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ABSTRACT

Background: Porphyromonas gingivalis is the most efiology of Periodontitis. The bacteria
harm the gingiva and lead systemic inflammation by the circulation in bloodstream. The systemic
inflammation is frequently correlated with the increased levels of fibrinogen. Thus, erythrocytes lose
their electron charge electron, subswquently this condition increases erythrocyte sedimentation rate
(ESR). ESR is a one one of the blood screening parameter to investigate inflammation. Inflammation
may be inhibited by natural ingredients which exhibit anfiinflammatory effect. One of the natural
products predicted to possess antiinflammatory effect is robusta coffee. Objective: to investigate the
effect of coffee brewing in the erythrocyte sedimentation rate of rat induced periodontitis. Methods:
Rat models were divided into 3 groups: control group, Periodontitis group, and Periodontitis freated
coffee brewing group with 28 days of freatment. Periodontits models were injected by
Porphyromonas gingivalis, wire ligature attachment on the left lower jaw. Coffee brewing treatments
was given 0,6 ml/day for 28 days. The ESR was observed by westegren method. Result: The
periodontitis group presented the highest ESR among the groups, while the lowest value was
presented control group. Moreover, there were statistically significant difference (p<0,05) between
groups. Conclusion: [t is concluded there was an effect of coffee brewing to erythrocyte
sedimentation rate, which coffee brewing decreased ESR.

Keywords: erythrocyte sedimentatfion rate, periodontitis, robusta coffee brewing, systemic
inflammation

Pendahuluan Inflamasi sistemik sering

Periodontitis adalah penyakit
kronis yang melibatkan jaringan
lunak dan fulang yang mengelilingi
gigi di rahang atau dikenal sebagai
periodonsium. Periodontitis
disebabkan oleh bakteri plak Gram
negatif. Porphyromonas gingivalis
adalah bakteri Gram negatif yang
paling  sering  ditemukan  dan
merupakan etiologi utama
periodontitis.m  Bakteri periodontal
tersebut merusak gingiva kemudian
bersirkulasi melalui pembuluh darah,
menyebabkan bakterimia dan
dapat  mengakibatkan inflamasi
sistemik.234

dihubungkan dengan peningkatan
kadar fibrinogen. Pada suatu
inflamasi, inferleukin  yang berasal
dari granulosit yang rusak
merangsang  sel-sel  hatfi  untuk
meningkatkan produksi fibrinogen.’
Fibrinogen memiliki fungsi penting,
yaitu membentuk bekuan darah
pada proses koagulasi. Selain itu,
fibrinogen juga berfungsi
meningkatkan  viskositas  darah,
agregasi tfrombosit, dan laju endap
darah (LED).6

Laju endap darah
merupakan salah satu parameter
dalam pemeriksaan darah.

Pemeriksaan Iaju endap darah ini
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mempunyai peranan penting
sebagai indikator inflamasi, infeksi,
tfrauma, atau penyakit ganas. Selain
itu, loju endap darah bisa menjadi
faktor prognosis yang penting pada
kondisi non inflamasi seperti CHD
(Coronary Heart Disease), Stroke,
dan gagal jantung.”

Laju endap darah adalah
kecepatan pengendapan  sel-sel
erifrosit di dalam tabung berisi darah
yang telah diberi antioagulan dalam
waktu satu jam.8? Peningkatan nilai
LED menunjukan proses inflamasi
dalam tubuh seseorang, baik
inflamasi akut maupun kronis atau
adanya kerusakan jaringan.?
Berdasarkan penelitian, LED
meningkat  pada pasien  yang
sedang mengalami inflamasi.’® LED
dipilih  karena LED merupakan
indikator nonspesifik yang peka dan
sensitif terhadap inflamasi.

Proses inflamasi dalam tubuh
dapat dihambat dengan bahan
alami yang memiliki kandungan
anfiinflamasi dan antioksidan. Salah
safu bahan alami yang dilaporkan
memiliki aktivitas antiinflamasi
adalah kopi robusta. Kopi robusta
mengandung kadar kafein yang
lebih banyak dibandingkan dengan
kopi arabika.!’ Kopi robusta memiliki
kandungan seperti, kafein,
chlorogenic acid, ferulic acid dan
asam kafeat yang terbukti
berkhasiat sebagai  anfi-inflamasi
dan antioksidan.’? Dalam beberapa
penelitian, kafein mengurangi sekresi
sitokin proinflamasi TNF-a, IL-1p3, IL-6
sehingga proses inflamasi
terhambat.131415  Asam klorogenat
atau Chlorogenic Acid (CGA) telah
terbukti memiliki efek biologis seperti
anfimutagen, antivirus, anti kanker,
anfi-inflamasi,  antioksidan,  dan
neuroprotective.1é Asam ferulik
(ferulic  acid) terbukfi dapat
menghambat pertumbuhan bakteri
Gram positif dan Gram  negatif.1”
Dihambatnya proses inflamasi oleh
senyawa yang ada dalam  kopi

diharapkan  dapat  menurunkan
kadar fibrinogen yang berpengaruh
terhadap nilai laju endap darah.

