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ABSTRAK

Pendahuluan: Periodontitis Apikalis (PA) adalah peradangan jaringan periapikal yang berawal dari
lesi karies. Tubuli dentin yang terbuka akibat adanya karies menjadi jalan masuk bakteri dan produknya.
Proses ini akan terus berlanjut hingga mengakibatkan nekrosis pulpa dan peradangan berat sampai ke
periapikal gigi. Infeksi pada gigi ini akan memediasi peradangan dan menginduksi sel untuk mengeluarkan
sitokin proinflamasi. Tumor Necrosis Factor-Alpha (TNF-a) merupakan salah satu sitokin pada respon
inflamasi akut bakteri Gram negatif dan protein pada fase akut. Tujuan penelitian menganalisis perbedaan
jumlah kadar TNF-a di dalam sirkulasi darah vena antara pasien dengan periodontitis apikalis dan pasien
dengan pulpa normal. Metode: Penelitian ini merupakan observasional analitik dengan rancangan cross
sectional study. Sampel diambil dari darah vena 10 orang pasien dengan periodontitis apikalis dan 10
pasien normal (tanpa adanya gigi yang terinfeksi PA). Sampel ditentukan berdasarkan hasil anamnesis,
pemeriksaan klinis yang dilakukan seperti tes perkusi atau palpasi dan terdapatnya gambaran radiolusen
di apikal gigi. Kadar TNF-a, diperiksa menggunakan metode Sandwich ELISA, kemudian data dianalisis
menggunakan uiji statistik T tidak berpasangan. Hasil: Kadar TNF-a pada sampel darah vena pasien dengan
periodontitis apikalis berkisar antara 0,068-0,121 mg/L, sedangkan kadar TNF-a pada pasien dengan pulpa
normal berkisar 0,061- 0,143 mg/L. Uji T-test independent menunjukan nilai p=0,389 (p<0,05). Simpulan:
Kadar TNF-a pada pasien dengan PA dan pulpa normal tidak memiliki perbedaan yang signifikan secara
statistik.

Kata kunci: periodontitis apikalis; porphyromonas endodontalis; tumor necrosis factor alpha (TNF-a);
pulpa normal

The different of tumor necrosis factor-alpha level in venous blood in patient with
apical periodontitis and normal pulp

ABSTRACT

Introduction: Apical periodontitis (AP) is an inflammation of periapical tissue initiated by caries
lesions. The exposed dentin tubules due to caries are an entrance for bacteria and its products. This
process will continue to result in pulp necrosis and severe inflammation extending to the periapical area of
the tooth. The infection of this tooth will mediate inflammation and induce cells to release proinflammatory
cytokines. Tumor Necrosis Factor-Alpha (TNF-a) is one of the acute inflammatory response cytokines in
Gram-negative bacteria and protein in the acute phase. The purpose of this study is to analyze different
levels of TNF-a in venous blood circulation between patients with AP and normal pulp. Methods: The
type of study was an observational analytic with cross sectional study design. The blood samples were
collected from 10 patients with AP and 10 with normal pulp. Samples were determined from medical history,
percussion and palpation clinical examination, and apical radiolucency. TNF-a levels were then examined
using the Sandwich ELISA method, and data were analyzed using an unpaired T-test. Results: TNF-a
levels in venous blood samples from patients with AP ranged from 0,068-0,121 mg/L, and TNF-a levels
in patients with normal pulp were 0,061- 0,143 mg/L. Unpaired t-test showed no significant difference
p=0,389 (p<0.02). Conclusion: TNF-a levels in patients with AP and normal pulp did not differ statistically.

Keywords: apical periodontitis; porphyromonas endodontalis; tumor necrosis factor alpha (TNF-a); normal
pulp
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PENDAHULUAN
Karies gigi melibatkan interaksi antara
struktur gigi, biofilm yang terbentuk pada

permukaan gigi, gula, dan saliva.' Bakteri dalam
mulut akan memfermentasi karbohidrat sehingga
menghasilkan asam dan menyebabkan penurunan
pH dalam mulut. Penurunan pH secara berulang
akan mengakibatkan demineralisasi permukaan
gigi."? Dentin yang terbuka dalam rongga mulut
akibat lesi karies dapat menjadi jalan masuk
bagi bakteri melalui tubuli dentin. Bakteri akan
menyerang tubuli koronal dentin kemudian dapat
menyebabkan penyakit pulpa dan menyebabkan
infeksi pada sistem saluran akar.

Jaringan pulpa selanjutnya akan mengalami
peradangan yang disebut juga dengan pulpitis
reversibel. Iritasi pada pulpa yang terus berlanjut
dan menyebabkan peradangan berat dapat
menyebabkan pulpitis ireversibel dan akhirnya
menjadi nekrosis pulpa.* Infeksi akan berlanjut ke
arah apikal sampai produk dari bakteri atau bakteri
itu sendiri mencapai jaringan periapikal. Proses
tersebut menyebabkan saluran akar terinfeksi dan
selanjutnya akan menjadi periodontitis apikalis
(PA).°

Penelitian sebelumnya menunjukkan
keberadaan Porphyromonas endodontalis pada
periodontitis kronis disertai dengan lesi periapikal.®
Spesies ini ditemukan pada infeksi pulpa gigi dan
terlibat sebagai salah satu penyebab infeksi saluran
akar yang menyebabkan PA. Porphyromonas
endodontalis memiliki lipopolisakarida (LPS) yang
terbukti memainkan peran penting dalam memulai
dan mengembangkan PA. Lipopolisakarida akan
memediasi peradangan dan menginduksi sel untuk
mengeluarkan sitokin proinflamasi.5 Periodontitis
apikalis (PA) dibagi menjadi dua macam,
yaitu periodontitis apikalis simptomatik dan
asimptomatik. Periodontitis apikalis asimptomatik
tidak memberikan gejala Kklinis, namun pada
gambaran radiograf akan menunjukkan gambaran
radiolusensi pada daerah apikal yang merupakan
penghancuran jaringan periodonsium yang berasal
dari pulpa.”

