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ABSTRAK 

Pulpitis reversibel merupakan inflamasi pada gigi. Pada saat terjadi inflamasi, sel makrofag akan mendatangi area 
jejas. Pulpitis reversibel biasanya dirawat dengan material kaping pulpa. Material tersebut ditempatkan pada dasar 
kavitas untuk menginduksi perbaikan pulpa. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui pengaruh aplikasi ekstrak 
membran kerabang itik (Anas platyrhynchos) dengan konsentrasi 70% terhadap infiltrasi sel makrofag pada pulpa 
yang mengalami pulpitis reversibel. Empat puluh lima tikus Sprague dawley dibagi menjadi tiga kelompok. Pulpitis 
reversibel diinduksi pada semua tikus Sprague dawley dengan cara mempreparasi gigi molar pertama rahang atas 
sedalam 0,8mm menggunakan round diamond bur. Ekstrak membran kerabang itik konsentrasi 70% dan kalsium 
hidroksida (Ca(OH)2) diaplikasikan pada dasar kavitas pada kelompok ekstrak dan kontrol positif. Kelompok kontrol 
negatif tidak diaplikasikan apapun pada dasar kavitas hasil preparasi. Selanjutnya semua gigi tersebut ditumpat 
dengan semen ionomer kaca (SIK). Tikus Sprague dawley didekapitasi pada hari ke-1, 3, 5, 7 dan 14 setelah 
perlakuan. Sampel rahang atas tikus ditanam dalam parafin dan diwarnai dengan hematoxylin eosin. Selanjutnya 
diamati jumlah sel makrofag menggunakan mikroskop cahaya dengan perbesaran 400X. Hasil uji dengan ANOVA 
dua jalur menunjukkan antara ketiga kelompok penelitian terdapat perbedaan jumlah sel makrofag yang signifikan (p 
< 0,05). Kesimpulan penelitian ini adalah aplikasi ekstrak membran kerabang itik (Anas platyrhynchos) menyebabkan 
penurunan jumlah infiltrasi sel makrofag pada pulpa yang mengalami pulpitis reversibel.

Kata kunci: ekstrak membran; kerabang itik; makrofag; pulpitis reversibel

ABSTRACT: The effect of 70% duck eggshell membrane extract on macrophage infiltration in reversible 
pulpitis. Reversible pulpitis is an inflammation of the pulp. In this case, macrophages infiltrate the pulp adjacent to 
the injured area. Reversible pulpitis is usually treated with pulp capping material. The material is placed at the bottom 
of the cavity to induce pulp repair. This study aimed to investigate the effect of duck (Anas platyrhynchos) eggshell 
membrane extract application on macrophage cell number in pulp with reversible pulpitis. Forty-five Sprague Dawley 
rats were randomly divided into three groups. Reversible pulpitis was induced in all rats by drilling their upper first 
molar with 0.8 mm round diamond bur. Seventy percent of duck eggshell membrane extract and calcium hydroxide 
(Ca(OH)2) were applied at the base of the cavity of the extract and positive control groups. In comparison, the negative 
control group was left untreated. All teeth were then filled with glass ionomer cement. The rats were decapitated 
on the 1st, 3rd, 5th, 7th, and 14th days after the treatment. The upper jaw of the rats was decalcified, embedded 
in paraffin, and stained with hematoxylin-eosin. The macrophage number was observed and counted using a light 
microscope with a magnification of 400X. Two-way ANOVA showed statistically significant differences in macrophage 
number among the groups (p < 0.05). This study concluded that the application of 70% duck eggshell membrane 
extract could decrease macrophage infiltration in pulp with reversible pulpitis.

