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Pengaruh aplikasi bovine amniotic membrane
pada soket tulang alveolar terhadap ekspresi
BMP-2: studi eksperimental

ABSTRAK

Pendahuluan: Pencabutan gigi dapat menyebabkan resorpsi tulang alveolar. Bovine Amniotic Membrane (BAM)
diharapkan menjadi material pengisi soket tulang alveolar sehingga mengurangi resorpsi tulang alveolar setelah
pencabutan. indikator terjadinya pembentukan tulang alveolar adanya ekspresi BMP-2. Tujuan penelitian ini adalah
menganalisis ekspresi BMP-2 dengan aplikasi BAM pada soket tulang alveolar tikus Sprague dawley (SD). Metode:
Jenis penelitian ini adalah eksperimental laboratorik. Teknik pengambilan jumlah sampel menggunakan rumus
Federer. Sebanyak 16 tikus Sprague dawley jantan dibagi menjadi dua kelompok, yaitu kelompok kontrol dan
kelompok BAM. Pencabutan dilakukan pada gigi insisivus sentral kanan mandibula. Setelah dilakukan pencabutan,
pada kelompok bam soket alveolar diaplikasikan material BAM dengan ukuran 1,5x10 mm. Hari ke-14 dan ke-28,
euthanasia dilakukan, kemudian dilakukan pemotongan pada bagian soket tulang alveolar yang akan dipreparasi
menjadi preparat imunohistokimia (IHK). Pembuatan preparat IHK menggunakan pewarnaan antigen-antibodi BMP-
2 (1:200, Affinity Biosciences, Inc. USA). Preparat IHK dianalisis menggunakan mikroskop dengan perbesaran 40x.
Perhitungan ekspresi BMP-2 menggunakan software imageJdan dianalisa secara statistik. Hasil: Nilai rerata ekspresi
BMP-2 kelompok kontrol hari ke-14 dan ke 28 secara berurutan (5,93 = 0,70) dan (6,60 + 1,11). Kelompok BAM
menunjukkan adanya peningkatan nilai rerata ekspresi BMP-2 pada hari ke-14 dan ke-28 secara berurutan (9,46 +
0,50) dan (11,73 % 3,60). Uji one way Anova post hoc Tukey menunjukkan perbedaan bermakna antar kelompok
perlakuan hari ke-14 (p =0,001) dan hari ke-28 (p=0,007). Simpulan: Aplikasi material BAM pada soket tulang
alveolar dapat meningkatkan ekspresi BMP-2 pada hari ke-14 dan 28. Hal tersebut akan menyebabkan penyembuhan
tulang alveolar dan berkurangnya resorpsi tulang alveolar.
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The effect of bovine amniotic membrane application at the
alveolar bone socket on the expression of BMP-2:
experimental study

ABSTRACT

Introduction: Tooth extraction can lead to alveolar bone resorption. Bovine Amniotic Membrane (BAM) is envisioned
as a potential filling material for the alveolar bone socket to diminish the incidence of alveolar bone resorption
following extraction. BMP-2 serves as an indicator of alveolar bone formation. The application of BAM is anticipated
to mitigate alveolar bone resorption after the extraction process. Aim: The objective of this study was to analyze the
expression of BMP-2 through the application of BAM in the alveolar bone socket of Sprague Dawley rats (SD).
Methods: This research follows a laboratory experimental design. The sampling technique employed was based on
the Federer formula. 16 male Sprague Dawley (SD) rats were categorized into two groups: the control group and
the BAM group. Tooth extraction was carried out on the mandibular right central incisor. BAM material measuring
1.5 x 10 mm was applied in the BAM group after removing the alveolar socket. On the 14th and 28th days, the rats
were euthanized, and their alveolar bone sockets were dissected to create immunohistochemical specimens (IHK).
The IHK specimens were prepared using BMP-2 antigen-antibody staining (1:200, Affinity Biosciences, Inc. USA).
IHK staining was analyzed using a microscope with a 40x magnification. The calculation of BMP-2 expression was
performed using ImageJ software, and the resulting data underwent statistical analysis. Results: The mean values
of BMP-2 expression in the control group on days 14 and 28 were (5.93 + 0.70) and (6.60 + 1.11), respectively. In
contrast, the BAM group demonstrated an increase in the mean BMP-2 expression on the 14th and 28th days, with
values of (9.46 + 0.50) and (11.73 + 3.60), respectively. The statistical analysis, conducted using one-way ANOVA
with Tukey's post hoc test, revealed significant differences between the treatment groups on the 14th day (p =
0.001) and the 28th day (p = 0.007). Conclusion: The application of BAM to the alveolar bone socket can lead to
an increase in BMP-2 expression on days 14 and 28. This increase is expected to contribute to alveolar bone healing
and reduce alveolar bone resorption.
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PENDAHULUAN

