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Abstrak

Injury pada pulpa gigi dapat menyebabkan terjadinya perubahan pada pulpa secara
histopatologi, yang apabila terus berlanjut akan menyebabkan kerusakan pulpa menjadi
irreversible sampai dengan kematian yang pada akhirnya perlu untuk dilakukan perawatan
endodontik. Perawatan ini dapat mempertahankan gigi di rongga mulut dalam kondisi non
vital, sehingga belakangan ini dikembangkan suatu teknologi baru yaitu teknologi tissue
engineering dengan memanfaatkan sel punca, matriks, dan growth factor untuk meregenerasi
jaringan yang mengalami kerusakan. Pada proses regenerasi, sel punca akan mengalami
proliferasi dan diferensiasi menjadi berbagai macam sel yang terdapat pada jaringan pulpa,
sehingga proses regenerasi jaringan pulpa yang mengalami kerusakan dapat terjadi dan pulpa
dapat tetap dalam kondisi vital bertahan di rongga mulut.

Kata kunci: sel punca, regenerasi, jaringan pulpa, tissue engineering

Pendahuluan

Injury pada pulpa dapat terjadi karena penyebab mekanis berupa fraktur dan retakan,
faktor kimia, infeksi mikroorganisme, dan faktor termal yang akan menimbulkan berbagai
macam respon inflamasi termasuk perubahan vaskuler, limfatik, dan reaksi jaringan lokal
yang pada akhirnya akan menyebabkan terjadinya berbagai macam komplikasi dan akan
berpengaruh terhadap kualitas hidup gigi.**

Injury yang terjadi pada gigi dapat menyebabkan terjadinya perubahan pada pulpa gigi
secara histopatologi dan akan menyebabkan timbulnya gejala klinis, sehingga perlu untuk
dilakukan evaluasi terhadap status pulpa sebelum kerusakan pulpa menjadi irreversible yang
pada akhirnya perlu untuk dilakukan perawatan endodontik.>*®

Belakangan ini keberhasilan perawatan endodontik mencapai 78-98%, hal ini dapat
dikatakan bahwa keberhasilannya relatif tinggi. Meskipun demikian, pada kondisi ini gigi
akan menjadi non vital yang akan menyebabkan gigi menjadi lebih rapuh. Hal ini dapat
terjadi karena setelah perawatan endodontik tidak ada lagi suplai darah dan inervasi pada gigi,
serta gigi akan mengalami kehilangan kemampuan untuk membentuk dentin reparatif. Selain
itu, prosedur perawatan endodontik juga akan meningkatkan kemungkinan terjadinya fraktur

akar.%’
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Oleh karena itu perlu dikembangkan suatu perawatan baru yang berdasarkan pada prinsip
tissue engineering dengan penyediaan sel punca, matriks, dan regulator (growth factor)
dalam meregenerasi jaringan pulpa agar gigi dapat bertahan di rongga mulut dalam keadaan
vital. Perkembangan terapi ataupun perawatan yang akan datang, diharapkan dapat
menggantikan jaringan yang mengalami kerusakan atau hilang dengan jaringan pulpa baru
yang alami. Diharapkan kondisi ini dapat dicapai dengan mengaplikasikan konsep tissue

engineering, sehingga dapat mewujudkan mimpi menjadi kenyataan.?®*°

Kajian Pustaka
Injury pada Pulpa Gigi

Pulpa gigi merupakan jaringan yang unik dan kompleks yang menyediakan dukungan
bagi dentin dengan menyediakan komponen utama penyusun gigi. Pulpa gigi merupakan
jaringan yang responsibel terhadap pembentukan dentin dan merupakan jaringan ikat longgar
yang terletak pada bagian tengah dari gigi, yang mana permukaan luarnya ditutupi dentin dan
disusun dari sel, serat, substansi dasar yang mengandung glikosaminoglikans, pembuluh
darah, dan syaraf. Pada bagian tengah dari pulpa disusun oleh vena yang besar, arteri, dan
serabut syaraf yang dikelilingi oleh fibroblas dan serabut kolagen halus yang terdapat pada
matriks interseluler.510-12