Terdapat fenomena bahwa
periodontitis dapat meningkatkan
laju endap darah dan kopi memiliki
aktivitas anti-inflamasi. Potensi kopi
terhadap inflamasi sudah banyak
diteliti secara observasional, namun
penelitian  eksperimental  belum
banyak meneliti kaitannya terhadap
laju endap darah. Oleh karena itu
peneliti  ingin  melihat pengaruh
pemberian seduhan kopi terhadap
laju endap darah pada fikus yang
mengalami periodontfitis.

Metode Penelitian

Penelitian ini  merupakan
eksperimen  laboratoris  dengan
rancangan the post test only control
group design. Penelitian ini telah
mendapat persetujuan dari Komisi
Efik Fakultas Kedokteran Universitas
Jember dengan Nomer  Surat
1.100/H.25.1.11/KE/2016.

Penelitian menggunakan
fikus wistar jantan yang felah
diadaptasikan selama 1 minggu

sebelum perlakuan dan dilakukan

pengukuran berat badan. Hewan

coba dibagi menjadi 3 kelompok
secara acak dimana tiap kelompok
terdiri dari 5 sampel, yaitu:

1)  Kelompok Kontrol : hewan
coba tidak diberi perlakuan.

2) Kelompok Periodontitis : hewan
diinjeksi 0,05 ml 2x10? CFU/ml
Porphyromonas gingivalis dan
dipasang wire ligature.

3) Kelompok Periodontfitis Kopi
hewan coba diinjeksi 0,05 ml
2x10?  CFU/mldipasang  wire
ligature, dan diberi seduhan
kopi sebanyak 0,6 mL setiap
hari selama 28 hari.

Model  tikus  periodontitis
dilakukan dengan cara
menginjeksikan 0,05 ml konsentrasi
2x10? CFU/ml P. gingivalis pada area
sulkus gingiva distobukal gigi molar
pertama rahang bawah kiri
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diberikan setfiap tiga kali/ minggu
selaoma 28 hari. Selain itu dilakukan

pemasangan wire ligature
berdiameter 0,5 mm yang dibentuk
menyerupai huruf U lalu

dipasangkan pada  sulkus  molar
perftama rahang bawah  kiri.
Periodontitis  dikonfirmasi  melalui
gambaran  klinis  dan  radiografi
rahang hewan coba.

Pembuatan seduhan kopi
didasarkan pada dosis yang biasa
digunakan untuk membuat
secangkir kopi. Sebanyak 13 gram
bubuk kopi robusta  PTPN Xl
dilarutkan dalam 200ml aguades.
Mula-mula aquades dididihkan (suhu
100°C) kemudian bubuk kopi
dimasukkan dan diaduk selama 2
menit.’8 Seduhan kopi didinginkan
dalam suhu  ruangan  sampai
mencapai suhu tfubuh, kemudian
disondasekan ke fikus sebanyak 0,6
ml/hari. Penghitungan dosis konversi:

70kg manusia : 200ml = 200gr BBtikus : X
70.000 gram :200ml =200 gram: X

70.000X = 40.000
X =4/7
X =0,6ml

Pada hari ke 28 tikus
dipuasakan selama 10 jam sebelum
dilokukan pengambilan darah. Tikus
diambil dari kandang dan dianastesi
dengan cara memasukkan tikus ke
dalam tabung yang berisikan kasa
yang telah dibasahi oleh chloroform
hingga tikus hilang kesadaran,
setelah itu hewan difiksasi
sedemikian rupa dan dilakukan
pembedahan torax sampai organ
jantung terlihat kemudian darah
diambil secara intrakardial
menggunakan  disposible  syringe
sebanyak = 6 ml. Darah yang felah
diambil dimasukkan dalam
vacumtube  berisi  anfikoagulan
EDTA.

Pengukuran laju  endap
darah menggunakan metode
Westegren. Teknik pengukuran
metode ini pertama-tama adalah

darah vena dengan EDTA dihisap
kedalam tabung westegren sampai
tanda 0 lalu, lubang atas tabung
difutup dengan jari, setelah itu
dilokukan pengenceran dengan
sodium citrate atau sodium chloride
dengan perbandingan 4:1 (4 bagian
darah dan 1 bagion larutan
pengencer), jika sudah dilakukan
pengenceran darah dihisap kembali
ke dalom tabung westegren lalu
ditempatkan di  rak westegren
dengan keadaan tepat vertikal,
kemudian permukaan atas kolom
eritrosit dibaca setelah satu jam.

