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RINGKASAN

Panderita dengan diagnasis pulpitis merupakan kasus terbanyak yang
datang ke klinik Endodonsia Fakultas Kedokteran Gigi atau ke Puskasmas,
wataupun demikian sampai sekarang ini sering kall terjadi kekeliruan dalam
menentekan diagnosis, dan  kegagalan perawatan. Hal ini disebabkan
karena penentuan diagnosis tersebut hanya berdasarkan gajala kinis yang
berupa rasa nyeri yang bersifat individu. Beberapa penelitian tentang pulpitis
dengan pameriksaan histopatologi dan imunologik telah dilakukan, tetapi
belum mengungkap secara tuntas khususnya tentang imunopatogeness
pulpitiz revarsibel maupun pulpitis ireversibel.

Pada pemeriksaan histopatoiogi tampak adanya respons sel radang
kronik yang dominan yaitu, imfosit, makrofag, dan sel plasma (Roitt, 1980
Grossman,i9858: Ingle 1924; Lehner 1995), Sal radang kronik inl 2kan
berperan pada responsg imun, dan beberapa reaksi inl berhubungan dengan
raaksi hipersensiivites yang melibatkan imfosit, dan mungkin  meaksi
hiparsenstivitas tipe lambat dapat teradi pada radeng pulpa karena peran
imfost T (Ingke,19884; Lehner, 1995). Peran limfosit subset Thl dan =ubset
Th2 pada respoms wnun pulphis masih belum terungkep secara jelas, oleh
karena itu perlu penslitian secara rinci mengenai iMunapatogenesis pulmbis
reversibesl dan reversibel berdasarkan pola limfosit subsat Thi dan subset
ThZ.

Tujuan penelitian yaite tnriuk mengungksap imunopategenasis pulpitis
revarsibel dan raversibel berdasarkan pols limfosit subsel Thi dan Th2
Paradigma yang digunakan adalah paradigma imunopatobiologik, karena

™
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dengaan paradigma {konsep Derfikinl  tersebut  diharapikan  dapat
mengungkap imunopalagenesis pulplis reversinel dan pulpris ireversibel
atas pemaharman pola imfost subset Thl dan Th2

Penewtizn ini  adalan  penelitian  observasional  analitin  jenis
comparalive stdy  dengan menggunakan rancangan oross  seclional
Populasi sampel adeiah penderita dengan diagnosis pulpitis vang datang ke
Puskesmas Hetabang, dan Puskesmas Tambak Rew. Penentuan lokasi
penaltian secara randam, dan pengambilan sampel sesara cofvernon
sampling dari pendenta laki-laki usia 18 sampai 40 tahun yang memenuhi
krteria inklusi  dan eksklusi Unit analzis adalab jaringan pulpa yang
beradang sedangkan untuk komtral digunakan jaringan pulpa normal dan gigy
molar tga indikas cebut.  Sampel abagi daiam tiga kKeiompok yaifu
Kelompok 1 pulpitis ireversioel. kelompek ke 1l adalah pulpitis reversibel oan
kelompok |Ib adaiah Kortral yaitu jaringan pulpa normal  masing-masng
sejurmiah sepuluh.

Variabel panelitan adalan . variabel bebas yaitu hmfosit subset Thi
gan ThZ paramewer yang diperksa adalah iL-2. iNF+. k4. 1L-10 dan 195,
‘“Varabal tergantung adalar - pulptis reverstbel dan reversibel, sedangkan
paramegter yang operiksa adaat sei fbroblas Pemetcngan jaringan cupa
dengan rmetode frozan sechor | dan pengecatan seb imunokgmpeten secars
imunahistokimiz dengan menggunaxan  anhbodi moroklohnal  (mowse ant
human terhadap IL-2. 1NF2 114 IL-10, [g5)

Fengecatar H.E digunakan untuk pengamatan sel PMM. makrofag

gar fibroblas Tahap selanpetnyd dildkukan panghitungan sel wmunokompelen

il
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yang menghasilkan sitokin IL-2. IFMy, L4, IL-10.  IgG, dan sel PMN.
makrofag, serta fibroblas.

Untuk pengujian hipotesis penelitian digunakan analims  mulivariat.
dan dilakukan uji manava untuk mengetahui apakan ada perbedaan respons
imun kebga kelompok. Ternyala sda perbedaan yang bermakna antaca
kelampok pulpitis ireversibel reversibel dan kelompck kantrol dengan rnila
Witks Lambica sebesar 0.042 dan p = 0.000, pada semua vanabel panelitian.
kemudian dilanjutkan dengan  anabsis univanat. Dan hast  anahsis
diskriminan untuk mengidentifikasi variabel pembeda didapatkan 3 varnabel
terkuat sebagai pembeda yailu | IFNy, IL-10 dan fibroklas

Dan pola respens wmun ketiga kelompok dapat dikemoukakan bahwa
pada jgringan pulpa normal tampak ada respans wmun, hal ini menunukkan
babwa pada jaringan pulpa normal ada mekanisme pertahanan. Pada
puipitis reversibel tampak dengan naikrya [FNy akan mengaktifkan makrofag
yang kemudian menghasilkan TGFE yang merangsang pembantukEn
fibroblas. Hab ini tampak dengan tinoginya fibeobias dipanding pada pulpitis
reversipel. Peoingkatan IFMNy dan [L-10 pada pulpitis ireversibel disebahkan
karema IL-10 yang dahulu dinyatakan potens: unuk antimflamaton lernyata
merupakan imunostimulater terhadap C04, CD8 dan sel NK yang
menghasilkan panmgkatan 1PN~ {Law, 2000 Penmgkatan [FNy  yang
dominan menyebabkan kerusakan jaringan kolagen yang lefnh parah, hal imi
berkubungan dengan reaks) DTH. Peningkatan IFNy yang dominan dapat
dijadikan indikator pada pulpibs reversibel. Berdasarkan basil analss

pola respons  imun xetiga  keiompok maka dapat  Jinyatakan  babwa

EWw12
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imunopatogenesis  pulpitis revarsibel dan  ireversibel dapat dijelaskan

berdasarkan paradigma imunopatobiclogik dengan poda Thi dan Th2.
Sabagai saran diperlukan penelitan lebih lanjut tentang respons imun

pulpitis  khususnya pulpitiz reversibel yang bersifat prodekti§  dangan

mengamati indikator TGFR.

wwiil
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ABSTRALT

Severat studies about  pulpitis  have bDeen Qbserved, however
immunopathogeresis of either meversible ar irreversible pulpitis remams
poorly  understood. By histopatalegic exarminatior showed that chronic
inflammatory ceils play a rale 0 immueng response, which ralales to
tiypersensiivity  reactons  involiing  lymphocyie.  and deigyed  type
hyparsensitivity reactions (DTH} may probably occur in pulpits due to the
mle of T Iymphocyte, The roie of subset Thi and subset Th2 in pulpitis
mmune  rasponsa s not  cleardy proved, s0 these study on
mmunppathogenasiz of revessible and irreversible pulpitis based on subset
Th1 and Th2 pattern is needed.

The aim of this study was o analyze mmunapathogenes:s
mechanism of reversible angd irreversible puipihis bazed on immune responge
toward subset Thi and Th2 pattern. This study used immunopathabiologic
paradigm, which was expected to exptain ihe mmunopathogenesis of
reversible and irreversible pulpitis through the observation of subset ThY and
sutiset Thz,

Analitycal cbservatonal comparabive study wsing cross sectianal
design was used. Samptes were takear n canvenics samgaling fom make
patients who met the inclusion and exclusion gniera Samples were devided
ntq three groups @ Group §owas ireversible gulpitis. Sroup 11 was reversible
pulpites, and Group Hl was nermai pulpal tissue. Each group consisted of ten
samples. Vatables examingd were IL-2. IFNy, L4, [L-100 195, PMHN,
macrophage, fibrobtast. The dental pulp tissue were sachoned by frozen
sechon method. and immunocompetent  cels  were staingd
mmunghistochamically usng monaconal antib&dw;r Wariabies macrophage.
FMHN. and fibroblast ware stainzd with Hagmatoxylin Eosin.

Multivariate analysis and mangva test were used to find immune
response diferance betweern \he groups. Significant differance was found
between meversible puipihis, revesible pulpitis and control groups with Wilks
Lambda vaiue of O, 042 = 0. 000 at 8h variables
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The resulis of this research were ndicated that there was immune
response in normal dental pulp tissue, showed the exastence of defense
mechanism. ln reversible pulpitis group, IFNy was higher than that in conteof
group {normal pulpal tssue), ndicated the activity of macrophage which
subsequently produced TGEFR that stimulated formation of Rbroblast for
collagenous tissue formation. It was alag indicated by tugher fibroblazt m that
group compared to that in imevesible pulpitis. IFNy and IL-19 i imeversible
pulpitis was high berause |L-10, previously believed to be potential for
antinflammation, also has immunostimulatory for S04, CO8, and NK cells
resulting in increased IFNy production. Higher number of IFNy presenting
subset Th1 was reiated ta DTH reaction, =3 that predaminant IFNy can be an
indicator in imaversible pulpitis.

Conclusion | mmunopathooenesis of revarsibla and imeversibla
pulpitia can be expiainsd using immuncpathcbicloge paradigm with subsat
Thi and subzet ThZ paitem. Further studies on pulpibis immune rasponse by

observing some othar ¢ylokings are recommanded.

Keywoards © pulpiis. immune response, cylokings, Th1 and Thd pattemn,
rrrmunopathology.
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BAB 1 T
/ MILIK ]
PENDAHULUAN TP, ﬁ:'a:'::::uuﬂa i
| S A A Y g '

—_—

1.1 Latar Belakang

Pulpitis atau radang pulpa merupakan penyakit pulpa terbanyak yang
dijumpas di kiinix endedonsia. Diagnosis yang akurat khususnys mengenal
pulpitis sangat diputuhkan untuk meneniukan ketepatan rencana perawatan,
Pulpitis dibedakan merjadi pulpitis reversibel dan reversibel.  namun
dragnosis i serng bdak lepat karena hanya berdasarkan gepala kiinis
berupa rasa nyen yang bersifat indwigdu. Peneltian mengenai pulpitis dengan
pernenksaan secara nstoparlogik dan imunologik telah dilakukan, namun
halum menguagkap secara lengkap khususnya tentang peran maodubas:
keseimbangar  limfasit  subset  Tht  dan subset  Th2  pada
imunopatobingeress pulpilis reversipel dan pulpitis ireversibel

Dan hasil penelitian o beberapa fumgh sakit o Indonesia
menunukkan banwa emkah kasus puiptis 37% dan semua kasus penyakt
gigi dan mulut, sedangkan penderita yang dirawst di klinik endadansia pada
dua Fakultas Kedokleran Gigi (FYKG) d Indonesia menunukkan banwa
pulpitis mencapat 50% dan semua kasus yang dirawat (Akbar, 1991). Dari
nasf parnantauan penyakit gigidan mulut dan penderia yang berkunjung ke
Rumah Sakit Departemen Kesehatan dan Pemenntah Caerah pada akhir
Pelita W, menumukkan bahwa kares gigr sebanyak 7.22% dan penyakit
pulpa serta penapikal sebanyak 33.83% (Deparfernen Kesahatan Republik

indoresia, 13341 Hasl surver pendanuluan yang telah penelill lakukan: d
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klinik endedansia Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Amrangga pada bulan
Desemper tahun 1598, menunjukkan bahwa dan 138 kasus temyala 69%
adatah diagnosis pulpitis. Selam ity senng dijumpai gigi dengan diagnosis
pulpitis reversipe! yang dirawat pulpkaping temyata tidak berhasit dan
menjadi pulpitis ireversibal atau berakhir menjadi gangran pulpa

Pulpitis umurmnya merupakan kelanjutan proses  kanes  yang
perangsung lama. secara histopatologis tampak respans radang kronik yang
dominan yaitu limfosit, makrofag dan sal plasma (Rodt, 1980, Grossman,
1988 Ingle, 1994, Lehner, 1995). Apabila proses kanes benalan terus dan
mendekati pulpa sampai tefgadi perforasi, meka penelrasi Kuman dan toksin
ke dalam puipa akan beraniut Sel radang zkan meningkat sehingga
kaadaan kronik akan menjzdi skut, dan mengakibatkan abses bahkan terjadi
nekrosis terutama i pagian koronal, sehingga pada pulpits  ireversibed
dijumpai kerusakan janngan.

Sel radang kromk i akan berperan pada respons imunologk, dan
dikatakan teberapa reaksi ini berhubungan dengase teaks hipersensitivilas
yang meliatkan fimfosit. Reaksi hipersensivitas tipe lambat (delayed fype
hypersensitivilyd mungkin dapal taradi pada radang pulpa karena adanya
peran limfosit T (ingla, 1994; Lenner, 1995), Pada janngan pulpa terbentuk
daerah nekrotik dengan  daersh infiltras leukest yang padal & bagan
pawah. dan di bagian luar dibatasi pleh daerah prolterasi fibroblas serta
serabul kolagen (Grossman 1983} Pada pulpitis ireversibel tampak limfos:
subset T heiper dan subset T cyigloxic lokal meningkat, dan bila respons

un meringkat maka keradangan dapat datasi Pada kenyataanya keadaan
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K
tidak dapat menjadi naemal kembali. dan sampal sejauh i, keadaan tersebu
balum dapat dijelaskan secara lengkap.

Imunopatabiogenasis pulpitis yang tidak dapat dientukan dengan
pasti dapal menyebabkan kesalahan dalam menantukan diagnosts, dan
radang akan bedanjut sehingga dapat tenadi kerusakan di daerah penapikal.
kesslahan diagnosis akan barpengarun paga rencana perawalan, dan pads
prognosisnya. Fada pulpitis reversibel akan dilakukan perawatan pulpkaping
sedangkan pada pulpitis ireversibel dilakukan pulpektami total dengan cara
mengambil selurah jaringan pulpa. Perawatan pulpekiomi {otal berpengaruh
pada kekyuatan gigi tersebut atau dengan kata lein gigi akan menjadi rapun,
karena @gi yang tanpa jaringan pulpa {non wital}  tidak tarjadi lag
transpartasi ion secara fisiologik (Weine. 1989 Sunanani, 1996).

Peneltizn yang berkonsep patobiclogik secara  univariat  lelah
dilakukan misalnya  deteksi prostaglandin EZ pada pulpitts reversibel
(Nakanishi, 1995) Selain itu penelitian yang berkonsep munopatobinlogik
misainya peran IL5 pada plasmin proteglibk yang menyebabkan degradasi
matnks exstraseluler (Hosaya 1988) serta deteksi |L-2 pada |aringan pulps
vang beradang dan yang normal telah diakukan. Dinyatakan bahwa [L-2
dapat menyvebabkan proiferas limfosit T. dan pelepasan mediator il dapat
mengakipatkan kerusakan terhadap janngan pulpa (Rauchenberger, 1387).
Anahsis perubahan wnunopatologiv unluk memperbaiks diagnosis atas dasar
imunopatogenesis puipitis telah dilakukan Widodo {19597, namun hal im
belum rmenjawat masalan secara kengkap, khusuznya mengenai mekanisme

resporns mun berdasarkan etas peran imfosit subset Tht dan subset Tha
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Fada pulpitis ireversibe| diduga limfosit subset Th2 kebih dominan daripada
limfosit subset Th1 sehingga canderung terjadi delsyed lype hipersensitiy,
tetapi hal im masinh perdu dbuklikan. Menurut  Kresno {(1996) untuk
manginduksi timbulnya roaksi delayed Iype hypersensitivity  (DTH)
diperankan okeh limfosit ﬁubaet Th1 dan bukan olah limfosit subsel ThZ.
Walaupun penelitian sacara univanat telah dilekukan namun regpons imun
pulpitis berdasarkan limfosit subset Th1 dan Th2 secara multivariat belum
ditakukan. Hal it mengingat respons imun merupakan interaksi dan berbagai
regpons sal irnunokomipeten.

Atas dazar ketidak jelazan patogenasis puipitis tersebut, maka padu
dikembangkan ehih  mendalam dengan menggunakan paradigma
imunopatobiclogik dengan konsep kessimbangan limfosit subsat Thi dan
Th2. Dengan paradigma imuncpatohiclogik dinarapkan  selain  untuk
mengakurazi dagnosis  pulpitis reversibel dan irevarsibel, juga dapat
mengungkap patogenesis tersabul Pemahaman atas pola limfosit subsat
Th1 dan aubset ThZ dapat digunakan untuk manjelaskan proses
imunopatogenesis penyakit, dan digunakan uniuk pengobatan secara
unalogik.

Jarngan pulpa yang terpapar imunogen akan mengakidfkan respons
imun yang diperankan oleh makrofag dan limfosit T serla melepaskan
beberapa stokin. Deteksi kandungan siokin melaln pemanksaan cytokine
profiie dapat menjelaskan proges raspons imun tersebut (Malagning, 1982}
Limdosit T halper vang terdini dan subset Th1 dan subsat Thz belum dapat

diidentifikam secara langsung tetapi dengan cyfokine profie dapal dibedakan
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berdasarkan sekres stakinnya, sehingga dapat mengungkap mekanisme
pulpitis.  Sitokin yang dinasilkan cleh limfosit subsat Thi dan limfosit subset
ThZ sangat berperan terhadap modulasi respons imun Khususnya peran
interferon gama (IFNy) terhadap reaksi OTH dan IL-10 yang marupakan
sitokin supresor, Qleh warena ity peda peneltian tersebul  sitokin yang
diamali adalah IFNy. intereukin 2 (IL-2). yang adinasikan olah mfosit
subset Thi, dan interfeukin 4 [IL-4), interieukin 10 {IL-10), yang dihasikan
oleh limfoalt subset Th2, serta imuncglobutin G {lgG) yang dihasilkan sef
plasma. Salain itu diamali bebarapa sel yang berhubungan dengan proses
keratangan antara lain makrofag, PN, serta fibroblas sebagal pembentuk
[arngan kolagen.
ldentifikasi limfosit subsat Th1 melalui ekspresi 1FNy dan 1L-2, sedang-
kan limfosit subset ThZ melalw  ekszpresi L4 dan  IL-10 dengan
menggunakan anticadi monokional lerhadap masing-masing sitokn tersetud.
Setain ity dilakukan detsksi Imuonaglobulin G 195Gy dengan  antibodi
monoklonal ternadap 190G, |dentifikasi sel makrofag, PMM, dan fibrablas
dengan menggunakan pengecatan Hematoksilin Eosn. Penelitran dilakukan
secara lokal pada jadngan pulplis dan jaringan pulpa normal sebagai kantrol
dengan pengamatan mofologik. Oleh karena respons wmun lokal lebih
mencarminkan pemibahan khiclogis yang terjadi di daerah yang mengalami
iejas (Puira, 19%7). Pemciongan janngan segar dengan metoda frozen
sectivn dan pengecatan secara rmunohislokimia. Janngan pulpa Qigi sebagai

unit anahsis didapatkan dari gigi molar pendenta dengan diagrosa pulpits
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setelah pencabutan berdasarkan indikasi cabut dan perselujuan penderita,

sena fidak mendentz panyakit sistemik.

1.2 Rumusan Masalah
Apakzh ada perbedaan raspons imun pulpitis reversibet dan puipitia

iraversipel berdasarkan poia kimfost subset Tht dan subget Th2 %

1.3 Tujuan Penslitian

131 Tujuan umum
Mengungkap imungpaichiogenesis pulpls reversibed dan pulpitis
reversibel berdasarkan respons imun dengan pola mfosd subset Thi dan

siubzet Thz.

1.3.2 Tujuan khu=us

t. Membuktikan perbedaan respons wnun pulpiis reversibel,  pubpitis
revarsibel dan kelompok kontrol berdasarkan pola hmfosit subset Thi
dan subset Th2

Z. Mendapatkan wvanabel respons imun  pembeda  yang  daminan
(dizknminater} pada pulpiis reversibel, pulpitis ireversibel dan kelompoh
ket

3. Membuat pola diskriminan respors imun pulpits reversibel dan pulmbis
ireversibal aghingga dapat menelaskan mekanisme imunopatobioganess

pulpitis reversipel dan pulpitis imewwersied
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1.4 Manfaat Panelitian
1.4.1 Manfaat teoritis

Hasil panelitian ini dapat menjelaskan mekanisme imunopatobigiagik
pulpttis reversibel dan puipitis ireversibel berdasarkan pola limfosit subset
Th1 dan subset Th? sehingga dapat menjalaskan imunopatogenesis pulpitis

rervarsibel dan pulpitis ireversibel secara jelas.

1.4.1 Manfaat praktia

Cengan terungkapnya imuncpatepenesis pulpitis reversibel dan
pulpftis ireversibel bardasarkan pola kimfasit subset Thi dan ThZ maka dapat
mengklarifikasi serta menyempurnakan penanganarn pulpitis, serta dapat
menantukan indikator disgnosis, prognostik, dan melengkapi menentukan

rencana perawatzn pulpitis, sehingga kesalahan dapat dihindari.
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BAB 2

TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Awal Perkombangan Jaringan Pulpa

Pembentukan jaringan pulpa gigi dimulai sekitar minggye ke anam
kahidupan janin, pada wakiu permulaan perkembangan gigi. Janngan pulpa
gigi bergsal dari sel ektomesenkhimal oleh karena asal mulanya dan sel
krista saraf Ektomesenkhimal inilah yang memulal dan  mengontrol
perkembangan strukiur gigi, dan pembentukan jaringan kapiler untuk
mendukung aktivitas suplai bahan makanan dan kompkeks eklomesenkhim
epitalium (Seltzer, 1984; Cohen, 1894).

Ektomesenkhim o awah lapisan andotelial yang menebal ini akan
meanjadl papiiz gigl, kemudian mengatami histodderensiasi maniadi pulpa gigi
yang menandai gigi sulbng mendstang. Jaringan ini disebut sebagai pulpa
i satelan sel-sal meanjad matang dan demin talah terbentuk. Daerah epitel
yang menebal tersebut akan bemprolferasl dan kemodian membentuk  bud
stage yarg disebut organ enamel. Organ enamel ini setelah berprovfaras
akan membantuk suatu permukaan campung tardin dar sel kuboid yang
disebut epitelium anameél bagian luar dan permukaan cekung tendin dan ze!l
epitel yang disabut epitelum enamel kagian delam yang kemudian
berdferensas menmd armeloblas (Grossman, 19885,

Proliferasi organ  enamel ke dalam  ektomesenkhim  yang
menghagikan suate permukaan cembung dan cekung ini merupakan cin

khas perkembangan yang disebut cap stage . Bentuk im juga disetut belt

R
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stage karena berbentuk mitip  lonceng, seper: tampak pada gampar 2.1,
Bagian tengah dan kedua lapis sel endotehal tersebut dipisahkan oleh caran
mukus interselyler yang banyak mengandung ghkogen, yang disebut
steflate reficulum (Selzer, 1984, Grossman, 1988 Ingle, 1854). Sel
extomesaenkhimal di bawah epdeliem  enarmel bagian dalam  akan
melanjutkan kepadalan selular, dan struktur i merupakan papila gigi yang
kamudian melaniutkan  perkembangan histodiferensiasi menmadi pulpa Qige
Bel tersebul juga berkembang menjadi preodantoblas, yang kemudian
mengalam pematangan  menjadi  odontoblas  yang  berperan  dalam
pembentukan  matiks dentin. Pada bud stage dan cap stage ditemukan
akbvitas dan enzim alkalin fosfxlase, dan pada edontoblastc layer enzim
tersebut mulal aktif setelah proses diferensiasi  cdontoblas. Aktifitas enzim
alkalin fosfatase pada odontoblas meningkat, dengan dimuldinya proses

dentinogenesis (Seltrer, 1584},

JEE : suter enamel epithehum
SR stelale reticwlum

IEE - mrer andme! egithaelium
DF - dents! papilia

CL : cervical loop

D3 . dental sac

Gambar. 2.1 : Pembentukan Bell slage (Cohen, 1994)
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Pulpa dipagi dalam beberapa daerah yaity daerah adantoblastik yang
mengelilingi perifer pulpa, daerah bebas sel. daerah kaya sel dan daerah
sentral. Pada daerah odontoblastik selain odontoblas juga ditermukan saraf
sansonk tidak bermielin, Sel cdontoblas tampak padat  membentuk suaty
lapisan di bagian korenad. fungs utamanya adalah memprodukst dentin.

Daerah bebas sol atau daerah Wer, adalan daerah pulpa yvang relatif
\anpa sel terietak sebelah sentral dan daerah odontoblas. Meskipun daerah
ni disabyt bebas sel, namun berisi beberapa fbroblas, sal mesenkhim dan
makrofag. Fibroblas tedibat dalam produksi dan pemeiiharaan serabut
retikular yang ditemukan pada deerah ini. Jika odonfoblas dirusak cfeh
kurman, sel mesenkhim dan fioroblas berkembang menjad odontoblas pary,
sedangkan makrofag berfungsi untuk fagositosis, Unsur utama daeran ini
adatah pleksus kapiler , pleksus saraf dan substans dasar.

Daerah kaya sel tarfetak sentral dari deerah bebas set. dan sebagai
komponen utamanya adatah sulrstansi dasar, fibreblas, serabut kolagen, sei
mesenkhim yang tidak berkembang dan makrmofag. Daerah sentral adalan
dagrah pulpa yang sebenamya, Dersi pembuleh dareh dan saraf yang

tertanam di dalam matriks pulpa bersama fibroblas [Ingle, 1994).

