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ABSTRAK

Pendahuluan: Periodontitis adalah respons inflamasi pada jaringan periodontal yang dapat 
menyebabkan resorpsi tulang alveolar. Resorpsi tulang dapat dideteksi melalui tinggi tulang mandibula. 
Faktor predisposisi resorpsi tulang diantaranya adalah kebiasaan merokok. Nikotin sebagai konten utama 
rokok mampu merangsang inflamasi berlebih. Omega-3 dari minyak ikan Lemuru (Sardinella longiceps) 
dapat bertindak sebagai anti-inflamasi dengan merangsang pelepasan sitokin anti-inflamasi Tujuan 
penelitian adalah menganalisis efek pemberian minyak ikan lemuru terhadap resopsi alveolar melalui 
tinggi mandibula setelah induksi asap rokok. Metode: Jenis penelitian eksperimental laboratoris dan telah 
disetujui oleh komite etik universitas Hang Tuah. Dua puluh satu tikus Wistar jantan dipilih secara acak 
dan dibagi menjadi 3 kelompok: Kelompok kontrol terapi (Kt), Kelompok terapi 1 (P1), Kelompok terapi 
2 (P2). Semua kelompok diinduksi rokok selama 28 hari, pada hari ke-28 semua kelompok dipasangkan 
ligatur dan diinduksi rokok selama 7 hari, kemudian ligatur dilepas. Pada hari ke 35 kelompok (Kt) tidak 
menerima perawatan selama 10 hari, kelompok P1 diinduksi dengan rokok selama 10 hari, dan kelompok 
P2 diinduksi dengan rokok dan minyak ikan lemuru. Tikus dikorbankan pada hari ke 45 dan mandibula 
diambil. Pengukuran rata-rata tinggi mandibula menggunakan kaliper digital dengan satuan milimeter (mm) 
dari puncak alveolar ke basis mandibula. Analisis data menggunakan independent t-test dan one-way 
ANOVA. Hasil: Kt (3,54 ± 0,072), P1 (2,78 ± 0,174), P2 (3,24 ± 0,223). Berdasarkan uji hipotesis one-way 
ANOVA didapatkan perbedaan antar kelompok (p<0,05) dan dilanjutkan dengan uji post-hoc LSD dengan 
hasil terdapat perbedaan signifikan antar kelompok (p<0,05). Simpulan: Minyak ikan lemuru memiliki efek 
pada resorpsi tulang pada tikus yang diinduksi dengan asap rokok, dengan hasil tinggi tulang yang lebih 
baik dibandingkan kelompok kontrol.
	
Kata kunci: Inflamasi, omega-3, resorpsi tulang, rokok, Sardinella longiceps.

Effect of administration of Sardinella lemuru (Sardinella longiceps) on cigarette smoke-induced 
Wistar rat (Rattus norvegicus) mandibular bone height

ABSTRACT

Introduction: Periodontitis is an inflammatory response in periodontal tissue that can cause alveolar 
bone resorption. Bone resorption can be detected through the mandibular bone height. Predisposing factors 
for bone resorption include smoking. Nicotine is the main content of cigarettes that stimulates excessive 
inflammation. Omega-3 from Sardinella lemuru (Sardinella longiceps) oil can act as an anti-inflammatory 
by stimulating the release of cytokines. The study was aimed to analyse the effect of Sardinella lemuru oil 
administration on alveolar resorptions through the height of the mandibular bone height after induction of 
cigarette smoke. Methods: Twenty-one male Wistar rats were randomly selected and divided into three 
groups: Therapeutic control group (Kt), Therapeutic group 1 (P1), and Therapeutic group 2 (P2). All groups 
were induced cigarettes for 28 days. On the 28th day, all groups were ligated and induced with cigarette 
smoke for 7 days, and then the ligature was removed. On the 35th day, the Kt group have not received 
any treatment for 10 days, the P1 group was induced with cigarettes for 10 days, and the P2 group was 
induced with cigarette smoke and Sardinella lemuru oil. The rats were sacrificed on the 45th day and the 
mandible was taken. Measurement of the average mandible height was performed with digital callipers in 
units of millimetres (mm) from the alveolar crest to the base of the mandible. Data analysis was carried 
out with independent t-test and one-way ANOVA. Results: Kt (3.54 ± 0.072), P1 (2.78 ± 0.174), P2 (3.24 
± 0.223). Based on the one-way ANOVA hypothesis test, there were differences between groups (p<0.05), 
then continued with post-hoc LSD test which showed significant differences between groups (p<0.05). 
Conclusion: Sardinella lemuru oil affects bone resorption in rats induced with cigarette smoke, with higher 
height results than the control group.