Keywords: membrane extract; duck eggshell; macrophage; reversible pulpitis
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PENDAHULUAN
Pulpitis merupakan proses inflamasi pada jaringan 
pulpa gigi yang disebabkan oleh berbagai faktor 
seperti karies gigi, trauma karena oklusi dan 
mastikasi serta prosedur dental.1 Penyakit pulpitis 
diklasifikasikan menjadi pulpitis reversibel dan 
pulpitis ireversibel.2 Pulpitis reversibel merupakan 
rasa sakit pada gigi dengan intensitas ringan 
sampai sedang, ditandai dengan hipersensitivitas 
sementara terhadap rangsangan listrik, termal atau 
rasa manis namun tidak terasa sakit pada saat 
dilakukan perkusi. Pulpitis ireversibel merupakan 
rasa sakit pada gigi dengan intensitas sedang 
sampai berat, ditandai dengan hipersensitivitas 
berkepanjangan terhadap rangsangan listrik, 
termal atau rasa manis namun kadang-kadang 
terasa sakit pada saat dilakukan perkusi.2 

Pada kondisi pulpitis reversibel akan terjadi 
infiltrasi sel inflamasi terutama pada area di bawah 
lesi.3 Netrofil muncul pada awal inflamasi dan 
berperan untuk memfagosit bakteri, sel-sel mati 
dan debris seluler.4 Setelah sel netrofil mengalami 
apoptosis, maka perannya akan digantikan oleh 
makrofag.5 Makrofag adalah sel yang merespon 
masuknya benda asing dengan menghasilkan 
mediator proinflamasi.6,7 Pada tahap ini makrofag 
berfungsi untuk membersihkan jejas dari bakteri 
dan netrofil yang mati dengan cara fagositosis.7 

Perawatan yang dilakukan untuk kasus 
pulpitis reversibel adalah kaping pulpa.8 Kalsium 
hidroksida merupakan material gold standard 
dalam perawatan kaping pulpa karena memiliki 
sifat antibakteri yang sangat baik yaitu 100% 
menurunkan mikroorganisme pada infeksi 
pulpa setelah satu jam berkontak dengan 
kalsium hidroksida.9 Aplikasi kalsium hidroksida 
akan memicu terbentuknya dentinal bridge di 
atas jaringan pulpa yang masih vital, tetapi 
karena sifatnya yang basa (pH 12,5-12,8), 
kalsium hidroksida dapat menyebabkan iritasi 
jaringan pulpa.10 Kalsium hidroksida juga dapat 
menyebabkan nekrosis jaringan  pulpa sekitar 
1,5 mm dari lapisan paling superfisial pulpa.11  

Dampak lain yang bisa timbul adalah terjadinya 
tunnel defect pada dentinal bridge.12 Efek ini 

dapat menyebabkan terjadinya kebocoran mikro 
sehingga bakteri dapat masuk ke dalam jaringan 
pulpa.13

Indonesia merupakan negara yang memiliki 
keanekaragaman hayati yang melimpah, baik 
flora maupun fauna, salah satunya adalah itik. 
Jumlah produksi telur itik di 34 provinsi Indonesia 
pada tahun 2014 mencapai 273.057 ton.14 
Saat ini, telur terutama bagian membran telah 
dimanfaatkan oleh masyarakat secara tradisional 
untuk mengobati radang sendi dan suplemen 
makanan untuk penguat sendi dan jaringan ikat.15 

Membran kerabang merupakan sumber material 
alami yang mengandung senyawa bioaktif seperti 
glucosamine, chondroitin sulphate, hyaluronic 
acid, kolagen tipe I, dan protein yang kaya 
kandungan sulfur.16 Chondroitin sulphate berfungsi 
sebagai antiinflamasi dengan mengurangi 
sitokin proinflamasi serta mengurangi nyeri dan 
peradangan.17 Glucosamine memiliki potensi 
sebagai antiinflamasi dengan menekan aktivasi 
sel inflamasi.18 Hyaluronic acid berperan sebagai 
antiinflamasi dengan mengurangi produksi 
mediator inflamasi.19 Ekstrak membran kerabang 
itik memiliki potensi terapeutik pada konsentrasi 
70-100%.20 Penelitian ini bertujuan untuk 
mengetahui pengaruh aplikasi ekstrak membran 
kerabang itik (Anas platyrhynchos) konsentrasi 
70% terhadap infiltrasi sel makrofag pada pulpa 
yang mengalami pulpitis reversibel.

