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Bismillaahir Rahmaanirr Rahiim
Assalamu’alatkum warahmatullaht wabarakatuh,

Yang Terhormat,

Ketua, sekretaris, dan Anggota Majelis Wali Amanat Universitas
Airlangga,

Rektor Universitas Airlangga,

Ketua, Sekretaris, dan Anggota Senat Akademik Universitas
Airlangga,

Para Wakil Rektor Universitas Airlangga,

Para Dekan dan Wakil Dekan di Lingkungan Universitas
Airlangga,

Para Direktur dan Wakil Direktur Sekolah di lingkungan
Universitas Airlangga,

Para Ketua Badan, dan Sekretaris badan/Lembaga/pusat di
Lingkungan Universitas Airlangga,

Para Kolega, rekan, keluarga, undangan, dan para hadirin yang
saya hormati.

Alhamdulillah wa sholatu wa salamu ‘ala Rosulillah, amma
badu. Laa hawla wa laa-quwwata illa billah, tidak ada daya dan
kekuatan melainkan dengan pertolongan Allah ta’ala, dan hanya
kepada Allah ta’ala hamba berserah diri. Shalawat dan salam
semoga tercurahkan kepada junjungan kita yang mulia nabi
Muhammad SAW beserta keluarga, para sahabat dan pengikutnya
hingga akhir zaman, dan semoga kita mendapat syafaatnya di hari
akhir kelak.

Para Undangan dan Hadirin yang saya muliakan,

Pada hari yang penuh berkah ini, marilah kita bersama-
sama memanjatkan puji syukur ke hadirat Allah SWT, yang
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telah melimpahkan rahmat dan hidayah-Nya, sehingga kita dapat
hadir pada Sidang Universitas Airlangga dalam rangka
pengukuhan Guru Besar. Pengangkatan sebagai Guru Besar
merupakan suatu amanah dan tanggung jawab yang harus
diemban oleh tenaga pengajar di Perguruan Tinggi. Merupakan
penghormatan dan penghargaan yang tiada tara bagi saya karena
hadirin berkenan meluangkan waktu untuk menghadiri dan
mengikuti acara Pengukuhan Guru Besar pada hari ini. Untuk
itu, saya menghaturkan terima kasih yang sebesar-besarnya. Saya
berharap apa yang saya sampaikan bisa bermanfaat bagi kita
semua, dan memperoleh ridho dari Allah SWT. Dalam kesempatan
ini, perkenankanlah saya menyampaikan pidato pengukuhan
dalam bidang Ilmu Biomaterial Natural Mineral Alam pada
Fakultas Kedokteran Gigi, di mimbar yang terhormat ini dengan
judul: POTENSI BIOMATERIAL BERBASIS BATU KAPUR
UNTUK REKAYASA JARINGAN TULANG DI BIDANG
KEDOKTERAN GIGI

Hadirin yang saya muliakan,

Sebagai seorang akademisi dan praktisi di bidang kedokteran
gigi, saya menyadari betapa pentingnya peran jaringan tulang
dalam mendukung fungsi dan keutuhan sistem muskuloskeletal
manusia. Seiring dengan kemajuan ilmu pengetahuan dan
teknologi, terobosan dalam rekayasa jaringan menjadi suatu
keniscayaan untuk memperbaiki kerusakan atau kehilangan
jaringan tulang yang disebabkan oleh berbagai penyakit atau
cedera.

Awal pengetahuan tentang rekayasa jaringan ditemukan
dalam penciptaan manusia. Saat roh ditiupkan pada Adam-
manusia pertama, dan Siti Hawa diciptakan dari tulang rusuk
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Nabi Adam A.S. Dari sana, khazanah tentang rekayasa jaringan
masih banyak yang tersimpan sebagai rahasia, dan sampai saat
ini belum mampu diungkap oleh manusia. Penggantian bagian
tubuh dan organ manusia dengan material telah ada sejak lebih
dari dua ribu (2000) tahun yang lalu, dimana bangsa Mesir dan
China di dataran Asia dan Afrika, serta Aztec di dataran Amerika
telah memiliki peradaban kuno dengan menggunakan emas untuk
perawatan gigi. Pada masa itu untuk mengetahui potensi aplikasi
material hanya diuji secara coba-coba terhadap tubuh manusia,
sehingga banyak ditemukan kasus-kasus kegagalan.

