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Abstrak

Kandidiasis oral merupakan infeksi jamur oportunistik yang paling sering terjadi pada pasien
HIV/AIDS. Terdapat beberapa obat antijamur yang dapat digunakan dalam perawatan kandidiasis oral
pada pasien HIV/AIDS, namun pemilihannya tergantung beberapa faktor, seperti perluasan lesi,
keparahan penyakit, kondisi asam lambung, level supresi imun, farmakodinamik/farmakokinetik,
interaksi obat, resistensi, dan tingkat kepatuhan pasien. Namun, kandidiasis oral refractory dapat
terjadi yaitu kegagalan dalam merespon perawatan dengan antijamur. Pada kasus seperti ini,
identifikasi Candida dari daerah orofaring dapat membantu membedakan penyebab kegagalan lain
secara mikrobiologis. Pasien AIDS diketahui mengalami hypochlorhydria dan peningkatan pH
lambung, sehingga berpotensi terjadi penurunan absorpsi dan bioavailabilitas beberapa obat
antijamur. Pasien dengan kondisi ini dapat diberikan flukonazol oral karena tidak tergantung pada pH
lambung, dapat diabsorpsi dengan cepat, serta memiliki bioavailabilitas tinggi, sehingga flukonazol
lebih unggul dibandingkan golongan azol lain dan antijamur topikal seperti nistatin supsensi oral
maupun klotrimazol troches. Larutan itrakonazol dan posakonazol dapat dijadikan terapi second-line
yang dapat digunakan, selain itu peningkatan imunitas lokal dan sistemik merupakan hal yang penting
dalam melawan infeksi Candida. Dengan demikian, berdasarkan tinjauan pustaka flukonazol lebih
baik digunakan dalam perawatan kandidiasis oral pada pasien HIV/AIDS.
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Abstract

Oral candidiasis is the most frequent opportunistic fungal infection in HIVV/AIDS patients. There are
numerous of antifungal agents that can be used in the oral candidiasis treatment in HIV/AIDS
patients, but the choice are depends on the lesion extention, severity of the disease, gastric acidity
condition, level of immune supression, pharmacodynamic/pharmacokinetic, drug’s interaction,
clinical drug resistance, and the patient adherence. However, failure to respond on appropriate
antifungal therapy, i.e refractory oral candidiasis also occurs. In this case, identification of Candida
isolates from oropharynges can help distinguish microbial failures from other causes. Patient with
AIDS known for their gastric hypochlorhydria and increased gastric pH which potentially decrease
drug absorption and bioavailability of some antifungal agents. Patients with this condition could be
managed with mainly oral fluconazole, which are not depend on gastric pH, rapidly absorbed and has
high bioavailabilty. This made fluconazole superior to other azole and topical therapies such as
nystatin oral suspension or clotrimazole troches. The second-line reasonable alternatives are
itraconazole solution and posaconazole. In addition, it is important to enhance the local and systemic
host immunity against oral Candida. Thus, arguably on literature findings, this review shows
fluconazole better for oral candidiasis management in HIVV/AIDS patients.
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PENDAHULUAN

Kandidiasis merupakan infeksi jamur
oportunistik yang umum terjadi di rongga mulut
akibat beberapa faktor predisposisi," sehingga
menyebabkan perubahan Candida komensal
menjadi patogen.”? Candida spp. merupakan
penyebab paling sering kandidiasis orofaring
pada pasien HIV/AIDS,® terutama Candida
albicans,"®  ditemukan  sekitar  10-96%,
sedangkan individu sehat 10-68%." Dewasa ini
kandidiasis oral pada pasien HIV-positif
umumnya disebabkan oleh Candida
dubliniensis.>® Selain itu ditemukan pula
Candida glabrata, Candida krusei, Candida
tropicalis.’