2.4 Sistemn Sirkulasi Darah Jtaringan Pulpa

Sisten sirkulasi darah  merupakan sistem tansportasi  nutris dan
oksigen menuj sel  dan mengangkut sisa metabolisme dan gel untuk
diebrinasi  tubuh. Pada jaringan pulpa berlangsung mikrosirkufasi yang

barfungs: yntuk membawa nutns dan oksiger k& jarngan dan meambuang

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga
i2
sisa matabolisme dan jannozn tersebul. Kebanyakan pembulub darah
jaringan puipa adalah arteriol, kapiler dan venule. Pambuluh darah Kapiler
berakhir pada daerah yang hampir tidak mengandung sel dan membentuk
suaty plaksis kaya subodontoblastk.

Pertukaran nuirisi dan pembuangan metabolik melalui dinding kapiler
tenaddi bila tekanan intravaskuler kapiler arterial lebih tinggi dar tekanan
osmotik jaringan pulpa. dan dialur olen hukum hidrostatik dan osmotik, Hail
im juga dikontrol olah mekamsme saral simpatk yang mengiingi pembuluh
darah. Ukuran zriancl kica-kira 50 pm, diliputi olgh beberapa lapis otot polos,
sedangkan kapilar sekitar 8-10 wm dan hanya dilapisi celapis endotalium dan
membran baszalis saja. Dinding kapiler tebalnva tidak lebih dari 4.5 p, yang
bersifat semipermiabel yang memungkinkan perukaran cairan, Cid khas dani
kapiler yaitu tidak mempunyai 3=l otol polos, hanya sedikit spinkter
prekapilar yang ditemukan pada mikrosirkulasi. Oleh karens ity juriah darah
dalam kapier diatur oleh spnkier prekapiler, Supiai darah dikontrol oleh
penjalaran impuls dan bahan humoral, dan juga dikonirol oleh mekaniame
hormenal. Epineprin yang dibagikan okh medula adrenal menyebabkzn
vasokonsirksi otol pembuluh  darah sehingga aliran darah  menjadi
bearkurang, sedangkan pelapasan asell kolin oleh saraf pamsimpatis ekan
menyebabkan dilatast pembuluh darah, Mikrosirkulasi jaringan pulpa medalui
aliran darah dan arencl melewatt foramen apikal kemudizn keluar lag
beraama vens melalu foramen apikal yang terietak di bagian wjung akar gigi

{Roth, 1981 Settzer, 19584; Walton, 1938).

I_ MILLK
s PR AT A AATE
1 Fha¥ER A h AclLATNOOA

“sLhABAYA
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Swstem sirkulasi daran yang berlangsung adalah sebagai berikut:
pertama-tama darah berasal dan vena kava mengalir ke atnum  Kenan.
kemudian ke ventrikel kanan metalui kalup trixaspid | dan darn ventrikel
kanan melalui arteri pulmonalis darah dipompakan menuju ke pan-pan:. D
dalam paru-pary darah menerima okeigen, kemudian melalui vena pulmaonari
darat masuk ke atrium kin melalui katup mitral sampan ke ventrikel ke, Pada
saat sistol darah yang telah mengandung oksigan dipompakan dan ventnke:
Kin melalui aorta, kemudian  darab dibagikan ke seluruh tubuh medalui
pembuluh  darah ateri. Pertama kali acter mensuplan jaringan pulpa dari
arter alveolar pasterior superior. arten wnfra arbita dan arer atveolar infenor
dan arter maksilaris interna. Setetah darah disuplal dalam @rngan pulpa
melail pembuluh kapiler, maka sisa metabolisme bersama aliran darah
melalul vena pulpa keluar dari feramen apikal. Bersama vena tubularis dar
pleksus pterngoid, darah mengalr ke vena intemal maksiars yang ers ke

iantung dan masuk mealalui vena kave (Roth. 1981, Seltzer, 1984,

2.5 Siatem Strkulasi Limfe Jaringan Fulpa

Sistern  limnfatik merupakan sisterm swkulasi yang mempunyal fungsi
wama adaiah untuk resirkulasi caran interstisial ke peredaran darah, Jdan
juga mengangkut hasi produksi sel ke sirfkulesi darah Sebelum mencagal
peredaran darah. cairan disarng melaln iymph nodes dan kelenjar. Maksud
tersebut untuk menghindari tubuh terhadap invasi Kuman dan benda asing
lamnya, yang diperankan oleb leukosit. Selain berfungs: sebagas pertahanan

tubuh terhadap rangsangan dan luar ataupun antger. aliman mfe berfungs:
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menjaga keseirmbangan filtrasi dan abserbst serta tekanan caran antar sel
Apabila keseimbangan ini terganggu maka akan terjadi udem.

Keberadaan pembuluh limfe di dalam pulpa menjadi pertentangan
karena kemifpannya dengan pembulub kapiler. Beberapa penelith meyakini
adanya pembutuh mfe di dalam jaringan pulpa dan peran wmfatrk sisten
melalul pengamatan baik mikroskop sinar dan elgktron serta adanya tekanan
CcsMotik jarngan pulpa Adanya perembesan proten darah dan kahan lan
metalui dinding kapiler ke celah jaringan menghasilkan caran mlarsusial.
Dengan adanya peran lirdatik sistern, cairan dan protein tersebut diahckan
kembali ke aliran darah. Tekanan dari cairan di dalam pulpa 0l merupakan
tevanan cairan pulpa.  Pembuluh limfe mempunyar dinding yang tpis.
dengan bentuk lumen yang tidak teratur, dan pada umumnya berada dekat
gengan daerah sub cdontoblas (Sedzer 1984, Gossman. 19880 Ingte,

153844

26 Sistemn Saraf Jaringan Pulpa

Fada umumnya sisterm saraf  merupakan alat kemunxasi untuk
mengatur sebagian besar fungsi twbuin, Neuron merupakan sl ulama dari
sistem saraf yang berfungsi menghantarkan impuls dan reseptor ke sistern
saral pusat. Neuron mempunyal sebuah cabang yang pasjang yang disebut
axon dan berfurgsi umuk rmenghantarkan gelgmbang ksink yang deebut
rierve Jmpws, sedangkan dendrit berfungsr menedima impuls gan sel lain.
Rangsangan ersebut mengakibatkan polarisasi «or pada membran sel yang

rmantmbulkan  poteansal 8km dan ditmansmisikan melalyi peran mediator
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kirmia. Rangsangan yang smemmbulkan rasa nyeri daoat berupa fangsangan
mekanis, rangsangan termal (panas dan dingin) dan rangsangan kima.
Rangsangan tersebut harus diubah dahule menadi impuls kstrik, dan
pengubahan ini disebut ransduksi. Transmisi dar dar neurgn prasinapsis ke
neuran pascasinapsis berangsung melalul senyawa kimia yang  disebut
napmirensmitter (asetilkoling prastaglandin. histamin, serctomin, substance F
dan lainnya) yang disekresikan pleh neursnprasinapsis. Sabut saraf akson
diliputi clah lzpisan banmiehn dan tanpa mislin, Jan penjalaran pada sabuof
bermielin &b cepat dan penjalaran sabut tak bermielin, sebab pada sabut
saraf bermielin terjadi lompatan listrik pada setiap segmen sabut akson
{Seltzer, 1884, Ransburg. 1985, Guyton, 1896 Suryohudoye, 2000).

Ada tiga tipe saraf yang tardapat dalam jarningan pulpa, yang pertama
yaity saraf sensorik tak bermieln dan saraf cionom (mmpatik), yang
menyarta pembuluh darah dan berfungs pada vasakonstriks, kedua yaitu
saraf samatik sensork, dan ke figa adalah saraf somatik sensank tipe C yano
tak pernmuelin.  Umoammnya pada saraf pulpa terdiri dan saraf yang berrmielin
{ftipe &3] dan npe C yang tak bermehn, yang mampunyai feseolsr penerima
tasa nyeri. Rasa nyer pada pulpa disehabkan oleh rangaangan pada sistem
sarafl gtonom. Hangsangan saraf bermeeln tipe AS membenkan rasa riyer:
yang cepal, lajam karena mempunyai nilai ambang rasa nyen yang rendah
Sabut saraf tidak bermielin diaklivas oteh medater kinna yaitu bradikine
dan histamin [Sessie, 1986: Trowbrdge, 1966, Coken. 18934).

Ada tiga teon tentang hpersansitivitas puipa yang dikemukakan yaitu

rangsangan sammf pada dentin, eord resaptor dentin, dan teon hidradinamik.
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Dari ketiga teori tersebut yang lebih beralasan unuk diterma acalah 1eor
hidradinarnik. Rangsangan terhadap odontobtas berepa rangsangan mekarik
dapat menyebabkar perpindanan s wWbuwws genting Balar hal ini janngan
pulpa perfungsi sebagal reseptor mekanik untuk Meneruskan transmisi rass
nyeri [ Brannstorm, 1986, Ransburg, 1%95).

Sistern saraf dalam janngan pulpa masck metalui foramen apikal
menuju kearah mahkota. Uung saraf memasuki odoneblas, kemudian sub-
cdontoblas masuk ke datam  twhulls dentin, dan bagan inilah yang pertama
MeEnerima rangsangan yang kemuadian diergskan ke sistem sarafl pusat
Saraf lrigeminus  bercabang menjadi saraf optalmik. saraf maksilarns dan
saraf mandipuiaris. dan  saraf yang mengineryas jaringan pulpa gl yaitu
saraf makrsilaris dars saraf mandibutaris {Selizer, 1584, Ransburg, 1995,

Guyton, 1986; Chysida, 1987).

2.7 3el Jarningan Pulpa

Sel yang ada d galam j@anngan putpa diantaranya adalan sel
adortshlas. sa fbroblas.  sel mesenkhm sel dendrfik. ser mast. da- sel
imunakompoten. Keadaan dan peran dan beberapa sel janngan pulpa

tersepul aran dikahas 4 bawan ini.

2,71 Cdontobias
Sel odontphlas dikatakan spesifk dalam janngan pulpa karena
meregang peranan penting paca fungst dentn can oulpa, Cdortoblas

membentuk suatu \aoisan di dasrah penfer dan mensiniesa matnks yang
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akan menadi dentin, sehinggs beberapa penulis lebih condong menamakan
sel inl dengan sebutan sel dentinoblas karena sel m menunukkan fungsi
utamanysa membentuk dentin.

Sel odontoblas terdiri dari dua komponen yaitu badan set dan
prosesus odontoblas, Badan sel terletak i bawah matrks dentin vang tidaik
tarminerafisasi {predenting, sedangkan prosesus meluzas ke dentin dan ke
predentin melaly tubulus derin sepecti terdinat pada gambar 2.2, Sed
adomtoblas kaya akan alkslin fosfatase vwang berperan  terhadap

pembentukan matriks dentin (Seftzer, 1984, Weine, 1989, Waltan, 1998),

Gambar 2.2 . Susunan odontoblas dalam ruang puips. (Cohen dan Burns,
1594}
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inftarnasi dan berfungsi sebagai =6l fagositik terhadap bakien, benda asing
dan sel mati.

Lokasi =&l im terutama di sekitar pambulub dareh pada daerah kaya
sel dan sukar dikenali [(Grogsman, 1988, Weing, 1989, Walton 19381, Sel
mesenkhim im biasanya berada di bagian luar pembuluh darah, sebetum ada
radang tampzk agek memanjang dan pada saat timoy! radang sel tarsebut

dapat herdiferensiasi menjadi makrofag.

2.7.4 Sel dendritik

Sel dendntik separtl sel makrofag, merupakan sel imunokompetan
vang dijumpai dalam epidermiz, $8l mni disebut sebagzi 2l Langerhans. Sel
dendrilk terutama didapatkan dalam jaringan hmfoid, tetapi juge banyak
tersebar di janngan ikat termasuk jafrgan pulpa. Sel dandntik disebut
sebagai  antigen precentmg  oedls, seperti makrofag  karena  dapat
mangekspresikan antigan MHC 1| pada permukaan sel.

Sel dendgritik bersama sel makrafag dan limfosit lainnyz berperan
dalam immunosunellznce @aringen putpa. Sel ini mempunyai daya fagosit
yang fiebih |emah atay sama sekali tidan mempunyal daya fagosit

dibandingkan dengan sel 1ain (Cohen, 1954),

2.7.5 Sel mast

Sel mast tersebar di dalam jaringan ikat dan barada dalam kelompok,

wecil. Fada anngan pulpa yang beradang sel {ersebut panting dan bemperan
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pada reaks inflamas). Granula  dari set mast tersebut bens heparin,

mustamin. dan mediakar kimia lannya (Cohen, 1994)

276 5al imunokompeten

Sel imungkompeten yang ditemukan pada janngan  pdlpa normal
adalah rmakrofag. imfosit T, Himfosw B dan sel plasma.  Sel ni merupakan
bagian dari mekanisme pengawasan dan respons awal yang terjadi di dalam
janngan pulpa. Salini akan menghancurkan mikroorgamsme. IMuRcgen, Sel
matt dan banda asing. Sel makrofag adalah ==t fagosd yang berada dalam
jaringan dan bergsal dari pembulun daran yang dikenal sebagai monasit
Limfosit memegany peranan penting dalam sistern smun, yang menapakan
derivat dan firfoid stem cell di dalam sumsum wilang. Limfost mengalami
diferensiasi menjadh mfost T dan lemfesit B, kemudian  lmfosit B
perdiferensiasi menmadi set plasma (Seltzer 1984, Conen, 1994) Penjelasan
mengenal el makrofag, limfosit T, imfosit B. dan sel plasma dibahas pada
bagan an yaity ook | Beberapa komponen yang berperan pada resnons

ITTLLI

2.2 Bahan DasarJaringan Puipa

Eahan dasar |anngan puipa merupakan matnks dimana sel jaringan
kat dan sabut-sabul wertanam. dapat berupa cairan maupun dalam pentud
qes gan berbungs: untuk membanlu futris dar metapoisme sel yarg berada
di datamnya (Weine 1985 Cohen 1984 Seper paca |aringan ikat, bahan

dazar tersetut mengandung glkoprotein garn asam mukosolisakhand
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Metabolisme sel dan sabut dalam pulpa dwerantaral oleh bahan gasar

tersaput.

2.9 Sarabut Jaringan Pulpa

Pada jaringan pulpa ditermukan serabut kolagen, dan sersbut kolagen
tersebut didapatkan pada semua enis jaringan ikat yang terdinn atas protesn
kolagen. Serat tersebul dalam keadazn segar tampak pulih, cleh karena ifu
juga disebut sebagai serat putih.  Kolagen yang terdhin dan protesn adalab
yang paling banyak dijumpai pada mamalia. Sifat fisik adatah : semat kolagen
bervariasi dizmeternya dari satu sampai 12 mikron atad mikrometer {em),
walaupun beberapa serat dapat bergabung membentuk suatuy berkas yang
berukuran lebih besar. i delam perkas serat dipersatukan oleh sedikil
substansia mukoproten. Serat ini rus  atau  sedikit  bergelombang,
panjangnya tidak tentu dan mungkre dalam gabungan longgar atau padat
tergantung tempat dan fungsainys (Lesson, 1985).

Dalam keadaan segar serat kolagen bersfat lunak dan mudah
dibengkokkan, relatif tdak elastis dan sangat kuat Serat ini beming dan
pomoqen, tetapl samar-samar terlinat bergarns mermanjeng. Fada msan
janngan. serat kolagen bersifat aosinofil dan terpuias merah qleh pikrofuksin
¥an {(Fieson. Pengecalan khusus dengan mallon asam tampak  biru.
sedangkan dengan Masson tampak hijau. Molekui sabut kodagen terdin darn
triple helix tga rantai polypeptida. Seperti proten lainnya kolagen dibentux
dalam noosom. f&da beberapa tipe sabut kolagen (sekurang-kurangnya ada

5 lipe) tetap. pads |aringan puipa hanya terdapat sabot kolagen hpe | aar

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

22
Lipe M. Tipe 1 dijumpai pada hampir seluruh tubuh. sedangkan tipe 3 pada
jaringan  tartentu. Sabul  Kolagen tendin dan molgkal yang  disebut
tropokolagen, dan terdin dar banyak asam amino berutama yaitu ghisin,
predin, hidrokai profin, hidroksi lisin, Tropokolagen dibentuk pleh rangkaian
asam eming ai dan o2, dan perbedanan amara sabut kolegen tipe 1 dan tine
3 yaitu - tipe 1 terdiri dan dua rantai a1 dan satu rantai o2, sedangkan sabut
kolagen tipa 3 terdid e tiga rantai «1. Di dalam jaringan pulpa selain sabut
kolagen juga terdapat sabut elastis dan sabut retikuling Secara morfologi
ukuran ketepalan saout kolagen lebih tebal, kemudien sabwl slastiz, dan
yvang paling tipis adalah sabut retikuiin [(Seltzer, 1584, Leeson, 1985

{Zohen, 1884, Cotran, 1999).

2.10 Pulpitis

Pulpitis adalah suaty mfeks  yang terfadi pada jaringan pulpa gig
dengan gambaran klinik yang akut atau kroni, dan dapat mengena
sebagian atay selunuh jarngan pulpa [srossman, 1988). Pulpdis mempakan
proses lanjut dari karies yang disebabkan gleh mikrogrganisme (Dolby, 1981,

Foitt, 1980; Hosoya, 1958).

2.10.1 Penyebab pulpitis

Umumnya pulpitis digebabkan oleh karena kuman aaupun toksin
yany dibasikan kuman tersebut lewal proses kares Beberapa jenis kuman
yang ditemukan dalam |anngan pulpa yang mengalarm infeks, bak kuman

gercb maupunt anaerob. Jenis kuman aeroh berupa sreptokokus [aifa
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Remaolitk, gama hemaithk). sedangkan jems anaerqb yalu kKokus gram
pasitif, kokus gram negatif. basil grarm positf, basit gram negalf [Slots,
1992

Sefain v kuman streptokokus mutan meruparkan panyebab kanes
vang dapat menimbulkan kerusakan dan strukiuer g meliputi enamel dan
dentin akibat produk kuman yang berupa asam laktat dan enzim proleolitik.
Fuman lain yang ditermukan adalah Porphyromonas yang dahulu dikenal
dengan nama bacteroides, dan  Peptosireptococus  (Gram postive
anaernbes; dikatakan sering dijumpal pada kazus abses |anngan puipa dar
perapikal (Hosoya, 1998).

Lipopolisakarda [LPS) dan kuman Porphyromonss  endodontals
gapat menyebabkan hkerusawxan jaringan pulpa. pemeriksaan  dengan
mikroskopik tampak diatas) pembulub darsh dan dagat menimbulkan reaks
musonatalogik, karena merusak  sitoplasma alau bersifal  endotoksio
terhadap fibroblas dan makrofag. Oleh karena itu dikatakan LPS memegang
peranars cenbng pads nfekst janngan pulpa dan penyakit penapkal
(Nakane, 1995, Hosoya, 1937 Toyosaws 1997) Mekanisme kena LPS
melan makrofag, yarg menghasikan iL-12 0 IL-*, serta THEo dan dapat
juga merngaktifkan limfosit B.

Beherapa penelti mengklasifkas) pulpitis berdasarkan patogenesis

yaite pulitss revarsibel dan pulpitis reversibel

—_—

MILIE
Fit ST aw sy
l‘HlTI—.!mh-.s AL A NOKIA

SURABAY 4
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2.10.2 Klasifikaai pulpithis

Parenwan Elasifikasi penyakit pulpa senng tidak tepat. hab im
disebabkan karena banyaknya wariasi geiala yang tenadi pada proses
radang tersebut, tendama yang hanya berdasarkan gejala kinis. Namun
dernikian beberapa penulis mengklasfikas kelainan pulpa sebagai benkul
Kelainan pulpa dibagi manjadi pulpitis, degenerast pulpa gan nekrosis pulpa.
Pulpitis dibagi menjadi pulpitis revarsibet dan pulpihs ireversibal, sedangkan
pulpitis reversipel dibagi menjadi simptomatik dan asmptomatik, dan pulpitis
jreversibel dibagi menjadi akut dan kranis, Pulpitis ireversibei akut dibagi
menjadi tipe responsif terhadap rangsangan dingin dan responsif terhadap
rangsangan panas. sedangkan pulpitis ireversioel kronis dibag menjadi
asimplomatk dengan pulpa terbuka, pulpitis miperplashk can resorbsi intermna
Degenerast pulpa dipag manjadi kalzifik dan perutiabhan lain (Grossman,
1688}

Penegakan diagnoss dan klasifikasi penyakit pulpa oleh Welten
(18998 lewih ddasarkan atas gejala khnis danpada temuan histopatalogis.
Dleh karena ity penyakit pulpa dikelompakkan meoad oulphis reversibel.
puizitis ireversipel puipitis Mperplaste dan nerresis. Fard (1987 membag
keadaan janngan puipa dalam beberapa lingkat. yailu sebagai benkut : puipa
normal. oulpits reversibel, pulpilis irgversipel dan nekrosis puipa

Dengan demikian dapat ditegaskan bahwa pulptis adalah suato
penyakil wfeks jaringan pulpa yang segcara wlinis dialompokkan men g

pulpitis reversibel dan puipitis reversibel.
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2.10.3 Pulpitis taversibel
FPulpitis reverzibel agalah suatu radang pulpe pada tingkat ringan
sampai sedangy. vanyg disebabkan oleh suatu rangsang dan sistem
partananan jarnngan pulpa masih mampu mengatasinya, dan dapat sembuh
kemball bita rangsang dinilangkan. Gejala kinik yang berupa linu atau sakit
akan hilang bila peryebabnya ditlangkan. Padz pemerikgaan mikroskopik,
tampak adanya demwn reparatf, pecahnya lapisan odomtoblas, dilatasi
pembouluh damah, udem, dan ditemukan sel adang kronik yaity makmofag.

iimfasit, dan sel plasma.

2.10.4 Pulpitis ievaraibel

Pulpitis ireversipel adalah suatu infeksi janngan pulpa yang parah
yang hdak akan sambuh lag measkipurt panyababnya dihilangkan, sehingga
janngan pulpa cepat atau [ambat akan manadi ngkratic. Pulptis mavearsibel
merupakan akibat atau perkembangan lebin kanjut dari puipitis reversibel.
Gejala kiniknya berupa rasa vyen yang hebat, dan tdak mereda walaupun
menyepapnya dihfiangkan. Keadaan in disebabkan oieh kuman dan toksin
pada proses kanes yang mengakibatkan reaksi  imunopatobinlogik
Kerisakan yang berat yang melampaldi mekanisme pertahanan tubub akan
mengakibatkan nekrogsis (Ford, 1997, Grosaman, 1988; Walon, 159938).

Tanda radang pada pulpws fidak dapat torlhat secara engkap paga
pemeriksaan khinik kecuall adanya rase nyern yang diperoleh melalu
anamnegsa pada penderta. Hal im karenaz |anngar pulpa terletak di dalam

|afngan g yang keras yaikl dentin dan enamel. Usaha untuk mengaias
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hal tersetut & bidang endoadontik yaitu, diagnosa diouat berdasarkan
pemenksaan subyektf dan obyektif {Grossman, 1988, 3Seltrer, 19054,
Cohen.1984). Pemenksaan meliput! pemenksaan radiolegi dan pemeriksgan
klimk sepeni pemeriksaan vilalitas pulpa, perkus, tekanan, desajat
kegavangan gigi, dan palpasi anngan sekitar gigl.

Secars histepatologik tampak adanya daerah abses dan nekrotik,
imfosit, sel plasma dan makrofag. Keadaan i dapat mempunyai tingkat
inflamasi kronik dan akut di dalam pulpa. Pulpiiis ireversibel dapat
thsebabkan oleh sualu rangsangan yang merugikan dam barangsung lama
sepertt karas. Bila kares menembus dentin, dapat menyebabkan respons
mflamasi kronik, dan bila tidak diatasi maka kerusakan dalam janrgan pulpa
akan meningkat. Pada daerah nekrotik akan menarik PMN  2ecara
kKermolaksis dan meamulai eeks: imflamas: akut. Tepadi fagositosis oleh PMN.
kemudian PMN yang mempunyai masa hmidup pendek akan mal dan
melepaskan enzim lrosomal.