Setelah diketahui ilmu dan teknologi biomaterial, dunia
kedokteran dan sains modern mulai menerapkan teknik pengujian
biokompatibilitas material sebelum digunakan untuk aplikasi di
bidang kedokteran/kedokteran Gigi. Prinsip aplikasi biomaterial
diperluas konsepnya melalui pendekatan yang sering disebut
dengan rekayasa jaringan atau fissue engineering, dimana
biomaterial sebagai scaffold (perancah) tersebut diaplikasikan
dalam bentuk kombinasi material dengan dimensi dan sifat khusus
untuk menjadi matriks di lingkungan extracellular matrix (ECM)
untuk menghasilkan suatu metabolisme dan kondisi biomekanik
agar dapat terjadi pertumbuhan jaringan fungsional tubuh.

Hadirin yang saya muliakan,

Rekayasa Jaringan

Rekayasa jaringan adalah teknik regenerasi jaringan hidup
dengan menggunakan sel hidup yang dibiakkan dalam sistem
perancah. Jaringan tubuh manusia selalu terdiri atas sel dan
matrik ekstra seluler. Saat terjadi perlukaan, kerusakan atau
kehilangan jaringan, tubuh memerlukan sistem pengganti matrik
ektra seluler yang akan berfungsi menopang jaringan yang tersisa,
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menyediakan biomolekul dan lingkungan mikro yang sesuai aslinya
serta memacu perbaikan dan penyembuhan jaringan. Dalam hal ini
sistem pengganti matrik ekstra seluler disebut sebagai scaffold.

Konsep rekayasa jaringan memiliki unsur scaffold, biomolekul
sinyal dan sel yang saling berinteraksi. Scaffold tersebut dapat
bekerja sendiri maupun bersinergi dengan sel atau biomolekul
lainnya. Pada titik saat rekayasa jaringan harus menyediakan
lingkungan mikro yang sesuai dengan jaringan asli tubuh manusia
tersebut, maka saat itu pula rekayasa jaringan memerlukan kajian
yang berhubungan dengan perkembangan sains dan teknologi
serta penerapan konsep dasar pendekatan lintas keilmuan.
Pendekatan ilmu kimia, fisika, biologi, farmasi, teknik dan material
yang berhubungan dengan kehidupan untuk memperbaiki atau
merestorasi fungsi bagian tubuh yang mengalami defek. Rekayasa
jaringan telah mendorong kita untuk menghapuskan sekat antar
ilmu.

Pengembangan perawatan regenerasi defek tulang yang
disebabkan oleh trauma, infeksi, tumor atau kelainan genetik
merupakan tantangan klinis. Intervensi klinis diperlukan dalam
kasus defek tulang yang besar, bila regenerasi tulang alami
gagal dilakukan secara spontan (Huang et al., 2014; Garcia-
Gareta et al., 2015; Kuttappan et al., 2016). Di bidang kedokteran
gigi penyakit periodontal merupakan penyakit yang lazim dan
mempengaruhi sekitar 20-50% populasi global. Menurut data Riset
Kesehatan Dasar Indonesia (RISKESDAS) tahun 2018 prevalensi
periodontitis pada masyarakat usia =15 tahun adalah 67.8%. Ini
berarti dari sepuluh orang penduduk Indonesia sebanyak 7 orang
yang menderita periodontitis. Penyakit periodontal parah sehingga
menyebabkan defek tulang dan hilangnya gigi akibat pencabutan,
ditemukan pada 15-20% orang dewasa berusia paruh baya sekitar
usia 35-44 tahun.
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Hadirin yang saya muliakan,

Biomaterial scaffold berbasis batu kapur

Perkembangan ilmu pengetahuan di bidang biomaterial
berkembang seiring dengan konsep rekayasa jaringan untuk
mengatasi kehilangan tulang dan meningkatkan regenerasi dari
jaringan tulang. Adanya keterbatasan untuk setiap material,
sehingga memicu perkembangan riset di bidang biomaterial (Ning
et al., 2015). Keterbatasan penggunaan satu jenis biomaterial
dari polimer alami yaitu kekuatan mekanik rendah dan cepat
terdegradasi, sehingga diperlukan kombinasi biomaterial untuk
menutupi kekurangan dan memaksimalkan kelebihan.

