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ABSTRACT

Background: Candida albicans (C.Albicans) causes oral candidiasis. Candida adhesion
proteins stimulate the immune system to eliminate C.albicans chloroform extract of acanthus
leaves ilicifolius have inhibitory against C.Albicans. Purpose: To proved the potential
Acanthus ilicifolius (A.ilicifolius) extract to inhibit the growth of C.Albicans in rats with oral
candidiasis. Materials and Methods: This study was true experimental with post test only
control group design. Wistar rats were used and imunosupressed with dexamethasone and
ditetrasiklin peroral after that induced by C.albicans 6x108 on the tongue of rats for14 days.
Divided into five groups, healthy (G1), candidiasis (G2), treatment group 1 (G3): candidiasis
+ nystatin, Treatment 2 (G4): candidiasis+extract A.llicifollius 8%, and Treatment 3 (G5) :
candidiasis+extract A.llicifollius 16%. The rats was treated for 14 days after induction of
candida. A.llicifollius chloroform extraction method was maceration. Samples was processed
immunohistochemistry staining methods and added antibody anticandida albicans (IgG
mouse). Observed the results using microscope (magnification 400x). Data were analyzed with
the Kruskal-Wallis and Mann Whitney. Results: There was significant differences between G1
with G2, G3, G4, G5 (p<0,05). There was significant difference between G2 to G3, G4 and G5
(p<0,05). There was no significant difference between G3, G4, and G5 (p>0,05). Conclusion.
A.ilicifollius extract have potential to inhibit the growth of Candida albicans in rats with oral
candidiasis.
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ABSTRAK

Latar Belakang: Candida Albicans (C.Albicans) merupakan penyebab oral candidiasis.
Perlekatan protein candida memacu sistem imun tubuh untuk mengeliminasi C.albicans. Ektrak
chloroform dari daun Acanthus ilicifolius memiliki daya hambat terhadap C.Albicans. Tujuan:
Membuktikan potensi ekstrak Acanthus ilicifolius (A.ilicifollius) dalam menginhibisi
pertumbuhan C.Albicans pada tikus dengan oral candidiasis. Bahan dan Metode: Jenis
penelitian ini adalah true experimental dengan rancangan penelitian menggunakan post test
only control group design. Menggunakan hewan coba tikus wistar yang diimunosupresi dengan
dexamethasone dan ditetrasiklin peroral dan diinduksi dengan C.albicans 6x10® pada lidah
tikus selama 14 hari. Dibagi menjadi 5 kelompok, yaitu kelompok sehat (G1), Kelompok
candidiasis (G2), Kelompok perlakuan 1 (G3) : candidiasis+nistatin, Perlakuan 2 (G4) :
candidiasis+ekstrak A.llicifollius 8%, dan Perlakuan 3 (G5) : candidiasis+ekstrak
A llicifollius 16%. Pemberian terapi selama 14 hari setelah induksi candida. Metode ekstraksi
chloroform  Acanthus llicifollius adalah maserasi. Pengecatan sampel dengan
immunohistokimia ditambahkan antibodi anticandida albicans (IgG mouse). Hasil diamati
dimikroskop (pembesaran 400x). Data dianalisa dengan Kruskal-wallis dan Mann withney.
Hasil: Terdapat perbedaan signifikan antara G1 dengan G2,G3,G4,G5 (p<0,05). Terdapat
perbedaan signifikan antara G2 dengan G3,G4 dan G5 (p<0,05). Tidak terdapat perbedaan
yang signifikan antara G3,G4, dan G5 (p>0,05). Simpulan: Ekstrak Acanthus ilicifolius
memiliki potensi menginhibisi pertumbuhan Candida Albicans pada tikus dengan oral
candidiasis.

Kata Kunci: Antibody anticandida albicans, Immunosupresi, Oral candidiasis, Candida
albicans, Achanthus ilicifolius