Pencabutan gigi atau biasa disebut ekstraksi gigi adalah suatu prosedur mengeluarkan gigi dari soketnya.*
Setelah terjadi ekstraksi hal yang paling sering terjadi adalah resorpsi tulang alveolar. Resorpsi tulang alveolar
yang terjadi setelah pencabutan gigi mengakibatkan kerusakan pada jaringan periodonsium dan hilangnya bundle
tulang sehingga akan merubah ukuran dan bentuk tulang. Tulang alveolar akan mengalami penurunan dimensi
akibat resorpsi pada permukaan tulang.? Penurunan dimensi tulang alveolar terjadi sekitar 40-50% secara
horizontal maupun vertikal dalam jangka waktu 6 bulan setelah ekstraksi.?

Implan gigi adalah sebuah prosedur yang dilakukan dokter gigi untuk menggantikan gigi yang hilang atau
gigi yang sudah diekstraksi.* Implan gigi ini memiliki beberapa keunggulan dalam penggunaanya, salah satunya
memiliki tujuan utama yaitu estetika.? Keberhasilan prosedur implan bergantung pada osseointegrasi bahan
implan dan gigi. Tindakan preservasi soket tulang alveolar setelah ekstraksi gigi penting dilakukan karena
preservasi soket dapat mempertahankan volume tulang alveolar pasca-ekstraksi. Oleh karena itu dibutuhkan
bahan preservasi soket yang tepat untuk mencapai osseointegrasi yang baik dan mencapai keberhasilan prosedur
implan.> Bahan preservasi yang baik akan mengurangi terjadinya resorpsi tulang dan mempercepat pembentukan
tulang untuk meningkatkan keberhasilan implan.®

Bovine Amniotic Membrane (BAM) adalah membran amnion yang terletak pada plasenta menyelubungi
embrio sapi.” Membran ini bersifat tipis, kokoh, tembus cahaya dan avaskule.® Membran ketuban terdiri dari tiga
lapisan yaitu lapisan epitel soliter, membran basal dan mesenkim avaskular dengan kolagen sebagai isi utama.
Membran amnion merupakan biomaterial yang mengandung kolagen, sel trofoblas, sel mesenkim dan faktor
pertumbuhan.” Beberapa jenis faktor pertumbuhan yang terkandung dalam BAM seperti Epidermal growth factor
(EGF), Vascular endothelial growth factor (VEGF), Fibroblast growth factors (FGF), penghambat jaringan
metalloproteinase (TIMP), Transforming Growth Factor B (TGF-B), dan platelet-derived growth factor (PDGF)
memainkan peran penting dalam proses yang mengarah pada regenerasi jaringan lunak.® Matriks ekstraseluler
membran amnion terdiri dari kolagen tipe I, III, IV, V, VI dan XV; laminin; nidogen; fibronektin; dan proteoglikan.
Zat-zat yang terkandung dalam BAM berpotensi dalam rekayasa jaringan lunak dan bersifat osteokonduktif dalam
regenerasi tulang.’