Enzim lisosom ini yang akan menyebabkan iisis beberapa stroma
pulpa, dan bersama dengan debris seluier PMN yang mat membeniukx
2ksudat  Reaksi inflamasi ink yang menghasilkan mikroabses {Grossman,
1988). Tampak pula sel mast yang kaya akan nistamin dan bradminn. Kedua
mediatar tersabut berhubungan dengan inflamasi, dan menipakan mediator
kimia yang berperan terhadap rasa nyeri {Sunarar. 1959

Sel madang yang penting pada sbses tersebut adalah newtrofil,
sedangkan disekitar abses terdapat infitrasy mfosn, sel plasma dan

makrofag yang padat. Sebaliknya di beberapa bagian lain pulpa membenkar
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respons terhadap karies yang perforasi, dengan tenadinya ulserasi. u]
bawah permukaan nekrotik terdapat daerab infitrasi laukosit yang pacet, dan
di bagian luar terdapat daerah fibroblas yang berproliferasi dan serabut
kolagen. Banan radang menembus caerah fibnes dan proses radang
menyebar pada lapisan pulpa yang lebin dalam, dan sebagai hasil akhir
adatah nekrosis (Grossman, 1988 : lngle, 1954),

Pada puipitis ireversibel yanmg kronik dapat juga tedadi pulpitis
hiperplastik kronik atau disebul sebagai polip pulpa. Keadaan i menipakan
guatu inflamasi pulpa yang produkif! berups jaringan granulasi, kadeng
teriutup oleh epitelium yang disebabkan karena intasi yang ringan yang
berangsung krores. Hal inil disebabkan oleh adanya pembukaan atap pulpa
karenia karies, dan irtasi yang rngan berupa irtasi mekaniz dari
pangunyahan dan adanya infeksi kuman yang merupakan rangsangan, Masa
jaringan pulpa keluar dari ruang pulpa melalui bagian yang terbuka
mansmpat] kavitas kanes,

Penampilan secara Klinis polip pulpa tersebut adalan khas dengan
masa jaringan grenulasi yang ke merah-merahan dan mudah berdarah.
karena adanya siatu anyaman pembuish darah yang terdapat dalam
janingan tersebut. Pulpitis  hiparplastik kronis tidak memberkan geala atau
kurang sensitif dibanding jarngan putpa normat kecuali selama pengunyahan
ierasa mempbarikant takanan dan rasa yang fidak menyanangkan. Pada
pemerikaszan histopatologis tampak sdanya epitelial skuamus yang menutup

permukaan polip ilersebul.  Jaringan granulast mesupakan  janngan
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penghubung vaskular yang bersi sal neulrofil | lmfesit dan sel plasma
Serzbut saraf dapat ditemukan pada lapisan eptal tersabut.

Peneliian yang dilakukan oleh Goodis dan Saeki [1897), yaitu lelah
mengidentifikasi adanya mediator Kimia berupa bradikinin, Substance & dan
peurokinin . A& pada janngan pulpa yang mengalami infeksi dengan
menggunakan teknik chromafography. Hubungan antara gejala klinik atau
radiografix dengan adanya enzim yang dihasilkan kuman (Hashioka, 1994,
Minomiya, 1987), serta 1gG, ighA, Ig M dan IL-1{ pada sksudat dan saluran
akar {Kuo, 1998) telah dikemukakan, Babhan tersebut konsentrasinya  tinggi

pada keisinan penapikal dengan gigi non vital.

2-11 Peangertian Imunopatabiologi

imunopatobictogl  menspakan  suatu dmu yang  berasal  dan
varkembangan patobiglogl dan imunologr yang mempunyal spektrum |uas
dan mernpakan sumber konseg baik daiam pengkajian maupun untuk
penalitan,  Akhirakhir i dengan  berkembangnya bidlogi selular dan
molekyter, maks muncut patobolog seluler dan patobislegi molekuler,

Calam  kajan  tersebut  akan  dikemukakxan  babarapa  istilah
sahubungan dengan konsep imunopatobialogi, yaitu
Fatologl adalah ilmu yang mempelajan termtang penyakit {Chandrasoma.
Taylor, 1995},
Pawbiclogi adalah 1imu yang mempelajan perubahan biolegik yang
menyimpang. mulai dan sistem sampa) molekul, yang disebut abnarmal yang

dapat menimbutkan penyakit (Hill 1980, Putra, 1887). Melalui pendekatan
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patoologik seorang ahlh patabislogik akar kaya dengan konsep yang dapat
digunakan untuk menyelesaikan barbagal masalah o bidang iimu kedakberan
melalus peneitian {Corstantindes | 1924,
lmunalog adatah mu  yang mempelajan perubahan bologik, yang bkerupa
sarangkaiar prases dan respons tubuh teradap munoagen.
imunopatolegik  merntpakan iimu yang mempetajar  kelainan  respons
imunalogik yang menimbulkan penyakit.
Imungpatobiclog digunakan untuk menamakan kajian terhadap sistem imun
yang menyimpang, yang mengmpatkan kelainan sislem imuet baik sebaga
panyebab maupun sebagai akibat dan proses patobiologik (Putra, 1997).

Konsep iri berkembang pula atas dasar kemajuan dar penelitian
imunctegi yang  dapat mengungkap imuncpatogenssis dan  proses
penyembuhan suaty  penyakit khususnya di bidang  Kedokteran  Gigi
{Rauchenberger; 1937, Whdodo, 1957).

Fomponen mun juga  dbemukan pada anngan pulpa yang
mengalam radang yang disebabkan oleh proses kKanes, sehungga ranngan
pulpa mempunya kemampuan wntuk melawan kuman terseout (zurmi, 1895
Rauchenberger, 1997). Sel imunokormpsten yang utarma yang berfungsi
dalam respan imyun spesifik yang ditenurkan pada pulpitis adalah imfosit T.
dan B8 Qleh karena ity peneltan untek meneiaskan munapatogenesis
pulpitis i dapal menggunakan  ®onss0 muonopawbioiogik  dengan

mengambil |anngan pulpa gige yang beradanyg sebagal urkt analisis.
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darah. Rasa nyer disebabxan oeh penekanan ujung saral oleh bahan
eksudat, juga diperankan oleh bradikinn dan peostaglandin Bz selain itu
prostaglandin dan intereukin 1 {lL-1) dapat menyebabkan demam. Leukasit
yang berperan pada reaksi akut tersebut terdin dan newtrofl dan makrofag.

Radang kronk disebabkan clah jgjas  yang lerus menans dan
menetap, serng kali sefama beberapa minggu atau bulan dan meanyababhkan
imfitrast mononukkear dan proliferas fibroblas. S8l mononukiear terdiri dari
sel makrafag, limfosi, dan sel plesma yang merupakan sel radang kronlk.
Eksudat leukpst pada radzng kronik disabut monomartanuklear, hal im unuk
membedakan dan eksudat polimorfonukiesr pada cadang akuat. Radang
kronik dapat timbul setelan radang akut. atau respennya se)ak awal bersifal
kronik., Perubahan radang akuat meanad kramk berfangsung bila respons
radang akut tidak dapat reda. dnsebsbkan penyebat ejas yarg menetan
atay terdapat gangguan pada proses penyembuhan normal.

Bahan yang herperar dalam proses radang antara lan kampiamen
dan enzim. Beberapa produk akbf ologis yang dhasilkan oleh makrofag
yang diaktfan antara lam anzim, tergin darn protease netral (elastase dan
kolagenase). Protein plasma merupakan produk aktf biolagis yang lain yang
terdiri dar komplemen dan faxtor koagulasi [(Selzer. 1984 Stitas, 1597

Cotran, 1859%).

2.12 Respons Imun

Respans imun merupakan komponen suaty sistem yang terjadi agar

supaya tubuh dapat mempertahankan kessimbangan antara ingkungan luar
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dan lingkungan dalem (Baratawidjaya 1986} Respons imun dapat pula
diartkan sebagai imeraksi seluler yang bersifat kompleks, yang terjadi
karana adanya rengsang yang bertindak sebaga /munogen dan merupakan
usaha ifubuh uniuk mempertahankan kondsi homeostasis {Stites, 1957),
ecara j@las dapal dikemukakan cahwa fungsi imun diperdukan dalam hal -
Pertama pertahanan twbuh, yang ditujukan lerhadap infeksi oleh
mkroganisme, antara lain melalui; penganalan {membedakan) bahan
asing atau dif sendir, destrukif, dan regulasi. Kedua homeostatis, terutama
urtuk abhminas komponen wbubh vang sudah ua atau rusak. Ketiga
peangewasan, untuk penghancuran sel yang bermutasi.

Secara kinetik respona mun dibagi dua yaitu respens imun pamer
dan sekunded, Respons imun primes adalah respans imun yang terjadi pada
individu pada saat pertama kali kontak dengen imunogen, sedangkan
respons imun sekunder terjadi setelah respons imun pimer, Respons imun
primar pada umumnya reiatif lebin lemat dibanding dengan respons imun
sekunder.

Apabila sigtem imun terpapar zat yang dianggae asing, maka ada dua
respons imun juga yang mungkin terdads vaitu: respons imun nonspesifik dan
reapons imun spesifik. Perbedaan utama antara kedua respons ini adalan
dalam hal spesifisitas dan pembentukan memor terhacdap antigen terentu
pada respons imun spesifik, yvang tidak terdapat pada respans imun non
spesifik. Walaupun demikian kedua jenis responsg ini $aling meningkakan
efektiftasnya dan regpons imun yang tenadi merupakan interaksi antara satu

komponen dengan komponen lain yang terdagat dalam sislam amon.
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Intaraksi tersabut barangsung bersama sedemikian rupa dan mekanismenya
tidak dapat dipisahkan saty sama lain, sehingga menghasilkan sualu aktiftas
biclogik yany seirama dan serasi,

Pada respons imun spesifik yang memegang peranan penting adalah
limfosit, karana sel ini dapat rnar'::gﬂnal satiap imunggen baik yang
intrasaiuler maupun ekstrasaiuler misalnya yang dijumpai dalam cairan tubuh
atau delam dgarah. Imunogen dapat berupa molekul yvang berade pada
permukaan patogen atau dapat juga berupa toksin yang diproduksl dleh

petogen yang barsangkutan (Kresno, 1996, Stites, 1847, Gokdsby, 2000},

2.14 Perkembangan Sal Imunokom patan

Zal imuno kompeten tersebar di sedurub tubuh | dan berasal dari sel
asal yang multipoten yang kemuwdian berdiferensiasi menjad: dua golongan
eal asal Pertama golongan sel asal berkembang manjadi | 8. megakargst,
ze| azal tombosit. b. entroid, =el asal enirosit. < sel mieloid. sel asal
granulosit, mastosit atau basafil, monogit dan makrofag. 5ol asal yang kedua
berkembang menjadi sat limfoid, sel asal set B, dansel T.

Sa| misloid kemudian berkembang menjadi sel yang berperan dalam
gigtarn imun nonspesHik dan s& imfoid menjadi sel yang berperan dakam
sistern imun spesifik seperti yang tampak pada gambar 2.3, Sel leukast yang
dipraduksi dalam sumsum kilang akan masuk ke pemibulur darah dan
xemudian meninggalkan sirkulasi masuk ke jaringan, seperi yang dapat

dilinat pada skema dibawah imi (Baratawidjaya. 1956).
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Garmbar. 2.3 Frosas pemalangan sel darah dan =&l sistam imun
{Baratawidjaja, 1956).

Zal imunokompeten yang utama yang berfungsi datam regpons imon
spasifik yaity lirfosit T, limfost B dan subsel imfosit. Limfosit secara gans
besar digolongkan menjadi dua populas yaitu fimfosit T yang berungs:
dalam respons imun seluler dan limfasit B yang berfungsi dalam respons
imun humoral, Respons imun spesifik dimulai dengan akiffitas makrofag atau
APC yang mamprsas antigen (munogen). Xemudian akan dipresentasikan
bersama MHC |i ke permukaan sel makrofag dan akan dikenal okeh limfosit
T helper{Th).

Apabila antigen ini disejikan bersema MHC | maka akan dikenali aleh

lirfosit T sdotoksk atau To (Bellanti, 1993. Subowo, 1953, Kresno, 1936,
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ottt 1996, Sties, 18597). Sinyal ini mengingduksi imfost untuk memproduks

berbagal jems silakin, yang dapat barperan terhedap sistermn imun Rrsebul

215 Baberapa Komponen yang Berperan pada Respons Imun
2.15.1 Antigen dan imunogen

Pangertian antigen adalah: molekul atas substanst yang mampu
bareaksl dengan antibodi yang diproduksi atas rangsangan dan imunogen,
sadanngkan  imunogen  adalah rmolekul  atay substany  yang  dapat
memmbulkan respons imun baik respons imun saluler maupun cespans imun
fumoral ataupun keduanya, bila sebstansi ersabut masuk ke dalam tubuh.
Imunogen yang paling poten umumnya meupakan makromolgkul prolein,
malisakhanda. pohipeptida, atau polimer sintedis.

Imunogenisias suatu substansi ditentukan oleh beberapa fakiar
penting yaite substansl tersebut baros bersfat asng,  harus barukuran
cukup besar, susunan molekuinys hams pemsifat kompleks, cara masuk
imunogen ke dalam tebun, dan faktor genetik individy {Kresno, 1996, Stites,

1997 Gotdsoy, 2000).

1.15.2 Makrofag

Makrofag merupakan salah satu sel mononokbear fagosit yang
Eerperan Seldin pada proses ragdang ragang kromk, uga berperan pada
reEspans imun. SJetelah 24 jam, sel monasit akan bermigrasi dan pembuluah
dargh ke tempz! twuan di berbagal janngan dan dizana berdiferensias

setaga makrofag. Menunut fungsinya makeofag dibagi dua  golongan
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pertama sebagai fagosit profasional dan kedua sebagai antigen presanting
call (APC). Makrofag mempunyal peranan penting dalam respons imun
dimana bertindak sabagai APC, yvang bardfungsi urtuk mamprosas imunogen
sebejum dipresantasikan kepada sel limfosit Keadaan tersebut harus dicapai
karena sal T sebagai pengatur pentiog respons  imun memeariukan

pengenalan terhadap imunogen dalam bentuk kompleks ambigen MHC,

sepen tampak pada garnbar 2.4,
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Garnbar. 2, 4 | Makrofag sebagai APC [Siites, 1997)

Makrofes barfungsi untuk menghancurkan partikel vang berukuran
kecal dengan cara pinosiosis, sedangkan untuk partikel yeng lebih besar,
dinancurkan dengan cara fagositosis (Subowo, 1993; Roitt, 1996},

Aktivasi makrofag menghasikan baban yang berperan pada radang
kronik, beberapa jenis tersebut toksik lerhadap sel atau matriks ekstraseluler
{misainya protease). Beberapa bahan lain  menyababkan influks sel {(sitokin
dan khemotakiik), peoliferas: fibrgblas dan permbentukan kolagen sera
angiogenasia. Selain urMuk mekanisme perahanan makrofag dapst pula
menyebabkan kerusakan jaringan apabilz aktivasinya tidak tepat Jadi

kerusakan janngan merupakan salan satu tanda radang kronik, seiain ity
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jaringan nakrotik o sendirt dapat mengekalkan keradangan termasuk bahan

yang dikeluarkan oleh sef yang matl {Cotran, 19599

2153 Limfosit T

Dalam sirkulasi, 65-80 % dan limfosit terdin dane limfosit T. B bawah
mikreskop biasa mfosit T tdak dapat dibedakan dengan imfeait B, kecuali
didentiikasi  dengan cara antibodi monoklonal yang spesifik terhadap
masing-masing sel tersebut. Limfost T dibantuk di dalam sumsunt tulang dan
mengaiarm proses maturasi i Gimus, dan pada permukaan  limfosit T
terdapat malekul yang dapat mengikal eritrosit domba membentuk roset
sedangkan limfosft B tuak dapat.

Malekul tersebut terdiri dar glikoprotein yang Serfungsi sebagai
reseptar limfosit T (TeR). TeR inilah yang akan mengenal peptida asing yang
ditampikan bersamg MHC Dalam perkembangan di dalam timus Imfosit T
akan mengekspresikan bermacam antigen permukaan diantaranya CTDA4,
CDS dan CO&, namum dalam proses maturas selaniutnya sebagian anitgen
ini menghilang, sebagian menstap yang menarda) subset limfosit T, Sel
yang kehilangan antigen CD4 tetap tetap menurnjukxan  antigen CDRE
mentadi nfosit T penekar atau supresor {Ts) sedangkan kmfosit T yang
kehilangan CDE tetap telap mempenahankan molekul CD4 menjadi timfosy
T penglong atau T helper (Kresng 1936, Baratawijaya. 1986}

Limfosit T hefpar (Th) terdin dar Emifosit subset ThY dan limfosit
subset The Sitokin yang dihastkan oleh iimfosit subset Th1 adalah i1L-2, IFM

voan THF, segangkan yang dihasilkan oleh limfosit subset Th2 adalah IL- 3
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L4, 1L-5, -6, 1L-3, IL-10, dan iL-13 (Sigal, 1994). Limfosn Th mamegang
peranan pada respons imun karera mengaktifiean set efekior, yaitu imfosit T
oytaloxic  (Tg), limfosit B yang askan menghasilkan antibod monosit,
rmakrafag dan sel imunokompeten lainnya. Limfosit T membante deferensiasi
limtosit B melaui kormak tangsung Akbvas mfesit Th dienulai sejak awal
proses respons imun dan memerdukan minimal dua faktor, pertama TCR
{freseptor limfosit T) untuk antigen  MHC kelas || pada APC. Kedua adanya
inlerpukin-1 [IL-1), pratein yang dihasikan oleh APC.

Pada saat yang bersamaan pula |L-1 tersebat juga merangsang
wofoait T hedoer uniuk menghasikan IL-2, sshingga berpotensi untuk
merangsang tefadinya proliferast limfosit Th, dan juga merangsang fakior
perturibuhan  serta fakior drferensiasi (gambar 2 5), Selain du dapat

merangsang lirfosit B dan mengaktifkan maknofag.
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Gambar 2.5 Aktfivasi imfosit Th {Sittes, 1987}

Limfosit Th1 akan erbentuk bila limfosit Th yang belum leraklivas
mengenali dan kemudian mengikat paga  astiger MHC | yang terpapar
makrofag atau APC lain. Pengikatan ersebut merangsang sakres: W-12 oleh

makrofag sehingga lerbentuk fenotip Th1. Limfesit subset Th menghasilkan
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IL-2, interferan v, TNF § yang dapat meningkatkan reaksi parizhanan yang
diperantaral oleh makrofag dam sal lainnya, dan pemusnanan patogen
tersebut secara intra sehiler.

Pada saat yang bersamaan IFMy mengaktifican limfosit B untuk
merangsang 9.6 berubah ke |9.G subklas 1. Selain nu limfosit Th1 berparan
dalam reaksi wmun yang disebut reaksi DTH {delayved type Aypersansiivity).

Terbentuknya fenstrp Th2 dimulai dengan pengikatan TCR limfesit Th
pada gabungan antigen MHC |l yang dipaparkan cleh imfosit B Pengikatan
imi merangsany sakresi 1L-4 aleh limfosit dan mendorong perkembangan
limfosit Th ke arah fenctip Th2, Limfosit subset Th2z mensekresi L4, IL-5,
ILG, IL-10, 1L13, dan sokin tersebut bersama  sama menarik limosit B, sel
mast, baszofil, dan eosinofil untuk  meningkatkan pertumbunan  dan
giferensiasi sel. Limfosit subset ThZ dapat menyehabkan influx sel mast,
eosinofil dan membantu  menyersng antigen. Cara teakst pertahanan
tarsebut efeklf terhadap antigan berukuran besar, dan parasit mutlti aeluler.

Makrotag kurang berperan pada reaksi imun Gimfosit subset Thaz,
karena [L-10 mengrambat produks IFN+. dan sitekin yang dhassttkan aleh
makrofag dihambat oleh iL-4. Aktivasi makrofag akan menghasilkan [L-12
yang dapat mamngkatkan perkembangan dan respen lmfasit subset Thi
Regulasi dan perkembangan subset Thi yang dimcu ocleh IFNv dan iL-12
sangat dominan, dan ke dua siokin tersebut sangst paters: ternadap
perkembangan subset Thi yang menghasikan WFNy yang tinggi dan 11-2
yang fendah. Hai im disebabkan IL-12 dapat merangsarng limfost T

menghasilkan IFNv, dan IFNy dapat merangsang rmakmfag menghasikan
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IL-12 {Bradley, 19938] . IL-4 vang dthasilkan cleh aktivast sel mas: akan
meningkatkan diferensiasi limfosit subset Th2, dar meningkatkan reaks sel
mast,  Satu fungsi yang penting dari limfosit subset ThZ adalah dapat
menakan produksi limfosit subset Tht, ;adi akan mengurangi kerusakan
jaringan yang manyerta respon hmfosit subset Th.

Menurut Hamblin {1593}, respons imun diperantarai oleh limfosit
subset Th1 dan limfost subset Th2, dan slabiitasnya ditentukan oteh
keseimbangan diantara keduanya melalui produksi sitokin tarutama
mterferon + [Thi) dan IL-10 (Th2). Limfesit subset Th2 adalah limfoset Th
yang meamacu imunitas humaral (imunitas  vang  diperantarai oleh
rruroglobuling

Cefirisi limfosit subset Th1 dan kmifosit subset ThZ adalah bentuk
polarisast dan respons imun spasifik yang lerjad: akibat komoinasi axs
antara fakior genetik dan lingkungan, dan menghasikan prodoksi sitokm
yang selektif (Hamblin, 1583 Ramagnan 1987} Secara fungsional polansas
respons himkosit T heiper manusia vang terdin atas limfosit subser Thi dan
TnZ didasarkan paca dasar profi sitokin yang dirasilkar Limfosit subset TR
menghasilkan sitokin antara iain IFN gama. IL-2 dan THF, sedangkan limfosit
subset ThZ menghasitkan antara lain stoxin IL-4. -5, IL-6. IL-1C dan
sebagainya, sehingga menyebabkan perbedaan peran dalam hab proteks:.
dan respon werhadap “eaks) imuropatolog. Lim%sit subset Thi berperan
terhadap  mikroocrganisme  intraseluler sedangran  bmfosit subset Th

berperan lernadap mkraorgansme akstiraseluler
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Pengaturan respans unun diperantara: olen limfosit subset Thi dan
hmfgsit subset Th2, den stabilitasnya ditentukan cleh keseimbangan diantara
kedua subset ersebut melalyi srtokin varg dihasilkan, terutama  IFNy oleh
limfoset subset Thi dan LL-10 oleh limfosit subset Th2 (Hamblin 1993

Indrayana, 1997, sepert pada gambar 2 5.

P
—T‘-Ir
*+
Fo Ao
nf T

Garmbar 2.8, Respons wnun yang diperantars aieh imfosit subset Thi can
hmfosit subset Th2  (Hamblin, 1983)

215.4 Limfosit B

Awal perkembangan Limfosit 8 pada manusia  dimuolal dan hat
kemudian «e sum-gum tulang pada usia 12 sampa) 16 minggd masa |anin.
Limfast B setelan berdiferensiasi menjadi sel plasma dapat menghasilkan
imunaglonunm

Timngkat pematangan limfosit B dapat diketabul dengan menentukan
er-min hmfosl B sesudl stadum pemaangannya. yaitu ads tidarnya

imunoglebulin permukaan (slg)  dan antigen permukaan lainnya Setelah
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rangsangan antigen, hmfesit B8 akan mengalami proses percembangan

mefalui dua jalur yaitu; berdiferensias menjadt s&l plasma yang memboeniuk

imungglabulin, dan membalan lals kembali dalam keadaan istirahat sebagai
limfasit B meman.

Limfosit B dapat mengenal antigen dan berinteraksi dengan afinitas
tinggi oleh karena adanya slg yang berfungsi sebagai reseptor untuk antiger.
Setgin ity limfosit B dapat pula berfungsi sebagai  antigen presenting cefl
(APC). Limfost B sukar dibedakan dengan lmfosit T dengan mikroskap
cahays atau mikrpskop eleklron kecuali  mengidentifikasi protein pada
pemukaan sei. yaitu imunoglotulin pernuksan (Peakman, 1997, Stites,

1987},

2155 Sel plasma

Secara morfologis sel plasma  dikenal melalui inth selnya  yang
berbentux radier, yang letaknya ke tep sehingga sitaplasmanya terlihat agak
tras. 3el plasma merupakan diferensiasi imfosit B yang dipicu oleh subset
iimfosit T helpar. setetah mengenalk eplop imunogen vang atampilcan pada
permukaan  APL  bersama MHC 1l vang kemudian  menghasilkan
imunoglabuin

Ada beberapa macam imunocglobuln yang dapat dihasilkan oleh sel
plasrma yaitu: imuroglobuin M, imunoglobulin G. imunoglobuin &, munoegla-
bulin E, imuncglobulinn D Imuenglobulin merupakan molekul glikoprotein yang
terdifi dari polipeptida dar karhohidrat, Fungsi utamanya dalam respons

imun  adalah mengikat dan menghancurkan  anbigen atag  sejumiah
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mikroargamsme penyetab nfeksi.  munagiobulin mempunyai dwa fragmen
yaitu Fab {fregmen antigen binding) yang yang dapat mengikat antigen
gsecara spesifik dan fragmen Fo (fregmen crysializablel yang tidak
meErmpunyal kemampuan mengikat antigan tetapi dapat berfungsi sabagai
antigen  determinan,  dan  menentukan  stfat biologk  munogiobulin
{Catran, 1993, Goidsby, 2000}

Berikut akan dibahas 196G yang terkat erat dengan m.ek:amsme

respons imun [anngan pulpa,

LImunaglobulin &

Adalah suaty imunaglebulin utarna yang dihasikan Jdeh sel
plasma yang terdirt darl sebagtan besar kamponen polipeptida dan
selebibnya karbohidrat. Fungsi utama galam respons imun dan
imurtglatun nl yaite untuk menghancurkan antigen. dengan cara
terlghih  dahula  melapisi mikroorganisme  térzebut.  Konsentrasr
imunaglobulin G (g5} dalam serum drang dewasa normal adalah 75%
dan jumiah imunogiobuln 1wtal, dan merupakan imuneglabuin utama
yang dibentuk atas rangsangan antgen. Diantara semua kelas
imurogiobulin, 196G pating mudah  bemdfus ke dalam  jaringan
ekstravaskular dan melakukan aktwitas antioodi di jarngan, seria
mampunyal  sifat opsonin terhadap  mikroorganisme  sehingaa
memudahkan fagositosis. Hal i karena sel  umunokompeten

mempunyai reseptor permukaan yang dapal mengikat Fodan 1gG
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kgG terdiri dari empat subkizs yaitu subklas 19G1. 1gG2, IgG3 dan
oG4, dari keampat subkias tersebut lgG1 dan 1gG3 yang mudah

mengikat kemplemen dan mongsit dibanding subklas kgGa

2156 Sitokin

Sitokin adalah protein yang biasanya berupa glikoprotein yang
dilepazkan gleh limfosit T, limfost B dan sel lain yang berfungsi sebagal
sinyal intarseluler yang mengatur aktivitas respons imun, inflamas okal
maupun sisternik terhadap rangsangan dan luar sena proses kesembuban.
Shokin merupakan mediator respons iman yang sangat poten dan mampu
berinteraksi dengan reseptor pada perrnukazn set dengan afimitas tingal.
Selain itu sitokin tersabut memagang peran penting pada respons mun baik
galuler maupun humpral Megipior inu uga disepakatt  dengan nama
interteukin (L) (Kresno, 1996, Feakman, 1997).

