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ABSTRAK

Terapi regenerasi periodontal dapat dilakukan dengan menggunakan bahan cangkok tulang. Asam hialuronat adalah
glikosaminoglikan natural non sulfat yang banyak ditemukan pada matriks ekstraseluler dan berkontribusi pada proliferasi serta
migrasi sel. Tujuan penelitian ini untuk melihat pengaruh penambahan asam hialuronat pada Demineralized Freeze-Dried Bovine
Bone Xenograft (DFDBBX) terhadap keberhasilan perawatan kerusakan intraboni.

Penelitian dilakukan terhadap 4 pasien periodontitis kronis disertai kerusakan intraboni dengan probing depth > 4 mm yang
dibagi dalam 2 kelompok perlakuan. Kelompok | diberi perlakuan bedah flap dengan DFDBBX ditambahkan(+) asam hialuronat dan
kelompok Il diberi perlakuan bedah flap dengan DFDBBX ditambahkan(+) cairan fisiologis. Pengukuran data sebelum dan 3 bulan
setelah perawatan meliputi probing depth (PD), clinical attachment loss (CAL), dan intrabony pocket depth (IBPD). Data PD, CAL,
dan IBPD dianalisis menggunakan uji-Mann Whitney dengan tingkat kemaknaan 95%.

Hasil pengurangan PD pada kelompok DFDBBX+asam hialuronat sebesar 3,593+1,448 mm dibandingkan kelompok
DFDBBX+cairan fisiologis sebesar 3,136+0,888 mm (p>0,05). Pengurangan CAL pada kelompok DFDBBX+asam hialuronat
sebesar 3,259+1,631 mm dibandingkan kelompok DFDBBX+cairan fisiologis sebesar 1,773+1,192 mm (p<0,05). Pengurangan IBPD
pada kelompok DFDBBX+asam hialuronat sebesar 1,333+0,91 mm dibandingkan kelompok DFDBBX+cairan fisiologis sebesar
0,708+0,450 mm (p<0,05).

Kesimpulan penelitian ini tidak terdapat perbedaan pengurangan PD antara DFDBBX+asam hialuronat dengan DFDBBX.
Terdapat perbedaan pengurangan CAL dan IBPD antara DFDBBX+asam hialuronat dengan DFDBBX.

Kata kunci DFDBBX, asam hialuronat, regenerasi jaringan periodontal

ABSTRACT

Periodontal regeneration treatment can be performed using bone graft material. Hyaluronic acid is a natural non- sulfate
glycosaminoglycan found in the extracellular matrix and contribute to proliferation and migration of cells. The aim of this study to
find out effect hyaluronic acid-suppemented Demineralized Freeze-Dried Bovine Bone Xenograft (DFDBBX) to correction intrabony
defects.

This study was done toward 4 patients chronic periodontitis with intrabony defect and probing depth > 4 mm were divided
into 2 groups treatment. First group was treated by flap operation with DFDBBX added(+) hyaluronic acid and second group was
treated by flap operation with DFDBBX added(+) physiological fluids. Data were obtained at baseline before treatment and 3 months
after treatment include Probing Depth (PD), Clinical Attachment Loss (CAL), and Intrabony Pocket Depth (IBPD). Data PD, CAL, and
IBPD analyzed using the Mann-Whitney test with a significance level of 95 % .

The results showed PD reduction in group DFDBBX+hyaluronic acid was 3,593+1,448 mm compared group
DFDBBX+physiological fluid was 3,136+0,888 mm (p>0,05). CAL reduction in group DFDBBX+hyaluronic acid was 3,259+1,631 mm
compared group DFDBBX+physiological fluid was 1,773+1,192 mm (p<0,05). IBPD reduction in group DFDBBX+hyaluronic acid was
1,333 + 0,912 mm compared group DFDBBX+physiological fluid was 0,708+0,450 mm (p<0,05). The conclusion of this study there
were no differences between PD reduction of DFDBBX+hyaluronic acid compared DFDBBX. There are differences between CAL and
IBPD reduction of DFDBBX+hyaluronic acid compared DFDBBX
Key words DFDBBX, hyaluronic acid, periodontal tissue regeneration
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PENDAHULUAN
Periodontitis adalah suatu penyakit infeksi
kronis yang menstimulasi munculnya respon imun