Proses resorpsi tulang di daerah
periradikular dimodulasi oleh sitokin proinflamasi
seperti interleukin (IL)-1B, IL-6, interferon (IFN)-y
dan tumor necrosis factor (TNF-a), dan sitokin
anti-inflamasi seperti fransforming growth factor

(TGF)-B dan IL-4.8 TNF-a merupakan sitokin utama
pada respon inflamasi akut terhadap bakteri Gram
negatif dan mikroba lainnya. Infeksi yang berat
dapat memicu produksi TNF- a dalam jumlah besar
yang menimbulkan reaksi sistemik.® Berdasarkan
beberapa penelitian, infeksi gigi seperti PA dapat
mempotensiasi patogenesis penyakit autoimun
dengan meningkatkan infiltrasi sel inflamasi dan
kadar serum sitokin."®

Elsalhy et al." pada penelitiannya
membandingkan kadar sitokin pada gigi dengan
pulpitis ireversibel dan gigi yang belum mengalami
karies, didapatkan hasil bahwa kadar TNF-a lebih
tinggi pada kelompok dengan pulpitis ireversibel.
Tujuan  penelitan  menganalisis perbedaan
kadar TNF-a dalam darah vena pasien dengan
periodontitis apikalis dan pulpa normal.

METODE
Jenis penelitian observasional analitik
dengan menggunakan cross sectional study.

Pengambilan sampel dan penelitian dilaksanakan
di RSGMP Universitas Trisakti dan Laboratorium
BioCore Fakultas Kedokteran Gigi Universitas
Trisakti. Sampel diambil dari darah vena 10 orang
pasien dengan PA dan 10 pasien dengan pulpa
normal. Sampel ditentukan berdasarkan hasil
anamnesis, pemeriksaan klinis seperti adanya rasa
sakit pada saat perkusi atau palpasi. Pemeriksaan
penunjang radiografi juga dilakukan untuk melihat
kelainan periapikal yaitu pelebaran pada ligamen
periodontal dan terputusnya lamina dura.

Besar sampel diperoleh dari rumus
Hypothesis Testing for two sample means (two
sided test) yang memberikan hasil sebanyak 20
sampel. Bahan dan instrumen yang digunakan
terdiri dari pipet, microplate reader, deionized water,
pencuci microplate otomatis, kertas grafik log-log,
tabung standar pengenceran, plate shaker, timer,
vials polypropylene, kit ELISA merek ‘Biolegend’
dengan lot number: 13221830.

Sampel berupa darah vena diambil
menggunakan tabung non EDTA dilakukan
sentrifugasi selama 10 menit pada 1,000x g
kemudian sampel dipisahkan dan serumnya
disimpan dengan suhu <-70° C. Sampel yang
berupa serum darah menggunakan metode
ELISA Sandwich, dilakukan pengenceran 20
kali wash buffer menjadi 1 kali dengan deonized
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water. Lyophilized human TNF-a standard diganti
dengan ditambahkan volume dari Assay Buffer A
yang diindikasikan pada label vial untuk membuat
standard stock solution 20ng/mL. Sampel pada
umumnya dianalisis tanpa pelarut, namun apabila
pelarut dibutuhkan, maka dapat menggunakan
assay buffer A sebagai pelarut. Prosedur assay
dilakukan dengan menyiapkan 500 pL dari 1000
pg/mL top standard dengan melarutkan 25 pL

dari standard stock solution pada 475 uL dari
assay buffer A. Pelarutan dilakukan enam kali lipat
dari 1000 pg/mL top standard pada tabung yang
berbeda menggunakan assay buffer A sebagai
pelarut. Konsentrasi human TNF-a didapatkan
sebanyak 1000 pg/mL, 500 pg/mL, 250 pg/mL, 125
pg/mL, 62,2 pg/mL, 31,3 pg/mL, dan 15,6 ph/mL.
Assay buffer A berfungsi sebagai zero standard (0
pg/mL) (Gambar 1).

25puL 250 yL 250 pL

Stock
solution

500

250 L 250 pL

Y ¥ ¥ ¥
l'.’!L".":J[:_"":H."_"":‘

Lo M N
O s

250 yL 250 pL

125 62,5 31,3 15,6 pg/mL

Gambar 1. Proses pengenceran stock solution.*?