Beberapa stokin yang diantzranya merupakan mediaior utama dalam
memngkatkan reaksi imunoiogik yvang melbatkan makrofag, Imfosilt dan sel
ain. Fomgsl stdakin tersebut sebaga) imonoregulator spegifik maupun
nonzpesifik Sikokin mengatur semua proses binlogik sel yang penting yailu
perumbuban. aktivasi, inflamasi, imunitas, perbaikan jaringan, fibrosiz dan
mortogenesis. Beberapa sitokin juga bersifat khemolakuk tehadap sel
spesfik dan disebut chemoknes.

Untuk dapat memmbulkan efek Dplogis, sitokin harus benkatan
dergan reseptor spesifik yang ada pada permukgan, sehingga dapat

bempengaruh terhadap periaky sel target.  Selanjutnya sinyak tersetbut
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diteruskan ke i sel melalu plasma membran dan meaimboukan efek
biclogis pada sel target Awsainya substansi yang dhasikan oleh mfost
disgbut lirmfakir.  sedang yang dikeluarkan oleh maonasit disebut monokin.
namut el jainnya juga menghasikan substansi tersebul seningga lebin
wepal istilah yang digunakan adalab stokin. [Clemens, 1991 Roift, 1996)

Macam sitokin yang dihasilkan oleh limfosit subset Th1 adeian L-2,
IFN » dan TNF, sedangkan yang dibasilkan oleh limfosit subset Th2 adalah
IL-3, 14, IL-5 16, k-2 IL-10, L1323 kKemudan IL-15, iL-16, 1L-17
dihagilkan oleh Temfasit T dan 1L-16 dihasilkan oeh makrofag yang akf
Dengan mendeteksi macam =mokin tersebut, makz dapat membedakan
macam Yimfosil subset Th1 dan limfosit subset Th2 (Clemens, 1997,
Constantinides, 1924, Kresno, 1996; Peakman, 1337, Romagnani, 1996;
Romagnani 1847, Sttes 1957 Goldshy, 20007,

Beberapa sitokin yang digunakan dalam penelitian tersebut antara 1ain

a. Interferon gama
IFM + adalab protein yang dihasitkan cleh hampir semua sel
yang menipakan respons ferhadap cangsangan  spesifik. dan
termasuk mterferon tipa 1| dari interferan gama. Medalar ersebut
dihasikan gizh hmfosit subset Th1 yang dapat meningkatkan
eksprest MHOC | (Cho, 1893) dan MHC 1, mengaktifkan mfost T,
wmfast B dan ==l MK, makrofag, menngkatkan ekspresi resaptor

IL-2 pada permukaan sel serta mengnambat axhifitas lirmfomt
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subset ThZ {Romagnani,1997). Selain itu IFN y maerangsang

profiferas: imfosit B dan swiiching ke lg.Gl.

b. Interlaukin 2

Semula intedeukin 2 {iL-2) dikenal dengan nama T cai
growih factor kerena dapat berperan sebagai fakior pertumbuhan,
aalain itu dapat pula menginduksi protferas imfoss T dengan cara
autoknn dan merupakan faktor diferensiasi bagi imfosit B dan sel
NK. serta dapal mengaktivazi makrofag. iL-2 terutama diproduksi
cleh sel T haelpar atas rangsangan |L-1 yang dilepaskan oleh
makrofag.
Fungsi |l-2 dalam imunorequlsasi adalah memacu proliferasi dan
diferensiasi lirfasit T khususnya limfosit T helpar, aelam o dapat
merangsang produksi beberapa sitokin antara fain 1PN ¢ IL-2
temyata mampu meningkatkan prolferasi hmfosit B dan produkes

antibodi serta maningkatkan aktivilas sel MK,

<. Interleukin 4
Cahulu interteulan 4 {IL-4} disebut B cell shimulating factor,
yang diproduksi aleh limfosit T, mastosit dan mfosit B, IL-4
memegang peran  pentng pada proses  class  swilching
imuncglotiuting memudahkan cless swifch memad 1gG-1 dan IgE.
lL-4 juga meningkatkan skapresi MHC klas | dan resepior IgE

afintas rendah pada limfosit B yang tidak terakiivast secta dapat

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

37
berfungsi sebagai faktor pertumbuhan iimfosit T dan mengmduksi
limfosik T untuk mengekspresikan reseplar -2 dan mempraduks
iL-2 Selan itv juga dapat merupakan antagonis bagi |L-2 pada
belsraps jenis sl izin. |L-1 diketabul merangsang sekres| [L-4,
Reseptor |L-4 dapat dideteksi pada parmukaan sel hemapoetik,.
fibroblas, sel emiel, sel otot dan  neurchias (Kresno, 19586,

Slites, 1997).

d. Interdeukin 10

Intereukin 10 {IL-10} merupakan poten yang dihasilkan
pleh astivast miosit subsst Th2, imfost Ts. monosit, keratinosit
fdan aktivas miosit B, yang disebut sebagai cvfoking synthesis
inhibitory factor Karena dapal menghambat sitakin yang dibhasilkan
aleh limfasit subset Thl seperti IL-2 dan IFN y dan dapat
mengatur keseimbangan respons kmfesit subsat ThZ [Pretofan,
1937} IL-10 juga menghambat produksi sitokn yang dinasidkan
aweh sel MK dan makrofag, menghambat diferensiast limfosil
subset  Thy, menghambat MHC  klas B meningkatkan
perkembangan imfosit B yatu proliferasi dan diferensiasi limfosit
B dan produksi imunogtobulin. Sedam it [IL-10 mermupakan sitokn
penting untuk mengatur imfosit subset Tn Beberapa seokin yang
dihasilkan oleh limfosit subset Th1 dar limfosit subset Th2 beserta

efek munologik dapat dilihat pada tabel 2 1
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Tabe! .21 Sitokin yang dihaailkan cleh limfosit subset ThY dan
limfosit subset Thi.
i Subrlpa : Sitokin yang | ) Etek imunologlk

aal Th - dihesilkan

™" IFH 3 . Mareaghatian ewaprad kl8s 1§ HOA-DR pada Serbagai se’.
Aktivazl makrafag dar andatsl,

Meringkethan aktivias s HEC gt vinus,

M inghatian exapras rasapiar g

Marengzang preliferasdimiosil B den swichng ke gG1

IL-2 Merirghatian dkbonias ankgen T8 dan Te
! Growth faciar limfosit T yarg diskifkan.
Wmrargzanyg simexs mickin lain.

1 Axbvesi makrofag dan neoirehl

|
! Muningkakan perfiumbutegn limfost B 2an produkai mosdeglogesdin,

1 THFE

1
The : IL ' Bangnk hmiosit, sal mas, dan basofl.
i - Manirglkatcan pariumbuhan & mest dan sl
Manirgkatkan proffarasi imfosn B, 2an daiching ke \gE dan |55
! Menghambet Flaesnyas ssl Thy.
. i Mangrarebil mdkrfag menghasilkan sitokin
Srowth factor imioait B.limfos= T dan el g
Meaningkalkan akiivitas sitzits dan iméasd T.
y Mgtk ak3presi HLA-0R lirmosit B,
g heningsatkan partumbubhar. dan parkembangan aosinofl,

-5 . Mamngratkan parturnbuhas san parkarmbangan sosinofl.

L& P Maninghatka s seturbuhen Imfosi B, dan produke Imonesslobul -
¢ alah hmlagd B

L D ManrghamEsl produkEs Silakin ecmaduk 1Pkl ooomh sml Taq
i makmofap dan AP la.n.

Mergharmbal difwrénsias sa Thi

 Mar-ngkalvan peceambBangan irmfasn B dan predukai imonagle bule

* Mapghamba! parfurrbunan sel mas:

1.-13 Sama dangan IL-4

(Clemens, 1991; Peakman, 1987; Sttes. 1997)

2.15.7 Komplemen

Komplemen merupakan mediator terpenting dalam reaks anbgen
antibool, dan terdim lebil dar 40 jenis protenn yang berbeda haik datam sifat
kimua maupun dalam fungs mungicgik, Protein ini dibentuk dalam sek hati

dan sel sistem retikuloendotel misainya imfost dan monosit, Kompanes
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komplemen dapat berintegrasi satu dengan yang lain, bersaksi dengan

antibodi maupun dengan memban sal, yang meangakibatkan secangkaian

akiivitazs biclogik yang berakhir dengan lisia sal atau timbulnya reaksi

irflamasi, Salain tu komplamen mampu memacu reaksi imunclogik lain yang

melibaltkan akivitas sel efekior dengan cara berikatan dengan reseptor

komplemsn yang erdapat pada permukaan sel bersangkutan atau mamacy
respons imun humaral yang lan.

Calam kasdean noimal kemporen komplemen terdapat dalam serum
dalam keadaan inakiif, dan dinyatekan dalem huruf C (complameant).
Aktivasi komponen komplemen dapat dirangsseng olkeh berbagai faktor
rmisalnya okeh enzim, dan aktivasi komplemen tersebut dapat medalui dua
jalur yaitu jalur klasik dan palur alematf. Aktivasi melalui jalur kiasik
umumnya lenadi oieh kempleks anigen antibodi atau agregat imunoglobulin
baik yang larut atsu yang melekat pada psmukaan sel. Aktivasi jalur
attematif dapat beriangsung ianpa diawali oleh terbentuknya kompleks
antigen anlibodi. Reaksi dapal tenadi bila ada C3b yang melekat pada
parmukaan sel, Reaksi komplemen vang beriebihan dapat dicegah atau
dihambat oleh protein dalam serum {rthibitor) yailu C1 esterase inhibitor atau

enzim inakivatar anafiiatoksn (Kresno, 1995, Peakman, 1887).

2.16 Makanisme Perubahan Imunopatologik pada Jaringan Radang
Reaksi imunclogik baik humeral maupun saluier terhadap munogen
{endogen dan eksopan) dapat menyebabkan beberapa reaksi perusakan

jaringan yang istilah kKlasiknya disebut reaksi hipersenaivitas. Reakst im
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zobaiknya diklasifikasikan berdasarkan mekanisme imunologis  yang
mendasari penyakrt tersebut  Pendekatan i sangat baik  karena
menjelaskan cara reaksi imun manakah yang akhimya dapal menyebabkan
kerusakan janngan.

Ada 5§ macam reaksi hipersensivitas yattu hipersensivias tipe || tipe |1,
tipe |1, tpe IV dan tipe V (sbmulatory hypersensiivity], Peaksi lpe | 1§
dan V termasuk reaksi humoral, karena ferednya berdasarkan interaksi
antara antigen dan artibedi sedangkan tipe IV adalah reaksi saluler, karena
terjadi berdasarkan interaksi antipen: dengan resaptor yang tertak padga
parmukaan lirfosit T

Pada tipe | reaks imun melepaskan amin vasoakhf dan mediatar hpel
yang menyebabkan peningkatan permeatilitas pembulut darabh, vasodilatas:.
dan koniraksi atot polos dalam beroagai organ, Pada tipe || antibodi humoral
kUt serta secara langsung merusak sel, dan pada tipe 1 antbadi humoral
mengikat antigen dan mengakifian komplemen.  Fraks  komplemen
kemudizn menank nautrofl. dan akhimya diaktsfkan, Aklfasi komplermnen
akan melepaskan anafilatoksin (C3a dan CSa), seta pelepasan enzim
neutrofi  (lisgsomal) sepert protease. sere metabolik  oksigen  yang
menyebabkan kerusgkan janngan. Kelainan tipe IV merypakan contoh
karusakan janngan dengan meaksi imun yang diperantarai sel dan limfosit
yang diouat peka, dan mempskan penyebab utama teradinya jgjas sei dan
janngan. Fada tipe V. instruksi yang diterima melaiut reseptor yang terdapat

pada permukaan sel kemudian tkatan tersebul menipakan sinyal yang
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diteruskan ke dalam sa! sebagai instruksi untek melakukan aktifitasnya
{Robbins, 1995; Kresno, 19%6; Weine, 1865

Reaks: imunologik yang befangsung berebihan atau tidak wajar yang
menyababkan kerusakan jaringan dizebut réaksi hipersensivitas, Reaksi ini
dapat terjadi hiiz antigen yang masuk reletif banyak atau bila status
imunologik sesecrang meningkat Kelainan ini disebut reaksi hipersensivitas
tipe IV atau reaksi tipe lambat karena proses berdangsung lebih lampat
dibardingkan dengan tipa lain yaitu umiemnya lebih dan 12 jam . Walaupun
germkian mekanisme reakst tersebut tidak selaly berdini sendinan atau
terpigah tetapi saring mealibatkan lebih darn satu mekanisme  reaksi
imunologik. Reaksi tipe IV tidak melibatkan antibod tetapi melibatkan limfosit
T. Reaka hiparsansivitas tipe [ambat juga disetut sebagat reaksi  celf
rradiated immunity (CMI), yaitu suaty istilan yang digunakan untuk reaksi
pertabanan yang terutama diparankan oleh limfosit T dan makrofag.

Urnutan kejadian dalam hipersansivitas tipe lambal tersebut dimulai
dengan kontak antigen yang dikanal clah T helper melalul skspresi MHC (i
pada permukaan makrofag. Proses sensitisast o akan menyebabkan
pembantukan sel T memon yang akan fetap lama  berads dalam sirkolas).
Pada konmiak berkutnya sel memor spesifik akan berintersksi denmgen
imunogen terseint dan diaktfean. Perutiahan ini disartai dengan keduamya
faktor bictogik yang aktf yang disebut limfokin, dengan aklvitesnya berupa
imunoregulator dan proinflamatan serta beberapa bahan di sekitar arngan

Beberapa limfokin perting yang berperan pada reaksi tersebot yaitu

interferon gama yang dapat mengaktivas makrofag dan meningkatkan
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ekspresi antigen MHC W Selain tu juga tampak peran  |L-2 vyang
sebelumnya dikenal dapst merangsang periumbuhzn  limfosit T, dan
sekarang diketahui merangsang limfasit B dan sel N¥ [Robbins, 1995
Kresna, 1996 Paakman, 19871
Adapun syarat eradinya reaksi DTH yaitu : protein sebagai antigen
yvang dapat larot, bersifat sebagai hepten, bakter intraselulsr. Pada
pengamatan dengan nikreskop smas, pada reaksi DTH tampak infikrat pacda
jaringan yang umumnya terdin dari limfosil, mekrofag serta beberapa sel
piasma dan sel inflamasi [ainnya. Pada tipe reaks: tersabut khuzusnya pada
reaksi mekrofag vang tinggr menunjukkan fumnasi granulasi. Contoh klasik
reaksi ini adaiah reaksi M tuberkulosis atau M/spra yang dimulai dengan
kontak perama individuy dengan basil tubeckulosis, kemudian  reasks
selanmutnya akan diperankan oleh makrofag sebagan APC seperti panjelasan
diatas. Hal i yang dipgrkirakan snalog dengan respans imun pada janngan
pulpa. Pada puipitis ireversibel kerungkinan tecjadi reaksi hipersensivitas.
tetapi respons imun tpe mane yang terjzdi belum diketahut dan perly

pembukhian.

2.17 Respors Imunpetoblologik pada pulpites

Seperti pada jaringan tubuh lzinnya, [@ringan puipa juga mempunyai
sistem pertahanan, yang diperankan oleh set imunokompeten Pada jaringan
pulpa yang normal tampak  respons imun yang berfungsi  sebaga
pertahanan jaringan pulpa terhadap rangsang dar luar. Hal ini tampak

dengan adanya limfosit B. imfosit T. s&l plasma, sera antibodi (Habn, 19865,
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Fada umumnya dalarn jaringan pulpa yang beradang dilemukan tiga macam

imunogicbulin yaku  IgM. g3, dan tgA  baeik pada jarngan maupun pada
pembutuh darah pulpa {Nakanishi, 1995, Nakane, 1998).

Mikroorgenisme adalah penyebab utama yang benyak didapatkan
pada jaringan gigi karigs. merupakan imunogen yang potensial unluk
Marangsang respons imun pada janngan pulpa (Nakene, 1995} Pada
penelitizn yang teiah diakukan Hahn {1889) dengan teknk imunopercksidase
secara tak langsung ditemukan limfosit T dan limfosit B dalam jatingan pulpa
nermal mavpun beradang (puipitis), baik reversibel maupun ireversibel, Pada
janngan pulpa normal rasio limfosit T oyfatexic  lebih besar daripada
T haiper, PFada puola wmuncpatologik  pulpitis reversibel tampak makrofag
aktif tetapi subset Th dan Tc menurun, dikatakan imunapatogemasis pulpitis
reverzibed menunjukkan reaksi protektif (Widods, 1937)

Hesksi awal pada radang puipg benipa respons imun sedubsr,
sedangkan tahap selamuinya adalan respons mun humgral dengan
kerusakan jaringan pulpa oleh enzim preteclitik yang dihasikan oleh neutrof
dan makrofag Jzumi, 1995). Anahsis lentang imunaglobulin dan fakior
mflamasi yang ditemukan pada jaringan pulps dengan teknik ELISA adalah:
9%, lgA IgM. elaslase dan prostaglandin E; (PGE;). Ini dapat dipakai
sebagal indikator radang pada pulpitis, sedangkan PGE: serng digunakan
sebagal marker diagnostik pulpitis ireversibel (Nakanishi, 1995). Penelitian
terakhir mengemukakan bahwa Thrombin dan prostaglandin Ex {PGE;)
tentama inleraksi keduanya berperan terhadap penyembuhan dan proses

radang jaringan pulpa. Dikatakan bahwa thrombin dapat merangsang
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proiferas &2l jaringan pulpa serta merangsang produkst PGE;: Selain itu
pule PGE; dapat menyebabkan sintesa DNA  sel janngan pulpa (Chgng,
1998, Chang , 1999 ).

Fulpitis reversibel dikailkan dengan penngkatan jumlah fimfoat T
fkhususnya T helpsr), dimana produk  1L-2 akan menstimulasi proliferasi
imfosit T dan pelepasan mediator yang berhubungan dengan kerusakan
jaringan, IL-2 dapat dijadikan markar dari aktwitas radang patologik pada
pulpitia ireversicel (Rauchenberger, 1957). Pada keadaan patologik yang
mengakibatkan kerusakan matriks eksraseivler melali  sistern plasmin
protecditik, dan IL6 dapat meningkatkan akivtas plasminogen akuvator
pada sel pulpa (Hosoya,, 1938), Seiain du IL- {0 dan [} memagang peranan
penting pada inflamas janngan pulpa, juga adanya enzim dan mediator kimia
ikut berperan (Kuo, 1598, Tamura, 1958).

Pola imunopatologik pulpitis ireversicel pada jaringan pulpa terdihat
aktiviias makrofag meningkat. Subset Th  meningkat, yang dumbang oien
meningkatnya lgG dan IgM. Tampak respons imun pada pulpitis ireversibel
lingg namun g A rendah, menunjukkan bahwa mespens mun mokosal pada
pulpitis imeversibel lidak berperan (Widodo, 1997, Meningkatnya makmofag,
lgis. dan lg M merupakan ketahanan terhadap mikmoorganisme, yang
seharusnya dilkuti dengan reaksi kesembuhan namun ketahanan jarngan
prtlps sudah tidak mampu mengatas proses radang dan tudak dapat sembuh
kembal. Seringkali pada pulptis meversibel dengan capat mengalami proses
nekrotik. (Grossman. 1988; Ingle, 1984). Pada kerusakan sel yang dukuti

oleh  kematian sel akan menyebabkan pelepasan medetor inflamas
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nonspesifik. Selain reakst inflamas nonspesifk, responz myunglogik spesifik
juga akan mengawsl dan skan memperberat penyakit pulpa,
Limfasit T hefper terdin dan imfosit subset Thi dan limfasit subset
Tn2. Bila imfostt T hefper meningkal dan limfosit subset Thi lebin tingg
maka pulplis ireversibel dapat sembuh, namun bila iimfosit subsel Th2 lebik
tinggi maka pulphis ireverasibel bdak dapat sembuh kembali. Oleh karena itu
lakih kuat dugaan bahwa komposisi imfosit subsel Th2 lebih tinggt sehingga
lebih mudah untuk terjiadi dedlaved fvpe hipersensivity. Pensmuan ini masih
pedlu pembuktian untuk menentukan jumlah limfosit subset Th1 dan hmfosit
subset ThZ berdasarkan ekspresi sitokin Widodo, 1947). Peningkatan imi
tidak selalu bersifat pratektf mungkin penyebabnya adaleh nonspesifiv.
Panelitian terakhir yang tetah dilakukan cleh Rakich. M (1899) wentang
pangaruh dan dertin bonding terhadap sekresi mediator inflamasi yang
dinasilkan makrofag. menghasilkan babwa dentin bonding yany digunakan

urtuk tumpalan merangsang sekresi IL-10 dan THF o oleh makrofag
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BAE 1
KERANGKA KONSEPTUIAL PENELITIAN dan HIPOTESIS PENELITHAN

3.1 Kemngka Konseptuat Fenefitian

Fiamphlan
TGF-f hoaldvges Sal nrsak Liska

Rsaksi DOTH

4
FEIL™TES "1 b FLY P
REVERSIRF]. THEY L R=IIE]

Gambar 3.1 Kerangka Konsep Panalitian
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dapat menurunkan dan meningkatkan sintesis dan sekresi enzim proteclitik
olah makrofag misainya elastass dan kolagsnase,

Peningkatan sekresi enzim ini meningkatkan kemampuan makrofag
unfuk mamproses dan menghancurkan imunogen, gan dapat menyebabkan
kerusakan se! dan jaringan (sabut kolagen, elastin) sampai terjadi nekrotik
pada raaks deled ipe parsensiivity. Dikatakzan IFN ¥ merupakan MAF
{macrophage aclhebing factor) yang memegang peran penting pada reaksi
DTH.

IFN v dan IL-2 dapat pula memicu aktvasi limfosit B untuk
bardiferensiasi menjadi el plasma yang menghasilkan IgG dan IgM yang
dapat berkatan dengan reseptor komplamen. B4 aamping ity komplemen
dapat memicy reaksi imunologik yang melicatkan sa) efektcr dengan cara
erikatan dengan reseptor komplemen yang terdapat pada penmukaan sel
barsangkutan, dan memacy respons imun humoral yang lain, Selain it 1L-2
dan IFN v merangsang aktivasi limfosit Tc (T oyoloxis). IFNy yang dihasilkan
oleh Tc akan merangsang T hedper untuk Serdiferensiasi menjadi limfosit
subset Thi.

Sebagian imuncgen dapat langsung memicu  limfosit B ountuk
memproduks imunaglobuln (1M, 1g0) yang dapat bannteraks pula dengan
komplemen dan dapat menyebabkan lisis dan fibroblas serta janngan.
Rangkaian mekanisme ini yang menyebabkan jaringan pulpa meanadi sak
pada reaks DTH, dan disebut sebagal pulpitis ireversibel, yang bersifat

ndnprobektif
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IL-4 dan iL-10  yang dihasikan aleh limfosit subset ThZ merupakan
sitokin supresor terhadap aktivitas limfosit subset Th1 yang memprodukst
sitokin IFNy, dan menghambat aktvitas makrafag  (Constantrudes. 1984,
Romagnar, 19%7). Selain ity ke dua siakin tersebut akan memicu hmfosit B
untuk berdiferensiasi menjadi sel plasma yang akan menghasilkan IgG dan
lgM. Pada keadaan ini terbentuk jgringan nekrotik yang diperkirakan ada
hubungan dengan reaksi DTH.

Imunogen yang ditampilkan bersama MHC | pada permukaan 52| akan
dikenal oleh Limfogit Te, dan akan menghasilkan (PN« dan THE Limfass Te
menupakan CMI (cellivler medisted immunity] yang dapat berperan pada DTH
melaluy sel T heipar dan CTL (cvtotoxic T lymphecyte). IFNy yang dilepas
akan mengaktifkan makrofag untuk fagositosis {bersifal protektif), dan
menghasikan TGF.G yang merangsang pembeniukan fibroblas.