sehingga mengakibatkan hilangnya struktur pendukung
gigi 1. Tujuan perawatan penyakit periodontal adalah
menghentikan atau mengontrol proses dari penyakit.
Terapi regenerasi periodontal adalah suatu proses
perbaikan jaringan periodontal pendukung gigi yang telah
rusak akibat cedera atau penyakit periodontal2.

Goldman mengidentifikasi prosedur regeneratif
memberikan hasil yang baik pada perawatan kerusakan
intraboni, terutama kerusakan intraboni yang melibatkan
dua atau tiga dinding. Hal ini terjadi karena topografi dari
tulang yang sedemikian rupa mampu menahan bekuan
darah dengan atau tanpa bahan cangkok tulang. Bekuan
darah yang ada dapat menjadi media pertumbuhan bagi
pembuluh darah dan sel-sel tulang dari dinding lateral3.

Terapidengan menggunakan cangkok tulang untuk
memperbaiki kerusakan tulang pada jaringan periodontal
telah banyak diteliti4. Demineralized Freeze-Dried Bovine
Bone Xenograft (DFDBBX) merupakan bahan xenograft
yang telah dilakukan proses demineralisasi. Bahan
cangkok ini memiliki sifat osteoinduksi dan osteokonduksi
dengan mediator bovine BMP 5.

Mekanisme  bahan

cangkok tulang

yang

ditempatkan pada daerah kerusakan tulang dapat dibagi
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menjadi 5 tahap yaitu (1) Tahap pembentukan hematom,
pada proses ini dilepaskan faktor induksi tulang dan
sel-sel. (2) Tahap inflamasi dan perkembangan jaringan
fibrovascular. (3) Tahap invasi pembuluh darah ke dalam
bahan cangkok tulang. (4) Tahap resorbsi bahan cangkok
tulang oleh osteoklas. (5) Tahap pembentukan tulang
baru6.

Asam hialuronat merupakan komponen penting
dari matriks ligamen periodontal dan berperan penting
dalam berbagai adesi, migrasi dan diferensiasi sel yang
dimediasi oleh berbagai protein pengikat dan permukaan
sel reseptor seperti CD44. Asam hialuronat juga memiliki
efek bakteriostatik dan anti-inflamasi yang memainkan
peran penting dalam proses penyembuhan luka1.
hialuronat dalam

Asam berperan

juga
osteokonduktif, dalam hal iniasam hialuronat mempercepat
regenerasi tulang dengan cara kemotaksis, proliferasi dan
diferensiasi sel mesenkim. Asam hialuronat bersama

dengan substansi osteogenik membentuk karakteristik

yang bersifat menginduksi tulang7.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian eksperimental semu , dengan

variabel-variabel

1. Variable pengaruh :

a. Asam hialuronat dan DFDBBX pada perawatan

kerusakan intraboni
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b. DFDBBX+cairan fisiologis pada perawatan kerusakan

intraboni

2. Variable terpengaruh :

a. Pengurangan probing depth (PD)

b. Pengurangan clinical attachment loss (CAL)

c. Pengurangan kedalaman poket intraboni (IBPD).

Penelitian dilakukan terhadap pasien dengan
periodontitis yang datang berobat ke Klinik Periodonsia
RSGM Prof Soedomo Universitas Gadjah Mada