METODE PENELITIAN
Persetujuan etik untuk penelitian ini diperoleh dari 
Komisi Etik Penelitian Fakultas Kedokteran Gigi - 
Rumah Sakit Gigi dan Mulut Universitas Gadjah 
Mada Prof. Soedomo. Penelitian ini menggunakan 
45 ekor tikus Sprague Dawley yang dibagi menjadi 
tiga kelompok masing-masing 15 ekor. Kelompok 
pertama sebagai kelompok ekstrak, kelompok 
kedua sebagai kontrol positif dan kelompok ketiga 
sebagai kontrol negatif. Tikus Sprague dawley 
dianestesi dengan menggunakan ketamin dosis 
60 mg/kg BB secara intramuskular pada paha 
bagian atas untuk memberikan efek analgesik 
dan sedasi. Pada kondisi teranestesi, dilakukan 
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preparasi pada gigi molar pertama rahang atas 
menggunakan bur ujung bulat berdiameter 0,8 mm 
dengan kedalaman 0,8 mm. Selanjutnya, kavitas 
yang sudah terbentuk diirigasi menggunakan 
akuades, dan dikeringkan dengan paper point. 

Kelompok kontrol positif diberi perlakuan 
dengan mengaplikasikan Ca(OH)2 sediaan 
pasta pada dasar kavitas yang telah dipreparasi 
kemudian ditumpat dengan SIK Fuji VII. Kelompok 
kontrol negatif tidak diberi perlakuan apapun 
pada kavitas hasil preparasi, kemudian langsung 
ditumpat dengan SIK Fuji VII. Kelompok ekstrak 
dengan menggunakan ekstrak membran kerabang 
itik konsentrasi 70%. Aplikasi ekstrak membran 
kerabang itik sebanyak 0,01 ml dilakukan dengan 
menggunakan ball applicator, diletakkan pada 
dasar kavitas yang telah dipreparasi, selanjutnya 
ditumpat dengan SIK Fuji VII. Tikus Sprague 
dawley didekapitasi dan diambil rahangnya pada 
hari ke-1, hari ke-3, hari ke-5, hari ke-7 dan hari 
ke-14 setelah perlakuan. Dekapitasi tikus Sprague 
dawley dilakukan dengan menginjeksikan ketamin 
100 mg/kgBB (overdosis), untuk selanjutnya 
dibuat sediaan biologis. Penghitungan jumlah 
sel makrofag dilakukan menggunakan mikroskop 
cahaya dengan perbesaran 400X yang dilengkapi 
dengan kamera digital Optilab®. Setiap potongan 
jaringan histologis diamati dalam tiga lapang 

pandang yang berbeda oleh tiga orang pengamat 
kemudian hasil pengamatan diambil rata-ratanya 
untuk dilakukan uji normalitas dan uji homogenitas. 

HASIL PENELITIAN
Hasil penelitian pengaruh ekstrak membran 
kerabang itik konsentrasi 70% terhadap infiltrasi 
sel makrofag pada pulpitis reversibel dapat dilihat 
pada Gambar 1 dan 2. Gambar 1 menunjukan 
rerata jumlah infiltrasi sel makrofag pada ketiga 
kelompok perlakuan. Pada hari ke-1 pasca 
preparasi gigi, sel makrofag sudah teridentifikasi 
pada kelompok ekstrak, kontrol positif dan kontrol 
negatif. Rerata jumlah sel makrofag paling banyak 
dapat diamati pada hari ke-3 pasca preparasi gigi. 
Jumlah sel makrofag pada hari ke-1 lebih sedikit 
dibandingkan hari ke-3 dan setelah hari ke-3 
jumlah rerata sel makrofag semakin berkurang 
pada hari ke-5, ke-7 dan ke-14 pasca preparasi 
gigi. Jumlah rerata sel makrofag kelompok ekstrak 
pada setiap hari pengamatan memiliki jumlah 
paling sedikit dibandingkan kelompok kontrol 
positif dan kontrol negatif. 