Kandidiasis orofaring merupakan infeksi
oportunistik terkait HIV yang paling sering
terjadi,®***" ditemukan 75%" - 90%" baik pada
stadium awal maupun akhir,"* Keadaan
imunodefisiensi mempengaruhi limfosit T-CD4"
selama infeksi HIV sehingga lebih cenderung
terjadi infeksi sekunder.” Frekuensi kandidiasis
oral terkait dengan viral load HIV dan jumlah
limfosit T-CD4",” biasanya infeksi terjadi pada
jumlah CD4"<200 sel/uL.” Kandidiasis oral
memiliki sedikit keterkaitan dengan morbiditas,
namun memiliki pengaruh signifikan terhadap
kondisi  Kklinis,>  ketidaknyamanan,®  rasa
terbakar,® kehilangan sensasi pengecapan,®*®
mengganggu pemberian obat-obatan dan asupan
nutrisi adekuat.®

Kegagalan memulai perawatan dini dengan
obat antijamur pada pasien imunokompromis
menyebabkan penyebaran infeksi jamur.'” Pada
pasien HIV/AIDS dengan kandidiasis oral dapat
berkembang komplikasi  sekunder, seperti
kandidiasis esofagus,®>**® oleh karena itu
diperlukan perawatan kandidiasis oral dengan
obat antijamur yang tepat.

Sejumlah obat antijamur efektif dalam
perawatan kandidiasis oral. Beberapa faktor
penting mempengaruhi respon klinis, termasuk
pemilihan obat antijamur, perluasan lesi dan
keparahan penyakit, kepatuhan pasien terhadap
aturan pakai obat, dan farmakodinamik/kinetik
obat.® Pemilihan obat antijamur dalam perawatan
kandidiasis oral pada pasien HIV/AIDS
merupakan tantangan bagi Klinisi, diantaranya
terkait permasalahan absorpsi obat dan sering
ditemukan kandidiasis oral refractory. Oleh
karena itu, penulis merasa perlu membahas
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mengenai perawatan kandidiasis oral pada pasien
HIV/AIDS dan faktor-faktor agar keberhasilan
perawatan dapat tercapai.

PEMBAHASAN

Berdasarkan publikasi Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) tahun 2004
mengenai panduan perawatan kandidiasis oral
pasien HIV/AIDS, pada episode awal kandidiasis
oral dapat secara adekuat dirawat dengan obat
antijamur topikal, seperti klotrimazol obat isap
atau nistatin. Namun, dibandingkan dengan obat
antijamur topikal, flukonazol lebih efektif, efek
terapi yang lebih baik, sesuai dan lebih dapat
diterima.’

Flukonazol masih merupakan pilihan obat
antijamur ~ first-line™® karena keamanan dan
efikasinya baik, sesuai untuk pasien gangguan
imunitas.*® Hasil penelitian yang
membandingkan keefektifan antara flukonazol
suspensi oral 100 mg/hari dan nistatin cair
50.000 IU 4 kali sehari pada pasien HIV/AIDS
dengan  kandidiasis  orofaring, ditemukan
flukonazol sistemik lebih efektif dibandingkan
nistatin topikal serta memberikan interval bebas
penyakit yang lebih panjang.? Flukonazol dapat
diabsorpsi dengan baik melalui saluran
pencernaan’ dan tidak tergantung pada pH
lambung.'” Pada pasien HIV/AIDS terjadi
hypochlorhydria®® ataupun achlorhydria® dan
peningkatan pH lambung. Hal ini dapat
menurunkan absorpsi serta bioavailabilitas obat
yang tergantung pada pH lambung, seperti obat
antijamur golongan azol lainnya.”® Flukonazol
dapat dideteksi dalam saliva 2 jam setelah
pemakaian secara sistemik dengan rasio
konsentrasi  saliva-plasma  sebesar  0.55,%
memiliki  kemampuan mengurangi  adhesi
Candida sampai 8 minggu setelah terapi karena
terjadi akumulasi obat pada lapisan sel basal.?

Efektivitas flukonazol dipengaruhi pula
oleh interaksinya dengan obat lain. Flukonazol
dosis tinggi dapat meningkatkan konsentrasi
siklosporin dalam darah bila dipakai secara
bersamaan.?®* Bila digunakan bersama dengan
obat antidiabetes maka metabolisme obat
antidiabetes akan turun,® sehingga dapat
meningkatkan konsentrasinya dalam darah,? dan
menyebabkan hipoglikemi.” Kadar teofilin,
takrolimus dan kortikosteroid meningkat dalam
plasma bila dikonsumsi bersama dengan
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flukonazol. Pada pemakaian flukonazol bersama
dengan fenitoin, maka metabolisme fenitoin
dapat berkurang,”® sehingga meningkatkan

toksisitas ~ fenitoin.’®  Pemakaian  obat
antikoagulan ~ bersama  flukonazol  dapat
meningkatkan efek antikoagulan.?*
Metabolisme  alprazolam, klordiazepoksid,

klonazepam, Kklorazepat, diazepam, estazolam,
flurazepam, halazepam, midazolam, triazolam,
guazepam, zolpidem dihambat. Rifampin
meningkatkan metabolisme® dan menurunkan

keefektifan  flukonazol.””  Efek  samping
haloperidol,  antidepresan  trisiklik  obat
antihipertensi losartan ditingkatkan.