Kehilangan serabut syaraf sensoris akan menyebabkan kematian pulpa gigi yang
tereksponasi secara cepat karena mengalami gangguan pada aliran darah. Aktivasi syaraf
simpatis akan melepaskan neurotransmitter seperti nor epinefrin, adenosin trifosfat, dan
neuropeptida Y (NPY) yang akan menyebabkan penurunan aliran darah pada pulpa.
Sedangkan aktivasi syaraf parasimpatis akan melepaskan neurotransmitter seperti vasoaktif
intestinal peptide (VIP).513

Pulpa gigi memiliki peranan yang penting sebagai berier untuk melawan bakteri, stimulus
kimia, dan juga stimulus fisik. Ketika barier ini rusak karena injury traumatik ataupun karies,
kompleks dentin pulpa memiliki kemampuan untuk memperbaiki diri dan berregenerasi.
Penyembuhan pulpa sangatlah kompleks dan tergantung pada luasnya injury. Berbagai proses
molekuler dan seluler terlibat pada proses penyembuhan ini yang bermanifestasi dengan
terjadinya inflamasi dan perbaikan, baik pada level seluler ataupun level jaringan. Faktor
penting yang terlibat dalam proses penyembuhan adalah adanya komponen vaskuler dan
lingkungan mekanis. 416

Jaringan pulpa sama dengan jaringan tubuh lainnya memiliki mekanisme pertahanan

terhadap injury dengan menghilangkan infeksi. Penyembuhan luka merupakan suatu proses
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multifaktorial, termasuk migrasi, proliferasi, dan diferensiasi menjadi beberapa populasi sel
dengan diikuti pembentukan matriks ekstra seluler. Pada kondisi terjadinya injury yang
menyebabkan terbukanya pulpa yang dikaitkan dengan repon inflamasi, diikuti dengan
tahapan terjadinya proses homeostasis dan pembentukan bekuan darah, respon inflamasi,
proliferasi sel, dan juga remodeling jaringan. Namun, berbagai kondisi tersebut apabila tidak
ditangani pada akhirnya akan menyebabkan terjadinya kematian pada pulpa gigi, sehingga
perlu perawatan yang baik agar gigi dapat tetap bertahan di rongga mulut dalam keadaan

yang vital 1°18

Teknologi Tissue Engineering dalam Perawatan Endodontik

Tantangan modern belakangan ini dibidang kedokteran gigi adalah mempertahankan
pulpa gigi dalam keadaan vital, sehingga kehilangan gigi dapat dicegah. Pada kenyataannya,
perawatan saluran akar biasanya akan mempertahankan gigi dengan menghasilkan
devitalisasi gigi secara permanen. Teknologi Tissue Engineering dalam bidang endodontik
dikenal dengan regenerative endodontic, yang merupakan suatu perkembangan yang baru
dibidang endodontik. Menurut “The American Association of Endodontists”, regenerative
endodontic dapat didefinisikan sebagai prosedur yang dirancang berdasarkan prinsip biologi
yang secara fisiologis memiliki tujuan untuk mengganti strukrur gigi yang mengalami
kerusakan, termasuk dentin dan struktur akar, begitu juga sel-sel yang terdapat pada jaringan
pulpa 1821

Prosedur regenerative endodontic memiliki tujuan untuk meregenerasi kompleks dentin
pulpa terutama jaringan pulpa, serta meregenerasi kerusakan pada koronal dentin (akibat
pemaparan karies), dan meregenerasi akar gigi yang telah terresorbsi dengan tujuan
mengembalikan struktur dan fungsi gigi secara fisiologis. Selain berfungsi dalam
meregenerasi jaringan, teknologi ini juga bertujuan untuk mengganti, mempertahankan, dan
meningkatkan fungsi jaringan. Prosedur ini bertujuan untuk membentuk dan mengirim
jaringan baru untuk mengganti jaringan pulpa nekrotik dengan mengaplikasikan prinsip
pengobatan regenerative dengan mengkombinasikan sel punca spesifik, matriks tiga dimensi,

dan growth factor. 20-22

Sel Punca
Sel punca meupakan sel yang memiliki kemampuan dalam self renewal, berproliferasi,
berdiferensiasi, dan merangsang untuk membentuk berbagai macam sel.