Gambar 2 menunjukkan gambaran histologi 
infiltrasi sel makrofag pada pulpa kelompok 
ekstrak, kontrol positif dan kontrol negatif. Pada 
hari ke-1 terlihat bahwa makrofag sudah mulai 
menginfiltrasi area pulpa pada semua kelompok 

Gambar 1. Rerata jumlah infiltrasi sel makrofag pada kelompok ekstrak, kontrol positif dan kontrol negatif
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Gambar 2. Gambaran histologis infiltrasi sel makrofag (lingkaran) pada pulpa kelompok ekstrak, kontrol positif dan kontrol 
negatif pada hari ke-1, ke-3, ke-5, ke-7 dan ke-14 dengan pengecatan Hematoxilin Eosin (HE) 
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ekstrak, kontrol positif dan kontrol negatif. Pada hari ke-1 terlihat bahwa makrofag sudah mulai 
menginfiltrasi area pulpa pada semua kelompok perlakuan. Pada hari ke-3 makrofag yang dapat 
diamati dibawah mikroskop tampak lebih banyak dibandingkan pada hari ke-1. Pengamatan hari ke-5, 
ke-7 dan ke-14 menunjukan sel makrofag yang teramati semakin menurun pada semua kelompok 
perlakuan. Sel makrofag yang yang terlihat di bawah mikroskop pada kelompok ekstrak di semua hari 
pengamatan memiliki jumlah yang paling sedikit dibandingkan kelompok kontrol positif dan kontrol 
negatif. 

Data dianalisis dengan menggunakan uji Shapiro-wilk dengan p > 0,05 dan Levene’s Test 
dengan p > 0,05, selanjutnya dilakukan pengujian menggunakan ANOVA dua jalur dengan nilai p < 
0,05. Terdapat perbedaan jumlah infiltrasi sel makrofag pasca induksi pulpitis reversibel yang 
signifikan antar waktu pengamatan serta antar kelompok. Hal tersebut mengindikasikan bahwa 
aplikasi ekstrak membran kerabang itik konsentrasi 70% menghasilkan pengaruh yang bermakna 
terhadap jumlah infiltrasi sel makrofag. 
 
PEMBAHASAN 
Jumlah sel makrofag pada kelompok ekstrak lebih sedikit dibandingkan dengan kelompok kontrol 
positif dan kontrol negatif. Hal ini kemungkinan disebabkan oleh zat aktif yang terkandung pada 
ekstrak membran kerabang itik. Chondroitin sulphate, glucosamine dan hyaluronic acid pada 
membran kerabang memiliki efek antiinflamasi.21 Chondroitin sulphate dan glucosamine bersifat 
antiinflamasi dengan menurunkan produksi cyclooxygenase-2 sehingga produksi mediator 
proinflamasi prostaglandin E2 yang berperan mengirimkan makrofag ke area jejas menurun.22,23,24 
Hyaluronic acid bersifat antiinflamasi dengan menekan produksi interleukin-1β oleh sel netrofil yang 
berperan untuk meregulasi enzim COX-2, sehingga terjadi penurunan sekresi PGE2 yang berperan 
dalam mengatur Monocyte Chemoattractant Protein-1 yaitu kemokin untuk migrasi dan infiltrasi 
makrofag.23,25,26,27 