Penelitian yang telah dilakukan tim Material Kedokteran
Gigi Universitas Airlangga menggabungkan tiga material sebagai
komposit scaffold dalam bentuk 3D yang menggabungkan polimer
dan biokeramik terdiri dari kitosan, gelatin dan karbonat
hidroksiapatit (KHA) berbasis batu kapur. Batu kapur di Indonesia
mencapai jumlah 28.678 milyar ton. Batu kapur atau sering
dikenal dengan gamping di masyarakat jawa. Sesuai dengan
namanya batu kapur dominan berwarna putih karena terbentuk
dari mineral kalsium karbonat. Batu kapur ini banyak sekali
terdapat di Indonesia seperti-di Jawa Timur, Jawa barat, Jawa
Tengah, Sumatera Barat maupun di Kalimantan bahkan di
jawa timur beberapa daerah merupakan penghasil batu kapur
terbesar.

Wilayah sebaran batu kapur terdapat di dalam gua-gua
maupun di daerah laut atau pantai, karena batu kapur terbentuk
dari organisme laut yang sarangnya sudah melapuk di karang
sebagai sumber utamanya dan juga terbentuk karena adanya
stalagmit dan stalaktit dalam gua. Penyebarannyapun sangat
merata di Indonesia terutama di daerah Pacitan, Bojonegoro,
Tuban, Gresik, Lamongan, Banyuwangi atau lebih tepatnya di
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propinsi jawa timur dimana masih memiliki potensi batu kapur
sekitar 1.259.438.298 M3,

Balai Besar Keramik di Bandung, awalnya mengolah batu
kapur hanya untuk memenuhi kebutuhan pasar industri, tetapi
bidang kesehatan belum dikembangkan, untuk itu Bagian Material
Kedokteran Gigi Fakultas Kedokteran Gigi bekerja sama dengan
Balai Besar Keramik Bandung di bawah naungan Departemen
Perindustrian Indonesia untuk melakukan penelitian bersama
untuk pengembangan pembuatan HA (hidroksi apatit), karbonat
hidroksi apatit (KHA) dan Beta TCP yang akan diaplikasikan di
bidang kesehatan. Hasil penelitian HA dan Beta TCP diekstraksi
dari batu kapur Indonesia mempunyai karakterisasi mirip dengan
tulang, kekuatan flexural yang baik-dan tidak toksik (Yulati, ef al.,
2020; Putri & Elsheikh, 2022). Aplikasi-HA berbasis batu kapur
pada defek tulang femur cavia cobaya, meningkatkan penyembuhan
defek tulang dengan meningkatkan jumlah osteoblas dan fibroblas
dan mengurangi jumlah osteoklas (Rianti, et al., 2020)

Penelitian | lainnya menghasilkan material biokeramik
karbonat hidroksiapatit (KHA) hasil substitusi ion karbonat
dengan gugus fosfat dari hidroksi apatit (HA). Karbonat Hidroksi
apatit yang dihasilkan memiliki rasio Ca/P 1,6-2,0 (Ana et al., 2010).
Karbonat hidroksi apatit (KHA) merupakan senyawa turunan
kalsium fosfat yang memiliki sifat osteokonduktif lebih baik
dibanding hidroksiapatit (HA) dan bersifat biokompatibel (Ana
et al., 2010; Surbakti et al., 2017), sehingga dapat dimanfaatkan
sebagai material pengganti tulang.

Hadirin yang saya muliakan,

Berdasarkan kelebihan dan kekurangan dari material
biokeramik dan polimer yang telah dikemukakan, inovasi
selanjutnya yang dilakukan adalah pembuatan komposit scaffold
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biomimetik yang terbuat dari kitosan, gelatin dan KHA berbasis
batu kapur. Gabungan ketiga material tersebut diharapkan mampu
menyerupai extracellular matrix (ECM) tulang, yang terdiri dari
komponen inorganik (70%) dan komponen organik (30%) (Sobczak
et al., 2009). Komposit Scaffold biomimetik yang terbuat dari
kitosan, gelatin dan KHA berbasis batu kapur merupakan material
unggul temuan baru untuk dikembangkan sebagai biomaterial
scaffold dalam rekayasa jaringan tulang.