Berdasarkan sumbernya, sel punca dapat diklasifikasikan menjadi:*-%
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1) Autologus
2) Alogenik
3) Senogenik
4) l1sogenik

Berdasarkan tahap perkembangannya dan asalnya, sel punca secara luas dapat
diklasifikasikan menjadi:?>-%’
1) Sel punca embri

Sel ini berasal dari embrio dan mampu untuk membelah, serta memperbaharui diri sendiri

dalam jangka waktu yang lama.
2) Sel punca dewasa

Sel ini berasal dari jaringan postnatal, dapat diisolasi dari berbagai jaringan tubuh.

Sel punca adalah sel yang dikarakteristikkan oleh kemampuan yang tidak terbatas untuk
berproliferasi dan berdiferensiasi menjadi tipe sel lain tergantung kepada kemampuan
replikasinya. Sel punca dapat dibedakan menjadi:?®-2°
- Sel punca totipoten
- Sel punca pluripoten
- Sel punca multipoten
- Sel punca unipoten
- Induced Pluripotent Cell
Pemanfaatan sel punca dibidang kedokteran gigi biasanya diguankan dalam perwatan
regenerative endodontic yang bertujuan untuk mengganti struktur gigi yang mengalami

kerusakan.

Sacffold/Matriks

Matriks merupakan kerangka yang berperan dalam memfasilitasi sel punca dan growth
factor untuk melekat, bermigrasi, serta berdiferensiasi. Matriks ini berbentuk polimer tiga
dimensi untuk menyediakan lingkungan mikro yang secara biologi dan fisikokimia.
Bermacam-macam matriks dapat didesain untuk regenerasi jaringan gigi dan Dbersifat
biodegradable yang memberikan kemampuan bilogis.33!

Matriks berperan dalam menyediakan support untuk proliferasi, organisasi sel,
diferensiasi, dan juga vaskularisasi, sehingga dapat terjadi pertumbuhan sel. Tempat untuk
perlekatan dan pertumbuhan sel dalam proses regenerasi ini disediakan oleh matriks dalam
bentuk lingkungan tiga dimensi, yang dibuat dengan berbagai bentuk. Selain itu matriks juga

berfungsi untuk mendorong terbentuknya respon biologis secara langsung dengan
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menyerupai struktur alami. Matriks dapat digunakan dalam berbagai bentuk (sperti: sponge,
gel, ataupun serat) dan dapat dibuat dari berbagai biomaterial (seperti: polimer, keramik, dan
metal) yang dapat bersifat biodegradable ataupun non biodegradable. ">18

Growth Factor

Growth factor merupakan protein yang berikatan dengan reseptor permukaan sel dan
dapat menginduksi proliferasi dan diferensiasi sel, sehingga berperan penting dalam
pertumbuhan, perkembangan, dan perbaikan jaringan, serta diperlukan untuk meningkatkan
regenerasi jaringan, namun tergantung pada tipe jaringannya. Growth factor merupakan
molekul peptida yang menghantarkan sinyal pada fungsi sel sebagai stimulator untuk
terjadinya proliferasi dan diferensiasi sel. Aktivitas sel punca dapat dikontrol oleh growth
factor meningkatan kecepatan proliferasi, menginduksi diferensiasi sel menjadi jaringan lain,
menstimulasi terjadinya proses angiogenesis, atau menstimulasi sel punca untuk mensintesis

