ISBN 978-602-9030-43-3

FORKlNAS Vv

Forum Komunikasi limiah Nasional V
Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Jember

PROCEEDING BOOK

Implementatlon of Science, Technology and Art
..,m w«*furl pmylh 349; sk

- Lk .
" Kwted it

rr'}'“'
y |

"' o

11 - 12 Oktober 2013, HOTEL ASTON JEMBER




25#_

Judul Artikel dan Penulis

Judul dan Penulis

PENATALAKSANAAN FRAKTUR SIMFISIS MANDIBULA MENGGUNA
MINIPLAT DENGAN ANESTESI LOKAL
Irwansyah Manurung. Bambang . Yustisia Hasan

PENATALAKSANAAN KISTA DENTIGEROUS MAKSILA DEKSTRA
DENGAN MULTIPLE IMPPAKSI
Budi Sctyvawan, Dambang Dwi Raharjo, Rahardjo

PERAN PENENTUAN TAl IAP MATURASI GI1GI D;\.LAM
PERAWATAN ORTODONTI
K hoiral Andan. Endah Mardiat

PENATALAKSANAAN OSTEOMILLITIS MAKSILA KIRL
PADA POST IHERP ETHIC NEURALGIA
Earolina kaban, Rahardjo

PREVALEVSI KARIES BERDASARKAN KEGIATAN UKGS PADA SEI
DASAR DI WILAYAM KERJA PUSKESMAS WULUHAN DAN PUSKES
KALIWATES KABU PATEN JEMBER

Kiswaluyo

PERAN MATRIKS METAI LOPROTEINASE-S PADA PEN‘::AKIT-PEI"
DI RONGGA MULUT
madic Fatimatuzzahro

SIKLOOKSIGENASE-2 SERBAGAI BIOMARKER PERIODONTITIS
Rendra Chricstedy Prasctya

VARIOUS METHOD IN GINGIVAL RECESSION
Einmaria Siregar, Poemoma Asocs W

PERAWATAN PERIODONTAL PADA PENDERITA DENGAN IDIOFPA
TROMBOSITOPENIATUR PURA (STUDI LITERATUR)
Herrima Firmantini, Poemomo Agoes Wibisono

deft DAN PUEFA ANAK PASCA KORBAN LUMPUR LAPINDO SI
Ristya Widi bndah Yani

PENA‘I'ALAKSAN;"LAN EPULIS FIRROMATOSA PADA GIGI GOY A
Budi Yuwuono

UJI EFEKTIVITAS ANTIJAMUR PEKOKTA KULIT BUAH DELIM

(Granati fructus cortex) TERIADAP Candida albicans
K ristian Satno Ariadi. T Dewa Ayu Ratna Dewanti. Sukanto

XX



SIKLOOKSIGENASE-2 SEBAGAL BIOMARKER PERIODONTITIS

(CYCLOOXYGENASE-2 AS A BIOMARKER PERIODONTITIS)

Rendea Chriestedy Prasetya

Bagian Penodonsia, Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Jember

" Korespondenst © Rendra Chriestedy Prasetya, FKG Universitas Jember, Jalan Katimantan
oo 37 .
Jember, Tlp. 0331-333536, fax. 0331-331991, Email : rendrachriestedygmail .com

Ahbstract

Background Cyclooxygenase-2 plays a role in the production of prostaglandins (PG) such =
Prostaglundin: 2 (PGE2) and the nomber inercasing during inflamation. Periodontitis s
milammation on periodontal tissue of teeth that charscierized by loss of attachment and alveolar
resorption. The event of perodontitis followed by an increase in PGE2 levels Tound on the gingiva
gingival crevicular luid. Objeetive this study to knowing influence increased COX-2 agains
periodontitis. Literature review In Inflamatory process like peniodontilis, bacteria and the product &
activated macrophage o produce proinflamatory sitokin like Tnterleukin-1 (IL-1) and Tumeor Nee
Factor-u (TWF-a). Activated machrophage also induce production PGE2 through L}Llral:-‘i}-’EL

