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ABSTRACT 

Background: Oral disease still need special attention, especially in dentistry. 
Inflammation of the pulp is caused by the presence of irritants. One of the 
mechanical irritants is iatrogenic factors caused by operator error during 
preparation so that roof of pulp chamber is exposed. This condition is called 
reversible pulpitis/inflammation of the pulp. Cells that play a role during 
inflammation are macrophages which are the second defense cell after 
neutrophil apoptosis. A direct pulp capping procedure is indicated for this 
condition. The material commonly used is biodentin, but because the price 
tends to be expensive, alternative materials are needed. Siwak contains 
flavonoids which are known to play an important anti-inflammatory role in the 
healing of exposed pulp. The purpose of this study was to compare the number 
of macrophages in the dental pulp of rats with reversible pulpitis after 
administration of biodentin and siwak extract. 
Method: This research is a true experimental with a post test only group 
design, consisting of 2 treatment groups, namely the 75% siwak extract group 
and the biodentin group. The material is applied after the tooth has been 
prepared. The research sample used male wistar rats and sacrificed on the 3rd 
day. Samples were stained with Hematoxylin Eosin to see macrophage cells. 
Result: The data obtained were analyzed using the independent T-test. The 
test results showed a significant difference, with a value of p = 0.008 (p <0.05). 
Conclusion: The conclusion of this study that the siwak extract group showed 
a lower mean number of macrophage cells than the biodentin group. 

 

 
 

PENDAHULUAN 

 

Menurut survei dari Kemenkes RI tahun 

2011 menjelaskan bahwa penyakit pulpa dan 

periapikal menempati urutan ke – 7 dari daftar 

penyakit yang termasuk rawat jalan di rumah sakit 

pada tahun 20101. Pulpa gigi meliputi lebih dari 

satu lapisan yaitu lapisan odontoblas, lapisan cell-

free zone, cell- rich zone, dan inti pulpa dengan 

macam-macam komponen di dalamnya seperti 

pembuluh darah, saraf, sel fibroblast, sel 

mesenkim, dan sel imun (makrofag dan limfosit)2. 

Pulpa mempunyai beberapa fungsi yaitu fungsi 

induktif, fungsi formatif, fungsi reparatif, fungsi 

nutritif, dan fungsi protektif3.   

Apabila ada stimulus atau substansi 

asing, pulpa gigi akan mengeluarkan respon 

imun sebagai perlawanan yaitu pulpitis atau 

peradangan pulpa4. Peradangan pulpa yang 

ringan atau sering disebut sebagai pulpitis 

reversible dapat kembali sembuh jika rangsangan 

dihilangkan5. Sel yang berperan pada saat terjadi 
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inflamasi yaitu makrofrag yang merupakan sel 

pertahanan kedua setelah neutrofil apoptosis6. 

Salah satu teknik perawatan pulpitis 

reversible yang digunakan adalah kaping pulpa. 

Tujuan kaping pulpa adalah mempertahankan 

pulpa agar tetap vital dengan mengurangi proses 

inflamasi yang ditandai dengan menurunnya 

jumlah sel makrofag. Sel makrofag yang berjumlah 

tinggi berakibat pada sebuah kerusakan jaringan 

sehat pada sekitar peradangan7. 

Salah satu bahan kaping pulpa yang biasa  

digunakan dalam kedokteran gigi adalah 

Biodentine8. Biodentine adalah bahan berbasis 

biologis aktif yang mempunyai kemampuan hampir 

setara dengan dentin dan bisa digunakan sebagai 

pengganti dentin pada mahkota maupun akar gigi. 

Biodentine telah dikonfirmasi memiliki sifat 

biokompatibilitas yang baik, impermeable dalam 

jangka waktu yang lama, stabil, tidak mudah larut, 

waktu setting cepat dan mudah dimanipulasi9. Akan 

tetapi, kekurangan dari Biodentine adalah 

harganya yang cenderung mahal dibanding bahan 

lainnya. Selain harganya yang cenderung mahal 

dibanding bahan lainnya, pemberian Biodentine 

juga bersifat sensitif. Hal ini dapat menyebabkan 

inflamasi yang terus berlanjut dan mencegah 

perbaikan jaringan10. 

 Biodentine memiliki beberapa kekurangan 

yang menyebabkan kembalinya perhatian 

terhadap bahan herbal alternatif yang menjadi 

sunnah Rasul, mempunyai kandungan yang 

berkhasiat, dan aman dengan sedikit atau tanpa efek 

samping yang dapat merugikan yaitu siwak (Salvadora 

Persica). Kandungan dalam siwak mengandung 

berbagai aktivitas farmakologis, diantaranya anti 

inflamasi yang diperantarai oleh flavonoid11. 