Hasil  penelitian  dianalisis
menggunakan One Way Annova
dilanjutkan  dengan  uji  Least
Significant Difference (LSD) dengan
nilai signifikansi p<0,05

Hasil Penelitian

Periodontitis pada hewan
coba ditandai dengan adanya
resorpsi tulang alveolar.
Pengamatan  klinis  menunjukan
bagian alveolar crest lebih apikal
dari CEJ (Cemento Enamel Junction)
pada rahang bawah kiri model tikus
periodonfitis. Pengamatan radiologis
menunjukkan adanya gambaran
radiolusen yang berupa penurunan
2 mm pada daerah tulang alveolar
rahang bawah ki model tikus
periodonftitis  yang  menunjukkan
terjadinya resorbsi tulang alveolar
(Gambar 1).

Prinsip pengukuran laju
endap darah dengan metode
westegren adalah semakin cepat
terjadi  pengendapan sel darah
merah selama satu  jam maka
semakin tinggi nilai laju endap darah
tersebut. Hasil pemeriksaan  Iaju
endap darah pada hewan coba
menunjukkan nilai loju endap darah
tertinggi pada kelompok
periodontfitis, diikuti kelompok
periodotitis yang diberi seduhan kopi
robusta dan yang paling rendah
pada kelompok kontrol (table 1).
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Gambar 1. Gambaran Klinis dan Radiografis Tulang Alveolar Mandibula Kiri

Hewan Coba.
Pada kelompok konftrol (A, D) tulang alveolar dalam keadaan normal, fidak mengalami penurunan
alveolar crest. Pada kelompok periodontitis (B, E) menunjukkan adanya periodontitis yang ditandai
dengan posisi alveolar crest yang lebih ke apikal (fanda panah). Pada kelompok periodontitis kopi
(C.F) juga menunjukan adanya penurunan alveolar crest.

Tabel 1. Efek konsumsi seduhan kopi terhadap Iaju endap darah pada fikus yang

diinduksi periodontitis

Kelompok N Laju Endap Darah
Kontrol 5 0,7+0,2
Periodontitis 5 2,5+0,6
Periodontitis + kopi robusta 5 1,5+0,5

Data yang tersaji merupakan rata-rata dan simpangan baku yang dianalisis dengan uji one way
anova dan least significant difference; N, jumlah sampel; *, beda signifikan (p<0,05)

Hasil uji One Way Anova laju
endap darah p=0,000 (p< 0,05)
menunjukkan hasil yang bermakna
pada seluruh kelompok penelitian.
Hasil  ini menunjukkan  bahwa
terdapat perbedaan  bermakna
antar kelompok konfrol dengan
kelompok periodontitis, kelompok
konftrol dengan kelompok
periodontitistkopi dan  kelompok
periodontitis  dengan kelompok
periodontitistkopi.

Pembahasan

Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui efek konsumsi seduhan
kopi robusta terhadap nilai Iagju

endap darah tikus yang diinduksi
periodonfitis. Sampel darah yang
digunakan pada penelifian  ini
berasal dari infrakardial. Laju endap
darah diamati untuk melihat ada
tidaknya perbedaan nilai laju endap
darah pada model tikus
periodonfitis dengan tikus
periodonftitis yang diberi seduhan
kopi. Berdasarkan penelitian yang
telah dilokukan di Laboratorium
Biomedik Fakultas Kedokteran Gigi
Universitas Jember didapatkan hasil
yang menunjukkan adanya
perbedaan bermakna pada nilai
laju endap darah antara kelompok
kontrol, kelompok periodontitis, dan
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kelompok periodontitis yang diberi
seduhan kopi.

Pada kelompok fikus
periodontitis didapatkan nilai laju
endap darah yang paling tinggi
karena pada kelompok ini dilakukan
pemaparan bakteri P. gingivalis
yang dapat menyebabkan
inflamasi. Hal ini ferjadi karena
aktivitas LPS P. gingivalis merangsang
makrofag  mensekresi  mediator
inflamasi  seperti TNF, IL-1, [L-6.18
Proses inflamasi merangsang sistem
hematopoetik  terutama sumsum
tulang untuk melepaskan leukosit
dan tfrombosit serta merangsang
hepar untuk meningkatkan produksi
fibrinogen.’” IL-6 merupakan sitokin
yang terbanyak dalam merangsang
sintesis hepatik beberapa protfein
plasma khususnya fibrinogen.
Peningkatan kadar fibrinogen dapat
menyebabkan eritrosit lebih mudah
beraglutinasi dan menjadi  berat
sehingga terjadi peningkatan laju
endap darah.20.21