=

pathway, O }rrlu.:ﬂy-r{_nau_ plays the first of two stages of catalyze the biosynthesis of prostagla
and 15 contained m 2 forms of COX-1 and COX-2. Cyclooxygenase-| phw-: a role in maintaining the

Cyclooxyeenase-2 plays a role in the production of prostaglandins (PG) such as PGE2. Prostagl

balunce of physiological function of the body (homeostasis) and found in all tissues of the body wh!g

E2 plays an wiportant role w the pathogenesis of periodontal disease because o louds to mm.agﬂ
vaseulur permecability, vasodilatory, edema and to jmpmvﬂ the working of the alveolar bone resorption
by vsteoclasts. Conclusion Cyelooxygenase-2 expression inereased in periadontitis.

Fey word 1 Cyclowmiygenase-2, Prostaglandin, Periodontitis,

Pendahuluan

Siklooksigenase (COX), pertama  kali
dipurifikasi  pada  tabhun 1976 dan
diperbanyak pada awal tahun 90 an. Enzim
un merupakan  kunet  dalame sintesis
prostaglandin (PG) dari mctabolisme asam
arakidonat. Pada tauhun 1991, beberapa
laboratorium  mengidentifikasi produk dan

gen kedua dengan aktivitas COX-1 dan

COX-2. Siklooksigenase-1  terdapat  dalam
kondisi  normal  sedangkan  COX-2  ind
sifatnya  adalah diinduksi, dan dwangsang
oleh  sitokin pro-inflamast serta faktor
pertumbuhan, menyiratkan peran COX-2 th
dalam proses peradangan dan mengendalikan

|
1

pertumbuhan  sel. Kedua isoform  COX
hampir identik dalam  struktur, tetap
memiliki perbedaan penting dalam sub
dan selektif nhibitor dan  lokasi- lﬂkﬁ
ntraseluler [1].

Inflamasi  adalah salah  sam  respo
pertahanan tubuh terhadap infekst dan ntass
Inflamasi dapat discbabkan oleh berbaga
faktor diantaranya invasi kuman, (raum
fisik, bahan kimia dan faktor alerpi. Terdapa
dua pola dasar inflamasi yaitu inflamasi aku
dan inflamas1  kronis. Inflamasi  aku
merupakan respon langsung terhadap adany
jejas dan berlangsung dalam beberapa jan



i, Penyebab inflamasi akut adalah
anisme, trauma  mekanis.  satozal
st serta reaksi imunologis, Jejas
ienyebabkan  pelepusan  mediator
scperti histamin dan bradikinin yang
vebabkan dilatasi arteri dan kenaikan
fitas kapiler [2].

asi kronis adalah inflamasi vang
lalam  waktu singkat (jam, han)
n Inflamast kronis adalah inflamasi
gadi  dalam  wakte  yang  luma
bulan atau tahun) yang disebubkan
Ngsangan  vang  meoclap ataw
i kelanjutan  inflamasi  akut.
Kromis - menunjukkan usaha tubuh
nelokalisir  agen  penyebab  dan
aiki kerusakan yang terjadi [3].
ontitis  adalah  penvakit  vang
. jaringan  pendukung  pipi
s micrupakan  inflamasi kronis
aktor utama penyebab terjadinya

itis  adalah  invasi  bakteri  dan
@ terutama bakten gram  negatif
Faktor  sekunder ftemadinya

s faktor anatomi gigl, iatrogenik
dan tekmk yang dipakai dalam
mgigi secara tidak  langsung),
Jtrauma, cedera kimiawi dan daya
srlehihan [4].

jian Pustaka

ksigenase (COX) merupakan enzim
pnal vang mengkitalisis
kan  prostaglandin (PGE)  dan
an (TXA2). Terdapat dua macam
m COX-1 dan COX-2, Perbedaan
mzim  ini adalah  pengaturan
ya serla distnbusinya  Ji dalam
wbuh [5].
ksigenase-1  merupakan  enzim
E)'nng mengkatalisis pembentukan
! regulatoris  (homeostasiv) pada
janngan, terutuma pada  sclaput
gastronntestinal, ginjal, platelet
pembuluh  darah.  Sedungkan
konstituif  tetapi  dapat
ara lain bila ada stimuli radang,
atau  onkogenesi.  Setelah