Beberapa kelebihan dari penggunaan BAM sebagai biomaterial diantaranya kemudahan legalitas, etika,
memiliki kemiripan dengan selaput ketuban manusia dan terbukti tidak toksik.!® Salah satu jenis BAM yang
diaplikasikan pasca ekstraksi gigi adalah BAM modifikasi. BAM modifikasi pada umumnya berbentuk sponge yang
dapat mempermudah penyerapannya dan menjadi media pertumbuhan sel untuk mempercepat penyembuhan
pasca ekstraksi gigi.'*

Bone Morphogenetic Protein-2 (BMP-2) adalah faktor pertumbuhan yang termasuk dalam famili ¢ransforming
growth factor beta (TGF)-B.!? BMP-2 merangsang aktivitas osteoinduktif untuk mengatur diferensiasi dan
proliferasi sel mesenkim menjadi osteoblas yang secara tidak langsung berperan dalam regenerasi tulang
alveolar.’> BMP-2 akan terekspresikan setelah hari pertama ekstraksi gigi dalam jumlah yang sedikit dan
meningkat pada hari ke 14, yaitu awal fase proliferasi.'* Sekitar hari ke 28 pasca ekstraksi gigi, ekspresi BMP-2
akan terus meningkat hingga fase remodeling proses penyembuhan luka pencabutan pada soket tulang alveolar.
BMP-2 berperan sebagai indikator dimulainya fase proliferasi.t®

Aplikasi BAM diharapkan dapat mengurangi terjadinya resorpsi tulang alveolar. Oleh karena itu penelitian ini
melakukan modifikasi BAM dalam bentuk spons untuk memudahkan aplikasi pada soket tulang alveolar tikus SD.
Penelitian dilakukan dengan melihat marker osteogenesis yaitu BMP2 dalam proses penyembuhan tulang alveolar.
Kebaharuan pada penelitian ini adalah memodifikasi BAM dalam bentuk spons agar memudahkan aplikasi dalam
soket tulang alveolar. Oleh karena itu, tujuan dari penelitian ini adalah untuk menganalisis ekspresi BMP-2 dengan
aplikasi BAM pada soket tulang alveolar tikus Sprague dawley (SD).

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan rancangan penelitian Post Test only contro/
Group Design. Persiapan BAM dilakukan di Instalasi Pusat Biomaterial Bank Jaringan RSUD Dr. Soetomo. BAM
segar didapat dari sapi betina dari peternakan di Malang, jawa timur. Waktu penelitian dilakukan pada bulan
Agustus sampai Desember 2022. BAM segar yang telah diperoleh akan dibersihkan menggunakan larutan salin
0,05% sebanyak empat kali dalam 10 menit dengan tujuan menghilangkan bekuan darah. Pencucian selanjutnya
menggunakan aquades sampai larutan saline bersih. Tahapan dilanjutkan dengan blender BAM dengan larutan
salin sebanyak 20 mL sampai mendapatkan konsistensi halus dan berbentuk bubur. Kemudian BAM yang sudah
dihaluskan akan diletakkan dalam cawan petri dengan ukuran diameter 10 cm. Setelah itu akan dibekukan ke
dalam freezer dengan suhu -80°C selama 1x24 jam. Tahapan selanjutnya adalah drying selama 1x24 jam dengan
suhu -100°C. Spesimen yang dihasilkan berbentuk spons. Tahap akhir adalah sterilisasi dengan sinar gamma 25
kGy.!t

Sebanyak 16 tikus SD berkelamin jantan dengan berat badan 250-300 g diaklimatisasi selama 2 minggu di
dalam kandang terpisah dan diberi pakan dan minum yang sama. Hewan coba dibagi menjadi 2 kelompok yaitu
kelompok tanpa perlakuan dan kelompok dengan aplikasi BAM. Sebelum pencabutan, hewan coba dianestesi
dengan dengan ketamin 95 mg/kg dan xylazin 5 mg/kg. Pencabutan gigi dilakukan pada gigi insisivus pertama
kanan rahang bawah. Setelah pencabutan, kelompok perlakuan diaplikasikan BAM dalam bentuk spons dengan
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ukuran 1,5 x 10 mm pada soket dan dilanjutkan penjahitan pada luka bekas pencabutan. Pada hari ke-14 dan
ke-28, tikus akan di Euthanasia. Euthanasia dilakukan dengan anestesi menggunakan ketamin 95 mg/kg dan
xylazin 5 mg/kg. Setelah tikus terbius, darah tikus akan dikeluarkan dari jantung, relokasi leher, pemotongan
kepala, dan pemotongan rahang. Pemotongan rahang dilakukan pada bagian tulang alveolar mandibula regio
anterior secara longitudinal.

