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Oral candidiasis in patients with liver cirrhosis
Kandidiasis oral pada pasien sirosis hati
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ABSTRACT

Chronic hepatitis can lead to liver cirrhosis and hepatocellular carcinoma (HCC). Cirrhosis ofthe liverappears asymptoma-
tic so itis not detected,including during dental treatment. Oral manifestations of cirrhosis of the liver include candidiasis, li-
chen planus, ulcers, xerostomia, erosions,and tongueabnormalities. Immunosuppressant conditions in patients with liver cir-
rhosis andthe use of broad-spectrumantibiotics can cause oral candidiasis. A 69-year-old male who came with complaints of
right abdominal pain, nausea, vomiting, weakness,and bloody bowel movements for 1 week. The patient complains of a sto-
mach that is getting biggerand feels tight. The patientwas diagnosedwith cirrhosis liverand HCC. Oral manifestationsin
patients with liver cirrhosis include bacterialand fungal infections such as dental caries, periodontitis, and candidiasis. Oral
candidiasis is inflammation of the oral mucosacaused by infectionwith the fungus Candida albicans which is an opportunis tic
microorganism.Drugs that can be given in first-line candidiasis conditions are nystatin, ampotesin B, and clotrimazole. Itis
concludedthatone of the oral manifestations in liver cirrhosis was oral candidiasis dueto immunosuppressant conditions.
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ABSTRAK

Hepatitis kronis dapat menyebabkan sirosis hati dan hepatocelluler carsinoma (HCC).Sirosis hatiseringkali muncul tanpa ge-
jalasehinggatidak terdeteksi termasuk saat perawatandental. Manifestasi oral pasien sirosishati antara lain kandidiasis, lichen
planus, ulkus, xerostomia, erosi, dan kelainan lidah. Kandidiasisoral padapasien sirosis hati disebabkan kondisiimunosupre-
san dan penggunaanantibiotik spektrumluas pada pasien.Seorang laki laki 69 tahun datang dengan keluhan nyeri perut ka-
nan, mual, muntah,badan lemas,dan BAB berdarah sudah1 minggu. Pasien mengeluhkan perutyang semakin membesar dan
terasa kencang.Pasien didiagnosis sirosis hati dan HCC. Manifestasi oral padapasien sirosis hati antara lain infeksibakter dan
jamur sepertikaries gigi, periodontitis, dan kandidiasis. Kandidiasis oral merupakan peradangan pada mukosa mulut karena
infeksi Candida albicans yang merupakan organisme mikro oportunistik. Pada lini pertama pasien diberi nystatin, ampote-
resin B, dan klotrimazol. Disimpulkan bahwa salah satu manifestasi oral pada pasien sirosis hatiadalah kandidiasis oral aki-

bat kondisiimunosupresan.

Kata kunci:sirosis hati, candidiasis, xerostomia, manifestasioral

Received: 10 January 2023

PENDAHULUAN

Hatiadalah organterbesar kedua di tubuh dan me-
miliki kemampuan untuk beregenerasi setelah cedera
atau peradangan. Penyakit hati dapat diklasifikasikan
sebagaiakut atau kronis dan menular atau tidak menu-
lar, mulaidariperlemakan hati hingga karsinoma atau
kanker hepatoseluler (HCC). Sirosis adalah suatu kea-
daan patologis yang menggambarkan stadium akhir fi-
brosis hepatik yang berlangsung progresif yang ditan-
daidengan distorsi dari arsitektur hepar dan pemben-
tukan nodulus regeneratif. Gambaran ini terjadi akibat
adanya nekrosis hepatosel, biasanya diawalidengan pe-
radangan, kematian jaringan selhatiyang luas, penam-
bahan jaringan ikat secara difus dan upaya pertumbuh-
an kembali benjolan kecil hati. Kejadiansirosis hatile-
bih banyak ditemukan di laki-laki pada usia 30-60ta-
hun dan puncaknya pada usia 40-49tahun; jarang di-
temukan pada usia 10-20 tahun.'?