Sel netrofil akan mendatangi area jejas beberapa jam pasca preparasi gigi.6 Jejas yang 
terbentuk pasca preparasi gigi pada pulpa akan menginisiasi sel odontoblas untuk memproduksi IL-8 
yaitu kemoatraktan yang berperan untuk menginduksi kemotaksis netrofil. Netrofil akan mengalami 
marginasi yaitu bergerak di sepanjang tepi dinding endotel dan akhirnya akan melekat pada tepi 
endotel melalui L-selectin yang terdapat pada netrofil dengan P- dan E-selectin yang terdapat pada 
sel endotel. Sel ini akan masuk melalui celah antara sel endotel dan bertransmigrasi melalui 
Intercelullar Adhesion Molecule dan Vascular Cell Adhesion Molecule menuju area jejas.6,28,29 Netrofil 
berfungsi untuk memfagositosis bakteri, sel yang mati dan debris seluler serta menghasilkan mediator 
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perlakuan. Pada hari ke-3 makrofag yang dapat 
diamati dibawah mikroskop tampak lebih banyak 
dibandingkan pada hari ke-1. Pengamatan hari 
ke-5, ke-7 dan ke-14 menunjukan sel makrofag 
yang teramati semakin menurun pada semua 
kelompok perlakuan. Sel makrofag yang yang 
terlihat di bawah mikroskop pada kelompok 
ekstrak di semua hari pengamatan memiliki jumlah 
yang paling sedikit dibandingkan kelompok kontrol 
positif dan kontrol negatif.

Data dianalisis dengan menggunakan uji 
Shapiro-wilk dengan p > 0,05 dan Levene’s Test 
dengan p > 0,05, selanjutnya dilakukan pengujian 
menggunakan ANOVA dua jalur dengan nilai 
p < 0,05. Terdapat perbedaan jumlah infiltrasi 
sel makrofag pasca induksi pulpitis reversibel 
yang signifikan antar waktu pengamatan serta 
antar kelompok. Hal tersebut mengindikasikan 
bahwa aplikasi ekstrak membran kerabang itik 
konsentrasi 70% menghasilkan pengaruh yang 
bermakna terhadap jumlah infiltrasi sel makrofag.

PEMBAHASAN
Jumlah sel makrofag pada kelompok ekstrak lebih 
sedikit dibandingkan dengan kelompok kontrol 
positif dan kontrol negatif. Hal ini kemungkinan 
disebabkan oleh zat aktif yang terkandung pada 
ekstrak membran kerabang itik. Chondroitin 
sulphate, glucosamine dan hyaluronic acid pada 
membran kerabang memiliki efek antiinflamasi.21 
Chondroitin sulphate dan glucosamine bersifat 
antiinflamasi dengan menurunkan produksi 
cyclooxygenase-2 sehingga produksi mediator 
proinflamasi prostaglandin E2 yang berperan 
mengirimkan makrofag ke area jejas menurun.22,23,24 
Hyaluronic acid bersifat antiinflamasi dengan 
menekan produksi interleukin-1β oleh sel netrofil 
yang berperan untuk meregulasi enzim COX-
2, sehingga terjadi penurunan sekresi PGE2 
yang berperan dalam mengatur Monocyte 
Chemoattractant Protein-1 yaitu kemokin untuk 
migrasi dan infiltrasi makrofag.23,25,26,27

Sel netrofil akan mendatangi area jejas 
beberapa jam pasca preparasi gigi.6 Jejas yang 
terbentuk pasca preparasi gigi pada pulpa akan 