Pemotongan jaringan dengan ukuran 1,5x5 mm dilanjutkan dengan deparafinisasi menggunakan larutan
xylol. kemudian dehidrasi dengan alkohol bertingkat dan dilanjutkan dengan rehidrasi dan pencucian
menggunakan PBS. Tahapan blocking dilakukan dengan 3% H.0O, kemudian di bilas dengan PBS dan dilanjutkan
blocking endogenous peroxide menggunakan Fetal Bovine serum. Inkubasi antibodi primer menggunakan antigen
(1:200, Affinity Biosciences, Inc. USA) kedalam refrigerator dengan suhu 40°C (BMP2 100x). Inkubasi dilanjutkan
dengan antibodi sekunder selama 30 menit dan dibilas kembali menggunakan PBS. Selanjutnya Inkubasi HRP
(Horseradlish Peroxidase) pada suhu 28°C selama 30 menit. Pewarnaan menggunakan 3,3-diaminobenzidine dan
dilanjutkan dengan Mayer’s hematoksilin. Tahap pewarnaan selesai maka selanjutnya pencucian dilakukan pada
air mengalir kemudian dehidrasi kembali dengan alkohol bertingkat. Preparat ditutup menggunakan entellan dan
cover glass.

Analisis sediaan preparat dilakukan di bawah mikroskop ZEISS seri AXIO SCOPE A.1 yang dilengkapi dengan
kamera digital AxioCam dan memakai software ZEN 3.4 perbesaran 40x. Setiap sediaan preparat IHK diamati
pada 5 area. Perhitungan ekspresi BMP-2, osteokalsin dan RUNX2 akan dilakukan menggunakan metode semi
kuantitatif dengan software image J yang dilakukan pada setiap 5 lapang pandang. Ekspresi BMP-2 dapat
ditemukan sebagai butiran berwarna coklat kekuningan pada sel kondroblas di permukaan sel tulang rawan.
Analisis data menggunakan uji statistik menggunakan one way ANOVA dan uji post-hoc Tukey.

HASIL

Efek dari aplikasi biomaterial terhadap ekspresi BMP-2 dianalisis dengan antigen-antibodi BMP-2 (Affinity
Biosciences, Inc. USA). Gambar 1 merupakan gambaran imunohistokimia ekspresi BMP-2 pada kelompok tanpa
perlakuan dan BAM pada hari ke-14 dan ke-28. Ekspresi BMP-2 ditandai sebagai sel kondroblas yang tersebar
pada matriks tulang alveolar yang ditunjuk oleh panah merah (Gambar 1).

Tabel 1. Rerata Ekspresi BMP-2 pada Hari ke-14 dan 28

Rerata +SD
Parameter Kelompok kontrol Kelompok BAM
BMP-2 Hari ke-14 5,93 + 0,70 9,46 + 0,50
BMP-2 Hari ke-28 6,60 £ 1,117 11,73 + 3,60"

*Perbedaan rata-rata signifikan (p<0,05)

Gambar 1. Gambaran imunohistokimia ekspresi BMP-2 aplikasi BAM pada soket tulang alveorak tikus SD (A)
kelompok tanpa perlakuan hari ke-14, (B) Kelompok tanpa perlakuan hari ke-28, (C) Kelompok BAM
hari ke-14, (D) Kelompok BAM hari ke-28. Tanda panah merah menunjukkan ekspresi BMP-2