Hidroklorotiazid menurunkan renal clearance
flukonazol. Keefektifan kontrasepsi oral diduga
dapat diturunkan.”® Pemakaian bersama dengan
cisapride menyebabkan aritmia jantung fatal.?*

Itrakonazol larutan oral selama 7 — 14 hari
memiliki  keefektifan yang sama dengan
flukonazol oral,” namun kurang dapat diterima
sebagai terapi first-line."® Larutan 10mg/ml
dikulum di mulut kemudian ditelan, dipakai 1
kali sehari dengan dosis total sehari 20ml.?®
Sediaan dalam bentuk larutan sebaiknya
digunakan dalam keadaan lambung kosong.
Absorbsi itrakonazol membutuhkan pH lambung
yang rendah. Oleh karena pasien HIV/AIDS
terjadi peningkatan pH lambung, maka absorbsi
itrakonazol dapat menurun.”

Interaksi obat diantaranya dengan antasid,
H, antagonis, didanosin, yang dapat menurunkan
absorpsi itrakonazol.”® Fenitoin, rifampin dan
fenobarbital menurunkan konsentrasi
itrakonazol.®® Konsentrasi serum siklosporin,
sirolimus, takrolimus, metilprednisolon
ditingkatkan, sehingga diperlukan pemantauan
konsentrasi serum dan fungsi ginjal.”® Kadar
plasma alfentanil, buspiron, karbamazepin, vinka
alkaloid, trimetrexate, zolpidem, digoksin,
lovastatin  dan  simvastatin  ditingkatkan.
Metabolisme antikoagulan oral  dihambat,
efeknya ditingkatkan,”® sehingga diperlukan
pemantauan INR.” Risiko hipoglikemi obat
antidiabetes oral ditingkatkan. Metabolisme
alprazolam, klordiazepoksid, klonazepam,
klorazepat, diazepam, estazolam, flurzepam,
halazepam, midazolam, triazolam, alopurinol dan
felodipin  dihambat.® Diduga menurunkan
keefektifan kontrasepsi oral. Kadar plasma
itrakonazol ditingkatkan bila dipakai bersama
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dengan eritromisin, protease inhibitor
(amprenavir, indinavir, nalfinavir, ritonavir,
saquinavir),”® cola®®dan buah anggur.?® Etanol
menimbulkan disulfiram-like reaction. Aritmia
terjadi bila dipakai bersama cisapride dan
terfenadin.”®

Ketokonazol dan itrakonazol kapsul
kurang efektif dibandingkan flukonazol terkait
absorpsi obat dan dipertimbangkan sebagai
alternatif ~ second-line.> Food and Drug
Administration (FDA) menyatakan bahwa
ketokonazol tidak dipakai untuk perawatan rutin
kandidiasis oral awal.?” Pada pH lambung yang
meningkat, bioavailibilitas dan absorbsi obat
menurun.”® Indikasi terutama pada kandidiasis
oral sekunder. Telah dilaporkan penurunan
germinasi dan adhesi C.albicans terhadap sel
epitel bukal setelah pemberian ketokonazol.?
Pemakaian ketokonazol tablet 200-400mg, 1-2
kali sehari bersama makan atau jus jeruk dapat
dipakai pada perawatan kandidiasis oral.>*
Apabila perawatan lebih dari 2 minggu,
direkomendasikan pemeriksaaan fungsi hati.
Sekitar 1 dari 10.000 individu yang dirawat
dengan ketokonazol mengalami toksisitas hati
idiosinkrasi.”