Yogyakarta. Empat orang pasien yang bersedia

menandatangani informed consent dipilih dengan
kedalaman poket periodontal > 4 mm. Sampel yang

didapat dari subjek penelitian dibagi menjadi 2 kelompok

Kelompok | adalah kelompok perlakuan, dengan
jumlah sampel untuk kelompok | pada pengukuran PD
dan CAL adalah 27 sampel dan jumlah sampel untuk
IBPD adalah 12 sampel. Kelompok Il adalah kelompok
kontrol, dengan jumlah sampel untuk kelompok Il pada
pengukuran PD dan CAL adalah 22 sampel dan jumlah
sampel untuk IBPD adalah 12 sampel. Penelitian dilakukan
dengan cara sebagai berikut : Subjek . dilakukan tindakan
pemeriksaan klinis, pegukuran indeks plak dan terapi awal
yang terdiri dari skaling dan root planning, serta Dental
Health Education. Penyesuaian oklusi bila terdapat trauma

oklusi dan splinting bila ada kegoyahan gigi dengan
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mobilitas lebih besar dari derajat 1. Pengukuran PD dan
CAL dilakukan dengan probe periodontal UCN 15 di 6 titik
berbeda pada setiap gigi yang akan dilakukan perawatan.
Pengukuran

IBPD dilakukan dengan radiografis periapikal
digital. Radiografis periapikal diambil dengan cara long
cone paralleling technique menggunakan film holder.

Semua hasil pengukuran dicatat sebagai data
awal penelitian. Sampel yang dibagi dalam 2 kelompok
diberi perlakuan bedah regeneratif periodontal. Kelompok
| dilakukan bedah flap dengan aplikasi DFDBBX+asam
hialuronat. Kelompok kedua dilakukan bedah flap dengan
aplikasi DFDBBX+cairan fisiologis.

Prosedur bedah periodontal dilakukan pada
sampel penelitian dengan desain insisi sulkuler dan
vertikal membentuk trapezius dengan full thickness
flap. Flap dielevasi dan dilakukan debridement pada
daerah kerusakan dengan skaler ultrasonik dan manual.
Selanjutnya area bedah diaplikasi larutan tetrasiklin HCI
kemudian diirigasi dengan akuades dan diberikan bahan
DFDBBX+cairan fisiologis atau DFDBBX+ asam hialuronat
sesuai dengan kelompok perlakuan.

Kontrol 3 bulan sesudah perawatan, dilakukan
pengukuran ulang PD, CAL, dan IBPD. Semua data
pengurangan PD, CAL, dan IBPD sebelum dan sesudah

3 bulan sesudah perawatan dianalisis dengan uji-Mann

Whitney dengan tingkat kemaknaan 95% untuk melihat
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pengaruh penambahan asam hialuronat pada DFDBBX

terhadap keberhasilan perawatan kerusakan intraboni

HASIL PENELITIAN

Data selisih hasil pengukuran PD, CAL, dan IBPD
saat sebelum dan 3 bulan setelah perawatan pada masing
masing kelompok dan hasil analisis ditunjukkan pada
tabel.

Tabel 1. Rerata dan simpangan baku
pengurangan PD pada bedah flap dengan menggunakan
DFDBBX+asam hialuronat dan DFDBBX+cairan fisiologis

diukur sebelum dan 3 bulan sesudah perawatan

N Selisih Pengukuran PD (mm)
X+ SB
DFDBBX + Asam 27 3.593+£1.448
Hialuronat
DFDBBX+cairan 22 3.136 £ 0.888
fisiologis
N Selisih Pengukuran PD (mm)

X +SB
DFDBBX + Asam 27 3.593 +1.448
Hialuronat
DFDBBX+cairan 22 3.136 + 0.888
fisiologis

Tabel 1 menunjukkan rerata dan simpangan baku
pengurangan PD pada 3 bulan setelah perawatan bedah
flap dengan menggunakan DFDBBX+asam hialuronat
sebesar 3,593 mm, sedangkan pengurangan PD pada 3
bulan setelah perawatan bedah flap dengan menggunakan
DFDBBX+cairan fisiologis sebesar 3,136 mm.