Keywords:  Inflammation, Omega-3, bone resorption, cigarette, Sardinella longiceps.
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PENDAHULUAN

Kebiasaan merokok merupakan salah 
satu faktor yang meningkatkan risiko terjadinya 
penyakit periodontal. Bahan-bahan kimia yang 
terkandung dalam rokok bersifat toksik, salah 
satunya adalah nikotin. Nikotin dapat meningkatkan 
osteoklastogenesis yang mengakibatkan terjadinya 
resorpsi tulang, dan berdampak kepada penurunan 
tulang mandibula.1

Merokok tanpa filter dapat meningkatkan 
jumlah neutrofil yang mengakibatkan terbentuknya 
mediator proinflamatori berlebih, salah satunya 
adalah prostaglandin.2 Prostaglandin mengaktifkan 
NF-κB pathway, dengan jumlah yang banyak 
maka sel osteoklas yang teraktivasi meningkat.3 
Prostaglandin juga menghambat terbentuknya 
osteoprotegerin (OPG) sehingga an receptor 
activator NF-κB ligand (RANKL) berikatan. RANK 
dan RANKL yang berikatan mengaktifkan sel 
osteoklas dan mengakibatkan sel osteoblas tidak 
dapat menstimulasi fibroblas untuk mensekresi 
matriksmetaloproteinase (MMPs), dimana MMPs 
mengakibatkan degradasi dari matriks kolagen 
dalam tulang. Resorpsi yang terjadi pada tulang 
alveolar mandibula dapat mengakibatkan 
penurunan dari tinggi tulang mandibula.4 

Kandungan asam lemak docohexaenoic 
acid (DHA) dan eicosapentaenoic acid (EPA) 
pada minyak ikan lemuru (Sardinella longiceps) 
memiliki senyawa bioaktif berupa Resolvin E 
(RvEl) yang menghambat produksi prostaglandin 
(PGE2), sehingga resorpsi tulang oleh osteoklas 
menurun.5 RvE1 bekerja mengikat leukotriene 
B4 (LTB4) yang bisa menarik sel inflamasi yang 
memproduksi mediator proinflamasi, salah satunya 
PGE2. Leukotriene B4 (LTB4) menginduksi 
reseptor NF-κB activation, sehingga NF-κB 
pathway teraktivasi. NF-κB pathway merupakan 
salah satu jalur signaling yang berperan dalam 
respon inflamasi.6,7 Selain itu, kandungan Lipoxin 
dalam Omega-3 berperan dalam perbaikan tulang 
seperti lipoxin A4 (LXA4) dan lipoxin B4 (LXB4) yang 
merupakan derivasi dari asam aracidonat yang 
memiliki fungsi antiinflmasi dengan menghambat 
cyclooxygenase-2 (COX-2) yang merupakan jalur 
pembentukan PGE2. Mekanisme RvE1 dalam 
menghambat PGE2 melalui Nuclear Transkrip 
Factor Kappa β (NF-κβ) pathway yang merupakan 
jalur proinflamasi.8 Menurunnya mediator inflamasi 

membuat sel osteoblas mensekresikan Tissue 
inhibitor metalloproteinase-1 (TIMP-1) sehingga 
sekresi MMPs oleh osteoblas yang berfungsi 
mendegradasi kolagen dalam tulang akan 
menurun.8 Tujuan penelitian menganalisis efek 
pemberian minyak ikan lemuru terhadap resopsi 
alveolar melalui tinggi mandibula setelah induksi 
asap rokok.

METODE

Penelitian ini termasuk jenis penelitian 
eksperimental laboratoris Penelitian ini telah 
disetujui oleh komite etik penelitian kesehatan 
dengan nomer sertifikat: 082/KEPK/III/2018. Tikus 
wistar jantan dipilih secara acak dan dibagi dibagi 
menjadi 3 kelompok, yaitu kelompok kontrol (Kt), 
kelompok perlakuan (P1), kelompok perlakuan 
(P2). Semua hewan coba pada hari ke-1 sampai 
hari ke-28 diinduksikan rokok, pada hari ke-28 
sampai hari ke-35 diinduksi ligasi dan rokok. 
Selanjutnya pada hari ke-35 dilakukan pelepasan 
ligasi pada semua hewan coba. Kelompok kontrol 
(Kt) pada hari ke-35 sampai hari ke-45, tidak diberi 
perlakuan apapun. Kelompok perlakuan (P1) pada 
hari ke-35 sampai hari ke-45, kembali diinduksi 
rokok. Kelompok perlakuan (P2) pada hari ke-35 
sampai hari ke-45, kembali diinduksi rokok serta 
diet minyak ikan lemuru. Kelompok perlakuan (P2) 
diberikan diet minyak ikan lemuru dengan dosis 
9 ml/ kgBB, sehingga pada hewan coba dengan 
berat badan 200g didapatkan dosis 1,8 ml/ 200g. 
Pemberian diet minyak ikan lemuru dilakuan setiap 
hari selama proses penyembuhan. 