Asetaminofen, karbamazepin, sulfonamid,
alkohol, herbal echinacea  meningkatkan
hepatotoksisitas  ketokonazol.?®  Eritromisin
meningkatkan konsentrasi serum ketokonazol.?®
Absorpsi ketokonazol  diturunkan  oleh
antikolinergik, H, antagonis, omeprazol, antasid.
Rifampin dan isoniazid menurunkan konsentrasi
ketokonazol dalam darah.”® Konsentrasinya
siklosporin, levostatin dan simvastatin dalam
darah ditingkatkan, risiko toksisitas meningkat,?
disarankan untuk memantau fungsi ginjal dan
kadar plasma darah.®® Kadar indinavir,
saquinavir, ritonavir, nisoldipin, haloperidol,
karbamazepin, antidepresan trisiklik, buspiron,
zolpidem dan Kkortikosteroid dalam serum
meningkat.” Ketokonazol menghambat
metabolisme  alprazolam,  klordiazepoksid,
klonazepam, klorazepat, diazepam, estazolam,
flurazepam, halazepam, midazolam, quazepam,
triazolam, zolpidem,** dan temazepam.”
Metabolisme warfarin dihambat,”® dianjurkan
pemantauan prothrombin time bila digunakan
bersama antikoagulan.”® Gangguan leukosit
terjadi bila digunakan bersama takrolimus. Efek
terapi didanosin dihambat.”® Pemakaian etanol
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menyebabkan disulfiram-like reaction.® Aritmia
jantung bila digunakan bersama terfenadin,

astemizol®® dan cisapride.”
Klotrimazol memiliki aktivitas
fungistatik,’ fungisid®? dan anti

Staphylococcus.” Digunakan untuk perawatan
kandidiasis oral superfisial, terlokalisasi pada
kulit perioral dan membran mukosa, tidak
diindikasikan untuk infeksi sistemik.'"*> Efektif
pada perawatan kandidiasis oral pasien HIV,
namun memiliki tingkat rekurensi yang tinggi.?®
Flukonazol dan klotrimazol memiliki keefektifan
yang sama pada perawatan thrush pasien
HIV/AIDS.? Namun ada pula yang menyatakan
kurang efektif bila dibandingkan dengan
flukonazol pada pasien imunokompromis.*
Ketika kandidiasis orofaring pasien HIV/AIDS
berkembang progresif, pemakaian klotrimazol
diganti dengan antijamur sitemik, seperti
flukonazol.™*

Bentuk sediaan  klotrimazol  berupa
troche/lozenge/tablet isap (10 mg),”* krim (10
mg/g)’ dan larutan.’ Sebuah tablet isap
dilarutkan di mulut secara perlahan dilakukan
sebanyak 5 kali sehari.®®?* Setelah dilarutkan di
mulut secara perlahan, terdapat pada saliva
selama beberapa jam,”® selanjutnya berikatan
dengan mukosa rongga mulut dan dilepaskan
perlahan,®® sehingga dapat mempertahankan
konsentrasi fungistatik selama beberapa jam.?
Pasien diinstruksi tidak makan dan minum
selama 20 menit kemudian.** Klotrimazol krim
1% pada komisura, 3 kali sehari selama 3-4
minggu?® dapat digunakan untuk merawat angular
cheilitis.®® Pada pemakaian secara topikal,
absorpsi sistemik minimal.?® Klotrimazol larutan
sebanyak 5 ml dapat diaplikasikan pada daerah
yang terinfeksi, dilakukan 3-4 kali sehari selama
2 minggu.? Pemakaian bersama dengan fentanil
dapat meningkatkan efek opioid, yaitu depresi
sistem saraf pusat. Toksisitas takrolimus maupun
trimitrexate  meningkat. Konsentrasi serum
benzodiazepin ditingkatkan sehingga risiko
toksisitas meningkat.”

Pemakaian nistatin untuk kandidiasis oral
pada pasien HIV/AIDS sering tidak efektif.?®
Pemakaian nistatin sering menjadi terapi pilihan
untuk kandidiasis oral terlokalisasi® dan
superfisial yang disebabkan oleh C. albicans.”
Nistatin digunakan secara topikal,® memiliki
aktivitas fungisid dan fungistatik, menekan
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adhesi C.albicans pada sel epitel bukal,
menghambat pembentukan germ tube serta
membatasi aktivitas proteolitiknya.? Absorpsi
melalui gastrointestinal kurang baik, tidak
terdeteksi pada darah setelah dosis terapi®® dan
memiliki efek samping minimal.® Sangat
dianjurkan  untuk  melakukan  perawatan
kandidiasis oral dengan nistatin minimal selama
10-14 hari dan dilanjutkan sekurang-kurangnya
48-72 jam setelah perbaikan tanda klinis."’
Pasien diinstruksikan untuk mengaplikasikan
suspensi 2783 sampai 5°%** ml kemudian
ditahan di mulut minimal 2**% sampai 5 menit.*
Dapat dibuang®? ataupun ditelan*"?**% untuk
merawat daerah esofagus yang mungkin
terlibat,? dilakukan sebanyak 4 kali sehari.'"#*?®