Penyebab dari sirosis hati sangat beraneka ragam,
namun mayoritas penderita awalnya merupakan pende-
rita penyakit hati kronis yang disebabkan oleh virus he-
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patitis atau penderita steatohepatitis yang berkaitan de-
ngan kebiasaan minumalkoholataupun obesitas 3Bebe-
rapa etiologi lain daripenyakit hati kronis diantaranya
infestasiparasit (schistosomiasis), penyakit autoimun
yang menyerang hepatosit atau epitel bilier, penyakit
hati bawaan, penyakit metabolik seperti Wilson’s dise-
ase, kondisiinflamasi kronis (sarcoidosis),efek toksisk
tas obat (methotrexate dan hipervitaminosis A), dan ke-
lainan vaskular, baik yang didapat ataupun bawaan.*

Patogenesissirosis hepatis menurutpenelitian terak-
hir memperlihatkan adanya peranan sel stelata dalam
mengatur keseimbangan pembentukan matriks ekstra-
sel dan proses degradasi; jika terpapar faktor tertentu
yang berlangsung secara terus menerus, makasel stek-
ta akan menjadiselyang membentuk kolagen. Walau-
pun sampaisaat inibelumada buktibahwa penyakit si-
rosis hatireversibel, tetapi dengan kontrol yang teratur
pada fase dinidiharapkan dapat memperpanjang status
kompensasi dalam jangka panjang dan mencegah
timbulnya komplikasi.®

Gejala-gejala awalsirosis meliputi mudah lelah dan
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lemas, selera makan berkurang, perasaan perut kem-
bung, mual, berat badan menurun, pada laki-laki dapat
timbul impotensi, testis mengecil dan dada membesar,
serta hilangnya dorongan seksual. Bila sudah lanjut, ge-
jala-gejala akan menjadi lebih menonjol terutama bila
timbul komplikasi kegagalan hati dan hipertensi porta,
meliputi kerontokan rambutbadan, gangguan tidur, dan
demam yang tidak begitu tinggi. Selain itu, dapat pula
disertaidengan gangguan pembekuan darah, perdarah-
an gusi, epistaksis, gangguan siklus haid, ikterus de-
nganair kemih berwarnasepertiteh pekat, hemateme-
sis, melena, serta perubahan mental, meliputimudah lu-
pa,sukar konsentrasi, bingung, agitasi, sampai koma.
Pasien sirosis mungkin mengalamitrombositopenia ka-
rena hipersplenisme atau terapi dengan interferon.®
Pasien sirosis hati memiliki kekebalan tubuh yang
lemah karena keadaan imunosupresi menyebabkan tu-
buh rentan terhadap infeksi sistemik. Manifestasi oral
sirosis hepatis antara lain kandidiasis oral, lichen pla-
nus, ulkus, xerostomia, erosi, dan kelainan lidah.> Kan-
didiasis oraldisebabkan oleh infeksi Candida sp.yang
biasanya normal terdapat dalam rongga mulut. Peru-
bahan dariflora normalke patogentergantung pada in-
tervensifaktor predisposisiyang berbeda-bedasehing-
ga menyebabkan perubahanlingkungan rongga mulut
dan mendukung munculnya infeksi oportunistik. Ada-
pun faktor-faktor yang mendukung munculnya infeksi
oportunistik antara lain immunocompromised, penggu-
naan kortikosteroid, xerostomia, gangguan imunologis
danendokrin, penyakit ganas dankronis, paparan radia-
asi pada kepala-leher, malnutrisi, dan perokok berat.’
Candida sp. yang menginfeksi oral mukosa dapat
memproduksimanifestasiklinis dan histopatologis yang
berbeda. Secara umum presentasiklinis dari kandidia-
sis oralterbagiatas lima bentuk yaitu pseudomembra-
nosa, atropik, hiperplastik, eritematosa atau keilitis an-
gular. Pasien dapat menunjukan satu atau kombinasi.2®
Diagnosis kandidiasis oral ditegakkan dengan mek-
kukan pemeriksaan mikologi dan pengambilan spesi-
men dengan caraswab pada permukaan lesiyang didu-
ga terinfeksi Candida sp. Pemeriksaan ini dapat dila-
kukansecara direk atau indirek.*® Penanganan kandi-
diasis oralharus mengarah pada identifikasi faktor-fak-
tor yang mendasaripenyebab penyakit melalui peme-
riksaanklinis dan riwayat penyakit pasien. Jika peru-
bahan atau koreksi dari faktor predisposisi tidak me -
mungkinkan/diperlukan, maka terapi obat dapat dila-
kukan. Tatalaksana kandidiasis oralyang biasa adalah
antifungal dan atau antiseptik/obat kumur.11-12Perawat-
ankandidiasis oralpada pasien sirosis hati merupakan
tantangan sehingga dibahas mengenaiperawatan kan-
didiasis oral pada pasien dengan sirosis hati.
KASUS
Seorang laki-laki usia 69 tahun dirujuk ke poli Pe-
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nyakit dalam RSUD Margono Soekarjo dengan keluh-
an utama rasa nyeripada perut kanan atas, BAB ku-
rang lancar, nafsu makan berkurang, mual, kadang pu-
sing serta badan terasa lemas. Pasien mengeluhkan pe-
rutnya dirasakan semakin harisemakin membesar dan
bertambah tegang,namuntidak sampaimembuat pasi-
ensesakdansulit bernapas. Pemeriksaan fisik, keadaan
umum dalam sakit sedang, kesadaran kompos mentis,
beratbadan55kg, tekanan darah 126/70 mmHg, nadi
68 kali permenit, laju napas 20 kali permenit,suhu axila
37°C. Pemeriksaan penunjang yang dilakukan adalah
pemeriksaan darah terutama untuk pemeriksaan anti
gen dan antibodi virus dan fungsi hati secara umum,
serta pemeriksaan radiologi CT Scan abdomen untuk
evaluasistruktur anatomis hati. Kadar neutrofil 80,5%
(N: 425-71,0%), eritrosit 4,25 10%/uL (N: 4,74-6,32),
hematokrit 36% (N: 40-50%) dan kadar hemoglobin
13,3 g/dL (N:13,4-17,3) yang rendah kurang dari nor-
mal, dan kadar tinggi ureum darah 124,33 mg/dL (N:
19-44 mg/dL), memberikan kesan neutrofilia, anemia
yang mengindikasikan infeksi dan gangguan pada area
tubuh pasien. Pemeriksaan abdomen, terdapat benjolan
daerah umbilical dan nyeri tekan.