Plate dicuci sebanyak empat kali dengan
sekurangnya 300 pL dari 1 kali wash buffer untuk
setiap well, sisa buffer dihilangkan dengan cara
menekan plate pada bagian atas dan bawahnya
menggunakan kertas pengering (absorbent paper).
Kemudian, sebanyak 50 pL ditambahkan dari
assay buffer A untuk setiap well yang mengandung
larutan standar ataupun sampel dan 50 uL dari
larutan standar atau sampel pada well. Plate
ditutup menggunakan plate sealer dan diinkubasi
dalam suhu ruangan serta digetarkan dengan
kecepatan 200 rpm selama 2 jam. Isi plate dibuang
lalu dicuci sebanyak 4 kali menggunakan 1 kali
wash buffer dengan cara yang sama. Selanjutnya,
100 pL ditambahkan dari human TNF-a detection
antibody solution pada setiap well, plate ditutup,
dan diinkubasi dalam temperatur ruangan dan
digetarkan selama satu jam. Isi plate dibuang ke
pembuangan lalu cuci plate sebanyak empat kali
menggunakan 1 kali wash buffer. Sebanyak 100
pL larutan Avidin-HRP B ditambahkan pada setiap
well, plate ditutup, diinkubasi dalam suhu ruangan
dan digetarkan selama 30 menit. Isi pada plate
kemudian dibuang dan plate dicuci sebanyak 5
kali dengan 1 kali wash buffer, dimana pada tahap
pencucian terakhir well direndam dalam 1 kali
wash buffer selama 30 detik-1 menit pada setiap
siklus pencucian. Sebanyak 100 L substrate
solution D ditambahkan pada setiap well dan
diinkubasi dalam waktu 15 menit pada keadaan
gelap. Well yang mengandung human TNF-a
akan menunjukan perubahan warna menjadi biru
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dimana dengan intensitas warna yang semakin
pekat maka semakin tinggi konsentrasinya. Reaksi
diberhentikan dengan ditambahkan 100 pL larutan
stop solution pada setiap well dan warna larutan
akan berubah menjadi kuning. Tingkat penyerapan
dihitung pada 450 nm setelah reaksi berhenti dalam
waktu 30 menit. Uji normalitas menunjukan sebaran
data normal, selanjutnya digunakan uji parametrik
yaitu uji T tidak berpasangan karena terdapat dua
kelompok data. Uji parametrik menunjukan tidak
terdapat perbedaan yang bermakna antara dua
sampel. Penelitian dilakukan pada September-
Februari 2019 dan sudah mendapatkan ethical
clearance dari Komite Etik Fakultas Kedokteran
Gigi Universitas Trisakti dengan nomor persetujuan
etik 217/SI/KEPK/FKG/10/2018.

HASIL

Hasil penelitian menunjukkan adanya kadar
TNF-a pada semua sampel serum darah vena.
Kadar TNF-a pada plate ditandai dengan perubahan
warna menjadi biru setelah diberi TMB reagent dan
berubah menjadi warna kuning setelah diberi stop
solution. Warna kuning yang dihasilkan semakin
pekat, maka semakin tinggi kadar absorbansi
TNF-a dan kadar absorbansi berbanding lurus
dengan konsentrasi antigen yang diperiksa.

Gambar 2. Kadar TNF-a dalam 20 sampel.
sumbu x nomor 1-10 merupakan pasien dengan
pulpa normal dan 11-20 pasien dengan PA. Sumbu
y merupakan kadar TNF-a dalam pg/mL
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Gambar 2. Kadar TNF-a dalam 20 sampel. sumbu x nomor 1-10 merupakan pasien dengan jaringan pulpa normal dan 11-
20 pasien dengan PA. Sumbu y merupakan kadar TNF-a dalam pg/mL

Gambar 2 menunjukan grafik kadar TNF-q,
dimana nomor sampel 1-10 merupakan kelompok
pulpa normal, dan nomer 11-20 merupakan
kelompok dengan PA. Grafik tidak menunjukkan
bahwa kadar TNF-a lebih tinggi pada gigi dengan
PA dibandingkan pulpa normal. TNF-a pada
kelompok dengan PA terdeteksi dengan kadar
yang berkisar antara 0,068-0,121 mg/L, dan kadar
TNF-a pada pulpa normal terdeteksi dengan kadar
yang berkisar 0,061- 0,143 mg/L.

Tabel 1. Hasil analisis Uji T-test independent

Independent samples test

TNF-A n F
Subjek dengan PA 10
Subjek tanpa PA 10

Nilai-p

0,778 0,389

Uji normalitas Shapiro-Wilk menggunakan
aplikasi IBM SPSS Statistics 22 mendapatkan
hasil yaitu 0,425 dan 0,105. Data tersebut lebih
besar dari 0,05 sehingga dapat disimpulkan data
berdistribusi normal.Berdasarkan tabel 1, uji T-test
menunjukkan hasil p=0,389 yang lebih besar dari
0,05 (tidak bermakna). Uji T-test tidak menunjukkan
adanya perbedaan bermakna antara kadar TNF-a
pada darah vena dengan PA dan pulpa normal
secara statistik. Uji T Test Independent menunjukan
bahwa tidak terdapat perbedaan bermakna antara
subjek dengan PA dan pulpa normal (p>0,05).