Berdasarkan teori ilmiah tersebut maka 

tujuan penelitian berikut guna meneliti atau 

mengetahui perbandingan dari jumlah makrofag 

pada pulpa gigi hewan tikus yang mengalami 

pulpitis reversible setelah pemberian biodentin dan 

ekstrak siwak.  

 

METODE PENELITIAN 

 

Penelitian berikut ialah penelitian  true 

eksperimental menggunakan rancangan post test 

only control group. Diperoleh sampel sejumlah 10 

ekor tikus, dihitung menggunakan rumus WHO. 

Lalu sampel tersebut dibagi menjadi 2 kelompok 

(kelompok biodentin dan kelompok ekstrak siwak).  

 Alat serta bahan yang dipergunakan dalam 

penelitian berikut terbagi menjadi beberapa bagian: 

alat untuk persiapan hewan coba, alat serta bahan 

guna pembuatan pasta siwak, alat serta bahan 

guna pembuatan kavitas pada gigi molar tikus, alat 

serta bahan guna aplikasi perlakuan, alat serta 

bahan pengambilan sampel, alat serta bahan guna 

pembuatan dan pengamatan preparat. 

 Batang kayu siwak dibersihkan, dipotong, 

dan dikeringkan. Setelah itu, dihaluskan dan diayak 

untuk mendapatkan serbuk siwak. Serbuk siwak 

dicampur dengan pelarut etanol 96% 1000ml. Lalu 

dihomogenkan dengan suhu 400 selama 3x24 jam. 

Kemudian disaring, diremaserasi, dan dievaporasi 

pada suhu 450. Hasil ekstrak siwak ditimbang 

hingga 15 gram dan dicampurkan dengan placebo 

sebagai basis pasta dengan perbandingan 3:1, lalu 

didapatkan pasta ekstrak siwak 20 gram. 

Hewan coba dilakukan pemeliharaan serta 

perlakuan di laboratorium hewan coba Fakultas 

Kedokteran Unissula. Tikus wistar jantan dianestesi 

intramuscular ketamine HCl 10% 0,1ml/100 gram 

BB. Kemudian dilkaukan sebuah preparasi dari 

kavitas kelas I di permukaan oklusal gigi molar 

rahang atas. Kedalaman dari preparasi kavitas 

sampai terlihat kemerahan sebagai atap pulpa telah 

terbuka. Lalu kavitas disterilkan dan dikeringkan 

dengan kapas. Kemudian diaplikasikan bahan yaitu 

biodentin dan pasta siwak pada masing-masing 
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kelompok. Kavitas ditumpat dengan semen zinc 

fosfat. Tikus dipelihara selama 3 hari. 

Hewan dari masing-masing kelompok 

dikorbankan dengan menggunakan inhalasi 

chloroform pada hari ke-3. Selanjutnya, dilakukan 

dislokasi servikal dan pemotongan rahang tikus. 

Pemotongan jaringan dimulai dari mesial gigi molar 

1 hingga distal gigi molar 3. Sampel jaringan 

ditempatkan dalam  larutan formalin buffered netral 

10% serta diberi label yang jelas berisi jenis organ 

jaringan, tanggal pengambilan, spesies hewan dan 

bahan pengawetnya. Sampel dibuat blok paraffin 

kemudian dipotong menjadi irisan setebal 5 μm  

pada mikrotom. Sampel diwarnai dengan metode 

pewarnaan hematoxylin-eosin (HE). Semua bagian 

dipasang pada object glass yang ditutup dengan 

deck glass. Pengamatan sediaan histologis 

dilaksanakan menggunakan mikroskop cahaya 

dengan pembesaran 400x. Perhitungan jumlah sel 

makrofag dilakukan pada 1 preparat dengan 3 

lapang pandang yang berbeda dan hasilnya di rata-

rata. Penelitian yang dilakukan ini atas dasar dari 

persetujuan Komite Etik Penelitian dengan Nomor 

Layak Etik 314/ B.1 – KEPK/SA – FKG / X/2021. 