Tabel 2. Hasil uji-Mann Whitney pengurangan PD

pada kelompok DFDBBX+ asam hialuronat dengan

DFDBBX+cairan fisiologis

300

ISSN 2086-0218

Pengurangan PD(mm)
Mann-Whitney U 267.000
Wilcoxon W 520.000
z -.634
Asymp. Sig. (2-tailed) .526

Berdasarkan tabel 2 terlihat bahwa p = 0,526
berarti tidak terdapat perbedaan yang bermakna dalam
hal pengurangan PD antara kelompok DFDBBX+asam
hialuronat

dibandingkan kelompok DFDBBX+cairan

fisiologis. Kelompok DFDBBX+asam hialuronat

tidak berbeda mengurangi PD daripada kelompok
DFDBBX+cairan fisiologis.

Tabel 3. Rerata dan simpangan baku pengurangan
kehilangan perlekatan klinis pada bedah flap dengan
menggunakan DFDBBX+asam hialuronat dan
DFDBBX+cairan fisiologis diukur sebelum dan 3 bulan

sesudah perawatan

N Selisih Pengukuran CAL
(mm)
X +SB
DFDBBX + Asam 27 3.259 £ 1.631
Hialuronat
DFDBBX+cairan 22 1.773 £1.192
fisiologis

Tabel 3 menunjukkan rerata dan simpangan baku
pengurangan CAL pada 3 bulan setelah perawatan bedah
flap dengan menggunakan DFDBBX+asam hialuronat
sebesar 3,259 mm, sedangkan pengurangan CAL pada 3
bulan setelah perawatan bedah flap dengan menggunakan
DFDBBX+cairan fisiologis sebesar 1,773 mm.

Tabel 4. Hasil uji-Mann Whitney pengurangan CAL
pada kelompok DFDBBX+asam hialuronat
DFDBBX+cairan fisiologis

dengan
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Pengurangan CAL(mm)
Mann-Whitney U 143.500
Wilcoxon W 396.500
Z -3.195
Asymp. Sig. (2-tailed) 001

Berdasarkan tabel 4 terlihat bahwa p = 0,001
berarti terdapat perbedaan yang bermakna pengurangan
CAL hialuronat

antara kelompok DFDBBX+asam

dibandingkan kelompok DFDBBX+cairan fisiologis.
Kelompok DFDBBX+asam hialuronat secara bermakna
lebih mengurangi CAL daripada kelompok DFDBBX+cairan

fisiologis.

Tabel 5. Rerata dan simpangan baku kedalaman poket

intraboni pada bedah flap dengan menggunakan

DFDBBX+asam hialuronat dan DFDBBX+cairan fisiologis

diukur sebelum dan 3 bulan sesudah perawatan

N Selisih Pengukuran IBPD
(mm)
X+SB
DFDBBX +asam 12 1.333 £ 0.912
Hialuronat
DFDBBX+cairan 12 0.708 = 0.450
fisiologis

Tabel 5 menunjukkan rerata dan simpangan
baku pengurangan IBPD pada 3 bulan setelah perawatan
bedah flap dengan menggunakan DFDBBX+asam
hialuronat sebesar 1,333 mm, sedangkan pengurangan
IBPD pada 3 bulan setelah perawatan bedah flap dengan

menggunakan DFDBBX+cairan fisiologis sebesar 0,708

mm
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Tabel 6. Hasil uji- Mann Whitney pengurangan IBPD
pada kelompok DFDBBX+asam hialuronat dengan

DFDBBX+cairan fisiologis.

Pengurangan IBPD(mm)
Mann-Whitney U 41.000
Wilcoxon W 119.000
Z -1.961
Asymp. Sig. (2- 049
tailed)

Berdasarkan tabel 6 terlihat bahwa p = 0,049
berarti terdapat perbedaan yang bermakna pengurangan
IBPD antara kelompok DFDBBX+asam hialuronat
dibandingkan kelompok DFDBBX+cairan fisiologis.
Kelompok DFDBBX+asam hialuronat secara bermakna
nilai

lebih  menurunkan IBPD daripada kelompok

DFDBBX+cairan fisiologis.