PEMBAHASAN

Kadar TNF-a yang diperiksa menggunakan
metode ELISA Sandwich menunjukan kadar TNF-a
pada gigi dengan PA tidak memiliki perbedaan
kadar dengan pulpa normal (gambar 2). Uji T-test
independent antara kelompok dengan PA dan pulpa

normal (tabel 1) tidak menunjukkan perbedaan
kadar yang signifikan secara statistik. Hal ini tidak
sejalan dengan penelitian Amin dkk' yang memiliki
hasil bahwa terdapat peningkatan serum sitokin
inflamatori yang diantaranya adalah TNF-a, yang
diteliti pada darah soket paska pencabutan pada
subjek dengan PA. hal ini dapat terjadi karena P.
endodontalis dalam darah periapikal dalam kasus
AP akan melepaskan LPS, yang merangsang
makrofag, dan limfosit T mengeluarkan beberapa
penanda inflamasi kronis seperti TNF- a, IL-13 ,dan
IL-17. Cintra dkk'®tahun 2016 juga meneliti apakah
PA pada satu gigi atau lebih dapat mengubah kadar
serum IL-6, IL-17, IL-23, dan TNF-a pada tikus
dengan PA. Hasil membuktikan bahwa terdapat
peningkatan kadar sitokin proinflamasi pada tikus
dengan PA pada beberapa gigi.

Gambar 2 memperlihatkan kadar TNF-a
juga terdeteksi pada pasien dengan pulpa
normal, namun memiliki sedikit perbedaan kadar
dibandingkan dengan pasien dengan PA, sehingga
dari hasil penelitian tersebut tidak mencapai
signifikansi statistik. Jakovljevic et al.™* yang
meneliti mengenai kadar sitokin proinflamasi pada
subjek dengan PA mendapatkan hasil bahwa
TNF-a memiliki konsentrasi rata-rata yang paling
kecil apabila dibandingkan dengan IL-13 dan IL-6.
TNF-a hanya terdeteksi pada 23 dari 100 subjek
dengan PA.

Mediator peradangan seperti  sitokin,
kemokin, dan protein fase akut dapat dideteksi
pada individu yang sehat maupun memiliki
penyakit. Penting untuk diketahui bahwa kadar
sitokin sering kali berada pada level yang rendah
pada pasien sehat.®*'® Hal ini dikarenakan tidak
adanya peradangan/inflamasi pada pasien tersebut
sehingga tidak ada sitokin yang diproduksi secara
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berlebih.®

Kehadiran dari mediator inflamasi yang
terus menerus pada individu yang tampaknya
sehat disebut juga dengan peradangan sistemik
atau peradangan tingkat rendah.' Sampel darah
vena pada kelompok pulpa normal nomor 3
(gambar 2) memiliki jumlah kadar yang lebih tinggi
apabila dibandingkan dengan sampel darah vena
pada kelompok periodontitis apikalis. Berdasarkan
keadaan tersebut pasien pada pulpa normal juga
dapat memiliki kadar TNF-a yang tinggi dalam
darah. Beberapa hal yang dapat mempengaruhi
kadar TNF-a adalah obesitas, diabetes mellitus tipe
2, serta polycystic ovary syndrome (PCOS)617.18

Hasil uji ELISA pada penelitian ini tidak
sejalan dengan penelitian-penelitian sebelumnya
dapat disebabkan oleh banyak faktor, diantaranya
keadaan sampel, reagen, dan kesalahan
operator pada saat pengerjaan atau human error.
Pemilihan subjek yang kurang tepat juga dapat
mempengaruhi kondisi dari sampel. Anamnesis
dan pemeriksaan klinis yang teliti sangat diperlukan
dalam pemilihan subjek untuk mengetahui
riwayat subjek dan menghindari kesalahan dalam
diagnosis. Anamnesis dan pemeriksaan klinis yang
kurang pada saat pengambilan sampel, dapat
menyebabkan kurangnya informasi mengenai
keadaan pasien. Peradangan seperti alergi atau
pasien tidak mengetahui bahwa memiliki kelainan
sistemik pada saat pengambilan sampel dapat
menyebabkan sampel menjadi bias dan hasil
menjadi tidak akurat.™

Pemilihan subjek dalam penelitian harus
disesuaikan dengan kriteria eksklusi dan inklusi
yang sudah ditetapkan yaitu, memiliki lesi
periapikal, tidak memiliki penyakit sistemik,
dan tidak sedang mengkonsumsi obat-obatan
selama 4 minggu terakhir. Faktor lain yang dapat
mempengaruhi adalah kualitas dari sampel dan
reagen yang akan digunakan. Sampel harus
disimpan didalam lemari pendingin dengan
suhu -80° sebelum digunakan.? Reagen yang
digunakan juga harus disimpan didalam lemari
pendingin saat sedang tidak digunakan, dan baik
digunakan sebelum tanggal kadaluarsa untuk hasil
yang maksimal. Perbedaan perlakuan atau human
error diperkirakan adalah hal terakhir yang dapat
mempengaruhi hasil dari uji ELISA dalam penelitian
ini. Perbedaan dalam perlakuan atau human error
pada penelitian ini akan mempengaruhi hipotesis
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dan juga hasil dari penelitian sehingga dibutuhkan
ketelitan dan ketepatan pada saat melakukan
penelitian.