Dengan menggunakan pendekatan imunopatcbiclegik melalyi pola
Th1 dan Th2 diharapkan dapat menguogkap imunopatogenssis pulpitis

secara Nngi | kKhususnya mekanisme dafayed fype Rypersensitiviy

3.3 Hipotesis Penalitian
Ada perbedaan respons imun pulpitis reversibel dan pulptis ireversibel

berdasarkan pola limfost subset Thi dan Th2.

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

BAE 4

METODE PENELITIAN

4.4 Jenis dan Rancangan Penelitian

Penelitian tersebut adslah penelitian obiervasional  anahtk  penis
comparative Study dengan menggunakan rancangan cross sectionsl. Hal ini
alah karena observasi atau pengumpulan data sekaligus pada suatu s3st,
artinye tiap subyek penelitian hanya dicbservas: sekall saja dan pengukuran
diiakukan terhadap status karakter atau wvarabel subysk pada saat
pemerksaan (Notoatmeodjo, 1933 Pudjiranardjo, 1993). Subyek  yang
diobservas: adatah pendarita dengan diagnosis pulpihs raversibel, ireversibel,
dan pengamatan atas variabel secara morfoleg (lokal) hukan mengaunakan
seram. Pembuktian munopatogenesis pulpiis reversibel dan reversibel
berdasarkan paradigma imunopatobiclogt dergan konsep Thi dan The.

Sampel penelitian yang berdasarkan diagoosis kink dan indikagi
cabyt dibagi dalam 3 kelompok, kelompok | oyaitu pulpitis  ireversibel,
kelompok |l pulpitis reversibel, sedangean  kelompek 1l yaity kelompok

kontrol {puipz gigi sehat menggunakan gigr malar ke 3 rmiring).

4.2 Papulasi, Sampe] Penealitian dan Umt Anaiisis
Papulasi acuan adalgh pendenta laki-lak usia 18 sampai 40 tahun
dengar dizgnosis gii puipitis yang datang ke Pusal Felayanan Kesehalan

Pemerintan di wilayah Surabaya (Tambak Rejo dan Ketabang)
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Sampel penelitian yaitu gigi dengan diagnosis pulpitis reversibel maupun
ireversibel secara klinik diindikasikan untuk cabut, dan sebagai kontral Lntuk
Qigi dengan janngan pulpa sehat {Malar 3 rabang bawah yang miring). Unit
analisis adalah raringan pulpz segar yang lelah dmproses dalam bentuk
preparat, dan pemotongan secara frozen Sechion. Pengecatan secara
tmunohistokimia menggunakan antibodi monokional spesifik terhadap sel
imunokompeten penghasil [Fhy, IL-2, IL-4, 1L-10, dan I9G, serta pangacatan

H.E. untuk melihat s makrofag, PMN, dan fibroblas.

4.2.1 Teknik pengambilan sampa

Dan 5 wilayah di Surabaya diambil satuy wilayah waitu Surabaya
Tengah, dan dan satu wilayah diambil 2 Puskssmas secara acak.
Puskesmas tersebut pelayanannya dianggap homogen, yaity Puskesmas
Tambak Rejc dan Ketabang yang digurakan untuk tempst pengambilan
gamped pansltian, yang memenuhi kriteria baik inklusi maupun eksklusi dart
diagnosis klinik. Sampel yvang terkumpul dar kedua Puskesmas tersebut
kemudian diambil sejumlah sepuiuh untuk setiap kelompok secara conveniorn
sampling {((Glass, 1984), yariu suatu sampling dar sualu populasi yang sudah

ditentukan dahulu knteranya.

1. Hriteria inklusi
(Sigi moiar dengan diagnosis pulpitis pada penderita laki-aki usia
18 sampai 40 th, tidak mendenta penyakit sistemik malaia

pemeriksaan darah dan unng (lihat lampiran 1 dan 14). Sebagai
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kontrol digunakan janngan pultpa sebhat gigi molar ke lga. Gigi
molar ke uga tdak dindikasikan untuk pergswatan endodantik
karena letaknya yang sering minng dan  teraly  pasterior
Sehubungan dengan letaknya yang tetialu ke posterior sehinggs
menyulitkan urtuk preparasi dar arah oklusal, karena kecilnya

sudut membuks moalot.

a) HKriteria untuk menentukan jaringan pulpa normal
Trdak ada karies.
Tes dingmn dengan =il kior posdsf dan tes wilafitas  dengan
vitahfesier manunjukkan angka sama dengar gl senarma.
Pada pemernksaan perkus dan tekanan tidak nyeri.
Fada pemenksaan foto sinar X fdak ada kelainan periodonta;

Qan resorbsi lang aiveal

b} Kriteria untuk menentukan pulpitis reversitbel
Ada keluhan rgsa nyan bila kena rangsangan. dan tidak agda
nyen spontan.
Rasa nyen tidak mengalar.
Karias gigi madia atau profunda.
Tes dingin dengan el klor memberikan reaksi positif.
Tes yialitas menunjukkan satu angka diatas nogma.

Tes perkys dan tekanan tidak memioerikan rasa nyer.
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e} Kriteria untuk menentukan pulpitis ireversibed
Hasa nyen spontan
Rasa nyeri terus manserus dan timbul beberapa kal
Rasa nyen terasa menjalar atac setempat
Kares media atau profunda dengan perfarasi atao tanpa
perforasi
Tes dingin dengan el klor positf
Tes vitalitas manunjukkan satu angka diatas normai

Pemeriksaan parkus) dan tekanan nyan atag tidak.

2. ¥riterta ekaklus;

Adanya kelaiman sistemik penderita dar hasil laboratonum
(darah gan unn). Adanya kelaman lpkal, balk infeks ataupun
kebersinan mulst.

Dan foio mntgen, adanya resorbsl alveclar yang luas pada gigi

tersebut.

& 2.2 Sesar 3ampel

Fenantuan besar sampel disesuaikan dengan jenis penealitian, oin
populasi serta cara pengambilan sampel untuk  up hipatesis yang diajukan.
Rumus yarg digunakan adaiah sebagai bedkut

(Z1-12a+Z1-fhay®

+
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Felerangan
o = 005 e > A1 12 0 =195
B o= 040 —— = Y- 0 =160
o = slandard devias) ) (harga max - harga min.) @ 4 = 8,88
d = penyimpangan yang gapat ditoleransi
n = 10 untuk setiap kelompok,

{ Reasmer, 1988 Danies, 1967

Jumiah n = 10 didapat dan data hasil panelitian  Rauchenberger (1997
ternadap kadar L-2 pada pulpitis ireversipel dengan menggunakan rumus di
atas.

Sebagal unt  analisis pada penselitian m adalah  [anngan pulpa yang
beradang dari gigi melar rahang bawah dan jgnngan pulpa yang fidak
beradang dan Qg motar 3 tanpa kanes, yang telah dipotong satepal 4 - 6 u
dan chletakkan pada obyek gelas dalam sentuk preparat

4.1 Variahel Panelitian

‘fanabel Debas - Limfosit subset Th dan Thz.

Parameter yang diperiksa © el hmfosit penghasil IL2, 1Ry, (L4, IL-10, sel
plasma penghasil 1gG sel PMN, serta makrofag

Waranel tergantung . pulpitis reversibel dan reversibel

Parameter yang diperksa : fibroblas

Vanapel kendaii o Umur penderita, jenis kelamin, kalainan

lokal dan Sistemik
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4.4 Batasan Operasional Penelitian
4.4.1 FPulpitis ireversibel

FPulpitis ireversibel, yaitu suatu radang jarngan puipa yang berat yang
dilandat dengzn kerusakan jaringan yang luas di bawah pemerikaaan

mikroskop,

4.4.2 Pulpitis reversibel
Pulpitis reversibel yaitu suatu radang jarngan pulpa yang nagan
sampat sedang, pada gambaran mikroskopik tampak kerusakan janngan

yang ringan atau sedikit.

4.4.3 Pola imungpatoblologik pulpltis

Pola int adatah gambaran respons  imunopatobiclogi pulpitis atau
merupakan penatsiran dan peningkatan atay penuninan ndikator respons
mun dan vanabel yang dikonsepkan pada pulpitis ireversibel dan reversibel.
Pala pemngkalan dan penurunan ini difermulasikan mengnt bar chard dan

daka indikator respons imuan.

4.4.4 Interferon gama

Interfercn gama adalah sdokin yarg dihasitkan cleh sel mune
kompeten dan digkur berdasarkan jumlan lmfosit subset Th1 pada jaringan
pulpa yang infeksi (puipitis) dan kontred yang dinyatakan positd (berwama

coklat) pada pengamatan gengan mikroskop cahays
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44.% Sel Jaringan Pulpa
Sel jaringan pulpa yang dihitung adalah PMN, makrofag, dan fibroblas,
dinyatakan datam jumiah 3 lapangan pandang pada jaringan pulpa yang

infaksi dan Kontrod.

4.5 Bahan dan Instrumen Pensalitian
4.5.1 Bahan untuk memproses jaringan pulpa

Penanaman jarimgan pulpa pada hoider dengan menggunskan media
cryomalrix merekc Shandon,
Reagen imunologi yaitu antibodi monokional primer spesifik terhadap sel
munckompeten  penghasil interferon gama, IL-2, IL-4, IL-10, 156G produksi
Sigma Imurochemical, dilven uniuk pengences antibodi monoklonal, serta
sekunder antibodi monokional yang terdin dari © kromogen, link, streplavidin,

biotinyl thyramid dan bahan untuk pewamaan garingan (H.E.).

4.5.2 Instrumen penalitian

Untuk disgnosis digunaksn glat kaca mulut, scnde, pinset, eksavator,
vilaltester, foto sinar X, Uniuk mangeluatkan janngan palpa digunakan
diskarbe rundum, hand piece | bor, tatah, palu. Tabung plastik kecil untuk
menyimpan jarnngan segar di dalam {abung pendingin  banfsi cairan nitrogen
mergk: B + themnolyn dengan subu -80° sampai -180° C, buatan USA
Pemotongan janngan dengan alat cryostat merek Tissue - tek 2 - Miles
dengan suhu sekitar —30° C dan alat kaboratorium untuk reagen imunoalogi

dan pewamzan. Untuk pengamatan digunakan. mikroskop cahaya merek
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Olympus  Untuk pemotretan digunakan mikroskoep yang diiengkap  dengan

alat foto.

4.53 Tata ketja penelitian

Sebelum  melakukan penelitian,  peneliti mempersiapkan  surEt  in
penelitian baik dar Kanwil Depkes Jawa Timur, Kantor Sospol maupun surat
ijin kepada Pimpinan Pusat Pelayanan Kesehatan Masyarakat Ketabang dan
Tambak Rejo Surabaya, surat jin ke Dekan Fakuhias Kedokieran Universinas
Aifangge  untuk  mangeriakan  penelitian di Laboratorium Gramik,
Laboratonum Patology Anatemi. dan Laboratorium lImu Hayati Wniversitas
Gaih Mada sera Deksn Fakuitas Kedokteran Gigi  Universitas Airlangga
untuk selexsi sampel di Laboratorium Bedah Mulul dan Kamar Ternma untux
peneltian percobaan.

Tahapan penelitian yaty diagnosis jaringan pupa, perelasan pada

perderita Yentang persltian yacg dilakukan kemugian cengisian  farmulr
dan tanda langan persetyuan untuk berpartisipasas dalam  panelitian
(informed Consent).
Apabia penderta telah setuju maka d:lahul-:a_n pengampian cdarah dan unin
urtuk pemeriksaar laboratonum, 1o sinar X iokal. Knleria sampel yang
digunakan dalam penelitian nanti harus  memenuhy  syarat  setelah
pemanksaan datsh dan utin. yald © Hb  Leuxeosit, Entrosit. LED.
SGOT. 8GPT, Alburn. Kreatin serum, Ureurm darah (BUN}, Asam ural, Gula
garah acak, Kolestero! total, kesemuanya dalam batas norma

Sabelum dilakukan bius iokal, penderita diberi minum sekctak SUSU dan
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bila belum sarapan diber sarapan atay rodi, kemudian dilakukan pencabutan
gigi tanpa terjadi fraktur, dan fila peru dijahit serta diben tampon ster|.
Kemudian diberi cbat analgesik cdan anli infiamasi atau antibictk, dan
penderila dianjurkan kontrol asck hartnys, Setelah penanganan penderita
selesan gigi bekes cabut dibersihkan ialu dibed guratan masio distal,
kemudian dimasukkan dalam plastik kecil diben nama dan nomar sampel dan
dsimpan dalam kotak es kering, sebelum jaringan pulpa dimasukkan dalam
tabung pendingin. Gigl dibelab dengan tatab dan palu, kemudian dengan
ekskavator secars hati-hati  jarngan pulpa dikeluarkan dan dimasukkan
dalam tabung plasttk kecll khusus dan diberi nomor sampel kemudian
diletakkan pada lokator dan dimasckean dalam ahung pendingin (Widedo,
1998, Widodo, 20007
Teknik yang digunakan adalzh teknik pembekuan umtuk jaringan segar
yang disimpan dalam {abung bensi ritrogen cair dengan  temperatur -B0 G
Setelah terkumpul beberapa sampel kemudian dilakukan pemotongan
janngan dengan cryostat setebal 4-8 mukron, dilakukan pematongan seri
sampal habis dan diletakkan pada gelas objek yang telah diksting dengan
Roly-ivsine 0%, Preparat difksir dengan aselon pekat sglama maksimal &
menit. kemudian dikenngkan dan disimpan dalam kotak preparat setelah
diber romor. Kemudian diigkukan pengamatan histopatologr dan ke hgs
kelommpok tersebut apakah sudan sesuai. Tahap berdkutnya yaity pengecatan
secara imunohistokimia, kemudian pengamatar dan penghitungan hmfosit
subset Th1 yang menghasikan IFM-y, 1I.-2. dan lmfosit subset ThZ  yang

menghasikan H-d dan IL-10, serta sel pasma yang menghasidkan gG
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makg limfosit T yang positp erwarna  coklat,

b. Pemeriksaan limfosit penghasil interdgukin 2
Tahapannya sama seperti interfergn gama. bedanya pada WL-2

rnenggunakan antibcdi monokional terhadap (L-2.

¢. Pemeriksaan limfosit penghasil interieukin 4
Prosasnya sama seperti IL-2 bedanya rmenggunakan antinodi

monaklonal terhadap IL-4.

d¢. Pemeriks2an limfosit penghasil interieukin 10,
Tahapannya sama seperti pemenksaan  INFy.  bedanya

rmerggurtakan antibodt monoklonal terhadap iL-10.

2, Pemeriksaaan sel plasma penghasil lgG
Tanapannya sama dengan pengecatan imunohistokimia iain
oedanya pada pemenksaan 196G menggunakan antibadi monckcna:

terhadap 1gG.

f. Penghitungan limfosit penghasil sitokin dan sel plasma
penghasil imunoglobulin

Fengamatsn dilakukan pada tiga lapangan pandang dari

sediaan. cleh karena sedizan sangat keci { kurang lebih tga

milmeter) dan jumlah sel yang posit! sedhkit maka hasié yang
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diparoleh  adalah  jumiah  darn  keliga  lapangan  pandang.
Pengamatan dilakukan pade ke tiga kelompok sampel yaitu
kelompok polpitis reversibel, reversibel dan kantrol, yang setiap

kelompok sebanyak 10 samped.

g. Pewarnaan Hematohksilin Eosin

Sayalan jaringan yang tetah disiapkan [dalam  bentuk
preparat} dicuc dengan air 1 sampai dua kah selama 5 menit
dengan akuades untuk menghilamgkan tissue tek. Ditetesi Mayer's
Haamaloxylin selama 15 menit kemudian dicuci dengan  air
mangalir selama 26 rmenit, dan dilanjutkan dengan ditetesi eosin
selama 2 menit. Setelah i  dilanjutkan dengan alkahol 85 %,
alkohol 92 S masing-masing selama 2 meanit dan alkohol absolut
selama 2 mend sebanyak I kali dan dikeringkan. Tahap
selanjutnya dwetest Lol selama 2 menit setanyak 3 Kali supaya
jernih kemudhan dikeringkan, dan ditetesi entelan sera ditutupi
cover glass secara hati-hah zuspaya tidak ada gelembung udara
dan dikeringkan. Sewlah kering preparat tersebut cisimpan dalam
kotak preparat yvang siap untuk dilakekan pengamatan {Sudiana.
1951}
Pengamatan sel imunokampeten, pertapangan pandang angan

mikroskop Cahaya (pambasaran 10 X, 40 X
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h. Penghitungan sal radang jaringan pulpa

Mula-mula dilakukan pengamatan selurch  lapangan
pandang sediaan dengan pembesacan 10 X kemudian ditentukan
satu titik pemandu (guide). Pengamatan dilakukan tiga kali yaitu o
sabelahn kanan ik tfersebut yang representatf yatu bBanyak
mengandung sel radang, dan saty daerah lapangan pandang di
atas dan satu daerah l|apangan pandang di  bawahnya
Pembesaran 40 X, dan selanutnys dihitung jumtah sel makrofag,
fibroklas, dan PMN dar ketiga pengamatan. Pengarmatan
dilakukan ocleh peneliti, pengamat ke dua, dan bila ada hal yang

kurang jelas dikonsultasikan pada st pataicg anatomi.
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i. W homogenitas untuk mengetahul apakah sampel darah dan utin
penderita dan popukasi itu homogen dan memanuhi kntena inklusi
sampeal, derngan menggunakan uj feawan,

2. Ujp normalitas untuk mengetahui apakah data yang dipercleh berasal
darn populast dengan distnbus narmal, dengan menggunakan
Kolmogaroy-Smimay,

3. Ui perbedaan antar kelompok dengan menggunzkan uj mangwa
untuk melihat perbedaan respons imun pulpitis ireversibel. reversibeal
dan kontrgl, kemudian dilanjutkan dengan uj univanat

4, Anaglisiz diskriminan yntuk mendapatkan vanabel pembeda respons
imun pulpitis reversibel, ireversibel, dan kontrol, yaity variabal yang
paling bherperan o antara seluruh variabel yang  diperiksa
(diskrirminator).

5. Membuat pola respons munopatobislogik pulpitis ireversibel dan

reverzipel berdasarkan varabel mfost subset Thl dan Thz,
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HASIL PENELITIAN DAN ANALISIS

5.1 Deskriptif Subjek Penaittian

Peneliian dilakukan pada 30 penderita laki-laki umur 18 sampai 40
tahun tanpa kelginan sistemik berdasarken pemenksaan laboratonium
lengkap, dangan diagnosa kiinik pulpitis irevarsibel, reversibel dan jaringan
pupa normal. Sampel dikelompokkan menjadi 2 kelompok yaity kelompok |
adalah gigi dengan disgnosis puipitis ireversibel (JIREY) sajumiah 10 sampet,
keiompok 1l yaitu pulpits reversibel (REV) sejumiah 10 sampel, dan
klompok gigi dengan jarngan puipa nomral (K) sebagai kontnol sajumlah 10
sampe!.

Univk meyakinkan batwa  kelompok sampel homogen, maka
diakukan Ui homogenitas terhadap kargkieristik sampel dar hasil
pemanksaan darah lengkap melipiti Hb, leukosit, ertrosit, POV LED, gula
darah, SGOT, SGPT. albumin, kreatinin serum, ureum darsh (BUN), asam
urat, kolestercl total. Uji homogenitas dengan menggunakan uj Levena (F)
menunjukkan bahwe semua sampel borasal dar popllesi yang sama
{homogen), dengan p > 0,05. Analisis statatik dapat dilihat pada lampiran 1

Beberapa pengujian statistik menghendak; data bergistribusi nommal,
maka dilakukan Lji normabtas terbadap varabel yang akan cianadisis. Hasil
perhitungan menunjukkan bahwa B variabel yang akan dianalisis berdistibusi
normal. Uji nomealitas ini menggunakan wji Koimogarovy Smirmoy { p= 0,05 ).
Hasil perhitlungan pada lampiran 2

77
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5.2 Deskriptif Statistix Variabel Penalitian
Penghitungan harga rerata dan simpang baku data desknplif variabel
yang diperolen dar enit analisis (janngan puspal dar tiga kelompok térsebut

dapat dilkhat pada tapel 3.1,

Tabe| 5,4 Data Degkriptif Setiap Variabe! Panelitian

© Wariabel IREW : REV Kontrol

' Rerata |5 Baku ; Rerata | 5. Baku Rerata | S. Baku

e 10| tssl  too 0.67 0.70 0.67

L2 5.20 2741 300 133 2,30 1.25
IFNy 1480 317! 330 1771 280| 204

L4 | 210 1820 opao| nee| 080|063
IL10 : 5.00 183" t.60 M 7 nee! 474
PMN | 1840 te48i 12800 1270| 480 626

MO . 3430| 1420' 5420 O23683| 2370 1058
Fioroblas | 5370| 50.81, 124.60| 50.65| 21580 12976

Drari data desknptf setiap varape peneltian  kelompok  pulpitis
reverzibel, dan ireversibel didapatkan bahwsa nila) rerata vanabel Yebih tinggi
danpada kelcmpok kortrol  kecuah makeofag dan fibroblas pada reversibel
lebil tinggl dibandingkan dengan ireversibei. Hal ni menunjukken bahwa
axtrvitas mawrofag dan fibroklas lebm tinggl. Umumnya vanabel homogen
kecuali PMN menunjukkan simpang baku lebih besar pata katiga kelampok
tersebul. hal ini disebabkan vanasl dan sampei dalam kesompok seqikit
hetersgen. Grabk nila) rerata darl seuap vanabel dapat dikhat pada gambar

a1
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Garnbar 5.1. Grafik nilai rerata setiap variabe| panelitian.

5.2 Hasil Ui Perbedaan Reapons imun  Pulpitis  Ireversibel,

Reversibal dan Hontraf

Lintuk melibat perbedaan respons imunopatobiglogik antara ketompok
pUlpitis ireversibel, raversibel dan kelompok konirol yang diamati, digunakan
analisis manova {Multivanate Analysis of Varans),

Hast wp manova menunjukkan bahwa ada perbedaan fespons imon
yang signifikan antara kefompok pulpiis iraversibal, reversibel dan kontaol,
dengan milai Wikks Lambda sebesar 0042 dap p = 0000, Hasil analisis

statistik dapat dilihat pada tabel 5.2 dan lampiran 3.
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Tabel 5.2 Hasil uji manova antara kelompok IREY, REV dan Kontro
Statistik uji

DF | Walue Sig.

16 - .042 .00

i
|
Whiks Lamda |
|

e —— T Rk i mmm e

Tabal §.3 Hasil uji perbadaan respons imun kelempok IREV dan REV

Statistik uji OF ' wvalue Sg

Hoitsling s 6 | 7.102 . 0000

Tabel 5.4 Hasil uji perbedaan respons imun kelompak 1REY  dan

Hontrol
Statistk ui | DF vafue © Sig
| Holteling s} & 17632 0.000

Tabel §.5 Hasil uji perbedaan reapons imun kalompok REY dan Kontrol

gt TR R A o i,

Statistikuj ~ DF value Sig
. “Homeling s - 8 1243  0.200

Dari label & atas termnyasta ada perbedasan Tespons Imun yang
bermakna antara kKelompok [REY. dan REV. sera kelompok IREV. dan
Kentrol | sedangkan Kelompok REV. dan Kantrol tdfak ada perbedaan yang
bermakna . Hal ini karena peran dan makrofag can fibroblas yang bersifat
protgktif dan mengarahn ke proses penyvembuban | seningQa secara stalshk

tidak ada perbedaan yang bermakna.
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54 Hasi! Analisis Diskriminan Untuk dartifikas: Variabel Pembeda
Uatuk melinat vanatetl diskriminator yang mampunyal pembeda yang
kual pada kelompok pulpitis ireversibel, revarsibel dan kontrol, digunakan
analizis diskamingn, Dari hasil aralisis diperclenh 3 vanzbel pembeda
{digkriminator yailu limfosit subset Th1 penghasi iFN-y, limfosit subsat T2
penghasil [L-10, dan fibroblas. Hasid analisis dapal diihat dafam tabel 3.6

dan gnatisis statistik dapat dilinat pada lampirar 4 .

Tabel 5.6 Haxil analixks diskriminan

Variabel o Withs Lambda Sig
IFEN: - 2 0.14314 2.0000
o 2 0.07627 0.00G0

Fibroblas . 306135 0.0000

L

Setelah diskamingtor didentfikasi rmaka dapat dihasilkan nilal Fishars
Linsar yang mewakli sehap keiompok ersebut. mlal tersebot dapal dilihat
pada Tabel 5.7 dan tingkat kekuatan pengelompokan dapat dilihat pada

tabel 5.3,

Tabal 5.7 Nilai Fisher's Limear Pada 1 Variabel

J—

Variabel IREV | REV ' Kontrot
ENe 1620280 0.8996185°  0.7219041
L0 - 5.20B640¢  1317563. 08117070
“For 0 71995TBE-02  0.1553436E-C1. 0.2896757CE-C1
|Constant) 4088555 -4604824 55680038
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Tabel 3.8 Persentasa Tingkat Kekuatan Pengelompokan

i '[ Anggota Kedompok Yang Diprediksi
| Kelompak ! Jih Kasos {Preicted Group Mam?amhjp}

: : 1 2 3

| IREV 1 10 10 0 0

i 1 0% 0.0% 0.0%
| REV 2 10 0 L 2

) : 0.0% 80.0% 20.0%
' Kontrol 3 10 o 2 B

| ] 0.0% 30.0% T0.0%

Katerangan !