PEMBAHASAN

Tidak adanya perbedaan PD kelompok
DFDBBX+asam hialuronat dibandingkan DFDBBX+cairan
fisiologis (tabel 1) karena pengurangan PD pada kelompok
DFDBBX lebih banyak terjadi karena penambahan
resesi, sedangkan pengurangan PD pada kelompok
DFDBBX+asam hialuronat lebih banyak terjadi akibat
peningkatan perlekatan klinis tanpa adanya penambahan
resesi. Hasil tersebut sesuai dengan penelitian Prato dkk.
yang menggunakan asam hialuronat pada perawatan
resesi gingiva. Hal ini disebabkan oleh sifat asam
hialuronat

yang mampu mendukung pertumbuhan

keratinosit dan fibroblas
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sehingga penyembuhan luka lebih cepat8. Menurut
El-sayed dkk. aplikasi asam hialuronat sebagai terapi
tambahan dalam bedah periodontal dapat meningkatkan
clinical attachment level dan mengurangi resesi gingiva.
Hal ini terjadi karena efek asam hialuronat yang membantu
pembentukan matriks ekstraseluler, migrasi sel pada
matriks luka, proliferasi sel dan menstabilkan jaringan
granulasi dengan cara menghancurkan sel radikal bebas
serta menghambat enzim sel perusak matriks ekstraseluler
protein9. Hasil ini juga sesuai dengan penelitian

Gupta dkk. (2007) yang menyatakan penggunaan
xenograft, efektif mengurangi kedalaman poket pada
perawatan kerusakan intraboni10.

Terdapat perbedaan CAL kelompok
DFDBBX+asam hialuronat dibandingkan DFDBBX+cairan
fisiologis (tabel 3) diduga karena efek dari asam hialuronat
yang mampu meningkatkan adesi, migrasi, proliferasi
serta aktifasi sel sekaligus penghantar growth factor.
Asam hialuronat juga ikut serta membentuk matriks
ekstraseluler dan stabilisasi jaringan granulasi sehingga

terjadi perlekatan kembali lapisan basal epitel gingival ke

lamina basal9.

Pengaruh asam hialuronat terhadap migrasi sel
diakibatkan oleh interaksi dengan reseptor hyaluronan
(CD44, ICAM-1 dan RHAMM). Molekul CD44 merupakan
molekul adesi multifungsi yang mempunyai fungsi sebagai

reseptor untuk asam hialuronat, kolagen tipe 1 dan
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fibronektin. Semakin banyak reseptor yang mengikat
asam hialuronat, akan semakin banyak juga migrasi
fibroblas ke daerah luka. Jumlah fibroblas yang banyak
akan meningkatkan produksi kolagen11. Produksi
kolagen ini akan membantu peningkatan perlekatan klinis
melalui perlekatan baru terhadap permukaan akar dan
sementum12.

Terdapat perbedaan IBPD kelompok
DFDBBX+asam hialuronat dibandingkan DFDBBX+cairan
fisiologis (tabel 5). Hasil penelitian ini sesuai beberapa
penelitian sebelumnya yang menyatakan bahwa asam
hialuronat dengan substrat osteogenik yaitu BMP, bekerja
bersama-sam dalammenginduksi tulang13. Menurut
Ballini dkk. asam hialuronat mampu meningkatkan sifat
osteogenik dan osteoinduktif dari bahan cangkok tulang
untuk menstimulasi osteoblas. Selain itu sifat psikokimia
dan biologikal asam hialuronat berperan penting dalam
fase penyembuhan luka14.

Penelitian Kim dkk., tahun 2007 memperlihatkan
bahwa asam hialuronat dengan BMP-2 dan human
mesenchymal stem cell merupakan carrier yang baik
bagi sel dan growth factor untuk regenerasi jaringan.
Radomsky dkk., tahun 1999 mendokumentasikan efek
osteostimulative dari bFGF dengan asam hialuronat
sebagai carrier. Mereka menemukan peningkatan
pembentukan callus pada daerah osteotomy. Study lain

memperlihatkan osteoblastic bone formation meningkat
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secara in-vitro melalui peningkatan diferensiasi dan migrasi
sel mesenkim. Asam hialuronat menunjukkan mampu
mendukung migrasi dan diferensiasi sel mesenkim secara
in-vivo15. Menurut Martinez-Sanz dkk. asam hialuronat
juga menginduksi migrasi mesenchymal stem cell melalui
ikatannya dengan reseptor CD4416.