Korespondensi: Dwi Andriani, Bagian Biologi Oral, Fakultas Kedokteran Gigi Universitas
Hang Tuah, Arif Rahman Hakim 150, Surabaya, Telepon 031-5912191, Email:
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PENDAHULUAN pemakai gigi-tiruan, 32,3% terdeteksi
adanya Candida albicans.?
Infeksi oportunistik kandidiasis Oral candidiasis merupakan

oral disebabkan oleh pertumbuhan infeksi jamur yang paling banyak
berlebihan dari jamur Candida. Sekitar  ditemukan pada rongga mulut yang
85—95 % infeksi kandidiasis oral  disebabkan oleh jamur Candida,
disebabkan oleh jamur Candida  khususnya  C.albicans.  Candida
albicans (C. albicans).! Penelitian di  merupakan mikroflora normal pada
Surabaya  tahun 2007,  pasien  rongga mulut komensal yang bersifat
HIV/AIDS yang menderita kandidiasis  pathogen aportunistik dengan populasi
oral didapatkan C.albicans 35,29% dan ~ mencapai 40-60 %.>* Perlekatan dan
C.non-albicans 64,71% (C. tropicalis  kontak fisik antara C. albicans dan sel
29,41%,  C.dubliniensis  14,71%, inang mengaktivasi mitogen activated

C.glabrata 14,71% dan  protein kinase (AMP-Kinase) yang
C.guilliermondii 5,88%). Sudarmawan  dibutuhkan untuk pembentukan hifa
(2009) menyatakan bahwa dari 30 invasive dan pembentukan biofilm.®
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Perlekatan  protein  candida
memacu sistem imun tubuh untuk
mengeliminasi C.albicans. Sel fagosit
yaitu makrofag mengenali dan
menghancurkan  patogen  melalui
beberapa reseptor merangsang
substansi mikrobial melalui Cluster Of
Differentiation (CD)14 yang
diekspresikan ke permukaan sel akan
mengaktifkan TLR yang merupakan
mediator  kunci  imunitas  alami.
Aktivitas fagositosis olen makrofag
akan terhambat bila terjadi penurunan
ekspresi TLR2 oleh C. Albicans.’
Immunoglobulin G dilaporkan terlibat
dalam proses ini, sehingga dapat
dijadikan salah satu marker untuk
pemeriksaan candida pada pasien yang
menderita candidiasis.’

Salah satu golongan anti jamur
yang  sering  digunakan  untuk
pengobatan oral candidiasis secara
topikal adalah nistatin. Nistatin dapat
menyebabkan kematian sel melalui
kerusakan ~membran  sel, diikuti
penghambatan terhadap glikolisis dan
sintesis protein.®. Namun penggunaan
obat-obat antifungi yang terbuat dari
bahan kimia sering menimbulkan
banyak masalah seperti adanya efek
samping yang serius, resistensi, aturan
pakai yang menyulitkan, dan perlunya
pengawasan dokter, selain harganya
mahal.® Dibutuhkan obat anticandida
alternatif untuk pengobatan candidiasis
yang aman dengan efek samping
minimum.

Salah satu tanaman alami yang
telah lama dikenal sebagai tanaman
obat tradisional adalah mangrove yang
merupakan flora pesisir. Beberapa
mangrove memiliki komponen
bioactive yang dapat berfungsi sebagai
antibakteri, antivirus, dan antifungi.
Acanthus ilicifolius adalah tanaman
mangrove dari family Acanthaceae
yang tumbuh didaerah tropis di Asia
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dan Afrika. Tumbuhan ini digunakan
olen masyarakat malaysia untuk
mengobati rematik, neuralgiia, dan luka
dari panah beracun. Di India, tumbuhan
yang dikenal dengan nama Sahachara
ini digunakan untuk mengobati batuk
dan asma. Ekstrak air dari tumbuhan ini
juga digunakan untuk mengobati flu

dan dermatitis oleh  masyarakat
Thailand.

Ganesh dan Vennila (2011)%
melaporkan adanya kandungan

komponen phytochemical aktif yaitu
protein, resin, steroid, tanin, glikosid,
reducing sugar, saponin, sterol,
terpenoid, phenol, cardioglycoside dan
catachol dari ekstrak daun Acanthus
ilicifolius. Tumbuhan ini juga memiliki
kemampuan sebagai  antimikroba.
Ekstrak chloroform dan n-hexane dari
daun Acanthus ilicifolius memiliki
kemampuan imhibisi kuat terhadap
Bacillus  subtilis,  Staphylococcus
aureus, Candida Albicans,Aspergilus
fumigatus dan Aspergilus niger.*?
Govindasamy C. dan Arulpriya