Pemeriksaan ekstraoral,dalam batas normal dan pe-
meriksaan intra oral ditemukan plak putihn multipelber-
bentuk ireguler meluas dan menyeluruh pada permu-
kaan dorsum lidah dengan dasar berwarna kemerahan,
usapan dengan kasa pada lidah didapatkanplak sulit un-
tuk dikerok dan meninggalkan bagian kemerahan pada
lidah. Bercak putih didapati pada permukaan mukosa
pipi kanan, yang tampak dalam kelompok-kelompok
yang memiliki dasar mukosa eritematosa dan lesi da-
pat menghilang saat diusap. Pasien tidak mengetahui
sudah berapa lama menderita lesitersebut, namun me-
ngeluhkan rasa kurang nyaman pada lidah dan pipidi-
rasakan ketika sakit (Gbr.1).

i

Gambar 1 Gambaran intraoral pasien

PENATALAKSANAAN

Pasien didiagnosis sirosis hati dan hepatocelullar
carcinoma (HCC),diberikan terapimanajemen dengan
IVFD Comafusin hepar 20 TPM, injeksibactecyn2x1 g
IV, injeksi omeprazole 2x40 mg 1V, Durogesic patch
25 lavement, anti HCV.

PEMBAHASAN
Sirosis hepatis muncultanpa gejala sehingga tidak
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terdeteksitermasuk saat perawatan dental. Manifestasi
oral sirosis hepatis antara lain kandidiasis, lichen pla-
nus, ulkus, xerostomia, erosi, dan kelainan lidah. Kon-
disi imunosupresan pada pasien sirosis hati dan peng-
gunaan antibiotik spektrum luas dapat menyebabkan
kandidiasis oral.> Demikianpula, penting bagi dokter
gigi untuk menyadari manifestasi oral yang mungkin
terlinat pada pasien penyakit hati dan tindakan pence-
cegahan perlu diambil selama perawatan gigi mereka
terutama mengingat fakta bahwa mungkin ada gang-
guan hemostasis pada pasien ini selain dari perubahan
metabolisme obat yang mungkin memerlukan perubah-
andosis untuk mencegah toksisitas obat. Oleh sebabitu,
riwayat medis dan gigiyang menyeluruh diamanatkan
mengenai hepatitis, penyakit kuning, kanker, gangguan
autoimun, HIV/AIDS, operasi, riwayat keluarga, obat-
obatan,asupan alkohol, penggunaan narkoba dan ke-
cenderungan perdarahan.®

Pada pasien ini, melalui anamnesis dan pemerik-
saan fisik didapatkan keluhan dan tanda-tanda yang
mengarah pada sirosis hati, yaitu lemas pada seluruh
tubuh, mual dan muntah yang disertai penurunan nafsu
makan. Selain itu, ditemukan juga beberapa keluhan
yang terkait dengan kegagalan fungsi hati dan hiper-
tensiporta, diantaranya perut membesar dan bengkak
pada kedua kaki, gangguan tidur, air kencing berwarna
seperti teh, ikterus pada kedua mata, nyeri perut yang
disertaidengan melena dan muntah. Pemeriksaan pe-
nunjang berupa pemeriksaanlaboratorium. Pemeriksa-
anbiopsi hati sebagai baku emas penegakan diagnosis
sirosis hati tidak perlu dilakukan karena tanda- tanda
klinis sudah terlihat jelas. Selain itu, pemeriksaan bio-
psi yang invasif juga dapat menimbulkan risiko per-
darahan dan infeksi peritoneal pada pasien ini.