Mesenchymal stem cell berperan penting dalam
proses penyembuhan kerusakan tulang. Sel ini banyak
ditemukan pada sumsum tulang belakang. Pada saat
tulang mengalami kerusakan atau fraktur yang juga disertai
perdarahan maka cytokin dilepaskan dari matrik tulang.
Cytokin ini menyatu dengan degranulated thrombocytes
membentuk suatu protein aktif yang mempengaruhi
khemotaksis Mesenchymal stem cell sehingga terjadi
pergerakan Mesenchymal stem cell yang berasal dari
periosteum dan sunsum tulang menuju ke daerah
kerusakan tulang kemudian berdifferensiasi menjadi sel
osteoblas, kondroblas dan fibroblas. Protein BMP berperan
penting dalam proses differensiasi Mesenchymal stem cell
untuk perbaikan kerusakan tulang. Protein BMP 2, BMP
4 dan BMP 7 berperan dalam pembentukan osteoblas
sedangkan BMP 12, BMP 13 dan BMP 14 berperan dalam

pembentukan kondroblas17.

Menurut Kisiel dkk. BMP 2 yang paling berperan
penting dalam proses regenerasi jaringan tulang tetapi
BMP 2 memiliki kelemahan vyaitu short half-life dan

kurang stabil. Asam hialuronat sebagai bahan yang dapat
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berikatan dengan BMP 2 (carrier BMP) mampu
menghantarkan dan mempertahankan BMP 2 di daerah
kerusakan tulang sehingga BMP 2 lebih efektif dalam
proses pembentukan tulang18. Penentuan radiografis
sebagai hasil evaluasi minimal 3 bulan setelah bedah
flap dengan cangkok tulang adalah berdasarkan
penelitian yang dilakukan Schropp dkk. yang menyatakan
pembentukan tulang setelah 3 bulan dapat dilihat
secara radiografis19. Menurut Groeneveld dan Burger
penyembuhan kerusakan tulang terjadi setelah satu bulan
pencangkokan dan terlihat jelas pada radiografis setelah 3
bulan pencangkokan, sedangkan tingkat mineralisasi dan
kepadatan tulang akan meningkat secara signifikan pada
6 bulan setelah pencangkokan20.

Penelitian ini mendukung pernyataan yang
perawatan cangkok tulang akan menghasilkan regenerasi
jaringan periodontal yang rusak karena penyakit dengan
adanya penurunan kedalaman poket periodontal,
perbaikan perlekatan klinis, pengisian tulang pada area
kerusakan dan regenerasi tulang baru, sementum dan
ligamen periodontal21. Hasil penelitian ini juga mendukung
beberapa penelitian sebelumnya yang menyatakan bahwa
penambahan asam hialuronat pada bahan cangkok tulang
mempercepat penyembuhan terhadap jaringan lunak

maupun jaringan keras9,22.

KESIMPULAN

Hasil penelitian tentang pengaruh penambahan asam
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hialuronat pada DFDBBX terhadap keberhasilan

perawatan kerusakan intraboni dapat disimpulkan:

1. Tidak terdapat perbedaan pengurangan Probing Depth

antara DFDBBX+asam hialuronat dan DFDBBX.

2. Terdapat perbedaan pengurangan Clinical Attachment

loss antara DFDBBX+asam hialuronat dan DFDBBX.

3. Terdapat perbedaan pengurangan Intrabony Pocket

Depth antara DFDBBX+asam hialuronat dan DFDBBX.

SARAN

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan jangka

evaluasi yang lebih lama untuk menunjang hasil

penelitian

2. Penelitian lebih lanjut untuk pengukuran regenerasi
tulang dapat dilakukan dengan surgical re-entry untuk
memperoleh hasil yang lebih akurat dengan penglihatan

langsung.
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