HIV/AIDS dapat terjadi kasus refractory.
Kandidiasis oral refractory didefinisikan sebagai
kegagalan merespon obat antijamur® selama
durasi perawatan standar, yaitu 7° sampai 14°®
hari dengan dosis yang tepat.’ Infeksi refractory
ini dapat menyebabkan rasa sakit yang hebat,
dehidrasi dan  malnutrisi  pada  pasien
HIV/AIDS.*

Kandidiasis refractory cenderung terjadi
pada pasien dengan penyakit HIV lanjutan
(jumlah sel T limfosit CD4*<50 sel/mm®)®3
yang telah terpapar obat antijamur dosis rendah,®
pemakaian secara berulang®® dan terus-
menerus.>®¥  Faktor yang turut berperan
diantaranya keadaan imunosupresi yang semakin
berkembang® dengan penurunan jumlah sel T
limfosit CD4* *2, level paparan obat golongan
azol, sifat instrinsik jamur dan kepekaan
terhadap obat.*®

Candida albicans merupakan penyebab
paling umum kandidiasis orofaring yang menjadi
resisten terhadap flukonazol dan antijamur
golongan azol lainnya® Pada dasarnya,
C.dubliniensis peka terhadap derivat azol, namun
beberapa penelitian terhadap pasien HIV dengan
kandidiasis orofaring yang sebelumnya telah
terpapar flukonazol ditemukan bahwa strain
Candida tersebut resisten terhadap flukonazol.
Pada penelitian in vitro, resistensi C.dubliniensis
terhadap flukonazol lebih mudah dibandingkan
C.albicans. Oleh karena itu, pada kasus resistensi
terhadap obat antijamur golongan azol,
C.dubliniensis cenderung berperan lebih tinggi.*
Selain itu terdapat strain Candida yang resisten
terhadap flukonazol, seperti C.glabrata®>® dan
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C.krusei. Spesies Candida tesebut dapat terlibat
dalam kasus-kasus kegagalan perawatan dengan
flukonazol.* Oleh karena itu, identifikasi spesies
Candida hendaknya dipertimbangkan pada kasus
kandidiasis oral refractory®>® untuk mengetahui
penyebab kegagalan terletak pada faktor
mikrobiologis atau hal lain seperti interaksi obat
dan ketidakpatuhan pasien.®

Faktor riwayat penyakit oportunistik
sebelumnya diperkirakan dapat menyebabkan
kandidiasis oral refractory, seperti
Mycobacterium avium complex. Pemakaian
trimethoprim-sulfamethoxazole sebagai
profilaksis juga dapat berperan.® Sebagian besar
tenaga kesehatan yang menangani HIV/AIDS
tidak merekomendasikan profilaksis sekunder
obat antijamur (terapi pemeliharaan secara terus-
menerus) pada kandidiasis orofaring karena
dengan semakin efektif terapi pada penyakit
akut, maka semakin rendah mortalitas terkait
kandidiasis mukosa. Profilaksis memiliki potensi
berkembangnya resistensi Candida sehingga
diberikan bila rekurensi sangat sering terjadi atau
berat. Faktor lain yang perlu dipertimbangkan
dalam pemberian profilaksis adalah pengaruh
rekurensi terhadap status kesehatan pasien,
kualitas hidup, kebutuhan untuk infeksi jamur
lainnya, harga, toksisitas, interaksi obat, status
nutrisi dan potensi resistensi obat terhadap
Candida dan fungi lainnya.’