but lalu terbentuk prostancid
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yung merupakan mediator nyen dan radang
menstimulasi  sintesis  prostaglandin - saat
tejadi - reaksi  inflamasi. Tkspresi COX-2
biasanya terdapat pada ginjal dan otak. Dari
hal diatas dapat  diambil kesimpulan
sementara  bahwa, COX-1  mengkatalisis
pembentukan  prostaglandin - baik  yang
bertanggungjawab  menjalankan  fungsi-
fungsi regulasi fisiologis, sedangkan COX-2
berperin mengkatalisis pembentukan
prostaglandin Jahat yang menyebabkan reaksi
inflamasi [6].

S]kluukmgrsnrase—l dan 2 dikatalisasi
dalam reaksi yang sama, namun dikode oleh
2 gen yang spesifik dan berbeda, terletak
pada kromosom nomor 9 dan 1. Gen untuk
COX-1  mempunyai  panjang  22kD
mengandung 11 ekson dan 10 introns
sedangkan COX-2 mempunyai panjang 8 kb
mengandung 10 ekson dan 9 introns. Berat
molckul  protein COX-1 adalah 67 kD
mengandung 600-602 asam amino sedangkan
COX-2, 68-72 kD mengandung 603-604
asam amino [7].

Enzim COX-1 dan COX-2 merupakan
protein heme, homodimers yang secara luas
didlslnbu‘i!kau pada organ dan terletak
bagian  lumen dari membran  retikulum
endoplasma serty,  kapsul nukleus.
Siklooksigenase-2 terdapat 2 kali lebih
banyak pada kapsul nukleus dibandingkan
membran retikulum endoplasma, sedangkan
COX-1 terdapat pada keduanya. Hal ini
menunjukkan COX-1 dan COX-2 merupakan
prostanoid dengan fungsi yang berbeda [§].

Secara klinis periodontitis ditandai dengan
warna  kemerahan pada margin  gingiva,
kontur membulat, konsistensi lunak, tekstur
halus mengkilat, kehilangan perlckatan (Josy
attachment) serta resorpsi tulang alveolar.
Secara mikroskopis atau histologis ditandai
dengan  adanya peningkatan infiltrasi  scl
inflamasi, peningkatan jumlah IL-1 dan
TNF-o serta peningkatan  jumlah PGE..
Peningkatan  jumlah  PGE;  disebabkan
peningkatan ekspresi COX-2. Ekspresi COX- -
2 pada penyakit periodontal meningkat 10-80
kali dibandingkan normal [9].
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Diskusi #

Periodontitis  terjadi  disebabkan  oleh
pengaruh dan bakieri dan produknya yang
akan menginduksi sintesis dan sckresi dan
sitokin prointlamasi. Terdapat 2 pengaruh
dari baktert yaitu pengaruh langsung dan
penearuh udak langsung. Pengarub langsung
adalab produksi enzim yang dihasilkan antara
lain  protease,  kolagenase, [ibrinolisin,
fosfolipase A yang dihasilkan dari bakten
Agrecatibacter aciinomyeetemcomitans (AA),
Provotella mtermedia (Pf), Porphromonas
gingivalis (PG} yang dapat menyebabkan
degradasi lapisan superfisial pada janngan
periodontal. Pengaruh tidak langsung berupa
mckanisme pertahanan host erhadap adanya
jejas. Jejas ini berasal dari komponen bakteri
oram negatit anaerob yaitu lipopolisakanida.
Lipopolisukurida (LPS) adalah komponen
dinding sel bakteri gram negatif. Komponen
dinding sel int mengandung peptidoglikan
vang mampu berikatan dengan sel host dalam
hal ini makrofag vang berads pada jaringan
sehingga  akan memicn  sekresi  sitokin
proinflamasi yaitu 1L-1 yang nantinya akan
mempengaruhi migrasi neutrofil dan endotel
menuju tempat terjadinya jejas [10].