SIMPULAN

Kadar TNF- a pada 10 sampel darah
vena pasien dengan PA dan 10 sampel darah
vena pasien dengan pulpa normal tidak memiliki
perbedaan kadar yang bermakna berdasarkan
hasil uji ELISA.
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ABSTRAK

Pendahuluan: Peradentilia Apkaks [PA] adalsh peradangan jaringan petapksl yang bergwal dan
le=i kosies. Tubuli dentin yang ferbuka akibal adenya Raries meni@ad jalon masuk baklan dan produsonyz.
Proses ini afkan lorus bedanjel hingaa mangakbatken nelosis pulpa dan peradangan beral sampai ke
perrcipical gigl. Indeksd pada gigl i akan mamedias pemdangan dan mengenduks sel niuk mengklzskan
siioken pronflamast  Tumor Mecrosis Factor-Afpha (TNF-a) morspakan salah salu stokin pada respan
inflamasi akul bakter Geam negatf mrmmlaﬂ pada fase akul. Tuaien peneisan menganal=ss perbedaan
Jurnlgh keder THF-0 di dalem sirkufasi densh venn entars pasien dengan penodanilis aplkale dan pessan
dangan pulpa normal, Metode: Peaslitian ini menpakan nbS@rvasional analiik dengan ranzangan cross
sechonal study, Sampel diamb dan darah vera 10 crang pasien dengan penadonlitis aplkalis dan 10
pasien noemd (lBnpa adanya gigh yarg tennfelks PA) Sampsl @terdukan berdasarian hesd anamnasis,
pameriksasn Wik yvang ditakukan sepedti bes parkusi atau palpasl dan tardapatnya gambaran radiciusan
i aplkal gigl Kadar THF=D, cpenksa mangguansksn matote Ssnowich ELISA, kemuckan data disnaksis
e g L elcan il efatisti T tidak bedpasangan. Hasil: Kada: THF-o pada samgel darah wens pashen dangan
peericdonlitia apikais beskisar antara 0,068-0,121 mg'L, sedamngbean kadar THF-a pads pasien dengan pulpa
narral berkigar 0,061- 0, 143 mgfL. Uj T-fesf indepenaent menenjukan nilai p=0,30 (p=0,05). Simpulan:
Kadar THF-0 pada pessan dengan P8 dan pulps normad Hidak memilés perbedaan yang ssaretiken secara
stalistik

Kata hunciz ponodontilis ap&elis, pophpromnones sedogontals; tomor newoss fachor alpha (THF-aj
pulpa nesrmad

Thadfl'ﬁer&nru.fmrmmh factor-a feve! in venous bload fn patient with
apical periodonirirs and normal pulp

ABSTRACT

introalirction: Ancal penodonihs (AF) @ an lammation of pereaced Masue mvarad by coanes
iezionz. The axposed dandin twbolas doe 1o canes ane an andrance for baclera ang ifs prodects. Thie
PnceEs will Coniinue Fo resll U1 AT necrosls sl sevens Inta ptmstion sxtanding o me peregics)! aee of
the footlr, The (nfecion of IS oot will megiale infemmalion and indice cells (o release proiriammarnory
cyfakings, flamor Macrosts Fachor-Adoha (ThiF-a) is one of the acute mfemmatony MES0ONGE CTokInas in
Gram-npgative bachens and pmfeln in the acule phase. The purpose of this aledy /s fo analyze diffenant
iepis of THF-0 1 ovenons Blood' cimunstion hefwsaan pedientz with AF ang nommai puip. Methoos: The
type of slvdy was an observabona anaiviic with cross seciimal slindy deanyn. The Nood sampies were
colacted form 10 palfents wilth AR and 10 with hovrmal pals. Semplss wens defarmimed froem medical histary,
percussion and palpation citvcal esaminalion, and apical rediolucaensy THIF-T lovels weve then examimad
wzing the Sandwich ELISA mefhod, snd dals were analpzed pekip an empaied T-fest Resulta: ThF-r
Evais N venous Dood saimoies fiom padiands wilh AP ranped (o 00660127 ingd, and THE-0 kvels
i paberds wdlh nons po waene 0081 0,745 mg'l. Unpained Hasl showed no sirificant oifersnce
p=0, 385 (pul02). Gonclusion: THIF-T kevals i palisnts wilh AP and rormal pule & nof difer stafisticaly,

Fiaywornds: aonmal perdomtdls, pormhyramoras ercadantals; e necross fachor arha (TWEg); nosrrml
i
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PEMDAHULUAN
Karps gigi maibaiken inborakss antara

stuktur  gigl, bofilm  yeng  Serbentuk  pada
pesmutaan gigh, gula, dan sakva.' Gekleri dalemn
muut skan memfanmentasi karbohidrst sehingos
manghasilkan asam dan manpababikan perurenan
pH dekam mulet, Peneunan pH eacan heailang
akian mongakibatkan dominoratsasi penmskaan
gigh.'¢ Dantn wang terbuka dalam rongpa st
akibal begi karies dapat menjadi jalan masuk
bEgl bakbar melsbul bus dentin, Bakter aken
manyarang Wkl koonal densn kemudian dapal
menyabahikan penyekit pulps dan menyebahkan
infodor pada seiem saluran akar

Jaringan pulpa selanjulnygs akan mengalam
peadangan yang disebut |uga cengan gulplis
reversibel. Irila=i pada pips yang ienss Dakangl
dian  menyebabian  peradangan beral  dapal
menyababkan pulpis ireversibel dan akhenya
meniai nisooss pulpa ® Indeks akan berdanjul ke
arah egikal sermpal produk darn bakien atEw Dakle
i sande mercaps arngan perapial. Proses
tersebut mempebabkan saluran akar tarnfaksi dan
selanjuinga - akan momadi perodentitis aplkals
(P