Hari ke-45 dilakukan euthanasia pada 
hewan coba menggunakan campuran ketamin dan 
diazepam dengan dosis euthanasia 2,5-5 ml/kg BB 
untuk diazepam dan 60-75 ml/kg BB untuk ketamin. 
Spesimen berupa tulang mandibula, diambil 
setelah hewan coba dieuthanasia. Spesimen 
diukur menggunakan digital kaliper  dengan satuan 
milimeter (mm). Tinggi tulang mandibula diuukur 
dari margo mandibula hingga ke alveolar ridge. 

Data primer yang didapat akan dilihat 
sebaran distribusi datanya melalui uji Shapiro-Wilk 
karena jumlah sampel kurang dari 50, dan dilihat 
juga homogenitas datanya melalui levene’s test. 

Uji hipotesis dilakukan menggunakan One-
way ANOVA apabila data telah homogen dan 
terdistribusi normal, apabila data tidak terdistribusi 
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Tabel 1. Uji Normalitas

Kelompok df Shapiro-Wilk
Kontrol 7 0,978*

Perlakuan 1 7 0,873*

Perlakuan 2 7 0,977*
*p>0,05 normal
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dengan normal maka dilakukan uji hipotesis 
menggunakan Tomhane dengan presentase 95% 
(p>0,05). Hasil analisis One-way ANOVA akan 
menunjukkan nilai signifikansi jika nilai p<0,05 
dan hasil pengukuran akan menunjukkan terdapat 
perbedaan yang signifikan antara kelompok kontrol 
dengan kelompok perlakuan. 

HASIL

Tinggi tulang mandibula pada proses healing 
dari periodontitis dapat dilihat pada gambar 1.

Hasil uji LSD menunjukkan bahwa terdapat 
perbedaan yang signifikan antara tinggi tulang 
mandibula antar kelompok, dimana nilai p<0,05.

PEMBAHASAN

Hasil penelitian pada tabel  3 menunjukkan 
pada kelompok kontrol yang tidak diinduksikan 
rokok dan minyak ikan lemuru pada proses 
penyembuhannya, memiliki tinggi tulang yang 
lebih tinggi dibanding kelompok perlakuan. 
Kelompok perlakuan yang diberi tambahan minyak 
ikan lemuru memiliki tinggi tulang lebih tinggi, 
dibandingkan kelompok perlakuan yang hanya 
diinduksi rokok saja. Kelompok perlakuan yang 
diinduksi rokok pasca pembersihan faktor lokal 
menunjukkan tinggi tulang lebih rendah dibanding 
kelompok kontrol terapi. 

Penelitian ini menunjukan bahwa rokok 
mempengaruhi resorbsi tulang alveolar, dan 
minyak ikan lemuru dapat memproteksi resiko 
resorbsi yang disebabkan rokok. Pada penelitian 
menggunakan minyak ikan lemuru dengan tikus 
yang diinduksi Lipopolisakarida (LPS), didapatkan 
hasil bahwa minyak ikan lemuru mampu untuk 
menghambat mediator inflamasi PGE2 dan 
menurunkan resorbsi tulang.9 Hal ini sejalan 
dengan hasil penelitian, bahwa minyak ikan lemuru 
dapat menurunkan resorbsi tulang akibat rokok.

Kandungan tar yang terdapat di dalam rokok 
masuk sebagai uap panas dan akan menjadi stain 
pada gigi ketika terkena udara. Stain membuat 
permukaan gigi menjadi kasar yang mengakibatkan 
bakteri mudah menempel, dimana bakteri yang 
menempel tersebut akan memicu respon inflamasi 
tubuh.10,11 Respon inflamasi pada perokok 
akan diperparah dengan adanya nikotin yang 

Gambar 1. Grafik rata-rata tinggi tulang mandibula

Gambar 1 menunjukkan rata-rata tinggi 
tulang mandibula. Nilai tinggi tulang paling besar 
terdapat pada kelompok kontrol.

Berdasarkan data yang diperoleh semua 
kelompok berdistribusi normal karena nilai p>0,05.

Tabel 2. Uji homogenitas levene’s test

Statistik Sig.
0,162 0,851*

*p>0,05 Signifikan

Hasil uji homogenitas,  menunjukkan semua 
kelompok homogen karena nilai p>0,05, sehingga 
dilanjutkan dengan uji One-way ANOVA.

