjutnya akan bisa menderita 
sindrom Waardenburg juga. Dan 
setelah anak lahir harus dilakukan 
skrining pendengaran sebagai 
langkah awal.  

Pada ketiga pasien telah 
dilakukan pemeriksaan audiologi 
subyektif ataupun obyektif. Pasien 
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pertama dan kedua memiliki riwayat 
menggunakan alat bantu dengar saat 
kecil, tapi tidak dipakai lagi karena 
merasa tidak nyaman dan akhirnya 
alat bantu tersebut tidak bisa 
digunakan lagi. Ketiga penderita 
sindrom ini diterapi dengan 
pemakaian alat bantu dengar dan 
terapi wicara. Tidak dilakukan 
konsultasi terhadap ahli mata karena 
tidak ada gangguan pada 
penglihatan. Juga tidak dilakukan 
konsultasi ke ahli kulit dan bedah 
oleh karena tidak ditemukan kelainan 
pada kulit , ekstremitas dan kelainan 
bawaan lainnya.  

Pada pasien keempat yaitu 
dengan penderita normal, kasus ini 
sangat menarik karena pasien ini 
tidak memiliki gangguan 
pendengaran oleh karena itu perlu 
diperhatikan bahwa dengan 
pendengaran yang baik, anak 
tersebut juga harus diberikan 
pembelajaran kata dan bahasa, 
sedangkan di lain pihak kedua orang 
tua penderita adalah tuna rungu dan 
tuna wicara. Saat ini penderita hidup 
bersama ibu dan nenek, yang 
keduanya juga tuna rungu dan tuna 
wicara, keduanya perlu diberikan 
konseling bahwa penting bagi anak 
tersebut untuk pembelajaran kata 
dengan melibatkan anggota keluarga 
lain yang tidak mengalami gangguan 
pendengaran dan gangguan bicara 
untuk melatih anak tersebut atau dari 
alat media informatika.  
 
 
 

KESIMPULAN 
 
  Dilaporkan suatu sindrom 
Waardenburg pada 3 generasi dalam 
1 keluarga yang datang ke URJ 
Audiologi THT-KL RSUD Dr. 
Soetomo dengan keluhan tidak dapat 
mendengar, terdapat gangguan bicara 
sejak kecil dan mata berwarna biru. 
Pada pasien ketiga didapatkan 
rambut putih di bagian depan sejak 
lahir. Pemeriksaan audiolometri 
ketiga pasien didapatkan SNHL 
sangat berat bilateral, dengan 
timpanogram tipe A pada kedua 
telinga.  

3 generasi dlm 1 keluarga, 
sesuai dg kelainan herediter yg 
diturunkan scr autosomal dominan. 
Etiologi kemungkinan besar 
disebabkan krn mutasi gen MITF 
atau SNAI2 

Pasien SW diterapi dg 
pemakaian ABD, terapi wicara serta 
konseling kpd keluarga khususnya 
pasien 2 tentang risiko & perlunya 
skrining pd keturunan selanjutnya. 

Ketiga pasien dengan 
sindrom ini diterapi dengan 
pemakaian alat bantu dengar dan 
terapi wicara. Pada pasien keempat 
yaitu dengan penderita normal yang 
tinggal di lingkungan yang memiliki 
kekurangan tuna rungu dan tuna 
wicara, perlu diberikan konseling 
kepada keluarga agar melibatkan 
anggota keluarga lain yang tidak 
mengalami gangguan pendengaran 
dan bicara untuk proses 
pembelajaran kata dan bahasa anak 
tersebut.. 
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