Kandidiasis refractory sangat menyulitkan
perawatan. Langkah pertama yang paling penting
adalah mengetahui obat-obat serta dosis yang
sudah diberikan serta memastikan kepatuhan
pasien terhadap aturan pakai obat. Menghentikan
obat-obat yang memiliki interaksi atau
meningkatkan dosis obat antijamur dapat
menyembuhkan pada beberapa pasien.® Pada
perawatan kandidiasis orofaring refractory
diperlukan pemberian antijamur golongan azol,
amfoterisin B suspensi atau intra vena.*’

Pasien kandidiasis oral yang tidak
memberikan respon Klinis terhadap perawatan
dengan klotrimazol, nistatin, ketokonazol atau
itrakonazol tablet pada umumnya memberikan
respon dengan pemberian flukonazol.® Sampai
saat ini, flukonazol masih merupakan obat
pilihan pertama dalam perawatan kandidiasis
orofaring pada pasien HIV/AIDS,*® namun
terjadi resistensi  klinis flukonazol in vitro
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sehingga perhatian ditujukan pada efikasi obat
pilihan lain.*

Pada kasus kandidiasis oral refractory
terhadap flukonazol, dengan tingkat keparahan
ringan sampai menengah, itrakonazol
cyclodextrin, ataupun posakonazol merupakan
pilihan yang rasional .®

Kandidiasis oral pada pasien HIV/AIDS
yang sulit disesmbuhkan dengan flukonazol, akan
memberikan ~ respon  sementara  dengan
itrakonazol larutan oral.>™® Sekitar 64% - 80%
pasien dengan infeksi refractory terhadap
flukonazol memberikan respon klinis terhadap
itrakonazol larutan.’’” Obat ini dapat menjadi
terapi second-line, sebagai alternatif perawatan
apabila  terjadi  kegagalan  flukonazol.*
Kandidiasis oral yang disebabkan oleh
C.albicans, C.krusei serta C.glabrata efektif
dirawat  dengan itrakonazol.>  Pasien
imunokompromis dengan kandidiasis
pseudomembran ataupun eritematus yang sulit
disembuhkan dengan flukonazol, dapat diberikan
itrakonazol 200mg® sampai 400 mg perhari.*
Itrakonazol larutan memiliki profil
farmakokinetik yang lebih menguntungkan
dibandingkan dengan kapsul terkait
bioavailabilitas dan absorpsi yang tidak
konsisten.® Itrakonazol kapsul konvensional
tidak memiliki paparan topikal pada mukosa.
Dewasa ini dikembangkan larutan itrakonazol
hydroxypropyl-g-cyclodextrin.

Itrakonazol  cylcodextrin  (CD-ITRA)
meningkatkan kelarutan, absorpi lambung dan
memberikan konsentrasi tinggi obat topikal pada
rongga mulut dan esofagus. Pada penelitian yang
membandingkan CD-ITRA larutan dengan
itrakonazol kapsul ditemukan bahwa
bioavailabilitas CD-ITRA lebih tinggi, memiliki
efikasi  klinis pada perawatan kandidiasis
orofaring primer dan sekunder. Pemakaian CD-
ITRA pada pasien dengan resistensi terhadap
flukonazol mampu memberikan respon Kklinis.
CD-ITRA dapat diterima dengan baik dan
memiliki efikasi dalam perawatan kandidiasis
orofaring pasien HIV/AIDS usia > 5 tahun,
remaja dan dewasa.*

Amfoterisin B suspensi 100 mg/mL
terkadang efektif pada pasien kandidiasis oral
yang tidak memberikan respon terhadap
perawatan dengan intrakonazol.” Suspensi
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sebanyak 1 ml diteteskan di mulut setelah
makan, dikulum di daerah lesi,>** ditahan selama
3-4 menit kemudian ditelan,* digunakan 4 kali
sehari.? Namun, saat ini suspensi  tidak
tersedia.>®® Sediaan parenteral yang dicairkan
dapat digunakan sebagai obat kumur dalam
perawatan  kandidiasis oral  refractory.”’
Amfoterisin B larutan telah berhasil digunakan
dalam perawatan thrush yang resisten terhadap
flukonazol.*” Apabila golongan azol gagal dalam
perawatan kandidiasis oral pasien HIV/AIDS,
maka amfoterisin B secara intra vena dapat
diberikan.?® Namun, rute pemberian ini perlu
dipertimbangkan dengan bijaksana karena
memerlukan pemakaian intra vena jangka
panjang dan potensi efek samping bermakna,*
terkait  toksisitas,  nefrotoksik,  gangguan
elektrolit.**