Pasien sirosis hati memiliki kekebalan tubuh yang
lemah karena keadaan imunosupresi, yang akan ber-
variasi tergantung pada stadium penyakit, menyebab-
kan tubuh rentan terhadap infeksi sistemik. Salah satu in-
feksiyang munculadalah infeksidentaloleh jamur dan
keadaan inflamasi sistemik. Dalam tubuh yang sehat,
bakteremia kecil inidinetralkan oleh komponensistem
kekebalantubuh, tetapipada pasien dengan sirosis ha-
ti, pembersihan endotoksin, bakteri, dan mediator infla-
masi terganggu karena disfungsi hati. Pasien dengan
sirosis hati rentan terhadap infeksi bakteri dan infeksi
jamur tertentu karena berkurangnya opsonisasidalam
darah danasites,berkurangnya produksi antibodi, me-
ningkatnya sitokin imunosupresif, gangguan komple-
men, dan berkurangnyafungsileukosit, yang semuanya
berkontribusi terhadap imun. Pasien sirosis hatirentan
terhadap infeksi, infeksi jamur pada mukosa biasanya
didahului infeksi invasif. Pengobatan antijamur siste-
mik kandidiasis direkomendasikanpada pedoman prak-
tik klinis yang diusulkan oleh infectious diseases So-
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Kandidiasis adalah infeksioportunistik umum pada
pasien ketika kekebalan mereka terganggu; termasuk
pasien dengan imunodefisiensiyang didapatsepertiin-
feksiHIV, imunodefisiensiiatrogenik sepertipenerima
organ yang menerima terapi imunomodulasi, pasien
kanker yang menerima kemoterapi, dan pasien lain
yang membutuhkan terapi steroid jangka panjang. Ini
juga terjadipada pasien yang menerima terapi antibio-
tik dan pada pasien dengan penyakit penyerta utama.4

Kandidiasis pseudomembran merupakanjenis kandi
diasis yang paling umum, mencakup 60% dari total ka-
sus kandidiasis oral. Kandidiasis pseudomembran atau
thrush, ditandaidenganbercak putih pada permukaan
mukosa pipi, lidah dan palatum mole terjadi pada pa-
sienyang menggunakan kortikosteroid secara topikal
atau aerosol, pasien positif HIV, serta pasien dengan
sistemimun lemah. Jenis kandidiasis ini mencakup 35%
dari total kasus kandidiasis.®

Kandidiasis hiperplastik merupakan jenis kandidia-
sis oral yang paling tidak umum diantara ketiga jenis
kandidiasis sebelumnya, dengan persentase 5% dari
totalkasus kandidiasis. Kandidiasis hiperplastik kronik
dapat bermanifestasi dalam bentuknodular atau menye-
rupai plak berwarna putih yang tidak bisa dikaitkan de-
ngan penyakit lainnya, menempel kuat pada mukosa,
dan sulit untuk dihapus. Plak biasanya terdapat pada
mukosa pipi, lidah dan khususnya pada bagian bila-
teral mukosa bibir. Pada infeksi jenis ini hifa kandida
tidak hanya ditemukan pada permukaan jaringan epitel
tetapi sudah mencapai lapisan yang lebih dalam sehing-
ga dapat menyebabkan displasia epitel dengan risiko
keganasan.® Diagnosis untuk CHC cukup rumit karena
karakteristiknya mirip dengan lesi lain yaitu leuko-
plakia yang terinfeksi Candida sp.*®

Penegakan diagnosis kandidiasis oral pada laporan
kasus ini tidak didukung dengan pemeriksaan biopsi
dan mikrobiologi, karena berdasarkan gambaran klinis
menunjukkan khas kandidiasis oral. Selain itu faktor
risiko seperti oral hygiene yang buruk, konsumsi obat-
obatan untuk penyakit sistemik pasien, dan imunitas
yang menurun pada pasien ini, semakin memperkuat
diagnosis kandidiasis oral.