Peneitan  sebelumays mananpakken
koboradaan Porphyrormonas  endodonfalis pada
podicdontits kronis disertal dengan kesl periapikal’
Spagies Wl ditemukan pada indekRl pulpa gl dan
serthat aebieds satah satu perysheh infeksl salwen
akar yang menyobabkan PA. Fombpromonins
andodastahs memilkl Epopoksakanda (LPS) vang
sortaikls memamkan paran penEng datam memula
den mengembangkan PA. LipopoBsakands aken
mamadiasi peeadangan dan menginduksi sel unbuk
mengeuackan sitokin prodnfiamasl® Peripdontitis
apkabs  (PA) dibag menjadi  duz o macam,
yallu  perodoniis  apikads  simplomsabx  dan
asimplomafik. Poricdonliic aplalis ssmplomalik
ipk memboriken gojata kEns, namun pada
gambaan adogral akan menenjuskan gambacen
radictusensl pada dasrah spikal yang mesd paken
punphaniran jacingan pericdonsium yang besasal
dasi pufipa.’

Proses rosorpsd wlang  df dasrsh
pegiradikitar dimoduias oeh alinééEn proinfiamas)
sepuri nterlekin (IL-10, IL-E, Sinderon [Py
dan fkermor pecrosis Befor (THMF-o), dan silokn
antinflamasi seportl fransforming growth fachor

(TGE] dan IL-4." THF-0 menupakan sitakin ulzms
pada respon inBamasd akul terhadap Dakien Gram
negad dan mikroba Lainaya. infeks yang besal
depat meamicy produks THF- o dafam umiah besar
yang menimbulan reaks) ssiemik ” Bedasarkan
beberspa penektan, infeksi qqi separl PA depai
mempodensias| pabopanesis  poryakil  awksirmun
dengan meningkatcan infltrasi sal inffames dan
kadar senam sitokin,'®

Elalry et al" pada pansillanns
membandingean kadar slokin peda g dangan
prpitis iraversibal dan gigl yarg Belum mengalami
karmes, didapalkan hasil baftwa kadar THF-a Sabéh
gl pada kelompok dengan pEpds reversibal
Tupen  penedban  menganakss  parbodasn
kadar THF-o dalam darsh vena pasien dengan
pericdantites aplkals dan pukpa nommal,

METODE

deris. penpiiian  ohserasional  analiik
deEngan  menggunakan  Groess sechiona! sy
Fangamiolien sampsl dan paraliian déaksanakan
di REGMP Ursversilas Trsakti dan Labarabarum
BaoGere Fahuflas Kedokteran Gig Universitas
Trmaktl, Samped tiamixl dan darah vena 10 orang
pasan dengan FA dan 10 pasken dengan pulps
normal Sampel dibordkan berdasadkan  hasil
anAmEEsE, pamenkaaan klinie separk adarys rass
=Aakil pada =2 perkusi atan pakpasi, Pamenksaan
penunjang radografl jge ddakukan whiy malihat
kalainan pesiapikad yaiu polebaman pada lipamon
perivdintal dan berpubusna Ensna dura.

Bpsar  samped diparodeh  dad hemas
Hepolhesls  feeing for o sample masis [fwo
sded fosf) yang mombarkan hasil sebhanyak 30
sampel. Gahen dan insirumen vang digunakan
berdirl dari piped, microplae reader, delonzoed water,
pancic mcropiale otamacs, kertas grafi log-iog,
tabung slandar pengancersn, ot shakarn mar,
wials pofyeropylene. kil ELSA memnek ‘Sinkegend’
cengan iot ruimbar, 13221830

Sampal bErepe  darsh vens  deambdl
menggunakan ey  non EOTA  dilahuiken
sanfifugasi sefama 10 menil pada 1,000x g
kanmidan  sampsl  dplsahken  dan senumnga
dempan dengan suhu <30F O Sampal yang
berupa serum  darsh  menpgunakan  mstods
ELISA Sandwich, dilskukan penpencersn 2
kak wash ufar meniadi 1 ka& dengan caanized
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Perbadaan kadar fessor recrosis facforaipda dalim damb vons pade pasien doagen parodosiis sp'wals (Amin, dik)

wirler, Lyophiaed human THF-0 standard digami
dengan drambarkan yolume dar Assay Buier 4
yvang diind&as#an pada labal vial wabak mambuad
standard stock aolution 2Z0ngiml. Sampel pada
wmumewya dianalists fanpa pelacal, namun apabda
pelat dhutuhiken, maks depal menpguenskan
assay bufer A schagai pelanul Prosedur assay
diakuban dengan manyiaphan 500 pL dad 1000
paiml fop sfandard dengan melasulkan 28 pl

darl  stangand slock solufon pada 476 Pl das
Assay e A. Palasuian diskugan enam kall ligal
dari 10800 pg/ml. fop sandand pada fabng yang
berbeda manggunakan esassy bufer A sabapgai
pelanl  Konseptrasl hwran THF-g  dadapatkan
sabanyak 100 pgfmL, 500 pgfmL, 250 pgfmL. 125
paiml, 82,2 paiml, 31,3 pgiml, dan 15,6 phiml.
Assay bufer A berfungsi sebagai zevo standard [0
P (Gambar 1)

;,

Soch
ia Wl

W O R, Al JWul Hlpl.