Amfoterisin B dapat menekan adhesi C.
albicans pada sel epitel bukal dan menghambat
pembentukan germ tube. Enzim secretory
aspartyl proteinases (Saps) yang dihasilkan oleh
Candida berperan dalam perlekatan dan
penetrasi pada membran mukosa dapat dihambat
oleh amfoterisin B. Adhesi Candida pada gigi
tiruan akrilik ditekan. Kemungkinan karena
mekanisme aksinya pada dinding sel Candida
sehingga menghambat sisi perlekatan yeast pada
gigi tiruan akrilik.? Interaksi obat dapat terjadi
dengan digoksin yaitu meningkatkan risiko
hipokalemia. Pemakaian bersama dengan obat-
obat yang bersifat depresan terhadap sumsum
tulang dapat meningkatkan risiko anemia.”®
Nefrotoksisitas aminoglikosid dan siklosporin
ditingkatkan.? Pemakaian bersama dengan
steroid dapat menyebabkan hipokalemia berat.?
Mekloretamin dan obat antikanker lainnya dapat
meningkatkan nefrotoksisitas, bronkospasme dan
hipotensi dari obat amfoterisin B.2%

Posakonazol merupakan antijamur
golongan triazol baru dengan aktivitas spektrum
luas in vitro melawan fungi patogen, termasuk
Aspergillus spp., Candida spp., Cryptococcus
spp., dan Histoplasma spp.*’ Berdasarkan data
klinis, posakonazol berhasil digunakan pada
perawatan kandidiasis orofaring refractory
pasien HIV/AIDS.*” Posakonazol in vitro
memiliki aktivitas antijamur yang lebih tinggi
dibandingkan flukonazol dan sempurna melawan
C.tropicalis.** Obat-obat antijamur baru, seperti
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echinocandin, flucytosine juga secara umum
digunakan pada pasien imunokompromis disertali
infeksi fungal sistemik.*®

Perawatan dengan protease inhibitor
memberikan perbaikan Klinis pada kasus yang
sulit untuk dirawat. Protease inhibitor dapat
menghambat ~ secretory aspartic  protease,
menunjukkan aktivitas antijamur secara langsung
terhadap Candida, walaupun kemaknaan Klinis
masih belum jelas.® Protease inhibitor saquinavir
dan indinavir in vitro setelah diberikan pada
pasien HIV/AIDS, aktivitas protease terlihat
berkurang.* Optimalisasi pemakaian
antiretrovirus pada kandidiasis oral refractory
pasien HIV/AIDS merupakan hal yang penting.®
Selain itu, peningkatan imunitas lokal dan
sistemik memiliki peran penting dalam melawan
infeksi Candida.®

SIMPULAN

Flukonazol merupakan obat antijamur
pilihan pertama pada pasien HIV/AIDS. Larutan
itrakonazol diberikan bila terjadi kandidiasis
orofaring  refractory terhadap flukonazol.
Amfoterisin B suspensi atau larutan memberikan
respon klinis pada kasus kandidiasis orofaring
refractory. Pemakaian secara intra vena
digunakan secara hati-hati terkait efek samping
yang besar. Ketokonazol tidak digunakan dalam
perawatan rutin awal kandidiasis oral.
Posakonazol berhasil digunakan pada perawatan
kandidiasis  orofaring  refractory  pasien
HIV/AIDS. Protease inhibitor memberikan
perbaikan klinis pada kasus yang sulit dirawat.

Pada kasus kandidiasis oral refractory
diperlukan identifikasi strain Candida untuk
eksklusi faktor non-mikrobiologis yang mungkin
terlibat. Selain itu, menggali riwayat obat
antijamur yang sudah pernah diberikan,
memastikan ketepatan dosis dan aturan pakai,
menghentikan obat yang memiliki interaksi serta
memantau jumlah sel T CD4".

Perawatan kandidiasis oral, baik refractory
ataupun  tidak pada pasien HIV/AIDS
dipengaruhi pula oleh kondisi imonosupresi dan
peningkatan pH lambung. Oleh karena itu, klinisi
diharapkan mengetahui patogenesis penyakit
pada pasien HIVV/AIDS, farmakokinetik/dinamik,
indikasi, kontraindikasi dan interaksi obat
antijamur, agar pemilihan obat lebih tepat.
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