Jih kasus  © jumiah kasus

IREV ; kelompok pulpilis ireversibed

REVY . kakompok pukitis rversibel

1005, ' aftinya semua kasus berumlah 10 {100%) mengslompok pada
kelompok Irey.

80% T artinya & dari 10 kasus (80%). mengalompok pada kalompok
Rev, dan 2 kasus {20%) mengelompok pada kelompok
komtral

TO% © artinya 7 dar 10 kasus (70%) mengelompok pada kelompok
kortrol  dan 3 kessus (30%) mengelompok pada kelompok
Rey.

55 Pembustan Pola Imunopatobioclogik darl Kelompok Pulpitis

Irgvarsibal, Reversibel dan Kontrol

Palz ini bertujuan untuk menjetaskan mekanismea respans imunopato-
biclogik pada kelompok pulpitis ireversibed, reversibel dan kelompok kamtrl
secara ong. Untuk membuat  pola  diperdukan  koniribusi dan  satiap
diskriminator, yang didapatkan dan perkalian nita Figher's {inagr dangar nilai

diskriminator, sehingga dapat digambarkan pola sebagai barkert
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Gambar 3.2 Grafk Fola Respons Imunopatobiologix pada kelompok pulpitis

Dan grafik pola diatas tampak ;

ireversibel, revarsibel dan kontrol

1. IFNy. dan IL-10 pada kelompok pulpitis ireversibgl meningkal.

2. Fibroblas pada pulptis irevarsibel menurun.

3 Polg tersebut adalah gambaran kontribus setiap vanabel calam proses

bitlogis.

Disertasi

Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ...

Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

53

5.6 Hasil Foto Varnabel Penelftian

: .

Gambar £.3. Hasll Pengecatan Imunchistokimia pada pulpitis Irev., tampak
IL-2 pada limfosit subset Thi barwanta coklat | - » . folo LM .
1000 x

Gambar 3 4 Hasil Pengecatan Imunahistokimia pada owipitis Irgv | lampak
1Fh-v pada limfosa subsat Tht barwarna coklat £ — ) fote LM 1000 x
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Gambar 5 5. Hasil Fengecatan Imunchistaokimia pada puipitis Irey. . tampak,
IL-4 pada limfasit subzet ThZ penvama coklat [ — ) foto LA 1000 «

-
- bl N

Gambar & B. Hasi Pengecatan imunohistokimia pada pulpitis Irev., lamoak
[I.-10 pada I'rmfosit subset ThZ berwarnz eoklat [ - ); foto M 1000 x
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Gambar 5 7 Hasil Pengecalan Imunchistakimia pada puipitis [rev., tampak
Ig= pada sel plasma berwarna coklat [ -5 1; foto LM 1000 x

ap

Gambar 5 8 Hasil Pengecatan HE pada pulpitis irey, tampak sl P
makrotag. aan limiasit {-+); fata LM 100D x
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Gambar 59, Hazil Pengecatan H E pada jaringan pulpa | tampak: beniuk
fibroblas memanjany {—); foto LM 1000 x

Gambar 5 10, Hasil Pengecatan imunghistokimia pada jaringan pulpa
norral. sei subset Thl yang berwarna coklat hdak ada: foto LM, 400 «
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Gambar 511 Hasil pengecatan M.E. pada puiphs vev tampak sel radan;
patg banyak; foto LM 400 %

Ganbar 312 Hasi pengecatan HE pada jaringan culpd corma. tampak se
“3d372 @rang fein LR 400k
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BAB &

PEMBAHASAN

Latar beiakang peneltian it dilakukan  selan mekanisme
irmuropatogenasis pulptis belum terdngkap secara iengkap.  yaitue karena
persentasi puigit-s yang cukup tinggl dan senng kal tenadi kegagalan setelah
perawatan pada gy dengan dagnosis oalpilis reversibel. Berdasarkan
beberapa laporan penetitian dan pemantauar penyakt ggi dan mulut dari
perndenta yang berkunjung ke Rumah sakit Depkes dan Pemda pada akhir
Feliita % rmenunjukkar. bafrwa persentas. pulsibs cukup tingge  Lintak
mendapatkan data yang terakir maka sebelum melakekan penelitian,
penehli melakukar survel pendahuluan di *lmie Endedsnsia Fakultas
Kedokieran Gigi Uriversitas Asrangga paca buian Desember fabun 1993
Cawa nipun menJdnukkan dan 138 kasus terryata 99% adatak oulpitis
Fersentasi  pulpits  vang tingg disevabkan <argna  penderta  kugrang
mamperhatvan kebersihan gig dan mulut sera tidak segera merawatkan
giinya yang mengadlami kanes sedim moengkin kecual bilg telah merasa
5akIt,

Senng kalh dqumpsi iy dengan driagnasis pulpitis reversibal yang
dirawat pulokaping ternyata gagal. Hal -m karena diagnosis yang tidak tepat
yaitu sebenarnya diagnosis gigi tersebut adalah pulpihs reversibel letap
dirawa’ puipraping atau keadaan telah berlawet menad pulptis reversibel

Seharusnya Jdiagnosis adalah pulptis veversibel. maka perawatan yang

L O]
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ditakaxan adalah pupektor watal, yalu mengambi seluruh janngan pllpa
kemudhan dilakukan pengisian saluran akar.

Beberapa peneltian telah oilakuekan misalnya vang nersonsep pada
patobiclogiv yaitu untuk mendeteks) prostaglandin E2 pada pulpitis iraversibet
(Nakarish, 1935 Penelitian yang Yerscnsep pada imunopatelogk juga telah
dilakuwan Midods, 1987  tetapi  patogenesis pulptis reversibel dan
revarsibel belum elas dan masih diperdenatkar, CHeh karena wu kecurgaan
peran imunapattologik  pada pulplis tidak dapat dishakan. Bardasarkan
hal tersebut maka timbul pemikiran  wiluk melakukan peneliten terhadap
putpitis reversite! dan raversibel dengan model berfiker patobiclog yang
oerkanses crunopaibiclocgik  Medes bedikic i adalan sualw cara berike
yang berdazarkan pada perubahan bialogik yarg tdak lazim dan terjad
sebagal akibat dan ntegras wbuh dengan ngkungan yang merusak (Hil
1960). Pervbahan bislogtk tu ternadi pada sistemn imun.

Suatu mades berfikr atau paradigma dibutunkan datam menvelesaikan
sudlu mMasalah dalam oeneliban Konsep yang digunakan dalam penehhan in
adatak kongep imunspatobialog:k karena konsep n dapat manyelesakar
masalan imunopatogenesis. serta pengobatan penyakit {Romagnam, 1997).
selar, ity 'munogen LP3) yang dihasikan ek wuman yang bersfat
endotoksm mempunyal ditermminan antigen khusus atau epitop. Setetah
dproses cleh APC, kemudan ditampitkas pada permukasn persama maolawul
MHC dan dikenal glen limfosit yang dapat memwmbutkan respons imun.

Beberapa nasd penelbian imunolegis menasukkan bahwa respors

imur: lokal lekh menzerminkarn perubahan biologis yang tenadi o dasran
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yang mengalam ejas (Futra, '9897) maka doakuran pemenksaan set
tmunckompeten pada jarngan puipd yang mengaiami infeksi.

Pengltan ini dirancang untuk mengungkap imunspategenesis pulpitis.
baik pulpitis reversibel maupun pulpitis irgversibel yang merupakan penelitian
observasional anaitk jems campargtive study dengan menggunakan
rancangan cross sectional Hal wa oleh xarena pengambilan data ditlakukan
pada satu zaat tertenty, dan pemeriksaan dilakukan terhadap varighal dan
unit analisis {arngan pulpa). Sampel penelittan beserta kelompok kontrol
hanya diobservas satu kali saja. Qleh xarena unit analisis didapatkan hanya
satu kali dan pencabutan gigi maka tidak dapat dilakukan pengulangan.

Penelitian dilakukarn pada gigl manusia bukan pada binatang coba
karena penentuan diagnesis klinis pulpitis sampa) saat ini drdasarkan pada
konsep patefiziclogr gengan menggunakan indkatar rasa nyer yang
merupakan sigr and symplom. Anamnesis yang dieakukan berdasarkan
partanyaan yang memarlukan jawaban Udak capat ddskikan pada binatarg
coba. selain ity ruang pupa yang beasikan janngan pulpa pada manusta
letur: besar dan pada |anngan pulpa bBinatang coba. Oleh karena iy untuk
mendapatkan janngan pulpa yarg cuskup besar ditetapkan pada knteng
inklusi sampel yang dipilih yartu gqigi molar (gigi molar ke tiga indikasi cabut).
baik untuk sampei yang diobsenvasi maupun samoel yang deadikan sesbaga
kontrob. Selain itu gige molar ke hga tidak diiedikasskan untuk perawatan
endodansia karena letaknya yarg terall postenor sehigoa sulit wntuk

perawatan saturan akar.
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Penentuzn lokas pengambdan sampel berdasarkan simple random
yailu dan lima wilayah 4i Kota Madya Surabaya secara rsndom diperoteh
satu wilayah, kemudian dar sstu wilayah yang terdini dan dselapan
Puskesmas diambil secara random dua Puskesmas uniuk pengambilan
sampel  penelitian, Fuskesmas vyang dipillih secara ramdom  adalah
Puskesmas Tambak Rejo dan Ketabang yang mempunyai pslayanan
kesehatan yang homogen, Darl Puskesmas tersebut didapaikan pendsrita
dengan diagnosis gigi pulpitis reversibel, ireversibel dan kelompok kontrod
yang lelah memanuht kritgria inklust dan aklusi yang telah ditaniukan.

Agar supayz ada kesemaan dari sampel (sampal homogen), maka
dientukan sampel dari penderita laki-laki bukan dari penderita perempuan
kargna untuk memghindast faktor homonal. Lsia penderita dibatasi antara 18
sampai 40 tahun, karenz usia 18 tahun dianggap sudah dewasa secara
biolegis dan struktur fuang pulpa serfa foramen apikal sudah terbentuk
gampuma, serta sudah dewasa berdasarkan hukum. Usia di batasi 40 tahun
karena semakin tua FESPONS IMUn Sasoqrang semakin rendah, dan ruang
pulpa termasuk jaringan pulpa semakin mengecl,  Dilakukan pengamiilan
sampel dengan cara convanion sampiing, yailu Ssuaby cara sampling dar
suatu populas yang sudah ditentukan dahulu kritevianya [(Glass, 1534).

Walaupun sampel gigi molar yang dibutubkaen cukup memenuhi
kriteria karena umumnya panderta yang datazng menghendeki pencabutan
dan golomgan skonomi rendah pamun sering penderitz menolak  untuk
pengambiian darah. Oleh karenanya sebe#lum pengambilan darah dan

pencabutan, panderita diberi penjelasan mengenai peneliban dan mirmnya
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sk serta menanda tangani formulr persetujuan untak bersedia <ut dalam
penelitian tersebul secara suka rela.

Fenelitian alakukan pada tiga relompox yatu kelompok | Pulpitis
iraversibe:, kelompak kedua pulpdis reversibel dan kelompar ketiga adakah
kantrol yang diambal dan jaringan pulpa no*mal dan grqi moiar ke liga ranang
barwak indikasi cabul Vanabel peneltan yang diobservasi adalah respons
imun [aringan pulpa yang merupakan akibat infeks) ataupun reaks imun
sehingga yang menjad fujuan peneltbarn ini gdalak untuk memboktikan
mekanisme respons  imun pulpdis  reversipel dan pulpitis  ireversibel
berdazarkan pala dmfosit subset Th1 dan Th2  Untuk vartabal yang
berhubungan cengan perubahan resoonz imun adalah IL-2, IFMy yang
merupakan sekresi limbfosit  subset Thi. sedangkan (L4, dan IL-10
merypakar: sgkras) kmfost subset ThZ Ke empat vanabal tersebut mewakil
respons mun seluler, dan |G meawakih respons mun hormoral. VYanahel lan
yaitu PMN. makrafag. dan fleroblas

Untux mengemgsrikan wvarabel wmunopatopiclogiv terseput mengad
data rmaka digumakar juga kansep modofungs. sehingga dapat diakskan
analisis statstik. Teknik analisis statstik yang cigunakan adalah znalss
mativariat. karena analsis multvarat akan membenxan kFasl yang lebd
mendekatl weadaan yang seberarnya. Dlen xarena secara patabiologik
set@aa komponen pada jaringan selaly pennteraks) s=a'u dengar laintya
Selain ity sampel berasal dan bahan yarg sama. dan setiap variavet tidak
berdinl sendin serta vanabel peneltian ebih dari satw. Tujuan dan maktvara:

adalah untuk membedakan amar kewompok dengan vanabel yang sama.
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Setelah didapatkan perbedaan antar welompok puloits reversioel reversibel
dan kelompok kontral, maka dican vanabel mana yang paling domman dalam
rrembedakan kelompok tersebul, maka analksis yang digunakan adalah
analigig digknminan

Teknix pemrosesan |[anngan pulpa untuk mengamat: komponen
imunopatobialogik  cilakukan dengan metoda  imurokistakima  dengan
menggunakar:  anticods  monoklonai { irousa ant hueman iL-2, IFNv,
IL-4, IL-10. 1gl5). Pematongan jaringan segar dengan metoda frozen seciion.
yaitu [anngan ditgempatkan dalam tabung plastik kecil khusus kemudian
dimasukkan dalam tabung nitrogen cair lemperatuor - 80 derajatl cgicius.
sebelum dilakukan pemotongan dengan alat cryestar Karena jarningan pulpa
yarg didapat sebagat und analisis cukup kecil. dengsn ketebalan sekitar 3
miirreter dan  dengan  tekmk  terzebut  dapat  dilakukan  pengecatan
hemasokstin epsin (H.E.) maka tdak dilakuran gemotongan dengan melode
parafn

Untuk memenum  persyvaratan  analisis  statistik  multivanat maka
diperckan homogernitas sampel san normakias  Untok e dilakukan oy
homegenitas dengan menggunakan oy Leaven serta U ngmalitas dengan
FMENGGUNAKAN il Kofmogorey Smemov, varg menunuskan bahwa kondis
zampel adalah homogen dan namal.  Langkah benkut adalah anmalisis
dengar manova uantuk mengetahui apakah acda perbedaan respons mun
antara kelompok sampel pulpiles ireversibel, pulpiis reversibel dan farmngan
vulpa normal sebagar kontrai Temyata Rasil vang didapatkan oan anals:s

tersebut yaty ada perbedaan respons imun dan kelompek pulpitis ireversibel,
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pulptis reversibel dan ketomrpok kontral, dengan niai Witks Lambda = 0.042.
dan p = ROCO. Analisis selanjutnya yaitu anaisis disknminan ook
mergetanul varabel pembeda yang sangat menentukan  antara ketiga
kelompok sampet tersebut.  Variabel respons imun sebagai pembeda yang
kuat pada ketiga kelompok tersebut adatab : [FM ., IL-10, dan fbrobias,

Berdasarkan analisis didapatkan bahwa untuk pulpitis ireversibel
kekuataan  pengelompokan adalab 100% maksudnya dan semuea kasus
(yaitu 10 kasus}) mengelompck pada kelompok ireversibgl, Oar 10 kasus
pulpitts reversibal, B0 % mengelompok pada kelompak reversibel. sedangkar
20 % mengelompok pada kelompok kontrobk. Dan semus kasus kelompok
kontral (19 kasus), 70 % mengelompok pada ketompok kortral sedangkan
30% mengelcmpok pada kelompak pulpitis reversibel

Untuk menjelaskan mekansme respons imun pada ketiga kelomook
yanu kelompok pulphis weversibel reversipel dan kelompok kontrgl maka
dibuatkan pola imunopatobiclogih dengan asumsi kelompok kontral seotah-
alah keadaan janngan pulpa yang dalam keadaan sehat (ncrmal)y. sedangkan
kespmeook pulptis reversibel seolah-olah keadaan janngan pulpg  sebelumn
menjadi pulpitis ireversibel. Harga kontribus disknrminan setiap vanabel yang
dihasilkan dan anabsis diskfminan. digunakan umuk membuat poia
imunopatobtclogik pulpilis ireversihel dan reversibel serfa ketompok kantrol.
Fada dasamvya pola yang terpentus dari ketiga ketompok sampal torseb.
merupakan taksiran kelompok yang diwzkili oleh setap variabel, dan
merupakan inleraksi komposis variabet diskriminan yang saing melengkam

Nilai didapatikan dar model diskriminan dengan rumus
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D=+ a9 +axx... . 3n X

Keterangan - D = model diskdminan
a, = nilat konatants
¥y = nilai variabel asii sampel ke saty
{Sharma, 1996).

Untuk menghitung kontribusi variabel {07 maka diasumsikan variabel
yang lain adalah nal, sehingga didapatkan milai D merupaken hasil perkalan
dan nilai kanstante dan vanabel asii yang merupakan besaran konstribusi
dan setiap vanabel vang dominan {diskriminator). Darn nilai kontribusi vanizbel
ini gibuatkan pala berupa bar dari seliap kontribusi vanabal yang dominan,
Berdasarkan pola ini dapat dijelaskan mekanisme imunopatobiologik pulpitis
ireversibel dan reversitel dan interaksi respons imun seliap variabel yang
muncut pada pola tersebut. (hskriminater yang tampit psda pola adalah 1FN>,
IL-10, dan fibrablas.

Dan hasil penelitian didapatkan pada janngan pulpa normat sudah
t=mpak adanya komponen respons imun yang menunjukkan balwa sudah
ada mekanisme pertahanan terhadap rangsangan dar [uar,  Rangsangan
iersetut dapal Derupa rangsangan mekanis misalnya pads  waktu
pengunyahan atau adanya oklusi raumatik dan gigi antagonis atau gigi yang
berdekatan, Tampak fibroblas pada kalompok kontrol {pada keadaan narmal)
cukup tinggi dianding dengan pulpitis reversibel dan ireversibel hal ini
warena proliferas fibroblas dan belum teradi kerusakan atau nekrosis sel.

Dar hasil penelitian diklapatkan adanya peningkatan wvariabel dari

kelompok puipis reversipel ke pulpitis ireversibel kecual: vanabel makrofag
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dan foroblas Hal in disebabran karena [FMy yang cukas tinggr merangsang
pembentukan makrofag, yang kemudian menghasilean TGF [ dan IFN v vang
merangsang pembentukan fibrablas unuk mempanuk jarnngan kalager Hal
ini tampak jumilah fbroblas yang banyak pada pulpils reversibel danpaca
pulpilis ireversinel Pada pulpiis ireversibel jumlah fibroblas sedik:t, hal ini
karena pada pulpitis ireversibel jumlah sel penghas:! IFNy cukup banyak
seningga menyebabkan keruzakan sampal kenatian sel fibroblas aau
rekrasis (Mooduto, 2000).

Percedaan IgG antara ketiga kelompok dari hasil penelitian tidak
werlasy Banyak. karena  [FMy yarg hrggl bersengare s terhadap CIA5S
swilching dar 195G ke 191 dan 19G3 [Goidsty, 2000). sehmgga IgG tidak
terdzy Danyak operteda, hal ini sesual pendapat Hussain {1588) 196G
merupakan indikater yang diamati dalam penelitian tersebut, karena selain
me-upa=an imunaglabufn utama yang ebentuk cleh rangsangan munagen
1uge mempunyal a8fintas yang kuat dan mempunya reseptr Fo tethadap
markrefag. sera kompleman

Hasil penelilian menunjukkan PMN tingg: pada pulpitis reversibel. ha:
ini karena adanya infeks: pada |anngan puipa. Kuman akan diiput oleh
antboadl yaku [gG dan akan benkatan dengan komplemesn yang kemudian
akan menank FMN dan kemudian akan dilepaskan enzim dan faradi lisis.

Uj oerpedaan respons rmun pulplis irgversibel pulttis reversibel dan
kewompok Kantrol secara bersama dengan mancwa mendnittkkan perbedaan

yang bermakna {signifikan?, hal im menunekkan Dahwa respons mun pulprhs
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reversibel lebn tngg danpada respons mun owpits  reversibe: dan
ketompok kontro., terutama oleh karena peran vanabel tL 10 dan IFN + yang
tingg. Demikian pula dengan perbedaan respons imun pulpit:s ireversibe: dan
pulpitiz reversibei seta pulpitis ireversibe! dan kelompaok kontrol, dengan uji
uni vanat menunjukkar perbedzan yarg bermasna, narun respons imuan
puipitis reversioe: dan kelomok kontrod (janrgan pulpg normal]  tidak
termakna. Hai im dsebabyran peran makrgfag dan fibroblas yang dormiran
yang bersifat protekhf mengarah ke proses penyembuhan.

Dan pembacaan pola tampak bamwa IFN + dan IL-10 cukup Hngg
terutarna pada pulpits ireversibel. Hal im disebabkan karera H-10 yang
dahulu ginyatakan solens sebaga antanflamasi dan kuat untuk menghambat
silokin proinflamas, temyata berkhasiat sebagai imunostmulator terhadap
CO4, COE dan NK se' yang menghasilkan peningkatan sekresi [FMy. selaw
e IL-10 menngratkan axtivitas CTL (Law, 20007 Akibat tinggnya IFN- dan
IL-1C akar menyaban<an Kerusakar dari sel dan janngan sampar nekrosis.
separl tampak pada fibreblas vang sangat rendah

aepert yang ditermukan pada has: analsis yang sesual aengan kecangka
konseptual yaity tingginya emtah IFN -+ pada pulpitis reversibel akan
mengaktifkan makro'ag serta berkatan dengar reseptor gl komplemen
yang kemudian akan menghasidkan enzim kolagenase dan elastase yang
dapat merusak janngan kKaagen lewat reaks Jfiavod type hyoersensitiviey
sehingga memperberat xerusakan iarngan pulpa. Hal i sesuai dengan

peTnyataan Kresng {1998 sahwa jumlah lmfosit subset Thi ebik tingg dan
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jumlah imfostt subset Th2, cleh karena fu limfosit subset Th berhubungan
dengan reaksi DTH. Mekanisme terjadinya reaksi ODTH juga karena IFNy
yang diepaskan clah limfosit subset Thi yang merupakan MAF
(macrophage activeted factort akan mengaktifkan makrofag dan berimigrasi
ke tempat yang mengalami jejas dan mengellingi imunogen. Hal tersebut
akan menyababkan terjadi granuloma yang akan menekan jaringan sekitar,
sehngga  swkulasi di dsarah  ini akan terganggu sampai terjadi nekrosis,
walaupun proses ini lambat. Kerssakan jaringan merupakan suatu tanda dan
keradangan Kramik (Cotran, 1999} seperti halnya yang ditermukan pada
pemeriksaan histopatologi pada pulpitis ireversibel. Tampak adanya respons
inflamasi kronik yang dominan, dan ditemukan juga daerah nekrotik,
mikroabses, mikmorgamsma barsama limfosit, mekrofag dan sel plasma
(Grossman, 1988, Ingle, 1984 Lehner, 1995).

Tampak pada pola respons imun yailu, fibroblas tinggi pada pulpitis
ravarsibe! danpada pulpitis ireversibel. Hal ini karena aktifitas makrofag yang
tinggl merangsang pembentukan  fibroblas, sedangkan pada pulpitis
reversibel ficroblas rendab karena sekresi IFMvy yang tinggi  dan peran

enzim yang menyebabkan kerusakan sei dan jaringan,

6.1 Haail Temuan Penelitian

Pada penelitian ini diperglen hasil yaitu pada pulpitis ireversibel dan
pulpilis reversibel regspons imun tinggi  Selain du didapatkan adanyz
perbedaan respons Imun  antara pulpitis ireversibel dan pulpitis reversibel.