Ada beberapa persyaratan suatu scaffold agar dapat
digunakan untuk rekayasa jaringan yaitu aspek biocompatibility,
biodegrability, sifat mekanis dan arsitektur scaffold. Scaffold harus
bersifat biokompatibel artinya tidak menyebabkan reaksi imun
dan reaksi penolakan oleh tubuh, mendorong aktivitas sel yang
diharapkan yaitu perlekatan dan migrasi sel pada permukaan
scaffold, proliferasi dan diferensiasi sel, sampai akhirnya deposisi
matriks baru di dalam scaffold. Scaffold yang digunakan dalam
regenerasi tulang, selain bersifat biokompatibel juga harus
bersifat bioaktif, biomimetik, biodegradabel dan bioresponsif,
dapat memberikan signaling, dan mempunyai respon selektif pada
stimuli khusus. Biomaterial juga harus memberikan lingkungan
yang sesuai untuk regulasi sel dalam adhesi, proliferasi, migrasi,
dan diferensiasi sehingga dapat terbentuk jaringan fungsional
(Johnstone et al., 2013; Yalcinkaya et al., 2014).

Pertimbangan utama yang penting dalam penentuan desain
scaffold adalah sistem biomekanik tulang yang kompleks. Scaffold
juga harus memiliki porus yang berhubungan satu sama lain
hingga terbentuk interkonektif porus. Struktur interkonektif
porus dari scaffold dibutuhkan untuk penetrasi sel, pertumbuhan
jaringan, dan transportasi nutrisi. Sebagai bahan pengganti
tulang, scaffold harus memiliki porus yang didominasi oleh
makroporus yang mirip dengan struktur tulang, dengan ukuran
pori antara 100-400um (Tas, 2007). Porositas dan ukuran porus

7



DOI : Saga.Unair.ac.id

mempengaruhi kekuatan mekanis scaffold karena scaffold harus
memiliki sifat mekanik yang sesuai dengan anatomis dari jaringan
serta scaffold harus cukup kuat untuk memberikan surgical
healing selama implantasi.

Scaffold dibuat dari berbagai macam biomaterial dengan
syarat, material scaffold tidak memiliki sifat antigenic dan
kariogenik, tidak toksik, tidak menimbulkan aktivitas mutagen
serta memiliki sifat biokompatibilitas yang tinggi. Keramik, polimer
natural dan sintetik serta komposit sering digunakan sebagai
material pembuatan scaffold. Keramik memiliki kekerasan yang
tinggi dan banyak digunakan dalam rekayasa jaringan tulang.
Kombinasi material scaffold dikembangkan untuk mendapatkan
scaffold yang memiliki-ukuran-porositas, distribusi, daya
biodegradasi dan kekuatan mekanis'ideal.

Hadirin yang saya muliakan,

Hasil karakterisasi Biomaterial komposit scaffold biomimetik
yang terbuat dari Kitesan, gelatin dan KHA berbasis batu kapur
(K-G:KHA) dengan rasio 30:70-menggunakan metode freeze-
drying, diidentifikasi sebagai gugus hidroksil (Stuart, 2005),
menunjukkan adanya cross-linking antara gelatin dan kitosan
yang membentuk interkonektivitas scaffold 3D. Komposit scaffold
K-G:KHA berbasis batu kapur dengan rasio 30:70 berbentuk 3
dimensi dengan membentuk ikatan hidrogen antar molekul. Bentuk
struktur kristal pada scaffold K-G:KHA adalah kombinasi kristal
dan amorf karena adanya karbonat hidroksi apatit, kitosan, dan
gelatin pada scaffold. Bentuk kristal didapatkan dari karbonat
apatit, sedangkan amorf diperoleh dari kitosan dan gelatin yang
didominasi oleh struktur amorf. Rasio perbandingan kalsium dan
fosfat (Ca/P) diperoleh sebesar 1.69 yang mendekati perbandingan
Ca/P hidroksiapatit secara stokiometri dan Ca/P tulang.

8
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Permeabilitas Scaffold merupakan parameter yang dibutuhkan
untuk mengukur kemampuan media berpori menahan aliran fluida.
Pada tulang kanselus, kemampuan cairan melewati pori tulang
kanselus adalah salah satu karakteristik yang penting untuk
pengembangan substitusi bone scaffold, karena untuk menentukan
kemampuan ideal struktur scaffold dalam mengalirkan nutrisi.
Peningkatan proliferasi sel pada scaffold ditentukan oleh nutrisi
dan oksigen yang cukup , ini ditunjukkan oleh nilai permeabilitas
pada scaffold ini yang memenuhi syarat dengan demikian nutrisi
yang melalui scaffold dapat diserap oleh sel, yang disebabkan
aliran yang tertahan pada scaffold ini. Selain itu, permeabilitas
mempengaruhi besarnya tekanan dan gaya geser di dalam scaffold,
diidentifikasi sebagai rangsangan potensial untuk diferensiasi
seluler, adaptasi fungsional untuk efisiensi penyemaian sel.