Ketika sel diakufkan oleh rangsangan
vang berbeda-beda, membran lipid sel akan
secara cepat mengalami perubahan untuk
membangkitkan mediator lipid aktl yang

menyediakan  sinyal  intraseluler  dan
ckstraseluler  terhadap  berbagar  proses
biologi termasuk inflamasi dan homeostasis.
Proses nflamasi  terutama  periodontitis
diawali  denezan  pengamuh  sitokm  pro
inflamasi antara Lain 11-1 yang,

mempengaruhi lepasnya asam  arakhidonat
dai membran  fosflipid  sel. Asam
aarakhidonat (AA) merupakan asam lemak
rantm karbon 20 polivnsaturated  yang
berasal dari sumber diet (dietury sources)
atau konversi dari asam lemak esensial yaitu
asam lhinolcar, Asam arakhidonat lepas dan
membrane fosfolipid dipengaruhi oleh kerja
enzim fosfolipase A-2 yang diaktifkan oleh
rangsangan  mekanis, kimia, fisika  atau
mediator lainnya. Sinyal biokimia yang
melibatkan aktivasi fosfolipase A-2 termasuk
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peningkatan Cu " sitoplasma dan pengaktiliv
berbagal  macam  kinase schagal  Tespo
terhadap rangsangan luar. Hasil metabolism
AA atau yang disebut etkosanowd, disintess
oleh dua enzim utama vaitu siklooksigenas
(prostaglandin = dan  tromboksan) da
lipoksigenase  (leukomn  dan VipOKsie
Eikosanoid salah satunya prostaglandm ak:
berikatan dengan protein G yang terdap
pada beberapa sel untuk memulat pros
inflamasi [ 10].

Jalur siklooksigenase, dimisiasi oleh d
enzim vang berbeda yaitu COX-1 dan CO.
2 wyang akan mensintesis  prostaglandi
Prostaglundin dibagi menjadi beberapa s
berdasarkan struktur kode yaitu PGD, PG
PGF, PGG dan PGH  dan  penomor
subseript  vang  mengindikasikan  juml
susunan ikatan ganda. Prostaglandin va
berperan  penting  pada inflamasi  adal
PGE:, PGDi. PGFy, PGl (prostasikling d
TXA: (tromboksan).  Siklooksigenass
diekspresikan pada kebanyakan  jaring
mamalia dan  berperan  dalam  sinte
prostaglandin - yang  mengontrol  pres
fisiologis normal seperti respon usus. Hal
berlawanan dengan COX-2 sebagal enz
indusibel  yang  berperan pada  sinte
prostaglandin pro inflamasi i
menyebabkan mflamasi dan nyen [11].

Peran (COX-2 sangat penting dal
sintesis prostanoid pada proses  milan
Prostanoeid imi berperan penting dalam pro
inflamasi baik baik akut maupun kros
Pada jaringan yang mengalami milam
biosintesis prostanoid meningkar signifil
dan berperan penting dalam inflamas: al
Saat respon inflamast berlangsung, sini
prostaglandin meningkat secara signifik
Penyakit periodontal yaitu gingivios o
periodontitis  ditandai  dengan  peningks
jumlah prostaglandin E2. Peningkatan jum
prostaglandin E2 berkaitan crat  den
peningkatan  ckspresi  COX-2.  Eksp
COX-2 pada gingiva berkaitan den
keparahan dan penodontius dan inflas
pingiva. Hasil penclitian [12], menunjuk
bahwa ekspresi COX-2 meningkat p
oingiva yang mengalami inflamas
dickspresikan oleh sel epitel, sel endotel



<. Pada pendentun periodontitis
wan level COX-2 vang tingei pada
krevikuler  gingival  dibandingkan
normal. Tmpgemya ekspresi COX-2
ssicn dengan periodontitis menyebab-
ungkatan jumlah PGE;. Peningkatan
PGE: akan menvebabkan inflamasi
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dan ¢dema pada gingiva. Prostaglandin E2
Juga  menyebabkan terjadinya  kerusakan
Jaringan gingiva dengan jalan meningkatkan
sintesis MMP-8 serta akan berlanjut dengan
kerusakan tulang alveolar{13].
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Kesimpulan dan Saran .

Berdasurkan studi lileratur di atas  dapat
diambil kesimpulan bahwa ckspresi COX-2
meningkal saat terjadi penodontitis,
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