 

HASIL PENELITIAN 

 

Hasil penelitian mengenai jumlah sel makrofag 

pada gigi tikus yang mengalami pulpitis reversible 

setelah pemberian biodentin dan ekstrak siwak 

menunjukan gambaran histopatologi dan rerata 

jumlah sel makrofag sebagai berikut: 

Gambar 1. Sel makrofag pada kelompok ekstrak 

siwak perbesaran 400x 

 

 

 

 

 

Gambar 2. Sel makrofag pada kelompok biodentin 

perbesaran 400x 

 

  

 

 

 

 

 

Gambar 3. Potongan transversal perbesaran 40x, 

P= pulpa, D= dentin 

Tabel 1. Hasil rata-rata jumlah sel makrofag 

No Kelompok Rata-
rata 

Standard 
Deviasi 

1 Ekstrak siwak 
75% 

2.60 ± 0.30 

2 Biodentin 3.26 ± 0.28 

 

Berdasarkan gambaran dan rata-rata yang 

tertera di atas, terlihat jumlah sel makrofag lebih 

sedikit pada kelompok ekstrak siwak daripada 

kelompok biodentin.  

Tabel 2. Hasil dari uji normalitas dan uji 

homogenitas  

Kelompok Shaphiro- 
Wilk 

Levene test 

 Ekstrak siwak 
75% 

0.295 
0.750* 

Biodentin 0.269  

 

Data yang didapatkan dari hasil penelitian 

yang kemudian dilakukan uji normalitas dan uji 

homogenitas. Terlihat pada tabel 2 bahwa uji 

B 

C 

A 
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normalitas dengan Shapiro wilk test pada kedua 

kelompok dihasilkan nilai yang signifikan yaitu 

(p>0,05) dan hasil dari uji homogenitas dengan 

Levene test dihasilkan nilai signifikan yaitu (p>0,05) 

yang menunjukkan data terdistribusikan dengan 

normal dan homogen sehingga syarat dari uji 

parametrik  Independent T-Test terpenuhi.  

Selanjutnya setelah syarat dari uji 

parametrik, diteruskan dengan uji hipotesis 

Independent T-Test sebagai uji komparatif variable 

numerik dua kelompok yang hasil ujinya terlihat 

pada tabel berikut ini : 

Tabel 3. Uji Independent T-Test 

Kelompok Independent T-Test 

Ekstrak siwak 75% 
0.008 

Biodentin 

 

 Dapat dilihat pada tabel di atas, hasil nilai 

signifikasi adalah 0,008 (p<0,05) maka dapat 

dihasilkan kesimpulan jika terdapat perbedaan 

yang signifikan diantara kelompok ektrak siwak dan 

biodentin.  

 

DISKUSI 

Berdasarkan hasil pengamatan yang di 

dapat, menunjukkan adanya perbedaan yang 

signifikan dalam jumlah  sel makrofag pada pulpa 

gigi tikus yang mengalami pulpitis reversible. 

Jumlah sel makrofag lebih kecil pada kelompok 

ekstrak siwak dibanding biodentine.  

Hal itu sesuai dengan penelitian terdahulu 

bahwa kandungan utama pada siwak yang mampu 

berfungsi sebagai antiinflamasi adalah flavonoid 

yang memiliki peran dalam meningkatkan 

regenerasi pulpa dengan cara menginduksi 

terbentuknya jembatan dari dentin pada perawatan 

kaping pulpa direk12. Kandungan flavonoid pada 

ekstrak siwak sangat berperan dalam 

mempercepat proses inflamasi, hal ini disebabkan 

oleh (1) kemampuan flavonoid dalam menghambat 

enzim siklooksigenase dan lipooksigenase yang 

membuat produksi prostaglandin dan leukotrien 

berkurang yang menyebabkan leukotrien B4 yang 

berfungsi sebagai kemotaksis dari neutrofil serta 

adhesi neutrofil ke dalam endotel menjadi 

berkurang dan prostagladin yang menurun 

mengurangi terjadinya vasodilatasi pembuluh 

darah, (2) kemampuan flavonoid pada siwak dalam 

meningkatkan resistensi dan menjaga 

permeabilitas pembuluh darah terhadap adanya 

iritan, (3) kemampuan flavonoid meningkatkan 

interaksi sel dan adhesi molekul yang sangat 

penting untuk proses proliferasi sel12–14. Hasil 

penelitian oleh Kim13 menyatakan bahwa flavonoid 

menjadikan percepatan dari proses penyembuhan 

luka dengan cara meningkatkan dan mempercepat 

proliferasi sel fibroblas serta produksi dari kolagen.  