Mekanisme yang mendasari
peningkatan laju endap darah pada
kelompok periodontitis adalah infeksi
dari baokteri P. gingivalis. Inflamasi
pada sekitar jejas yang disebabkan
bakteri tersebut dapat menyebar ke
tempat lain dan menimbulkan efek
sistemik. Penyebaran infeksi atau
metastatis  dapat  melalui  tiga
mekanisme yaitu, metastasis infeksi
yang dapat menyebar karena
adanya mikroorganisme yang masuk
lalu bersirkulasi  dalam  pembuluh
darah dan menyebar ke seluruh
tubuh,  metastasis  injuri  yang
merupakan kerusakan pada
jaringan lain akibat sirkulasi foksin
mikroorganisme,  dan  metastasis
inflamasi yang dikarenakan terdapat
interaksi imun yang distimulasi oleh
bakteri.22 Ketiga mekanisme tersebut
yang mendasari periodontitis
berpotensi menyebabkan inflamasi
sistemik, sehingga didapatkan nilai
laju endap darah yang paling tinggi
pada kelompok periodontitis.

Pada kelompok fikus
periodontitis yang diberi seduhan
kopi didapatkan nilai loju endap
darah yang lebih rendah dibanding
kelompok periodontitis.  Hal ini
disebabkan karena adanya
senyawa bioaktif kopi antara Iain
polifenol dan alkaloid. Polifenol dan
alkaloid berperan dalam
menghambat Lipopolisakarida (LPS)
untuk menginduksi sekresi mediator
inflamasi seperti TNF, IL-8, MMPs, IL-1,
dan IL-6 oleh makrofag.22 Dengan
dihambatnya mediator inflamasi
khususnya IL-1 dan IL-6, sintesis
fibrinogen di  hepar menurun.
Penurunan kadar fibrinogen
menyebabkan penurunan nilai laju
endap darah.'” Masih terdapatnya
perbedaan bermakna pada
kelompok periodontitis yang diberi
seduhan kopi dengan kelompok
konftrol dikarenakan induksi
periodontfitis terus diberikan sampai
fikus dikorbankan, maka dari itu
masih  terdapat proses inflamasi
yang terjadi.

Pada kelompok kontrol
didapatkan nilai laju endap darah
terendah  karena  fidak  diberi
perlakuan apapun. Nilai laju endap
darah pada kelompok konftrol
merupakan proses fisiologis dari
tubuh. Nilai LED ditentukan oleh
keseimbangan faktor
prosedimentasi, terutama fibrinogen
dan beberapa faktor penghambat
sedimentasi yang disebut eritrosit
bermuatan negatif (zeta potensial).¢
Dari hasil pengukuran  didapatkan
rata-rata nilai LED pada kelompok
kontrol sebesar 0,7+0,2. Nilai tersebut
sesuai dengan teori yang
menyatakan bahwa nilai normal LED
pada tikus Wistar jantan adalah < 0,7
mm/jam.

Berdasarkan penelitian,
kandungan senyawa dalam kopi
dapat menghambat inflamasi
jaringan periodontal sehingga nilai
laju endap darah pada kelompok
fikus  periodontitis  yang  diberi
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seduhan kopi dapat lebih rendah.
Hal tersebut sesuai dengan hipotesis
penelitian ini, yaitu nilai loju endap
darah pada tikus Wistar jantan yang
diinduksi periodontitis dan diberi kopi
lebih rendah dibanding nilai laju
endap darah fikus Wistar jantan
yang diinduksi periodontitis tanpa
diberi seduhan kopi.

Kesimpulan

Kopi terbukti  menurunkan
nilai laju endap darah pada
keadaan inflamasi. Hal tersebut
dikarenakan kandungan senyawa
pada kopi seperti polifenol dan

alkaloid memiliki akfivitas
antiinflamasi yang dapat
menghambat proses inflamasi

dalam tubuh sehingga nilai laju
endap darah pada kelompok
periodontitis kopi dapat diturunkan.
Saran yang dapat diberikan
penulis  yaitu pada  penelitian
selanjutnya diharapkan dapat
dilengkapi dengan mengukur tingkat
keparahan periodontitis, kadar
fibrinogen, viskositas dalam darah
model fikus periodontitis, dengan
menggunakan  dosis  kopi  yang
bervariasi, durasi pemberian kopi,
serta jenis kopi yang digunakan.
Perlu juga dilakukan penelitian lebih
lanjut  mengenai manfaat  kopi
ternadap kesehatan sistemik.
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