M. (2013)2 melaporkan ektrak
chloroform dari  daun  Acanthus
ilicifolius  zona hambat tertinggi

dibandingkan dengan metode ekstrak
yang lainnya, MIC ekstrak chloroform
Acanthus ilicifolius adalah 3mg/mL
(3%) dan 4mg/mL(4%) untuk MBC
terhadap C.Albicans. Kumar dkk
(2012)** melaporkan potensi anti-ulcer
pada lambung tikus yang diterapi
dengan ekstrak chloroform Acanthus
ilicifolius dengan dosis 400mg/kgBB.
Almagrami  dkk (2014)® dalam
penelitiannya melaporkan adanya efek
anti kanker pada tikus yang diterapi
dengan dosis 500mg/kgBB.
Berdasarkan uraian diatas dan
adanya potensi anti candida dari
tanaman mangrove, peneliti tertarik
untuk menguji potensi anti candida
albicans dari ekstrak tumbuhan
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mangrove Acanthus ilicifolius sehingga
dapat dijadikan bahan dasar pengobatan
alternatif untuk candidiasis.

BAHAN DAN METODE

Penelitian ini tergolong penelitian
true experimental dengan rancangan
penelitian menggunakan post test only
control group design. Unit penelitian
adalah ratus novergicus strain wistar
jantan, Usia 8-16 minggu, Berat badan
200-300 gram dan sehat sebanyak 16
ekor. Menggunakan hewan coba tikus
wistar yang diimunosupresi dengan
dexamethasone  dan  ditetrasiklin
peroral  dan  diinduksi  dengan
C.albicans 6x10% pada lidah tikus
selama 14 hari. Dibagi menjadi 5
kelompok, yaitu kelompok sehat (K1),
Kelompok candidiasis (K2), Kelompok
perlakuan 1 (P1) : candidiasis diterapi
dengan nistatin. Perlakuan 2 (P2) :
candidiasis diterapi dengan ekstrak
kloroform achanthus ilicifolius 8%,
Kelompok perlakuan 3 (P3)
candidiasis diterapi dengan ekstrak
kloroform achanthus ilicifolius 16%.

Alat yang digunakan dalam
penelitian ini adalah kotak kandang
tikus, disposable spuit, timbangan
analitik, kotak kaca, portable Device
Glucoce test (Glucosure), scalpel,
cotton bud, gunting, tabung reaksi,
tabung sentrifuse, pipet, erlenmeyer,
pinset, beaker glass, mikroskop,
kamera. Sedangkan Bahan dari
penelitian ini adalah imunohistokimia
kit, Candida Albicans ATCC10231,
Saburoud Agar, Saburoud broth, PBS
dan Antibodi Anti-candida (lIg-G
mouse).

Tikus sehat adalah tikus yang
tidak  diimunosupresi dan diberi
tetrasiklin peroral. Perlakuan pada
kelompok ini hanya diberi CMC-Na
0,2% dan PBS sebanyak 1mL perhari
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selama 28 hari. Sedangkan untuk
kelompok candidiasis dan perlakuan,
sebelumnya tikus diimunosupresi dan
diberi tetrasiklin peroral dan kemudian
diinduksi dengan Candida Albicans
ATCC10231. Kelompok candidiasis
dan  perlakuan  diimmunosupressi
dengan memberikan dexamethasone
peroral selama 1 minggu dengan dosis
0,5mg/hari/tikus ditambahkan dengan
tetrasiklin 1mg/hari/tikus. Setelah 1
minggu, tikus diinduksi  dengan
Candida Albicans sebanyak tiga kali
dan selama induksi hingga perlakuan,
tikus diberi tetrasiklin peroral dengan

dosis 0,1mg/hari/tikus. Induksi
kandidiasis dilakukan dengan
memberikan Candida Albicans

sebanyak 0,1 cc yang mengandung 6 x
108 C. albicans dengan cara diulaskan
pada seluruh permukaan lidah dengan
menggunakan cotton bud steril dan
dilakukan dua hari sekali selama 14
hari.

Terapi diberikan secara topikal
selama 14 hari setelah tikus mengalami

oral candidiasis dan kemudian
dikorbankan. Sampel berupa lidah
tikus, diproses dan disimpan dalam

bentuk parafin blok dan siap untuk
dilakukan pemotongan. Hasil potongan
diletakkan dalam objek glass dan

dilakukan pengecatan dengan
immunohistokimia dan diberi antibodi
anti-candida.  Pengukuran  jumlah

antibodi dilakukan dengan mengamati
di mikroskop dengan pembesaran 400x.