Gambar 1 di atas merupakan gambaran imunohistokimia ekspresi BMP-2 pada kelompok tanpa perlakuan
dan kelompok dengan perlakuan BAM. Ekspresi BMP-2 ditandai sebagai sel kondroblas yang tersebar pada tulang
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alveolar yang ditunjuk oleh panah merah. Gambaran ekspresi BMP-2 terendah terlihat pada kelompok tanpa
perlakuan dibandingkan dengan kelompok perlakuan BAM. Perhitungan nilai rata-rata dan standar deviasi pada
tabel 1 menunjukkan ekspresi BMP-2 secara berurutan pada kelompok tanpa perlakuan dan kelompok BAM
memiliki nilai sebesar (5,93 + 0,70) dan (9,46 + 0,50) di hari ke-14. Pada hari ke-28, ekspresi BMP-2 mengalami
peningkatan pada kelompok tanpa perlakuan dan kelompok BAM dengan nilai rerata sebesar (6,60 + 1,11) dan
(11,73 £ 3,60). Nilai uji statistik one way ANOVA post hoc Tukey menunjukkan adanya perbedaan bermakna
(p<0,05) antara kelompok tanpa perlakuan dengan kelompok BAM (Tabel 2).

Tabel 2. Analisa statistik Ekspresi BMP-2 dengan one way ANOVA post hoc Tukey

Kelompok Kontrol H-14 Kontrol H-28 BAM H-14 BAM H-28
Kontrol H-14 0,000* 0,001* 0,000%*
Kontrol H-28 0,000* 0,007*

BAM H-14 0,000*

BAM H-28

*Perbedaan rata-rata signifikan (p<0,05)

PEMBAHASAN

Hasil pada penelitian ini menunjukkan aplikasi BAM pada soket tulang alveolar dapat meningkatkan
ekspresi BMP-2 dibandingkan dengan kelompok tanpa perlakuan. Hal ini menunjukkan bahwa BAM memiliki
potensi sebagai material preservasi soket tulang alveolar. Preservasi soket tulang alveolar dibutuhkan untuk
menjaga keadekuatan tulang alveolar agar terhindar dari resorpsi tulang alveolar yang dapat menyebabkan
kegagalan dari restorasi gigi tiruan Preservasi soket alveolar adalah prosedur di mana material preservasi
ditempatkan di soket gigi yang diekstraksi dengan atau tanpa aplikasi membran barrier jaringan lunak, untuk
mempertahankan atau meningkatkan dimensi tulang alveolar.®

Proses penyembuhan tersebut dapat dipercepat serta mampu mengurangi terjadinya resorpsi tulang alveolar
dengan menggunakan bahan preservasi soket. Penggunaan bahan preservasi soket bertujuan untuk
mempertahankan volume tulang alveolar setelah pencabutan. Prosedur ini membantu mengurangi resorpsi tulang
dan mempercepat pembentukan tulang untuk meningkatkan keberhasilan implan.b Tindakan implan gigi itu
sendiri adalah sebuah prosedur yang dilakukan dokter gigi untuk menggantikan gigi yang hilang atau gigi yang
sudah diekstraksi.* Prosedur implan membutuhkan tulang yang sehat untuk keberhasilan osseointegrasi.> Pada
penelitian ini bahan preservasi soket BAM mampu membantu mempercepat proses penyembuhan luka serta
mengurangi terjadinya resorpsi tulang alveolar. Hal tersebut ditandai dengan adanya peningkatan jumlah ekspresi
BMP-2 apabila dibandingkan dengan kelompok tanpa perlakuan (Tabel 1). BMP2 adalah kelompok protein, yang
berperan sebagai marker osteogenesis pada tulang alveolar.