5 ﬂ Ed&:i&L-]

Lk ppard

Gambar 1, Proses pEngenceran sock salgion

Plata dicugl sebanyak empat kall dengan
sedurangnya 300 gL dan 1 kel wesh ualer ok
sediap wiel, sisa bofor diklangkan denpan cam
menexan pate peds bagien stas dan bawabnya
miEn g enakan kenas pengeing (shsonbent paper,
Kemudian, sebanyek 50 @l dEambahkan dar
sy Buffer A unlk setiap el yang mengandung
landen sfandar staupun semgef dan 50 pl darl
landan standar sfau sampel pada wed Plae
by mengpurakan pate seates dan dishubaal
dalam suha ruangan sari digeliakan dengan
keeopatan 200 rpm selama 2 jam. 1si plafe dibuang
lalu’ dicugl sebanyak 4 kel mapggunakan 1 kall
wizsh bulfer dengan cara yang sema. Selrpalnya,
10 i cstambabkan dar furren THF-0 defechion
antbedy solifon padz solion well, plate dubup,
dan denkubesl dafam temparatur ruengsn dsn
digetarken sefama satu @Eme si piele dibuang ke
pemibuEn0an R oo piate selanyak ampat kall
menggunakan 1 kal waszh bufior. Sabargak 100
pl lsrutan Avigin-HRP B ditambabian pade setiap
wel, plafe difufop, dinksbass defam subu ruangan
tan digetarian salama 30 mand. Isé pata plaia
kemudian dsuarg dan plale deun sehanyak 6
kel dergan 1 kadl wash afer dmana pada tahsp
pencucEan lerakhr wall direndam dalam 1 kali
wash bulfer sedama 30 delik-1 meni pada seliap
sikls  ponoucian. Sebanyak 100 Pl subsice
solutiorr O ddsmbabkan peda setlap wel dan
dirubasi dafam wakiy 15 menil pads keadaan
geleg. Wel yeng mengardung hwran THF-o
akan menunuicaen perubaban wama margadi beu
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dmana fengan inensitas wama yang somaken
pekal maka semakin ingg konsenirasine. Reaksi
diternentikan dangan ditarnbahikan 100 pL landan
op saiaion pada setiap wal dan wema [endsn
akan berehah menad kurang, Teogkat panyarapan
difilung pada 450nm setedah reaksl Dementidatam
veats 0 rendl, L Aoermaitas meng rukan sebaran
data narmad. salanjutnya digunakan uji peramsstdk
wafu ug T lidak berpasangan korena terdapal disa
kelompok dete. U peramelrik menunjukan fidak
tarzapal perbodaan yang bemmakna anisma disa
sampal. Pomobtan dilagukan pada Seplember
Febrearl 2019 dan suden mandapatkan athical
clesrance dari Komibe Elik FahuHas Fedokieran
Gigl Universitas Trsakl dengan nomor perseluguan
olik 217 EHEPEK FRKE 02T E,

HA&SIL

Hasil penaltian menungukkan adanya kadar
TMF-n peds samus sampal sarum demah vena,
Kadar THF -0 pada pisde dilendaidengpan peanubahan
WERTIE TR A bing sstedah diban TARE reagent dan
hensah menjadi warna kisming sehalah diberi sfop
soldon. Wama kuning yang dhasdkan semakin
pekal, maka semakin lingyi kadar absodbansi
THF-o dan Ekadar absariansd beibanding (umas
dengan  konsenlrass  antigen  yang  dpesiksa

Gambar 2. Kadar THF-a defam 30 sampal
sumi L remer =10 menupakan pasien dengan
pulpa normal dan 11-20 pasien dangan PA. Sumb
w msarupakan kadar TF-0 datam pgimL
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Gambar 2 memurpukan grafi kadss THF-z,
dimana mamor samoed 1-10 marspakan Kelompok
pulpa nammal, @@n pomer 1130 mengakan
kefompak dengan P4, Gratk fidak monun|uikan
balvaa kadar THF-0 lebéh linggl pada gagl dengan
FA Obandingken pulps nomal THF-o peda
kefampak dengan PA tardeleksi dengan kadar
yeng beddgar ertara {068-0, 121 mo/L, den kadar
THF-o pada puipa normal terdetisks dengan kadar
yang barkisas 0,081- 0,143 mpiL

Tabasl 1, Han i anafsie L T-bagt mdapondent
Indopondon) camplos 1osd

THF-& n F L]
Subjek oangan P& {1}

4 i 0LTTH D3ES
S San g P i

Ui normakas Shapeo-Wilk menggunakan
aplicasd BN SPES Slwislcs 22 mencapatcan
hagll yasu 0425 dan 0,105, Data lersabut kb
beasar dari 0,05 sehingga dapatl dGsimpulan dala
sardistribusi monmal. Berdaserkan abel 1, wi T-fes
marienjukian hasd p=0 363 yang bih besar dari
[ sk perrnaiknaa ), Lis T-fasf Hidak men unjusican
adanya perbedasn banmakng antara kadar THF-o
pada darah vena dengan PA dan pulps noommal
socara statisti, U T Tosf (ndependent menunjulan
hahwaa tidak lesdanat perhedaan heamanag antam
suhjed dangan PA dan pulpa noemal {p=0,08 ).