Ekspresi antibodi anti-candida
menunjukkan ~ warna  coklat tua
(Gambarl). Data yang diperoleh

dianalisis menggunakan Kruskal Wallis
dan Mann Whitney.
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HASIL

Data hasil pengamatan berupa
jumlah antibodi anticandida yang
terdapat pada potongan lidah tikus yang
telah diinduksi C.Albicans  adalah
sebagai berikut:

Tabel 1. Jumlah antibodi anticandida pada
kelompok tikus sehat, candidiasis, perlakuan
dengan nistatin dan ektrak daun A.ilicifolius
8% dan 16%.

KELOMPOK  REPLIKASI MEAN%SD
NORMAL 4 1,7520,5
CANDISIASIS 4 1743,7
NISTATIN 4 4,5+1,3
A llicifolius 8% 4 5,5+1
Alllicifolius 16% 4 6,74+2,1

Hasil penelitian ini
menunjukkan jumlah antibodi
anticandida pada kelompok candidiasis
tanpa diberi terapi (K2) memiliki

jumlah paling tinggi dibandingkan
kelompok lainnya. Sedangkan pada
kelompok sehat (K1), jumlah antibodi
anticandida paling sedikit
dibandingkan dengan yang lainnya.
Pada kelompok perlakuan baik dengan
nistatin maupun acanthus ilicifolius 8%
dan 16%, dari rerata diketahui jumlah
ekspresi antibodi anticandida hampir
sama jumlahya.

Gambar 1. Espersi antibodi anticandida
Ekspresi antibodi (Panah hitam)
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A. Kelompok sehat (K1): tidak tampak
ekspresi antibodi anticandida, B. Kelompok
Candidiasis (K2), C. Kelompok nistatin (P1),
D. Kelompok A.ilicifolius 8% (P2) dan E.
Kelompok A.ilicifolius 16% (P3).

Data ekspresi antibodi
anticandida dianalisis menggunakan uji
Shapiro Wilk (p<0.05) dan dilakukan
uji homogenitas Levene test ( p>0.05).
Untuk mengetahui perbedaan antar
kelompok digunakan analisis non
parametrik Kruskal Wallis (p<0,05).
kemudian dilanjutkan dengan uji
Mann-Whitney  untuk  mengetahui
perbedaan setiap kelompok, namun dari
uji tersebut didapatkan ada perbedaan
yang bermakna pada semua kelompok.

Dari hasil analisis diketahui
terdapat perbedaan signifikan antara
grup sehat (K1) dibandingkan dengan
grup candidiasis (K2), grup perlakuan
dengan nistatin (P1), grup perlakuan
dengan A.ilicifolius 8% (P2) dan grup
A.ilicifolius 16% (p<0,05). Terdapat
perbedaan signifikan antara K2 dengan
grup perlakuan P1,P2 dan P3 (p<0,05).
Sedangkan untuk kelompok perlakuan,

tidak  terdapat perbedaan  yang
signifikan antara P1,P2, dan P3
(p>0,05).
PEMBAHASAN

Kondisi  immunosupresi  dan

konsumsi antibiotik jangka panjang

merupakan faktor predisposisi dari
terjadinya oral candidiasis. Pada
penelitian ini tikus diimunosupresi

dengan memberikan dexamethasone
dan dikombinasi dengan tetrasiklin.
Pemberian tetrasiklin ini diharapkan
menghilangkan bakteri pada rongga
mulut sehingga candida albicans dapat
tumbuh tanpa kontaminasi bakteri lain.



Vol. 11 No. 1 Februari 2017

Lidah  dari  tikus  wistar
merupakan sampel dari penelitian ini.
Tikus wistar sebagai hewan coba dalam
penelitian ini karena mudah dalam
pengelolaan dan memiliki rongga
mulut yang cukup untuk inokulasi,
perlakuan dan pengambilan sampel.
Pengambilan sampel berupa lidah
dengan pertimbangan bahwa oral
candidiasis merupakan predileksi dari
infeksi  candidiasis, baik  tipe
eritemathous, atropik, median
rhumboid glositis dan
pseudomembran. 6

Dari hasil penelitian diketahui
terdapat perbedaan signifikan ekspresi
antibodi anticandida dari kelompok
sehat dibandingkan dengan kelompok
candidiasis  (p<0,05). Dari rerata
jumlah ekspresi anticandida pada
kelompok candidiasis paling tinggi
dibandingkan dengan kelompok sehat
maupun perlakuan, sedangkan
kelompok sehat merupakan yang paling
rendah. Hal ini menunjukkan bahwa
jumlah C.albicans yang menempel pada
lidah tikus paling banyak pada
kelompok candidiasis dan paling
sedikit pada kelompok sehat. Sehingga
dapat diasumsikan pada kelompok
candidiasis sedang mengalami oral
candidiasis.