Peningkatan ekspresi BMP-2 apabila dibandingkan dari hari ke-14 dan hari ke-28 pada kelompok aplikasi
BAM menunjukkan BAM memiliki kandungan yang dapat meningkatkan penyembuhan tulang alveolar. BAM
mengandung beberapa jenis faktor pertumbuhan seperti Epidermal growth factor (EGF), Vascular endothelial
growth factor (VEGF), Fibroblast growth factors (FGF), penghambat jaringan metalloproteinase (TIMP), TGF-3,
dan platelet-derived growth factor (PDGF) yang berperan dalam proses penyembuhan tulang alveolar.'® Wang
dkk. menyatakan bahwa aplikasi BAM pada soket tulang alveolar akan menyebabkan TGF3 menstimulasi ekspresi
BMP-2 melalui pensinyalan ERK (Extracellular Signal-Regulated Kinase) yang akan mempengaruhi proses
osteogenik. Sehingga aplikasi BAM mampu meningkatkan ekspresi BMP-2.1” Selain itu, HA dengan rumus kimia
(Ca10(P0O4)6(0OH)2) dapat menstimulus ekspresi BMP-2 melalui 4 jenis jalur pensinyalan pada osteoblas yaitu,
jalur persinyalan ERK, P38, Wnt (Wingless/int1) dan BMP.!® Pada jalur pensinyalan yang diinduksi HA, kandungan
fosfat pada HA yang bertindak sebagai ligan akan mengaktifkan reseptor pensinyalan tertentu melalui fosforilasi.
Pada jalur persinyalan ERK, HA yang telah berikatan dengan reseptor menyebabkan ERK menstimulus
peningkatan dari RUNX2. RUNX2 adalah faktor transkripsi dalam diferensiasi osteoprogenitor menjadi pre-
osteoblas. Proses diferensiasi tersebut diiringi dengan adanya peningkatan dari ekspresi BMP-2. Oleh karena itu,
HA yang meningkatkan diferensiasi osteoprogenitor secara tidak langsung menstimulus peningkatan ekspresi
BMP-2.16

Peningkatan ekspresi BMP-2 pada kelompok tanpa perlakuan dari hari ke-14 menuju hari ke-28 menunjukkan
terjadinya proses penyembuhan yang normal. Proses penyembuhan luka pada soket setelah pencabutan gigi
terdiri dari 4 fase, yaitu hemostasis, inflamasi, proliferasi dan remodeling. Pada fase inflamasi, leukosit akan
melindungi luka dari invasi bakteri dengan bantuan sel neutrofil.** Prostaglandin yang dihasilkan sel makrofag
akan melepaskan faktor-faktor pertumbuhan. Pada fase proliferasi akan dilepaskan faktor-faktor pertumbuhan
yang dapat membantu proses penyembuhan soket tulang ditandai dengan adanya BMP-2.%° Salah satu faktor
pertumbuhan yang membantu pada fase ini adalah TGFB.2! Setelah fase proliferasi selesai, fase remodeling
ditandai dengan adanya peningkatan aktivitas osteoblas pada hari ke-28.22 Pada penelitian ini, dapat ditemukan
ekspresi BMP-2 di hari ke-14 dan hari ke-28. Hal tersebut disebabkan karena TGFB memiliki peran sebagai
pengatur proses penyembuhan yang mengekspresikan BMP-2 selama proses penyembuhan berlangsung.?

Ekspresi BMP-2 yang meningkat pada hari ke 14 menuju hari ke-28 pada kelompok aplikasi BAM dan
kelompok tanpa perlakuan dapat disebabkan juga karena, BMP-2 adalah faktor pertumbuhan multi-fungsi yang
termasuk dalam superfamily 7ransforming Growth Factor-Beta (TGF-B).>* Pasca ekstraksi gigi, BMP-2 akan
membantu sel progenitor berdiferensiasi menjadi fibroblas dan kondroblas.?> BMP-2 perlu diaktifkan sebelum
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ditranskripsi dan diterjemahkan. Pengaktifan BMP-2 ini melalui preproprotein yang baru terbentuk mengalami
pembelahan proteolitik dan disekresikan dari sel untuk mengikat reseptor pada osteoblas dan osteoklas.?
Reseptor BMP-2 pada osteoblas dan osteoklas disebut dengan BMPR. BMPR terdiri dari BMP tipe Ia (BMPRIa) dan
reseptor BMP tipe Ib (BMPRIb). Setelah BMP-2 berikatan dengan BMPRIa dengan cara fosforilasi kemudian proses
osteogenesis berlaku.?”” Menurut Jovanovic et al. BMP-2 dapat dijadikan sebagai salah satu indikator
osteogenesis.?® Hal tersebut dikarenakan BMP-2 berperan dalam penyembuhan jaringan tulang secara langsung
melalui terjadinya diferensiasi sel progenitor menjadi osteoblas.?> Pada penelitian ini, ekspresi BMP-2 terlihat
mencapai puncaknya pada hari ke-14 dan terus meningkat pada hari ke-28 pada setiap kelompok. Hal ini sejalan
dengan penelitian yang dilakukan Young et al. pada fase proliferasi, TGF-8 akan mulai menstimulasi ekspresi
BMP-2 pada hari ke-14. Kyoung et al. juga menyatakan peningkatan ekspresi BMP-2 dibutuhkan dalam
osteogenesis tulang alveolar setelah pencabutan gigi untuk mempercepat terjadinya penyembuhan tulang. Pada
hari ke-28, memasuki fase remodeling ekspresi BMP-2 masih tetap terlihat sampai semua tulang mengalami
penyembuhan.?