Fada pulpiis ireversibel semuz variabel respons imun tingg, yang tampak
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menanol  aga'ah wmlah  lirfost penghasil IFM: dan [L.10 yang
menyebabkan Aarusakar sel | sehingga junlan fibrolas rendah Jumlan
limfost penghasil IFN: ‘ni diduga bernubungan cergar reaks: delaed tyoe
Riparsensitivily yang memperparah kerusakan saringar kolagen, SEMNGEE
jumlanh Imfgst subset Tnl penghasi iFN:  yang tngg dapat dijadikan
ncikatar pubpitis ireversibel.
Fada pulplis reversibel tampax aktivitas makrofag serta fibroblas tngg,
hal ini dalarm rangka pembantukan jaringan kalagen sebaga: usaha protekt*
Dan ketiga kelompok yaitu kelompok puipstis ireversioet  pulpitis
reversibel dan kelempok jaringan pulpa rormal. ditemuokan 3 variabel
pembeda yang kuat vaitu imfosit penghasil IFM=- . IL-'0 dan Fhroblas.
Berdasarkar hasil anaiisis dari pemoarasan pola respons mun
pulpitis. maka dapat dinyatakan baswa mekansme imunspatogenesis puloiis
irgvers:bel car pupits reversibel dapat dyelaskar oerdasarkan paraoigma

munapatooiclagik dengar goa atfasit subset Th! dan subset The

8.2 Wendala Penehtian

Becerapa kelemahan dari penektian ni yaitu penell  oak nagat
mengikuti keadaan sejzk awa: vanu dalam xeadazn pulpa normal menao
pulotis yang merJpakan senellian ongiucinal. <arena kendala waetu
Fene:h bogk murgk:n memrbual [aengan pulpa yang normal menadi paot s

weaaUpLn paca g.gl malar ke hga indikas: cabul, karena hal o hdak ebs.
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Pengenta senng merglak untuk dilakukan pengambslan darah artuk
mengetahui apaxah penderita mengidap penyakit sistemik atau bidak dengan
pemerksaan labgratoriore sebelum dilakukan pencabutan @igl. walaubun
dalam seleksi sampel telah memenuhi kntanz inklus dan eksklusi. Kendala
ain dari penelitian in yaita umt anassis jarrgar pulba sangat kel sehingca
apanla potongan jarngan  tidak memenuhi syarat atau tidak mencukupi
umtuk  pengecatan semua vanabel maka penelit  haruz mengulang

pengamblan sampsl Bara lagi.
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BAB Y

KESIMPLILAN DAN SARAN

71 HKESMPULAN
Dari hasil penelitian tersebut dapat disimpulkan

1. Ada perbedaan reaspoans imun pulpitis reversien dam pulpilis
teversibel berdasarkan pota imfosit subset Th1 dan Th2.

2. Mekanisme imunopatobicgenesis pulpitis reversibed dan pulpitis
reversiel dapat diplaskan berdasarkan pola limfosit subset Thi
dan Th2,

3 Dan permmbacaan pola respons imun t@rnvata polpitis reversibal
tenad karena hmfost subset TR penghasil IFNy yang tingg, dan
dampak car limfosit subset Th2 penghaszil H.-10 yang tingg pula
seningga dapat memicu  limfost subset Tnl menghasikan [FN-
IFMy dan IL-10 yang tngg tersebut merangsang mavofag
melapaskan senzim  kolagenase yang dagat  menyebakkan
kerusakan jarmgar kEolagen dan st yang dicerminkan oleh
florabias yang randah lewat reaks DTH

4 Fada Pulpitis reversioel terjadi juga kerusakan karena peran dari
[IL-10  dan  IFN», namur udak separah paca oulptis imeversibel
karena ada usaha perbakan dan regengras. [INFvy yang

dinasilkan  oeh  limfosit Toc akan  mengastifkan makrofag
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melepaskan TGFE yang metangsang sembentukan  fbroblas

untuk menghasilkan kolagen, na: o menunjikkan usaba protekh?
& Jbumiah limfosit subset Thi genghzsil IFNy yang tnggi dan wamlah

fibroblas yang rendah dapat dijac:kan sebagal indikator pulpitis

irewers: bl

1.2 BARAN

Berdazarkan hast! penehiian ing, maka cigjukan saran sebagai berkut
Peslu penehtian lebih lanjut tentang respons mun puipts knesusnya polpitis

reversibel yang persifat protektf dengan mengamat vanabesl lain yaitu TR

gan wnfesit subset Thi.
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Cmacriplives

95% Confidence Inferva

Tor Mean
Lowar pper

Rogund Hwund Mwiirmm | Maximmuim

TMCHOCIT  iraversine] 3.8705 5 5295 200 809

reversibed 37432 5.B5ER .00 b

konirol 18705 & Tad .00 Toa

Ted 4 2598 51402 2 700

(SEGMENT  rEversibel 11 8219 30 3761 31.00 0.00

ravur gibed 1 24485 369505 23,00 40,00

kowirol 23.3514 19 OAGS 3.H 458 0

T A0 BrS 383724 iyl 50.040

DT iPew L e ir. 4513 A P27 13.00 27.00

rasgrsbel 14,8323 2T AGTT 500 3300

Lirgiige] 14 74493 AL 1404 Mog

Takal 17.7BSZ 22 6148 500 00

BGPT irevaravoed 12. 9085 . 4914 10.080 -4.00

reveraibel 1538302 35,1698 T.00 55.04

keminod 13.574 45252 10040 ar o

Tatal 18,0079 26 8558 .00 254

STAF rEversibal 2. 6738 11243 2.04 3.0

reverabed 2. 2458 4.7ad1 i 500

feartenl 043G 3. 754 1.4 400

Tokal 2.a846 2721 1 Cd & 0

Tl aof Homogermaity of Yirancas
Leyeng
S latisiic ot a2 Sig
ALBLIMIM - 1=] 3 7 Jm
ALIRAT 1331 Z i a0z
BiM d1% 2 7 [
ERITROS] 2 Baf 3 ar Rirg
GULAOR £5E 2 rh G632
KOLESTR 548 3 25 1. L)
KREATIN 1 325 2 27 g
LED 1134 2 25 421
LEKDSIT 1.B54 2 27 287
LIMED) 97 2 27 BZ2
MOMCC T LAl i i 832
SEGMEMNT .F0d . 27 o]
SGOT 2.0 2 T A52
SGPT 1.432 2 27 243
STaF 2 545 2 Z7 a51
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AMCYA
B Sum of Muar
—_ _ Squares Squmre F Sig. |
[ZCBUMIN Datwssn Groups 7107 F] 1.053 53d 501
Welkin Groeps 53,709 27 1874
Taisl 55 308 29
ALIRAT Betweon Groups SAD B0 2 260204 E1F 454
Wk Groups 1 458 Fi) dag 2
Tatal SE81 28T 29
BUM Butween Groups 5872 2 1436 548 584
Witk Groupa 182392 ir 6,210
Toaal 176,163 29
ERITRCKEI Butwaen Cooas 5.000E+11 2 | A.00E+11 1.247 e [+ h
Wihin Greimps ABALE+12 27 | 120TE+1
Todl B5.480E+ 12 i)
GULAGH Batwaen Groups JaaE, Dl 2 1949023 2,529 K-
Whin Groups 20006321 7 TTOAZT
Takal 24704, 567 29
[KOLESTR  Oatamen Groups | 2282 242 2 |7 1 1274 297
Within Groups 22388 722 25 a55 468
Tolat 24885 364 27
KREATIM Betantart Gidups 11,225 i 5813 965 394
Wik Croupa 157 CHll 2! LBIE
Toiel 168 285 28
LED Betwetn Groups B221% ] 41,107 d 432 [+F ¥
Wik Graups 241 147 75 9275
Tatal 323,382 21
{TERGIGIT | Datwaen Groups | 5 782Es (0 2 | 2.8B1EF1D 5508 g
Wathi Graups 1 a41JE+20 ar | S XE=1B
Totst + QREE+20 2%
LIMFO Betwean Grouns 7487 2 3TI 240 kL
Vihin Dimups 10 G a7’ 15582
Tatal 427 287 29
MONTCIT  Betwien Gooups Qi 2 104 00 1.000
Withim Srouns A0.200 F 1,493
TiHad A0 A0 29
CEGMENT  Between Groups P& 241 2 i7.821 B0 435
W Groued (3K TS 27 55348
Tola 15000 g 29
BGOT Bebwan Groupa 12,500 ) PR 20 312
WWimn Geoups 1194 200 27 44 220
Tolal 1212 800 29
SEET Batwasn Groups 205,857 F 172,931 719 AST
Wrhdn Gromn JA57 5 27 143 241
Tatal ADTL. 36T 29
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ARDOYA
Gurn Af MeEan
Sgquaray d! SALAre F Sig.
STAF Elebirm BT (3IGUMIR ESETE-O2 b A 332E-02 k] B3
Withir Groupa 231 800 27 251 t
etai 21 887 2 |
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Lampiran 2. Uii Normalitas Kolmogorov Smirnov
ne-2ample Kolmogoroy-Smlmoy Tast
FIgR IFM-3amaz I-EE} IL 13
H m k4] k| 30
termmal Pgrameters b.b Mean 1d4. 7303 55000 1.1667 25000
3. Cviadian 08 0338 B.007H 1.1765 2245
Mzy Extreme Ahzahale .1B5S 257 258 83
Oitferencey Fasitive 65 257 255 183
Negative -t14 - 125 -161 ki
I 2
Krimagorpy-3 mimoy 2 904 1.410 1.404 1.004
ayymp Sig [&-taded} Jima Q54 54 a=ls]
Orr-Sample Kolmogorav-Smimoy Tesl
fL & L 4 M PN
M K 1) (v} A1) Ll
Marmal Faramagarsht hMear 3. 5000 12867 37 4000 11,8313
Std. Dawiatan i g b 12075 25,1621 t4 4725
Most Exirsme A Bschule 211 32 JAEQ 207
Oiffarances Pasilive 2N 321 18D L20E
Megative - 13t -178 114 =207
Kedmogoroy- Smirmov £ 1156 1 a4 a7g 1133
Agpmp. Seg. {1 lmbed) 138 P3G 423 154
A. Tl dizsinbulion is Kommal
O, Caleviaied freat dala,
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I l I
i : I
i i Bl
! v Moam ! Daawphon oS3 Erpor
oA mEIOMAcs  Fevaisinel 0 R I S.8052 1 1R.DETT
Fanehhian Zpvarmbal 19 VR4 BONH] | SRESST | LLRIRE. ¥
e VT 0| 283 A0 | 129 T3 i 410157
2 3D | 1447333 | FBOFAT | i dga4
IFFe-3Ama Fa-amAon 2 T8I0, 0 14 550 | A | LGRE
FENENAN SEekidile 10 ERE LN LIs&Yh | a2da
Wonlros G 2 200 £.00a0 2454
| Total 0] BI0N0 | GOOTE | 10458
(s o RNl P LT TP BT ] b 1. 8000 1.6255 I ]
FEneiban  @aversibe W 10000 | BEET | 2ue
Humirgl i 000 ) BETaq 2134
Tolal 1) 11657 1.1FE4 i14g
i ik Felompak  raversibel 10 5,000 18257 | G7id
Fenaiiian  gevarsibel 14 16000 11738 712
Hantred 10 5007 7378 | 2333
Total a0 2. SHHD 227435 | ACEH
n_2 Melempal | ireveraibel ] S2000 | 27408 | 8ea7
Serghlian  Raygesibel 0 30000 13333 215
Kaniral 0 2. 3000 1,251% J35R
Tonal | 35000 42245 4051
Ho_4 Kmlompss  Irewesaibal 1 FRLLLY 1 523% 4815
Paneiilian  Raversine 10 000 arsg 759
kaelzal 10 A0 EL2S 2rod
Tolal 0 1 726aT 12045 2154
WS T Helmmoaz Teversmel A 34 3000 L B3 il 4 5182
Fereilan  pagarmbal 0| S42000 | 358283 | 1154RE
Kariral | aYoon | tosAg | 3 345E
Tota 0| arapen | /e Y AFTes
PRAR| HWRlomeph  Irgver sitel | e S000 "9 1845 ] BCRET
FRAgalan  Roversitel 19| 128000 | 1726851 L 40148
wories 11 d BICO g Fovd [ 19738
Tiotal an 11 B33 44715 26423
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DuncdAptives
0S¥, Confidance
Iml=rual ior Mear
Lrwar Ugper
Bowand E-nund Hirmurm | Aasimem
[EiaR Eriompok  reversibel | 57 2848 | 430 1154 R 176 0
Pamalitian  Revarsibal A3 3hda | 150 3355 FLIRL L 2300
Kantred 123.0720 | 30M.FIFY SR 534.00
Toval 1041260 | 181 1357 2900 5xd O
[FM-Gamg  Keompok  lreversibal 12.3224 16 BE 7Y 10 0 200040
Perallian  Reyerypel 2 0360 4 5540 o 5 1)
¥onirod 1.3378 4.1822 o 60
Tiral 4 B5EF 91433 L] 21006
(9G Fakarmpek  Frssers el JEEN1E 30065 o0 5.00
Parsliian  meymrsieal L EY 1.47h0 m i0o
Kanirad nie 1.4828 o0 2.00
Total Fa7e 1.5081 v 1] 5 00
1L_10 Kolpmpok  lmeversitied 15930 83051 30 B
Fenelben  Saverybel TERS 24297 i 10
Kentrml 3722 1.4270 4] 2.0
Tatal 1 5554 3.2306 (1,9 i
IL_2 wmlompok  Inewsrsshal 52395 7 1605 100 1000
Fenehian  Reyersiber 10462 39438 1 () LY )
¥aniral 1 d0dE 14954 1.00 4 00
Tral 2 Bada 4 3006 1.4} 15 00
IL_% Ketampok  freseersitel 1.0092 3A9H 1.1 500
Perelitian  Sayveryipel 2T 15264 o 100
Fantred 3ATE 1.3524 oa 2.00
Toral Aaag 17153 A 590
W Kelampck  1fEversipel 4 3768 | 44 5207 &.00 57 {3
Ferelilids  Qmyarsicel | 27 B579 | 80,5451 10,00 117G
Kantral 151280 [ 312710 12.00 45 00
Tatal 2T EMY | ar.aasd £.00 117 10
Frar Kelgrrpgk  lrevarsibel L -k x| 35137 m &2 00
Pergltian  Spwarsicel 34184 % 5B16 (4] 15 0H)
Kantrzl 1237 3 37E1 Ry Hon
Tatal g 4292 172375 Ca £ TH]
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Lamci-an 3. Uji Perbedaan Respons Imun Dergan Manava
General Linear Model
Betereen. Subjects Faclnrs
‘walun
L ghal M
Kelampek 1) Irgvars-b n
Prnellaes El
200 Eruvtr si 10
1co Kecalral ‘0
Oeacriplive Sutiglicy
B Kemlzmpor S,
Penmflfan Mepn Dimwiglion M
FEA Ireversibel | 937000 | 505052 19
Rgverarbel " 24 ACHHE S0.a53T a
Xeontre! 215 90dH) T2EFE4] 11
Talal 144 333 YAO3AT an
IFY.3ama lreyergibpl 14 B0 3 1&8] 10
Revarsikel 300 17670 1aQ
ke al 2. B 2.044d0 n
Total F.Aacdn B.OGTH 17
i Irevars-bet 1. GO0 1 AARG 10
[Raverdibml 1 QR0 EBGT n
Kamlepl G ETan ) 1aQ
A Tola' . ‘URRT 1 178 ao
I 1n [ram s s Brfnel 5 GO0 18257 n
Rouprsthel 16000 | 11724 1
wanlnl e Parg 10
Tala! z. 500 2.2245 | an
R revers bal L aane | 7 7408 T |
EEPEEE LY Jrcong 11131 i
Kmmape! 7 3cao 12817 g
Tral d.acn 22213 mH
0,4 Irgwaraibal 2 racd - n
CENLS LY o gren n
Koneg! sane . BA2C 1
o Tatal r JEET | 2015 3t
(EH T4 34 3000 14 250 1
Fmyaryibal 54 2960 A€ 4:241] g
Kontrpe 2. 7000 10 5825 13
ol 37 4ca0 il L vy a1
INET N irevar yiha! 1A 4101 g 1nd5 10
Reversibel 12 5000 126551 | )
A 4 500 L 0
i ] T BI13 ;T 47D | ili.u
e
MILIE |
pUUY '.j.’»'T'T:‘_ﬂ,'-',\‘n;uUh !
, o arh mERLAS
Ih[“';:{'hj Hﬂ“i"? A._____
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Mitlvariste Tes?
Hypolhasis )
Effmct _ ek F of Emw of Sig.
hberoept Filtars -
Trace 374 g% 4B B. D3 20 004 .0
Wiy B
Lambida 028 45 249 B 000 20 X 1]
Herslling s [
Tracm W09 | 9529 Boon | 20,000 oy
Ray's b
Larges J8.094 a5.z244 2.000 20,000 000
Raot
KELOMPOK  Filla's 1210 4.567 18.000 | 42000 00
Trace . . .
Wilkg' - i be )
Lambda Dag 8.785 16 (A 404K 2000
Holefing's oo
Trace 15.570 1845 16.000 34000 .
Aoy's
Largsat 15.073 39. 584" £.000 21.000 00
Raol
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Multivariate Teata?

MNencenl. | Clpaersed
EHwcl - P 3 Hmele F omwrar®
nlarcepl Prilais
TracH 751589 1.0
Wilks”
Lurbrdd 1989 1000
Helarng s
Teota 781,989 1.000
Rov's
Largesl TE1.98% 1.000
| ] R
HELCMPOM  Filars
Traes 73066 1.000
Wiks
Larmbda 155 218 1.000
Holeling's
Trate 285 837 .00
Agv's
Lameal Ara. 531 1,004
Reol

4. Computed atng wipha = 058

b Exact slaliatc
e The siabislfz |3 an ugpsrt bound e F IRel pialds o keate Bourd ory ihe signiftcance gyl

d Oesign; intemep + KELOMPOK
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26
Tmats of Habwpan . Surbecis EfMacis
—Tﬁ:e Il
e pny Sum ol bapn
Source Wariable Sguany o Squdra F )
Coifecied FIAR gnr44 4570 Ll = L 2 i . b R, .00
Moda! IFHN-Garma AOf1 BCO” p 445 300 Trazi o0
g A4a7? 2 3231 581 nad
i_1a o6 200" F <8 (a0 Irast | .[HH]
IL_? 45 200" z 72.9m 6329 05
IL_* 10 4877 2 £33N 4 504
M2 4795 46" 7| #3FT.TOC 4.300 |
PN 9548 25T 1| 479433 250 -0
“ercept | FIBR BZRa2 1 | | 52R43Z1 A5 FAF oo
FH-Gara 1434 ann 1 T4 28 0 QAT CAT L]
Igf3 AT 833 1 drA1Y 3TN b0g
L1 167,500 1 18T 500 mar oA 0G0
n_42 J6F B0 i IGT 500 101,581 Do
I, _4 48 133 1 4132 41 83 Ri v
(LLa] 41052 8070 1 (41982 800 75 281 e
M d A A3y i 4700.823 12173 20
AELOMFK  FIAR HATad 45T 2 [dGATI 23A 5 A0S Rkl
IFH-Zama BS0 GO I 4473 3cK] Az Ry
g5 & AGT 2 3211 2931 .
m_ra oE 20 : 48 'O 27 AT L]
hlac 45 BOd 2 2291 | 5 129
I _d 10 46T 2 5213 4 500
M 4795 427 2 2357100 4100
FrM = LT 21 4734313 2830
Tear T EIRG (37963 4 27 | 7131970
I#) Sama 155100 | 2z S gt
1t 11730 27 ' 2dH
I_1e L alny) 27 P oG
gz qr oo rh o (AR
I S1ACA 27 1123
AT 18951 R 77 ' 537 EdA
e Rt 51'5 200 IT "B 455
Tola e 7140 1 0
IFH. Cama 2475 KD an
153 Bl G4 0
R 131 Do c
2 511 207 18
IL_d 20000 | o
M RAglz.ong 10
. i IFFs o] | 30 | _
Latief Mooduto

Disertasi

Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ...



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Tuats of Setwaitt-Subjects ENpcta

Typ= Hi
Oeperdent Sum of Meazn
Sourca Yanabig Squarey Square Sig,
Comeciad  FIBR 7amry 29
Taltal IEN-Cgme 104E_ 700 |
[+ i df AR 29
_18) 142 500 79
IL_2 143, 530 2
L_d4 d1 357 P
MO 5848 200 29
Ehth T4, 18T 29
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Tpwiy nf Between-Suhjecia Efferds

frapendent Mencer], Chasrved
Salree vanabe Aaramelsr Frred”
CorTactpd SigR 11.013 JAa0g
Wacel IF+-[Gamy 154 [44 1,000

Ig; 5131 &I

L_S0 od 4132 1.000

3 17.857 BEZ

IL_4 9.0 Tin

L) BEnl £09

P 5oe AED
Intercanl FlgR BETr1 f 1.[HH]

IFN.Gamag 24T Qa7 | Gl

el A Ti5 1.00d

IL_1n 107 Q3a [.2an

_Z 107 5651 1006

IL_4 41.38% [0

M T5.263 1,00

Fhip) &3ty =L
KELOMFOK  FIER 11,013 ACY

FH-{xama rod 44 *oian

155G 518 477

IL_1c o4.91'3 1,003

In_2 | &.557 Bz

h,_= 4.0 70

#AD 2EMN BSH

rhArd 506" AB]
Eqps FBq

IFM.Gamy

'I;I'T.:

In._'ni

I__4#

.4

L]

LN
“oal Fian —

'FN.Cara

I

1L 17

,_7?

li 4

We

frhdpl
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Tayd of Hetween-Subjecin EMecis

Source

‘leparder|
Frrable

Honcan| Ok servard
Farammiar Poiwgr®

Coreced
talal

Fige
IFH-Ciama
%]

IL_1a

L7

l_4

MO

FME

3 Compuled viing 2'pha = G5

b. } Sguared = 230 [Adjusied R Squared = 237
C. A Squared = A5| (Adueted & Squared = 240
d R Sguared = 161 (Adlusted T Squared » 099)
4 A Souared = BTQ (Aduraled R Souared = G4)
IR Squarad = 219 [Adjusted R Squared = 2E3)

o. R Smyared 3 250 [Adualed B Sguared n 194]
n B Squared = 242 (Adivsiad R Soogred = T85!
' R Gopated v {58 (Adivzled A Squerad = 095)

E3timat=d Marginal Means

Helompaok Penelitian
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Eatimatea
[ Cepmndent X elompak aan | a4 oo
B rerarnibel |03 700 Z7.0Te
Feymrtibal [ 124 G000 27 .0
Faniral 2159000 27 07A
EM-Zama Inewerside| 14 B a0
Beyerybal 2.2000 .TED
Karvred 2500 T
B raverabel T.3000 .253
Reversinl TG0 533
Manir To00 353
IL_T4 Femwe it 5 GO0 418
Reversikal 1. BOHT 418
Kontmt 0] 119
I__2 Irewerstel 52000 Ralnr.
R#varaibed 2.0000 Ja0
Fartral 2.75000 Loy
L_4 ievarsdal 1000 M
Revarsial oo s b
Kanirod 2000 34
MiD Irmversibel 34 3000 7487
Reversitel 54 2000 48T
Konkrgd 23 ToDG T 46T
Frik Iravmr it 18 060 4357
Reversibot 12. 5000 4 353
Kanirod 4 BOOD 4353
Pairwiae Compariaona
95% Coofidance
)| N Maan IRbeCval
QDeperdent Melompok  Kelompok | Celferemce Lcrwmr Upper
o ane|itian Payry|itiarn f1-.M a1d Errer Sig. Sauna Bound
g Wevgrgipel  Revarsdal « 31 SN 38 254 AZF 1 -TZAGA3 B5.513
Karired -122 100 8. 2ad 0 219,943 -2 d5T
Fevermbel  Hanimd -5 00 34,294 024 | -188.043 6443
Fewversitiel 30,9000 35754 AT -5, A47 125547
Kartal Reversitied 813000 8. 294 24 5441 149043
Irgwar syl 122 00 28, 20 3 24 457 £19.943
IFN-Gama  fraversibel  Rgegrisbel 1. 340" 1.075 S B 835 f4.045
Konirsd 118000 1075 ) 2055 14.545
Feversited  Forifml 5000 1.075 Bl L.245 12458
I_mwuuﬂ:ur -11.2000 1475 e -14 D45 -B.55%%
*.orirel Reyerabn| - 5000 1,375 545 -3.245 i 245
Sravarie =11 BOD" 1.075 Oy 14 545 -5.055
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Faretlse Comparniaoni
o3% Confidarce
i i Mear '""5;“'
Ceperdeal Yelgmpok Kekeepak | Drference wower | Upper
'fariakls Sarplitgr  Dengllian .0 Sid. Eror 9. Bewnd L Bownd
Nl rmaprtiigl  PEvarybpl JAOT ErH] 27 -dFR Fars
kraeal 1 Aggnr 504 3k - 178 2.375
Ravershel  Kanlral 3000 503 .5491 -Ars 1,575
Iravery‘bef - AN S0 SR 2 E irs
b nbpod Racersbal T 1 50 .55 1 5Th AT
[rewarzibar 11000 £00 36 2275 175
'R ) lreyarsice]  Rewerdibel 3 a0t 997 O] 1 BAY <911
“oriral 4 100g- 592 L] 2.58% 551
Rewgrsibgl  Warndrel T .5az 247 - 2211
lmusrsibal A apoe 592 GC0 FEREESE:
Koriral RAmvrsitel . TS s P T 221! a1
Ireversiba* FRE b Raln s 5511 -2.583
2 liagarybal  [eyvars.hel 22000 . gE1 mYS | 2.BEQE-12 43T
woniral 2ogra vt o . 729 LA
Rpgarybal  Wanfrz! I 5] 41p S 7871
Irgwarsipol .2 I00O A5 15 437 | -2 86E-02
Wraniral Rewarsibtl - TR0 A 414 -2 BT 1471
Irauers-ha” -2 TGt A:- a2 | -3 IM -728
1 IfAversibal  Reyversbal rooggoe ! 483 gra | -3 ACE-22 ¢ 7 a3
B ¥onirl - 1000 4a2 G17 | B SOOE-02 Z.53
Pavary-bhal  Hentel 10417 482 ' a3 -1 13l 133"
Ireyvarsne” S Inoe Al alg A3 |3 -MEDZ
Kontrg (g - 10 AfF LT T I 1M
‘raversitel A A d@2 (il -2.5201 5 FE-Q2
Wy ravargbe Severshel | .08 9000 10 560 a7 | A6 343 7 0l
ioniral 10 G000 10 583 | ) 218 3E3 37 553
Fouwp fibg  Eonro a1, RAC 10 567 .r na 1547 87 453
Ireye rzipbal 19 23 ‘d 5eD L -7 23] a5 53
Hor ol Feverssel 10 ECCO” il SED A 37433 1547 r
Irewereie’ S0 &80 '3 EED 174 -37 533 16 353 1
LT v argmel | Rayersbel £ 3G & |56 340 9812 21A12
Kgnlmal 13 3M0* E.150 ci1 - 1372 | 29313
Rayers bel Kool Tacod | G155 ] . R )
Irayer 5 hel -5 90 5155 HE 2harE 382
kel N overshel T acen LTI 210 2161 7oz
Irgvermbe! | .13 80000 & 155 | 731 | 29510 1413
D =izdes 3zt —aled maranal means
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Mustlwarkata Taala

Hyperas s . Homoert | Dhseseed
Walig F i Emorl . Sig. Faramalar Fowert

Fllas 1270 A 567 15000 | 47 060 oco | 7m06s o
Irace h
Ahlky g | -

: 1 a0 4] con | 1sszma ! gnes
e 042 9 755 £.Ca0 238 |
. . 1 1
Jowhnd® 1 gsio | 13 a0 woo | scco | oo | zesaw 1 ooo
Raoy's
larges| 156731 | 39.586° acon | 2t.aco one | 306 53 ot
gl !