Hal inisesuaidengan Hakim dan Ramadhian, bah-
wa penggunaan obat-obatan sepertiantibiotik spektrum
luas dapat memengaruhiflora lokaloralsehingga men-
ciptakan lingkunganyang sesuai untuk jamur kandida
berproliferasi.® Penghentian obat-obatan ini akan me-
ngurangi dariinfeksijamur kandida. Obat-obatan lain
sepertiagen antineoplastik yang bersifat imunosupresi
juga mempengaruhidariperkembangan jamur kandida.
Beberapa faktor lain yang menjadipredisposisidariin-
feksi kandidiasis oral adalah merokok, diabetes, sin-
drom Cushing’s serta infeksi HIV .6
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Rencana perawatan padakasus ini berupa terapinon
farmakologi dan farmakologi. Terapinon farmakolo-
gi berupa komunikasi, informasi, dan edukasi diberi-
kan kepada keluarga pasien untuk membantu pasien
agar dapat menggunakan obat secara teratur dan me-
ningkatkan kebersihan rongga mulut.*’ Gambaran kli-
nis lesi putih pada kasus mengarah pada suspek kan-
didiasis pseudomembran pada mukosa pipi serta kan-
didiasis hiperplastik kronis pada permukaan dorsum li-
dah. Diagnosis banding semua lesiputih yang tidak bi-
sa dikeruk dianggap sebagai leukoplakia. Harus dibe-
dakan dengan leukoplakia oralkarena lain yang sering
dihubungkan dengan rokok dan keganasan.’

Pada kasus, kebiasaan merokok dan kurangnya ke-
bersihan mulut adalah faktor risiko yang terkait de-
ngan kandidiasis hiperplastik kronis. Kebiasaan mero-
kok memiliki kaitan langsung dengan CHC karena in-
duksi peningkatan keratinisasi epitel; penurunan ting-
kat immunoglobulin-A pada saliva, dan kemungkinan
depresifungsileukosit polimorfonuklear.t> Pada tahun
2013, pihak FDA di AS melarang penggunaan tablet
ketoconazole (Nizoral, Janssen Pharmaceuticals) se-
bagaiobat utama dalam menanganiinfeksi jamur apa-
pun, termasuk Candida, karena obat ini dapat meru-
sak hati, kekurangan hormonadrenalin, dan reaksian-
tagonis obat.® Pasiendengan penyakit hati tidak dian-
jurkan mengonsumsitablet ketoconazole, namun sedi-
aan topikal untuk ketoconazole (krim, shampoo, sa-
bun, dan gel) dinyatakan aman. Tablet ketoconazole ki-
ni hanya digunakan pada kasus mikosis endemik pada
pasien yang tidak dapat diobati dengan obat lainnya.

DAFTAR PUSTAKA
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Rencana perawatan farmakologis yang diberikan
pada pasienini berupa pemberian obat antifungal dan
antiseptik. Antifungalyang diberikan adalah Nystatin
in oral suspension 4x200.000 1U/hari dan mikonazol
krim 2%. Penggunaan obat ini dengan cara dikulum
selama 1 menit lalu ditelan. Mekanisme aksi/kerja obat
yaitu membunuh jamur dengan cara berikatan dengan
ergosterolsterolyangterdapat pada dinding sel mem-
bran jamur, sehingga terjadi kebocoran pada dinding
sitoplasma yang kemudian menyebabkan kematian ja-
mur. Selain itu, antiseptik yang diberikan yaitu Chlor-
hexidine digluconate 0,12% ditujukan untuk menjaga
kebersihan mulut dengan cara pakaiberkumur atau di
usapkan pada gigidan rongga mulut menggunakan ka-
sa yang dibasahi antiseptik tersebut.!”18

Disimpulkan bahwa penegakandiagnosis kandidia-
sis oralyaitu anamnesis berupa gejala yang dirasakan
dan perjalanan penyakit, konsumsi obat, pemeriksaan
objektif berupa tanda klinis, serta pemeriksaan penun-
jang berupa sitologi eksfoliatif, kultur, dan biopsi ja-
ringan. Kandidiasis oral pada pasien dengansirosis hati
ini memiliki faktor risiko yaitu penurunan sistemimun,
penggunaan obat-obatan, kebiasaan merokok dan keber-
sihan rongga mulut yang buruk. Pengobatan padakan-
didiasis ini bergantung atas penyebab serta faktor-fak-
tor yang mendukung terjadinya infeksi opurtunistik.
Keberhasilan pengobatan kandidiasis oral merupakan
kombinasi keberhasilan pengobatan penyakit sistemik,
pengobatan penyakit mulutnya, serta didukung oleh ke-
disiplinan pasien dalam menggunakan obat secara be-
nar danteratur dan menjaga kebersihan rongga mulut.
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