Flavonoid pada ekstrak siwak tidak hanya 

berperan dalam antiinflamasi, namun berfungsi 

sebagai anti bakteri dan antioksidan. Flavonoid 

sebagai anti bakteri bekerja dengan melakukan 

penghambatan fungsi dari membran sel dan 

metabolisme energi dari bakteri. Saat 

penghambatan membran sel terjadi, flavonoid akan 

membentuk senyawa yang cukup komplek dengan 

protein ekstraseluler yang merusak membran sel 

bakteri15, 16. Flavonoid akan menghambat proses 

metabolisme energi yang dilakukan dengan cara 

menghambat dari penggunaan oksigen yang 

dilakukan oleh bakteri. Energi yang dibutuhkan 

bakteri dalam biosintesis makromolekul, akan 

menjadikan metabolisme bakteri tidak berkembang 

16, 17. Efek antioksidan flavonoid secara tidak 

langsung akan mendukung efek anti inflamasi 

flavonoid. Dengan adanya radikal bebas dapat 

menarik mediator inflamasi. Flavonoid akan 

menyeimbangkan Reactive Oxygen Species (ROS) 

ketika melakukan reaksi dengan radikal bebas18. 

Masing-masing pengaruh mekanisme anti bakteri 
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dan anti oksidan pada ekstrak siwak ini mendukung 

efek anti inflamasi pada ekstrak siwak. Ketiga 

mekanisme ekstrak siwak akan bekerja secara 

bersamaan dalam menghambat fase inflamasi 

pada pulpa gigi tikus yang dilakukan kaping pulpa 

direk sehingga dapat menurunkan jumlah sel 

makrofag. 

Berbeda dengan siwak, biodentine 

merupakan material berbasis bioactive calcium 

silicate sebagai bahan dengan kemampuan yang 

sama dengan dentin sehingga dapat digunakan 

sebagai pengganti dentin9. Mekanisme kerja dari 

biodentine melalui kandungan utamanya yaitu 

trikalsium silikat yang dapat memodulasi sel pulpa 

untuk mensekresi TGF-β, yang merupakan sitokin 

untuk diferensiasi odontoblast yang bertanggung 

jawab untuk dentinogenesis reparative19. 

Trikalsium silikat menghasilkan ion silicon yang 

berfungsi untuk memicu proliferasi dari sel fibrolast 

dalam menghasilkan kolagen yang diikuti dengan 

penurunan sel makrofag20. Studi lain menyebutkan 

bahwa trikalsium silikat dapat menginduksi 

pertumbuhan serta diferensiasi sel dan 

mengendapkan kristal hidroksiaptit . Trikalsium 

silikat yang dicampur dengan air dapat 

menginduksi lapisan mineralisasi yang memiliki 

ikatan yang kuat pada matrik destin dan struktur 

dari gigi. Kandungan kalsium hidroksida 

menciptakan suasana basa yang menyebabkan 

bakteri tidak berkembang21.  

Berdasarkan penelitian yang dilakukan 

terdapat keterbatasan yaitu belum dapat 

mengidentifikasi jenis makrofag yang diamati. 

Terdapat dua tipe makrofag yaitu makrofag M1 (pro 

inflamasi) serta makrofag M2 (anti inflamasi). 

Kelompok makrofag M1 diaktifkan oleh 

lipopolysaccharides (LPS) dan Interferon gamma 

(IFN- γ) sehingga mengeluarkan sitokin 

proinflamasi yaitu IL-1, IL-6, TNF-α. Sebaliknya, 

makrofag M2 yang berfungsi dalam proses 

konstruktif seperti penyembuhan luka dan 

perbaikan jaringan, dan mematikan aktivasi system 

kekebalan yang merusak dengan cara 

memproduksi sitokin anti inflamasi seperti IL-4, IL-

10 dan TGF- β22–25. Makrofag M1 diamati 

menggunakan metode pewarnaan imunohistokimia 

dengan antibodi anti iNOS serta makrofag M2 

diamati menggunakan metode pewarnaan 

imunohistokimia dengan antibodi anti arginase-126. 

KESIMPULAN 

 

Berdasarkan pada penelitian yang sudah 

dilakukan, dapat disimpulkan bahwasanya ada 

perbedaan jumlah sel makrofag setelah aplikasi 

bahan kaping pulpa dengan ekstrak siwak dan 

biodentine pada pulpa gigi tikus wistar jantan yang 

mengalami pulpitis reversible. Kelompok yang 

diaplikasikan ekstrak siwak memiliki jumlah sel 

makrofag lebih sedikit dibandingkan kelompok 

biodentine. 
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