£ ek T lpaly IPe molivarale eM4cl of Kalompak Sena lian, These iesia are based on [he lineady
‘dagerdprl parsn 58 COMpArsons ameong the F5limated marginal mea-s

a Compoted csmg aksha 2 O

b Exact alahahe
C The gtanshe -1 A upeer hound on F Lhal yneldy & kower beund on iFg 2grficarics eved,

Um|varldte Tyl

TemmeAmef cymaof | tean f
Vanacle Source SOuarRs ¢ f Sguare E Sig
FIER Contratl  |AQTd4 45T 2 |403T2.235 R GLE g
Ermar 1975634 . Taiiave
IF*.Ga~y  Contrast R 1 e ? 445 363 TP 022 Gl
Er-ar 1548 M 27 5 781 i
Tipa T aprast K 461 7 3713 2201 N34
Errar 337 27 1 248
R Cantasi o5 21 3 A8 100 | 2 45T ooa
Ercr 47100 - if L 752
1T arras 45 500 | 7| 2o aze | 0oe
Em=nr T7 TC0 i 1eEg I
s Corizast | 17487 2 5 313 q 5 02
Erar 3' 470 27 I I3
T Corlast | d7gs 400 z | 223r o 428 224
Eror 15053500 v GET Rdf
[T Cantras 53 847 2 473433 ; 253 £33
Ermar 5113 3¢ il | ‘BE 456 |
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Trpu 1
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Testy af Babwtit-Subjects EfMecis

SCARTA

Qepandant
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Mancet.
Faramatar

Clnervad
Fewart

Ferdu!

[Comecisd  FIBR

IFd-Sama
|

L_ta
L_2

iL_4

MO
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4. Compyled usimg alpha = 43
b. R Squarsd = 002 {Adluated R Squered = 043)
t. A Sguared a 843 (Adisiind B Squared = 833)
. R Squared = 088 {Ad]rated R Somd = 047)
8. A Seuarad = 57T (Adiied R Squared = 553)
I, B Souared = 224 (Adjusbed R Sguared = 187)
g. R Squardd = 208 [Adjusted R Squared = 182)
h. R Souared = 124 (Ad)riied R Souarkd = 075
[ R Squared = 35 [Adfuated R Soesrad = - 018)
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Teats of Betwean-Subjects EMecis

Tyoe i

Jaoerdar| Sum o \agp

ZoLroe wanable Sauaras o 2qare mg
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Teats of Betwien-Subjrcix Effects
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Tasis of Artwaen-Subjecis EMacta o5

Source

Degendent
Variaklms

|
tlangent | Cihgensad
1

FErAmatY-

Froran:A

Corerded
Talg!

FIER
IFN.Gama
1
IL_1C
L_2
IL_4
MO
Fht

g, Compuied waing a'pha = 0§
B A Squared = 299 radpualed R Saquared 2 760
C. R Squamed = B45 [ Agjusted R Sguared = 836
d & Squered = 1848 (Adjuvaled R Sguased = 113)
® R Squared = FOT (Adjusted A Sduered = BL0
A Gauarsd = 349 [Adjealed R Souared = 500
g A Equared = 258 [Adusied B Sguered = . 215])
h B aquared = |65 (Adiutled R Sguered = 1181
| A Squarkd = 206 [Aduyied B Sqvared * 1H2)
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General Linear Modal
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Mulllvariale Teals®
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Inlarcepl Fillwla
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Herleling's
Trace 24q 427 1.000
Roy'4
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Roy's
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8. Compriad vaing alphy = 03
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Tealg of Babereen-Subfzin EMects
Typm il
Depevident Sumaf Mman
Source warighle Squares af Squam F .
Comected  FIOA 41979 4807 1 [§187A.450 4, 208 0533
Moda! M- ame 1, 3%F 1 {3250 343 .56R
g3 Angt 1 450 1.000 A
IL_13 2450 1 2.450 2 548 Am
Ie,_2 1.450F 1 ?.450 1 465 242
I_4 5.O0E -2 T | S400ED2 188 a3
MO 4851 2500 1| 4851250 #1315 022
PrAR 312 050" 1 [ Mz0%0 3115 0155
Intereepd FIER ET970T.3 | S7aTod 59.745 000
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IL,_ 1y 11280 [ 21,250 32,514 000
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Teals of Setween-Subjecls EMfecis

| Type Il ]

Oependan| 55'.!'11 o o MaAn s
Sourcs VaHakia uAres [
Comecisd FIBH Iﬁﬂﬁ-l?! T —Spr : L
Total IFH-GamiA BE. 550 15

g 8,550 19

fL_ra 19,750 13

IE_2 12.550 19

iL_A 0. 550 15

L] t78E5,950 13

il 1114.950 18
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Taxin of Béebvian-Suhfects ETerty

Clapendan| Nancgnt. | Cbasgeead
| Zourca Varatie FParamaler P it
Cewrgcied  FIER 4. 795 A
Moxts| IFM.Gama 342 086

Ig3 1.1 157

I 1g 2 543 AT

iL_? 1.46% £
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M 8.335 851
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Irwveepl  FIBR 59 749 1.000

IFM-Gama 5027 1.000

Igrs Az 11 1. 000
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M 41,304 [P0
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CROUPI  Flan 4 295 5o

IFM-Garma 42 1184

[ 1 1,130 157
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Frrar FlarR
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gt

IL_la

IL_2

I,_4

A

MM
T arar FIBR

IFHame

Igls

_1n

Ir_3

IL_4

MO

[*ntrr

Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ...

31

Latief Mooduto



Disertasi

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Teals of Betwenn-Subjecis Effwels

GOy

Dapnsnden]
Vadghia

klomoem.
Paramle

Chawrvad
Foirm™

Carecind
Tolal

FIBR
IFN-(Go0vi B
fid

I_in

IL_3

IL_#

M

FMN

4. Compubsd ualg #lpha = 05
b A Sgquewed = 193 (Adhsaled R Squertd = | 140}

g A Squared = 019 (Adjuyled R Squeiad = - 038)

d. 7 Squered = 053 {Adualad R Sguerdd = .00
o R Squired * 124 (Agiusied R Squared = 07
{ H Squared = 0TS (Adhmtad B Sguerdd = 024)
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Lampiran B.
SURAT FERSETUJTUAN
TINDAK MEDIK FENELITIAN
Yeng bertanda angen dibawah ini:
Hams :
Umur
Teris Kelumin
Alamat
Pekerjean

setelah mendaput keterngan secukupnya tertn menyaderi tyjuan,
mantast dan kecilnys resike penelitien unrnuk disertasi dengan judul:

ANALISTS IMUNOFATGGENESIS PULFITIS REVERSIBEL DAN
TREVERSIREL BERDASARKAN POLA SUBSET THI DAN TH2

dergan sukarela menyetujwi fkui seria dalam penelitian sesuni standar etika
profesi kedokteran yang berlaku dap mepgijizkan gigl yang teish dicabul
dijedikan bzhan penelitian deogun caintan, spabila s wahktu mernss
dirugikcan daiam benntk apapun, bevhak membatalian persetujuen ini dan tetap

mendapal perawatan
Demikien surst peroyalsar ini dibuat des disetujui tatpa pakssan,

Surabeya, .....__........... 1999
Peserta Penelilian/Orang Tus
{ ]
Sakdi Petuges Eesehatan,
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Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

PELIENLYTALY CRPINS] DATAAM TIRGWAT | 2AaWwa T:aln

155

Lampiran § DMREKTORAT 505MAL POLITIK

S

Jo MUTAT IMQAH MO 1 TELT ja1) S&FF37%

SURARAYA . ADIAY

—_—— s e

UEAT KETERANGANMN -
' ' ASLD |

-1k malar-kan qurvay " rravich
———— v s

TR PR I PR T T L L. |

wrmbans GRT DIRERTUR FROGAAM PASCASARJANA UNAIR SURARAYA ECL 16 APASL 19
RO 1 BAS/JCH.ILFTR/L¥NA. »?

Mrrginggl * Irgiiphsl Merl4l Calam Keguil Mo ] Tekon 1912
] Skt Gubgrnys Bepdls Gagraf Yk 0 Jdek Tiepe 190 17 Jufl 1972 Mo Gk 5 IRT » 1077

Hergan lel meneylgkas T:CAK KEOERATARH Jdllackan sctedy f raaansch nleh

Mpmp Prepngyuryg Jd=ib

Almma*

Mugmg 7 AL pre Junagp © 1§3parch

Camiaf - fepepad gilgesien wemy C rpedyrgh

Lampnra sy SIRERCH

p-.ru-lcur ‘rr'n 1A rs rr!!:rl‘:ll

' Onm arghy macey
Teosas T I Sg s Bbpedalan yelampyl

Org. LATIEF WMOQIUTO, H3, EE[G

MES . G CASARTANA R 33T.

JL. Semolewaru Tengah IX/33 Surabara

T ARLLTITIS TMUROPATOCENESIS FOLFITIS IREVERSTHET

SEADASAMKLN FOLA STESET TH.1 DAN TH.Z .

IDOTAMADTL DATI IT SLFRASATL

6 [ENAM) FULAN SETAT TOL SAT DIZELUARKAR.

L B P B [ 1}

dengn bpleniyyn - kedgalygs 1403347 herkyd

“t gl [ prletan ka8 ims sl paeg oy e EPE e P RO 1R ke L] DAl I AL ekt F e Ted dwepacs

1 WPariggh bpiepl gan baiealoge pang Epiges delam Dae gt by Daewe =gh asletepar
VAR TN TeelS B bewPaet VRS R §rErEan ferla merphedar meerElewe - paryalagn Seeh e e e alauoor bl fklbun pang
e ol T e e BIRDS 30 AT A, R dan S St s an s

1 Trah Hp=-yeanabge macpaliarh ea begikla

Fbgon T dear bl o . Lplariean pary DOrs SHlabeob B TR D 1kt o et

faelmizb b ab by g Algrciege vrey Creceerct freapiiog o ek b Akt P e W e D e S PRI Samae ial gt gt g ] ol Sk b e
PrelE R AP A" Y Bn SraqEgirh, pehab g —=ropgaTye dperdh lirgal sgreat el s
L Mol pepca vy 1370 i meivigh geimar Pghihaeeyr girses Pogargicl Amapibbdn ce—da ez g kbl [1al17g pylekcddng i di- Sk, be

S v b LA RN E The] :llﬂ"lll"‘c]II ull”

it mapg-dy
'ty QLCPEDE Migp Jp=ah T ! ey Imor
7 wapath Dkdbidens 55100 feg D™k "8 " Jpeg osr
1 Aoman ' Vaghbglgegce s Hopyply Dpergq Fe 11 TIH h-lr'llﬂq‘i oan
i Yarmpud fDerglrral - apq
1

HETIRERC N T EL N R LI LD A PR L LR LN LU TR LRI P RER oty FII Rl Lol B TP BTN TS LR D T] D NI UNE L Bl ST BT T B

Talertyes gahagal cmigata e oy glan

LT A B | A Ao pmarara

nih [EREELE Y e
v“apnia v Mt

At o Jaem 'k 1

B O L e e

- wpce gy HACeaqa Freeg Oascgs v 0 ey Toeeer
- W i " Cipal'Ey - Mipan S avralae Tl L p—lg ;j T
- Camhac i Goftremr A T

wigub A mmach s Hepaim Jaer=n Finghpl 0l SURANATA. h
DIM. FRUG FASCASARCANA USAIR 33T.

ST TR 26 Aprll 19%%

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Lampiran 10,
FEATERINTAIT KOTARATIYA DAERAII TINGKAT Il SURADAYA 170

KANTOR SOSIAL POLITIK

Julim Juirs Agung Suptwpto Momar &
Telp, SLAMAE . 5T Per (T4 354, 155 dun SJ11044 Pra. 534, 530
SURABAYA

SURAT KETERANGAN

Lntuk melakokan surveyfescach
Momaor N7 MDZRGN 1999

MEATEACA Surat deri ; Eepala Dirnktorat Jospol Ty L Jakis
Tiopgal 7 26 Mprll 1997 Pomeri 07270932/ 303 1999
Farihal 1 [Jio walabnkan sy
BIEMNGIMGAT L instruksi demer Delam Negeni Mo, 3 Tabun 9732
1 Suryt Gobernor Kepola Duerak Timgkat 1 [2tim Tanggal |7 Jul (972
Mo, GuehAIRT1ET

Prngam s amenyatakan lidak kchoratanfehsratan ditakukan surveyfreseach mleh :

MHuma

Alaman 'Jl;' Sepn | oweTH Tﬂ.!-lh n'l'rj.] a.l.'l.'lhq"l.

Fekerjaan Hhay' Froge Pascasar)za Toair Sursheors

Thenafacara Survepffesearch " meligis Immopatogenscis Pulpltls Ireversitml
. | Batdgsarks Fole Sighest .1 Dgpp IH, 2

1nerahftempat dfilakaean Sirvew/Research L Egk tya Burabara

Lottinya SurveyfHescareh © b (enema) bolen wejak l.ﬂ.l; wirat dilelusrkgn

Feogikon

Nenprn sy s yarzlikelenivan -keioniyan sehipdi betikul -

[. ¥ang bersanpkutan hama meniaati kefenluen-ketenivan'pecaturan. peraturdn yang berlakt limana
Urdateuk annya kepigtan sorvepRescarch

1 1%lrrang mempergonakat guediangirs dilugr disign rang fefab diienukan.

1 Yang hertangkulzn sehelum dan senudah melakukan surveyfresearch harap melaparkan
pebakwanaannyy don hacilnya Ycpada DingsfInstans yanp bersangkulan dan kepada @n.
Welikotamadya Kepalz [Tacrah Tingkal H Surabayas ¢ Kepaila Kantor Social Polink Kolamadys
Ik [1 Swrabdiya

d Surgt Beorangan ini akan diczbutidak berlaku apabily yang bermanpkotan ridzk mematnhi <yarar-
evaral =pra kefeninan-Betenran scpedi terschut dias,

Surabaya, <0 HBI 197%

-

TEMINIS AR Kepada Yih
)

Crnteesmpr KL Toingkagr 1 Janm ] 14 A fanior Lol Malinik
ne Boalin Snepnl i Surabags L Katamedyaldrah Tingkal 1] Surabaya
T b {nbeeranr KA TR § lanm I|'f' - BERST EETEE r,

i Rralueva

e L R R

1, Sir, Kb 0DNA3 TESEHATAR DABRAH [M3. x_f;c_, :
tl# Bir . 'P"'-P" ﬁ-ﬂ- Tll“-'ﬂ.luﬂ”ﬂ » - _Tbnl'_'.. =

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Lampican 11,
I PEMERINTAH KOTAMADYA DAEHRAH TINGKAT il SURABAYA 171
JL. JEMURSARI TELF, 8415473 - 8479272 - 479464
e SURABAYA
surtlava. 25 Meo 990

Hempr DM RE WL STV Mepada

Laprian . Yl Mimpiegn RSUD Tankalk Zejie

T'erlint - Permonhonan Surey, N. Tambak Rejnd3

-
AU EATTAY A

Memperhatrtkan  surnt dJarn Eantor Sosial Poligk
Fafanaadia Dali [[ Serabaya Me072 7 1343 7402802 ¢ 598
terlangyal 200 Bet 1YY perihal 1erselut pada gokek surad dinlas,
moka podo prirsipnya ke Bdak keberatan vtk ineinberikoa tin
inglakukan Swrvey o Rumah Sakit Unenm Derale Taskak Ruie.
Lhiiuk o dilrarapkan saudaes inembern pegaralinn doe bisbingay
ot kelamesinm survey wrsebol .

Adlapun maliasswa vang akare meladsanakaw sumey vnity

Mnaa D Frg LATICT MODIAITO, ME. SpKG.

Alanral - . Senegluseary Teegale [X 433 Surabas
Pekerjam  Maliasrswn Proy. Pazegsarjann Uaie Sunibav.
Thgr ~Anzhsa dmunppatogenesis Pofpitis [reversibel

Aerdnzarkan Pola Subset TH. L dan TH 2,
semmesaaurcey 8 lenam) boian lerhidung vaeean langzal suist
hebarkan

“Mlas perhatizn dan Bantnan Saugara Kzinn ucapiae lerinsg

kasih,

Ledinsan Kepada 310
hde Comnzt toeeanalan Srmohkereo
|7 EBroalensa

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



lampran 12,

ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Surst Kolorsmgwn

¥ g Deriands tangan dibwwah ini

Mwma
NI
Fabwton
AlEnal

: dr. Muchlas

2 1do (Lo sy |

: Kepals Pammuh Sakot Tambak Rejo Suraboys
- 11, Tcibakowjo 45 - 47 Sirabaya

172

Memrerangiean bala Drg Latief Maaduta, M5, SpKQ peverta 3-1 Program Prsctrariana
UNAIR telak seieami meiwkujan pengmmbilsn sampel di Rumah sakit Twmbak fejo
reiubimgun dengen peayelsasian Pegelition 3-3.

Demikimg surst keferangsn lersebat dibunl wotek keperlusn penyelesgion Divertaai yang

bersangicrea.

Disertasi

Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ...

purt = ':J%I}fl‘ 4 Mei 2000
L
Y =

Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Lampirar *3 ‘79
Sural Kelegwupan

Y aow brertands tengee dibwwah i

Nama ; ofr, Ire Fatman)

MIF ;140 069 158

Tubruian ' Kepela Pusicewman Ketabmmg Kota Madys 3izabays
Almmat Il Tanen Svrye Mo L Suabwnm

Meneranghan behwa Drg Latief Moodudo, M35, 5pi G peaerin 5-3 Program Paceiorjeon
UMAIR izlwh sriesws meisoikan pengambilon sermpel di Poskeamee Ketabang Sirabaya

selhungan dengan pevelesaien Peoelibem S-3.

Pemikion mrat keterzogen tertebud ditnmet untake keperiuen penvelesaiom Dizertss vang
[ e ek s

=7 T TR

12 Mei 2000

R B

L3

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

) 174
Lampirar. 14 LABORATORIUM
RSUD SWADANA TAMBAKRE]O
JI. Tarrchakrafo 45 AT Telp, TP1AERF - IT1TE41 . AT250]S Surnbeyn S0F43
HASIL FEMERIKSAAMN
Harmm T f My Nn T Anak Dokl yang mengirm - = r““ —
ey Auargar : "m' T
Alwmad
HEMATOLIMG KIMIA LMK
PENIERITA fopmal FETdLMEH 1
L 13,4 LIZ .1Tp% Bt Sl g,
Forid-Hgs e +HTE mgd
L oucnos oD 4000 - 00 meT I PFT A p—
Ny 5. HioogL e b0 et Orety 13.20m
PO, 50 piemem? ™ F-T
o] - TR AR phapalFa 100 - 275 A
LT 50T Foa.niur
(LED/MEA [ 1 T L 47 mm - A5 L o5
P o |5 e SIFT L ERITE
TieraniT -51'1' L 0.3k
= i VT Fr— A Bagid |
faron = CRS Amin G 13-5 b |
B PR EEE Glotyh 775 grd
 — T (W s Cmmme (T L RETTRY
[ Eyfehoctys 1l [ LA
- H |7 f% Bl OEr Tasiampd
[~ Iy ~ [ eoeio,e WKL IR T farld - ) L mphd
g N BoZA 5T mya
Warhs prtdanhen P ] L 34.7 mgil
W Foaiay T P ot 1 R
bl _L'ru' ...;.,_. AR -1 aegd |
Topbau (1 . Mt MNas r.‘":_l:rl-.:-._ A1 215 mpid
T H Waguin Chotpaine ! a1 Trmpd
N P od. Topghrnid et eI
Fa Nagatt N, mholpirps P15 . KK ruyicd
L A5 - B —p'd
[ | | O ~Pesanlarst 5 175 nag |
UAIHALISIS MIKROBIOLAGI - SERCLOG]
ARnpTAn 7 Eidimanl : NMewar-aar 2am L]
Lry—— | Eptrmen 0 -1} h R
Bt N gl y | Lmeenore -1 J' | rcrammens
Linatiin [ £xnr IEENE) L. Mitizan i
[Pl e riplal malia | T I
pH ! (T | -
suradiopa. gl ‘;' F .. h: TR
FAECES LEMGKAF - mghata.
Fry—— p b
gt L =
Tty ) _ bhay o AT TR
I_-thn__‘ — ——r—l_. Ilv.l.i._l_n'l_'.l'_.-j-ﬂﬂ :_1__1;-&-.»- ' n \
: MIF. I1ong: §1a "7____"

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

175

Lampiran 15,

DAFTAR RIWAYAT HICLIP
Data Pribadi
Nama . Latief Mooduts, drg, M5, Sp.KG,
MIP t 130 687 292,
TermpatTgl Lahir  : Gorontalo, & Sepltembaear 1952
Alamat 1 Jl. Semolowaru Tengah X Mo, 33 Surabaya.
Agarna * |slams.
Pekarjaan : Dozan Fakultas Kedoktaran Gigi Unair,

Jabatan { Golongan : Lektor Kepala !/ {V a.
Status perkawinan - Kawin,
Nama istri s Jdenny Sunarani, drg, M.S.
Jumlah Arak - liga grang.
1. Ajeng Savitn Maoduto.
2. Knshnanda Raditya Mooduto.
3. Putm Prmadani Mooduto.

Riwayat Pendidikan

Pandidikan Dasar dan Menengah

1. Sekolah Rakyat Negeri di Gorgntalo, lulus tahun 1964,

2. Sekolah Menengah Pertama Negen | Gorontalg, lulus tahun 1987,
3. Sekolah Menengah Atas Nageri | Gorontale, lulus tahun 1970

Pendidikan Tinggi

1. Fakultas Kedokleran Gigi Unair Surabaya, lulus Dakter Gigi, tabun 1878,

2. Program Pascasarana binair Surabaya (52). wlus Magister Sains. tabun
1987

3. Fakultas Kedokteran Gigi Linair Surabaya. lulus Dokter Gigi Spesiahs
Kansarvasi Gigi, tahun 1997

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ... Latief Mooduto



ADLN - Perpustakaan Universitas Airlangga

Fendidikan Tambahan
Akla Mengarar Y, Universitas Terbuka, lufus tahun 1984,

Kursus, Loka Karya Imunologi dan Biologr Molokular
FParadigma dan Kansap Patebiclogi.

imunglogi

Isolasi Plasmid f Gen Ekslrakromosomal

Pembustan Sel Kompetan dan Uji Transformasi Gen,
Pamotongzan DNA { Kromosom

Pangecatan DONA Matoda Cat Ferak

Patobiolage

~omo B R =

Riwayat Pekerfaan

Calon Pegawai Negen Gal. lllfa
Asistean Ahl Madya Gol. 1ll/a
Astshen Ahli God, llfb

Lekior Muda Gol. [llfc

Lektor Madya Gol. lli‘d

Lekior Gaol. Wia

L

Organisasi Profesi

1. Orgartisas Persatuan Dokter Gig Imdgnesia {POHGI).
2. Anggota Konservase Gigi lndonesia [IKORG)H

3. Anggota Perfimpunan Patabologi Indonesa.

Karya llmiah Tarakhir

thin.
thn.
thn.
thn,
thin.
thn.
tha.

thn.
thn.
.
thn.
thin.
thr.

i. Ekspresi [FNy dan IL-10 Pada Pulpits Ireversibel (suthar).

2. Peran Kartiapl Pada Rasa Nyen Pulpitis [co-suihor).

Disertasi Analisis imunopatogenesis pulpitis reversibel ...

175

1597
1953,
2000,
2000,
2000
2000,
2000,

1978,
1978
1582,
1584,
1991,
1984,

Latief Mooduto



	Halaman Judul
	Ringkasan
	Abstrak
	Daftar Isi
	Bab I
	Bab II
	Bab III
	Bab IV
	Bab V
	Bab VI
	Bab VII
	Daftar Pustaka