menginisiasi sel odontoblas untuk memproduksi 
IL-8 yaitu kemoatraktan yang berperan untuk 
menginduksi kemotaksis netrofil. Netrofil akan 
mengalami marginasi yaitu bergerak di sepanjang 
tepi dinding endotel dan akhirnya akan melekat 
pada tepi endotel melalui L-selectin yang 
terdapat pada netrofil dengan P- dan E-selectin 
yang terdapat pada sel endotel. Sel ini akan 
masuk melalui celah antara sel endotel dan 
bertransmigrasi melalui Intercelullar Adhesion 
Molecule dan Vascular Cell Adhesion Molecule 
menuju area jejas.6,28,29 Netrofil berfungsi untuk 
memfagositosis bakteri, sel yang mati dan debris 
seluler serta menghasilkan mediator inflamasi.5 
Setelah fagositosis, netrofil menghasilkan 
berbagai produk sitokin seperti IL-1β, IL-1α, IL-
8, Tumor Necrosis Factor-α dan Transforming 
Growth Factor-β.25 IL-1β akan menginduksi enzim 
COX-2 yang berfungsi untuk memacu sekresi 
PGE2 yang selanjutnya akan memacu MCP-
1 yang berfungsi mendatangkan monosit yang 
berasal dari darah menuju ke area jejas dengan 
berikatan pada reseptor CCR2 pada dinding 
pembuluh darah.23,30,31,32,33 Monosit akan berpindah 
ke jaringan dan terdiferensiasi oleh Granulocyte 
Macrophage-Colony Stimulating Factor dan IL-4 
menjadi Antigen-Presenting Cell (APC) yaitu sel 
yang mengekspresikan Major Histocompatibility 
Complex yang mengikat komponen atigenik 
seperti peptida dan dapat dikenali oleh sel T . 
Antigen yang masuk ke dalam jaringan akan 
ditangkap dan difagositosis oleh APC. Antigen 
tersebut kemudian didegradasi secara intraseluler 
oleh enzim proteolitik, kemudian dipresentasikan 
oleh molekul MHC pada permukaan APC dan 
akan dikenali oleh reseptor spesifik sel T helper. 
Selanjutnya, sel T helper akan memproduksi 
interferon-γ yang berfungsi untuk merekrut dan 
mengaktivasi makrofag.29,34,35

Hasil penelitian menunjukkan bahwa hari 
ke-1 pasca preparasi gigi kelompok ekstrak, 
kontrol positif dan kontrol negatif sudah tampak 
adanya infiltrasi sel makrofag pada pulpa. Jumlah 
sel makrofag tertinggi pada kelompok ekstrak, 
kontrol positif dan kontrol negatif tampak pada 
pengamatan hari ke-3 pasca terjadinya luka. Hal 
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ini sesuai dengan pernyataan bahwa sel makrofag 
tampak pada area luka sejak hari pertama pasca 
perlukaan karena makrofag merupakan APC yang 
ada pada pulpa normal.36,37 Setelah hari ke-3 
pasca terjadinya luka, makrofag menjadi leukosit 
predominan pada area luka.6 

Pada pengamatan preparat pulpa gigi tikus hari 
ke-5, ke-7 dan ke-14 pasca preparasi gigi tampak 
jumlah sel makrofag mengalami penurunan. Mulai 
hari ke-5 terjadi penurunan jumlah sel makrofag, 
terjadi peningkatan vaskularisasi, peningkatan sel 
dan proliferasi jaringan granulasi.36,38 Penurunan 
jumlah sel makrofag menunjukkan bahwa fase 
inflamasi akan berakhir. Adanya penurunan 
tersebut disebabkan oleh terjadinya apoptosis sel 
makrofag setelah melakukan proses fagositosis.39 
Apoptosis makrofag diinduksi oleh TNF-α dan 
growth factor.40 Hasil penelitian ini menunjukan 
bahwa ekstrak membran kerabang itik konsentrasi 
70% berpotensi sebagai antiinflamasi dengan 
menurunkan infiltrasi sel makrofag pada kondisi 
pulpitis reversibel.

KESIMPULAN
Aplikasi ekstrak membran kerabang itik (Anas 
platyrhynchos) konsentrasi 70% menyebabkan 
penurunan jumlah infiltrasi sel makrofag pada pulpa 
yang mengalami pulpitis reversibel. Pada penelitian 
lebih lanjut perlu dilakukan kontrol terhadap 
ketebalan dentin yang tersisa pada kavitas untuk 
menyamakan keparahan inflamasi yang terjadi.
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