Hasil uji One-way ANOVA menunjukkan 
bahwa terdapat perbedaan tinggi tulang mandibula 
yang antar kelompok, dimana nilai p=0,000 
(p<0,05). Kemudian uji lanjutkan dengan post hoc 
LSD untuk mengetahui signifikasi antar kelompok.

Tabel 3. Uji One-way ANOVA

F Sig
Pengaruh rokok dan proteksi minyak ikan 
lemuru, terhadap tinggi tulang mandibula 
pasca terapi menghilangkan faktor lokal.

35,293 0,000*

*p<0,05 Signifikan

Tabel 4. Uji post hoc least significant difference (LSD)

Kelompok Kt P1 P2
Kt 0,000* 0,004*

P1 0,000*

P2
*p<0,05 Signifikan
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meningkatkan faktor proinflamasi, salah satunya 
adalah  Prostaglandine (PGE2). Prostaglandine 
(PGE2) akan meningkatkan receptor activator 
of nuclear factor kappa β ligand (RANKL) yang 
merupakan kunci mediator dalam pembentukan 
osteoklas. Peran dominan RANKL dalam fisiologi 
tulang adalah menstimulasi diferensiasi osteoklas 
yang akan mengakibatkan resorpsi tulang 
alveolar.12,13Hal ini sesuai dengan hasil penelitian 
tabel 1, yang menunjukan bahwa pemberian 
minyak ikan lemuru mampu menurunkan resorbsi 
tulang, ditandai dengan peningkatan tinggi tulang 
mandibular.Kandungan Omega 3 pada minyak 
ikan lemuru dapat menurunkan inflamasi sehingga 
kerusakan alveolar tidak meluas.14

Penelitian ini menggunakan bahan rokok 
dengan kandungan tar 38 mg dan nikotin 2,2 mg 
setara dengan merokok dengan kandungan nikotin 
sedikit.15 Minyak ikan lemuru (Sardinella longiceps) 
didapatkan dari sisa hasil pengalengan ikan. 
Omega-3 yang terkandung dalam minyak ikan 
lemuru (Sardinella longiceps) berperan sebagai 
imunomodulator atau menghambat terbentuknya 
sitokin proinflamasi, salah satunya adalah PGE2.  
Prostaglandine (PGE2) yang menurun akan 
meregulasi inflamasi melalui ikatan RANKL dan 
osteoprotegerin (OPG).14 RANKL/OPG yang 
meningkat menyebabkan sel osteoblas yang aktif 
meningkat dan sel osteoklas sebagai sel antagonis 
aktifitasnya menurun dikarenakan aktifasi RANKL/
RANK yang menurun, sehingga resorpsi tulang 
berkurang karena aktifasi sel osteoklas yang 
menurun dan terjadinya pembentukan tulang 
baru yang diakibatkan oleh meningkatnya aktifitas 
sel osteoblas. Adanya pembentukan tulang baru 
oleh osteoblas, akan meregenerasi tulang yang 
telah terresorpsi sehingga tinggi tulang mandibula 
meningkat.16 Hal ini juga sejalan dengan penelitian 
Dwiya, (2012) yang menyatakan bahwa minyak 
ikan lemuru efektif dalam menurunkan tingkat 
resorpsi tulang alveolar.17

Hasil dari kelompok perlakuan yang telah 
dihilangkan faktor lokalnya (ligasi) dengan tetap 
diinduksi rokok selama proses penyembuhan 
menunjukkan peningkatan angka resorpsi tulang 
dibanding kelompok perlakuan yang diberi 
tambahan diet minyak ikan lemuru selama proses 
penyembuhan dapat dilihat pada gambar 1, 
sehingga dapat disimpulkan bahwa minyak ikan 
lemuru mampu memproteksi jaringan periodontal 

dari inflamasi berlebih yang disebabkan induksi 
rokok, serta ikut berperan dalam proses 
penyembuhan.14 Pada penelitian Damaiyanti, 
2019 didapatkan hasil bahwa pemberian lemuru 
pada periodontitis dengan induksi bakteri, lemuru 
dapat meningkatkan osteoblast dan menurunkan 
osteoklas. Kandungan dari lemuru EPA dan DHA 
sebagai antiinflamasi dapat menghambat proses 
peradangan akibat bakteri, sehingga didapatkan 
penurunan resorpsi tulang.18 Hal ini sejalan pada 
penelitian kali ini dimana dapat disimpulkan bahwa 
pemberian lemuru dapat menurunkan resorpsi 
tulang ditandai dengan tinggi tulang yang lebih baik.

SIMPULAN

Pemberian minyak ikan lemuru 
mempengaruhi resorbsi tulang dengan 
meningkatkan tinggi tulang mandibula tikus wistar 
yang diinduksi rokok.
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