dan mensekresikan matriks termineralisasi.3?32

Diskusi

Injury traumatik pada gigi permanen dapat menghasilkan trauma secara langsung ataupun
tidak langsung yang dapat menghasilkan kerusakan pada struktur gigi dan periradikuler, yang
dapat menyebabkan terjadinya injury pada pulpa gigi dengan atau tanpa kerusakan pada
mahkota dan akar gigi. Kondisi-kondisi tersebut akan menghasilkan efek yang berbeda-beda
terhadap pulpa. Respon pulpa akan dimulai untuk melakukan penyembuhan dan regenerasi.
Repon pulpa tersebut bervariasi tergantung pada intensitas dan durasi injury. Secara umum
efeknya berupa inflamasi akut, inflamasi kronis, dan nekrosis pulpa.®434

Terapi injury pada pulpa yaitu perawatan endodontik adalah perawatan saluran akar yang
bertujuan untuk menghilangkan kontaminan, mengisi ulang saluran akar, dan menutupnya
dengan bahan sintetis. Keberhasilan perawatan teknik ini pada beberapa decade belakangan,
dapat mempertahankan fungsi gigi untuk waktu yang cukup lama dengan jaringan pulpa non
vital. Oleh karena itu perlu dikembangkan suatu teknik perawatan yang dapat
mempertahankan jaringan pulpa gigi yang mengalami kematian dalam keadaan vital, yaitu
dengan memanfaatkan teknologi tissue engineering. Prosedur ini bertujuan untuk membentuk
jaringan baru untuk mengganti jaringan pulpa nekrotik dengan mengaplikasikan prinsip
pengobatan regenerative dengan mengkombinasikan sel punca spesifik, scaffold tiga dimensi,

dan growth factor untuk meregenerasi kompleks dentin pulpa dan merevitalisasi gigi.?>%®
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Pada pemanfaatan teknologi ini, Sel punca mesenkimal memiliki kemampuan untuk
bermigrasi menuju daerah yang mengalami injury dan berdiferensiasi menjadi tipe sel
tertentu. Proses proliferasi dan diferensiasi sel punca biasanya diinduksi oleh growth factor,
sehingga berperan penting dalam pertumbuhan, perkembangan, dan perbaikan jaringan, serta
diperlukan untuk meningkatkan regenerasi jaringan. Growth factor akan meningkatan
kecepatan proliferasi, menginduksi diferensiasi sel menjadi jaringan lain, menstimulasi
terjadinya proses angiogenesis, atau menstimulasi sel punca untuk mensintesis dan
mensekresikan matriks termineralisasi.3%:3233:36

Proses regenerasi ini diawali dengan terjadinya adhesi, proliferasi, migrasi, dan
diferensiasi sel punca mesenkimal menjadi sel odontoblas dan fibroblas serta terekspresinya
growth factor yang terjadi pada daerah yang mengalami kerusakan dengan barier matrik.
Pada tahap biomolekuler proses ini ditandai dengan perkembangan sel, termasuk proses
pensinyalan yang kompleks untuk membentuk berbagai macam molekul pensinyalan yang
akan mempengaruhi reseptor pada permukaan sel dan juga sistem transkripsi. Hal ini dapat
terjadi karena sel punca memiliki kemampuan untuk berdiferensiasi menjadi sel endotel yang
dapat menyebabkan terjadinya pembentukan pembuluh darah baru, serta terjadi peningkatan
kepadatan pembuluh darah baru dan regenerasi pada jaringan syaraf. Karena kemampuan

tersebut maka regenerasi jaringan pulpa gigi dapat terjadi®"

Simpulan
Sel punca memiliki peranan penting dalam meregenerasi jaringan pulpa gigi yang mengalami
kerusakan melalui aplikasi teknologi tissue engineering melalui kemampuannya untuk

berproliferasi dan berdiferensiasi menjadi berbagai macam sel yang terdapat pada jaringan

pulpa gigi.
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