Data dari kelompok candidiasis
dibandingkan  dengan  kelompok
perlakuan didapatkan perbedaan
signifikan dari  ekspresi antibodi
anticandida  (p<0,05). Dari rerata
jumlah ekspresi anticandida pada
kelompok candidiasis paling tinggi
dibandingkan perlakuan, baik yang
diterapi  nistatin  maupun diterapi
dengan acanthus ilicifollius 8% dan
16%. Hal ini menunjukkan bahwa
jumlah C.albicans pada tikus wistar
menurun setelah diberi terapi nistatin
dan acanthus ilicifollius 8% dan 16%.
Nistatin dan acanthus ilicifollius 8%
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dan 16% dapat menurunkan jumlah
c.albicans pada oral candidiasis.

Dari rerata dapat dilihat bahwa
jumlah ekspresi antibodi anticandida
paling sedikit pada kelompok nistatin
dibandingkan dengan yang lainnya.
Setelah dilakukan analisis data dan
dibandingkan antar kelompok
perlakuan, tidak didapatkan perbedaan
yang signifikan antara kelompok
nistatin dibandingkan dengan
kelompok acanthus ilicifollius 8% dan
16% (p>0,05). Hal ini menunjukkan
bahwa ekstrak acanthus ilicifollius 8%
dan 16% memiliki kemampuan yang
sama  dengan nistatin dalam
menurunkan jumlah candida albicans
pada oral candidiasis.

Beberapa penelitian telah
menelitian telah melaporkan adanya
potensi  anticandida dari  ekstrak
Acanthus ilicifollius. Penelitian ini
membuktikan bahwa ekstrak
chloroform Acanthus ilicifollius dapat
menghambat pertumbuhan candida
albicans. Kandungan metabolit ekstrak
chloroform Acanthus ilicifollius diduga
berperan sebagai anticandida.
Kandungan ini antara lain alkaloid,
flavonoid, steroid, triterpenoid dan
tanin.!

Senyawa alkaloid, triterpennoid,
dan steroid akan  menghambat
biosintesa asam nukleat, fosforilasi
oksidatif dan transport elektron.
Alkaloid juga mempengaruhi
perubahan permeabilitas membran lipid
pada fungi. Tanin mempunyai aktivitas
antioksidan, antiseptik dan
antibakteri.!’  Gunawan  (2009)8
menyatakan bahwa pada alkaloid
terdapat gugus basa yang mengandung
nitrogen akan bereaksi dengan senyawa
asam amino sehingga menimbulkan
perubahan keseimbangan genetik pada
rantai DNA materi yang berdampak
kematian bakteri.
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Senyawa flavonoid dan tanin
merupakan komponen golongan fenol,
dimana golongan ini sering digunakan
sebagai desinfektan. Persenyawaan ini
bekerja dengan cara mendenaturasi
protein sel di membran sel, enzim dan
materi genetik. Denaturasi protein di
membran dapat menyebabkan
terjadinya perubahan permeabilitas sel
dimana membran sel tidak dapat
mempertahankan komponen di dalam
sel dan mengganggu transport
membran sehingga mengakibatkan
terhambatnya  pertumbuhan  atau
kematian sel.®

Flavonoid dilaporkan mampu
menghambat enzim siklooksigenase
yang mempengaruhi mediator nyeri dan
memiliki aktivitas penangkapan radikal
bebas.?® flavanoid dapat membentuk
kompleks dengan protein eksraseluler
dan dinding sel mikroba. Selain itu
flavanoid yang bersifat lipofilik juga
dapat merusak membran mikroba.?

SIMPULAN
Ekstrak  Acanthus ilicifolius
memiliki potensi menginhibisi

pertumbuhan Candida Albicans pada
penderita oral candidiasis. Dalam
penelitian ini konsentrasi 8% adalah
konsentrasi  yang efektif dalam
menghambat pertumbuhan candida
albicans. Perlu dilakukan penelitian uji
toksisitas bahan ekstrak chloroform
Acanthus llicifolius sehingga dapat
digunakan sebagai pengobatan yang
diberikan pada manusia.
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