PEMBAHASAN

Kadar TMF-i yeng dpanksa menggunekan
mshacks ELISA Sanchrich menunjukan kadar THF-a
pars gl dengan P& fidak memilikl prredaan
keder dengan puips nommal (gambar 21 L) T-rest
independent antara kelempok dengan PAdanplipa

rormal {isbel 1) Sdak menunjukdan paribadaan
kadar yang skpnifikan sacara siadsis. Hal inl fidak
sejalan denpan peneldan Amen dkk'? yang mamdki
hasil behwe berdapat papngeatan senum slbokn
inflamated yang Sanaranya adalah TMF-a, yang
ditelil pada defah soked paska pencabulan pada
subjok dengan PA. hal ins dapat terjadi karena B
endedentaks dalam dereh pefisplksd detam kasus
AP phan melepeskan LPE, yeng marangsang
mekrofeg dan st T menpeluarkan beberapsa
peranda mfamas kions sepadi TNF. a, IL-15 dan
IL-17. Cirdra dik'"fnhin 3018 jugas menekl apakah
Py paca satu qigl atau kebin dapat mengubah kadar
gamm IL-6, L-17, IL-Z3, dan THF-0 pads BHus
dengan Fh. Hasi membuktian bafwa landapal
peningkatan kadar sitakin prairflamasi pada Buwus
dengan P& pada beberapa g,

Gambar 2 memperEnaikan kadar ThiF-a
jmga terdeleksi  pada pasen dengan  palpa
mormal, namun memidiki sedid perbodaan kadar
diiandangikan congan pasien dengan PA, sehingga
dari hasil pensiiien iersebul ldak mencapai
Eignifikansl sla®sik. Jakow@evic arf aL™ yamg
meneils mengenai kadar silokin pronfiamas pada
subpek dongan PR mandapathen hasl bakwa
THF-o mamdiki konsenbas rafa-rals yang paling
kacl apabda dibardingkan dengan [L-1p dan IL-6
TMF-a hkarya lardetohs pada 23 dari 100 subgak
dengan P,

Medigior  poradangan seperil  sfiokin,
kamokin, dan protean fase gkl dapar dicstaksl
pada mdeadu yang sehat  masmon mamiki
penyesst, Penling untuk detahes balhwa ksdar
sitakin saring kel berada padz beved vang rendah
pada pasien sehnat ™ Had nl dikemenaksn 1k
adanya paradanganinfiamas pada pasien Sersebul
sahingge tidak ada sitokin yang diproduiksl secara
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Perbadaan kadar fessor recrosis facforaipda dalim damb vons pade pasien doagen parodosiis sp'wals (Amin, dik)

bttt

Kehadiran dar medisgioe inflamasi  yang
lorug menerds pada individe yang lampaiknya
sedial desebul juga dengan peradangan sislamis
atau peradangan tingkat mendah.'® Sampesl darah
vens peda kelompod pulpa mormal nomor 3
(gambar 2 maemiii pamitah kadar yang boksh bnggi
apabila dibardingkan dengan sampal darah vena
pada kefompok peripdontils aplkals, Berdasarkan
keadaan esabot pasisn paos pulps normal (ugs
diapal marsliki kadar THF.0 yang lirggl dakam
tarah. Beberapn hel yang dapal memapengaruhi
kadar TMF-n afalah obesitas, diabetes medlies lipe
2, REna pOpCLETc oVany synodame (PoO5) ™'

Hesl Wl ELISS pada penesban nl fidsk
segalan denpan penefitan-pensiilian sebelumnya
dapal disebatkan oeh banyak faklon, dantaranya
keadaan sampel,  magen,  den  hesaishen
cperalor pada saal penganasn atau human amar
PamBhan subjek yang kurang leoal juga dapat
mempenganuh kondes: dan sampsl, Anamnesis
dan permardesian klines yang telil sangat dgoslusan
dalern  pemiiinan  subpk ik mengetahal
rwayal subjek dan menghndari hesalahan detam
dapnoss, Aramrasls dan pemariksaan klinds yang
kirang pafa saat pangambdan sampel, dagad
mgnyebabkan  kurangrya  infoemazi | manganal
keadaan pasien. Paradangan sopari alergi atau
pasien todak margatahi batws mamihl oo ladnan
sislpmd pacs saal pengambdan sampel dagad
manyensnkan sempsl men@d blss dan hasil
maenjadi lidak akwral.™

Peamihan  subjel datam peneflian hesus
deasualkan dangan krileda ekskhus dan nkfsi
yanQ sudah  oestapksn vl memisd es
perapdkal, lidak  memiliki | penyakal  sishom,
dan fdak sedang menpkonswens obal-obedsn
sedama 4 minggu torakhd, Fasior lain vang dapat
mempenganhi sdalan kuakss dari samped dan
FEAZAN Wang Bkan  dgunaikan, Samped  haeus
dEempan  didalam  leman pendingin dengan
sutiu <80 sebsum digunakan™ Reesgen yoog
diginakan |uga hams disimgan didaizm Emari
pandingin asat aedang tidak digunakam, dan balk
dgunakan sebekum tanggal kadalsarsa urli hasil
yang maksimal. Perbodaan parlakuan ataw houman
eroy perkinekan adakah kgl erskhir yang daoai
migrnpengandhi fasd gar o)l ELISAdatam panaliisn
ini. Parbadasn dalam peslafuan slau Fernean airar
pada penslitian il akan memaengaruhl hipolesks

206

dan pga hash dgarl penelitan sehirgga dhutuhkan
kaledian dan Eefapaten pade s861 metskukan
peneditian

SIMPULAN

Kadar THF. a paga %0 sampel darah
wana pasien dergan PA dan 10 sampel darah
wvana pasien dengan pulpa normal fdak meamskl
perbadagn kadar yang bermasns berdasarkan
hasil uji ELISA
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