PaMZ dan REMox: Masa Depan Terapi Tuberkulosis

Penyakit tuberkulosis (TB) merupakan salah
satu masalah kesehatan global, termasuk di
Indonesia.*? Penyebaran penyakit TB secara lebih
luas, temuan kasus TB dengan multiple drug
resistant (MDR-TB) dan extensively drug resistant
(XDR-TB), temuan kasus TB pada penderita human
immunodeficiency virus/acquired immune
deficiency syndrome (HIV/AIDS) merupakan
ancaman yang harus dicegah dan/atau ditangani
dengan baik karena berisiko meningkatkan beban
anggaran kesehatan negara, khususnya di era
implementasi sistem Jaminan Kesehatan Nasional
(JKN) 2014 ini. Penggunaan obat anti-tuberkulosis
(OAT) merupakan salah satu komponen utama
upaya pengendalian permasalahan-permasalahan
tersebut.® Sayangnya, terapi OAT lini pertama yang
sampai saat ini direkomendasikan di Indonesia
memiliki beberapa keterbatasan, antara lain: 1)
membutuhkan durasi pengobatan yang lama, 2)
mulai ditemukan kasus resistensi pada
penggunaannya, dan 3) beberapa di antaranya
memiliki interaksi yang bermakna klinis dengan
obat highly active antiretroviral therapy (HAART).*5

PaMZ (kombinasi antara Pa824,
moksifloksasin/M, dan pirazinamid/Z) dan REMox
(kombinasi isoniazid/H-rifampisin/R-pirazinamid/Z-
moksifloksasin/M atau rifampisin/R-pirazinamid,/Z-
etambutol/E-moksifloksasin/M), merupakan 2
kandidat kombinasi obat OAT baru yang diharapkan
dapat mengatasi keterbatasan terapi OAT lini
pertama.®® Saat ini, PAMZ dan REMox berada pada
uji klinis fase 2 dan 3, secara berturut-turut.”%*

PaMZz memiliki profil efektivitas dan keamanan
penggunaan yang lebih baik dibandingkan dengan
HRZE. Sebuah penelitian partially double-blinded
randomized trial dengan parameter luaran klinis
utama early bactericidal activity (EBA), yang
direpresentasikan dengan perubahan pertumbuhan
Mycobacterium tuberculosis dalam media padat
(log,, CFU), menunjukkan penggunaan PaMZ
menghasilkan EBA rata-rata pada hari ke-14 yang

lebih baik dibandingkan dengan regimen pengobatan
standar (HRZE).** Jumlah subyek penelitian pada
kelompok PaMZ dan regimen pengobatan standar
adalah 12 dan 10, secara berturut-turut. Nilai mean
log,, CFU hari 0-14 untuk PaMZ adalah 0,233 dan
HRZE adalah 0,140. Penelitian lebih lanjut oleh Diacon
et al, menunjukkan penggunaan Pa824 tunggal
dengan dosis 100mg dan 200mg menghasilkan EBA
mendekati nilai EBA HRZE.* Hasil tersebut
menjadikan dosis 100mg dan 200mg sebagai fokus
utama penelitian lebih lanjut terkait dengan eksplorasi
efektivitas dan keamanan PaMZ sebagai terapi TB.
Golongan kuinolon memiliki bukti klinis yang
baik untuk indikasi pengobatan TB, baik untuk
kasus pasien yang sensitif maupun MDR terhadap
terapi lini pertama. Lebih lanjut, golongan obat ini
direkomendasikan penggunaannya untuk kasus
MDR-TB.4 Penggunaan kuinolon, khususnya
generasi terbaru (levofloksasin, gatifloksasin, dan
moksifloksasin), untuk kasus pasien yang sensitif
terhadap terapi lini pertama dapat menurunkan
durasi pengobatan.® Sampai saat ini, masih
terdapat perdebatan terkait jenis kuinolon yang
terbaik untuk pengobatan TB.5° Moksifloksasin
merupakan jenis kuinolon yang banyak diteliti
efektivitas dan keamanan penggunaannya untuk
pasien TB. Jawahar et al, melakukan sebuah
penelitian dengan desain open-label randomized
controlled trial terhadap 416 pasien TB di India.*?
Subyek penelitian dibagi secara acak menjadi 3
kelompok, vyaitu: 1) kelompok intervensi
gatifloksasin (2GHRZE,/2GHR; G=gatifloksasin;
n=136), 2) kelompok intervensi moksifloksasin
(2MHRZE ,/2MHR; n=115) , dan 3) kelompok
kontrol (regimen pengobatan TB standar, yaitu:
2HRZE,/4HR_; n=165). Luaran klinis utama
penelitian tersebut adalah: status bakteriologi
pasien pada akhir pengobatan dan terjadinya infeksi
TB ulangan. Walaupun terdapat keunggulan
penggunaan moksifloksasin pada beberapa aspek
pengamatan, kesimpulan akhir penelitian tersebut

tidak menemukan superioritas penggunaan
moksifloksasin dibandingkan dengan gatifloksasin
dan kontrol.

Penggunaan PaMZ dan REMox memiliki
keunggulan dan kelemahan masing-masing. Tidak
digunakannya rifampisin dan isoniazid pada PaMZ
dapat mengatasi beberapa kelemahan regimen
pengobatan standar, yaitu: 1) mencegah bertambah
parahnya profil resistensi Mycobacterium
tuberculosis terhadap rifampisin dan isoniazid, dan
2) mencegah interaksi obat yang signifikan dengan
HAART. Jumlah subyek penelitian yang sedikit dan
pendeknya waktu pengamatan hasil penelitian
menjadi perhatian utama sebelum menjadikan
PaMZ sebagai pilihan utama terapi TB. Penggunaan
rifampisin dan isoniazid pada regimen pengobatan
REMox tidak dapat mengatasi 2 permasalahan yang
dapat diatasi olen PaMZ tersebut di atas. Durasi
pengobatan yang lebih pendek dibandingkan
dengan regimen pengobatan standar menjadi
keunggulan REMox dibandingkan dengan PaMZ
yang masih belum teridentifikasi rekomendasi
durasi pengobatannya.

PaMZ dan REMox merupakan kandidat yang
menjanjikan sebagai terapi TB di masa yang depan.
Dibutuhkan penelitian lebih lanjut dengan desain
yang baik untuk menjadikan kedua kandidat
tersebut menjadi alternatif utama terapi TB. (mm)
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