Hasil penelitian ini menunjukkan adanya perbedaan bermakna dari ekspresi BMP-2 antara kelompok tanpa
perlakuan dengan kelompok BAM pada hari ke-14 dan 28 (Tabel 1) Penelitian ini sejalan dengan penelitian Gomez
dkk.?> Menyatakan hal tersebut disebabkan karena BAM mengandung beberapa jenis faktor pertumbuhan seperti
Epidermal growth factor (EGF), Vascular endothelial growth factor (VEGF), Fibroblast growth factors (FGF),
penghambat jaringan metalloproteinase (TIMP), TGF-B, dan platelet-derived growth factor (PDGF) yang berperan
dalam proses penyembuhan tulang alveolar.’®* Wang dkk. menyatakan bahwa aplikasi BAM pada soket tulang
alveolar akan menyebabkan TGFB menstimulasi ekspresi BMP-2 melalui pensinyalan ERK ( Extracellulae Signal-
Regulated Kinase) yang akan mempengaruhi proses osteogenik. Sehingga aplikasi BAM mampu meningkatkan
ekspresi BMP-2.%7

Ekspresi BMP-2 memiliki peran penting pada proses osteogenesis pasca ekstraksi gigi. Ekspresi BMP-2 akan
mencapai puncaknya pada hari ke-14 sampai hari ke-28 pasca ekstraksi gigi. Pada hari ke-14, BMP-2 mulai
membantu sel progenitor untuk berubah menjadi osteoblas. hari ke-28, sel progenitor yang berdiferensiasi
menjadi proteoblas, kemudian sel osteoblas yang sudah lebih padat dari sebelumnya dan mulai menjadi sel
osteoblas mature. Faktor tersebut menyebabkan ekspresi BMP-2 mencapai puncaknya, yaitu pada hari ke-14 dan
28 pasca ekstraksi gigi.?® BAM yang memiliki banyak faktor pertumbuhan dan kolagen yang akan meningkatkan
penyembuhan tulang alveolar.'® Pada penelitian ini kelompok BAM ditandai dengan adanya peningkatan ekspresi
BMP-2 (Tabel 1).

Keterbatasan penelitian ini hanya pada pemeriksaan imunohistokimia pada eksprensi BMP-2. Perlu adanya
penelitian lebih lanjut dengan pemeriksaan imunohistokimia lainnya untuk memastikan bahwa BAM memiliki
potensi sebagai material yang dapat meningkatkan regenerasi tulang alveolar.

SIMPULAN

Aplikasi material BAM dapat meningkatkan ekspresi BMP-2 pada hari ke-14 dan 28. Ekspresi BMP-2
merupakan penanda terjadinya adanya regenerasi soket tulang alveolar yang menunjukkan material BAM dapat
berperan sebagai material preservasi soket tulang alveolar. Bahan preservasi BAM yang berperan dalam proses
regenerasi tulang alveolar serta mencegah resorpsi tulang alveolar akan membentuk jaringan tulang yang baik
untuk restorasi implant di masa depan.
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