Salah satu kunci dari keberhasilan konsep rekayasa jaringan
tulang, adalah penggunaan biomaterial yang memiliki sifat
biodegradabel. Scaffold yang didesain biodegradabel dapat
mengeliminasi prosedur pembedahan kedua yang dibutuhkan
untuk pengangkatan biomaterial’ yangtelah diimplantasikan.

Mikrostruktur morfologi melalui pemeriksaan micro CT,
penampang 2D dan rekonstruksi 3D menggambarkan scaffold
mempunyai mikrostruktur dan sifat mekanik yang sesuai dengan
tulang kanselus, kemampuan swelling dan water content percentage
yang memadai, permeabilitas dan biodegradasi dinamis yang ideal,
sehingga dengan sifat sifat tersebut scaffold mampu menunjukkan
bioaktivitas yang baik dengan hasil penelitian secara in vitro
human umbilical cord mesenchymal stem cell (WUCMSC) yang
ditanam dalam scaffold K-G:KHA pada hari ke-1 tidak bersifat
sitotoksik dan menunjukkan kemampuan berproliferasi dan pada
hari ke-7 tampak hasil pemeriksaan cooling stage microscope
dengan pembesaran dan confocal Microscope dengan perbesaran
500x tampak hUCMSC melekat dan membuat jejaring pada
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scaffold. scaffold akan mengaktifkan signaling dalam deposisi
ekstra seluler matriks, sehingga terjadi proliferasi dan diferensiasi
sel. Diferensiasi osteogenik melalui ekspresi integrin f; Runx-2
dan peningkatan mineralisasi dengan peningkatan kadar ALP.
Secara in vivo pada defek tulang alveolar Rattus norvegicus dapat
meningkatkan jumlah osteoblas dan menurunkan osteoklas pada
hari ke-7 dan 14 setelah ekstraksi gigi

Hadirin yang saya muliakan,

Kesimpulan dan Perspektif Masa Depan

Berdasarkan uraian di atas, biomaterial scaffold kandidat
rekayasa jaringan tulang berupa-scaffold komposit K-G:KHA
berbasis batu kapur rasio 30:70 (w/w) mempunyai karakteristik
yang memenuhi syarat fisik dan mekanik, biokompatibel,
menyerupai standar tulang kanselus serta mempunyai kemampuan
osteogenik. Biokomposit scaffold K-G:KHA berbasis batu kapur
berpeluang untuk dikembangkan di bidang Bedah Mulut dan
Maksilofasial, Periodonsia dan Prostodonsia.

Scaffold yang dihasilkan pada temuan ini diharapkan dapat
dikembangkan pada penelitian-penelitian lanjutan yang dilakukan
secara bertingkat. Penelitian bertingkat sudah diawali dari studi
laboratorum dan in vitro untuk mengamati karakteristik scaffold
dalam hubungannya dengan pertumbuhan sel di dalam scaffold,
karakteristik pertumbuhan sel itu sendiri di dalam scaffold, serta
interaksi antara scaffold dan sel. Penelitian tingkat berikutnya
adalah dalam bentuk uji coba secara in vivo pada hewan coba yang
lebih besar dan akhirnya uji efikasi scaffold pada manusia. Melalui
hasil penelitian bertingkat, diharapkan juga scaffold K-G:KHA
berbasis batu kapur dengan rasio 30:70 berbentuk 3 dimensi
dapat dilanjutkan ke studi perancangan teknologi scaffold tepat
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guna yang nantinya dapat digunakan sebagai scaffold komersial
produk dalam negeri.

Penggunaan material yang diperoleh dari dalam negeri
serta bermitra dengan industri sehingga dapat diperoleh scaffold
yang berdaya guna dan ekonomis. Scaffold ekonomis ini dapat
dimanfaatkan oleh masyarakat di masa mendatang.
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