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Abstract

Every drug can produge cide effect. cvenywhen wsed according to standard or recommended
methods of administration. Side effect of drugs can involve every orean and system of the body and are
frequently mistaken for sigas f underlying disease | Similarl ygthe mouth and associated structurcscan be
affected by many drugs or chemicals. GB6e.oral health. including salivary funetionis. very nnportant in
maintaining whole body health.

Certain, drugs gan cause change i the oral gayity. Intflgsic discoloration can oeeur with the
tetracyclines and extrinsi€ stains arejassociated with certaint metal containing liquids. Gingival
hyperplasia can occur With some anticanvulsants, €alcium chaiifig! blogkers. and cycl@spatin. Xerostomia
are produced by antihypertensives, antipsikosis. antihistamin. antikolinergik and many other drugs.
Regarding differentoparts of the oral system, drug side effects can be categorized o, oral"mricosa and
tongue, periodontal tissue, dental stuctusese-salivary slans.eleftip and palate, muscular and neurclogical
disorders. taste disturbdncessand drug-tnduced oral intectien,

The knowledud abeut drud- induced oral side eftects helps tentistiand ronbetier diagnose oral
disease. adminisicrdrugsiiinprove patien compliance during drtg thérapy. @Ra may influence a more
rational use of drugs.

Key words: Side effects; oral yeactions: drurs_péaghions: oral mugosal reaction.

forgéa mulut. akan sangat membantu untuk
mengatasi keluhan pasien dan menegakan
diagnosa penyakit Efek samping obat
adalah suatu rcaksi obat yang tidak
dikchendaki  walaupun obat  diberikan
datam dosis terapi. Kejadiannya dapat
diduga  schelumnya karcna  biasanya
berhubungan dengan efek farmakologi obat
dan  berhubungan dengan dosis. Pada
umumnya cfek samping obat ini dapat
dibedakan dari reakst toksisitas dan reakst
alergi.

Pendahuluan

Efek samping obat yang diberikan
secara sistemik maupun lokal untuk suatu
tujuan pengobatan dapat  bermanifestasi
dalam rongga mulut  dan jaringan
sekitarnya. Dokter gigi adalah orang
pertama yang akan menghadapi  keluhan
pasien yang mengatami efek samping obat
vang ferdapat dalam rongga muhut.
Pengetahuan dokter gigi tentang obat-obat
vang diketahui dapat bermanifestasi dalam
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Banyak obat diketahui dapat
menimbulkan efek samping obat yang
bermanifestast dalam rongga mulut.
Sebagai contoh adalah perdarahan karena
aspirin, xerostomia karena antikolinergik
dan hiperplasia gingiva karena penggunaan
kontrasepsi hormonal. Keadaan tersebut
berhubungan dengan pekerjaan seorang
dokter gigi- misalnya saat menegakan
diagnosa penyakit yang dikeluhkan pasien,
pada saat membuat gigi tirvan dan tindakan
bedah. Walaupun demikian obat-obat
tersebut diatas bukan merupakan satu-
satunya penyebab terjadinya keluhan®
keluhan tersebut. Untuk pasien.yangsedang
mendapat terapi untuk . penyakit yang
dideritanya, dan sangat tergantung pada
obat tersebut, maka penghentian obat harus
dilakukan  depgam  konsultasiy.  Jika
penghentian obat yang menjadi penyebab
tidak mungkin dilakvkan maka Xita dapat
mencari alietnatif lain;misalnyandengan
memberikan penerangan yang cukup pada
pasien teritang kondist yang dialamimya.

Tinjauan Pustaka

Dalam*“makalah ini penudis akan
menguraikanobat-obat vang dilaporkan
dapat menimbukan efek samping dalam
rongga mulut_berdasarkan bagian rongga
mulut  dimana  efek _samping it
bermanifestasi danjenis'kelamnannya;

Mukosa mulut.dan lidah

Manifestasinya  dapaty - berupa
ulserasi, lupus erythematosus, lichenoid
eruption, dan perubahan warna;
Ulserasi dapat merupakan reaksilokal atau
sistemik. Reaksi lokal dapat terjadi karena
aspirin (acetylsalicylic acid) yang dipakai
langsung pada gigi untuk mengatasi sakit
gigi (gambar 1), obat-obat topikal yang
mengandung senyawa mentol, fenol, clove
oil, camphor, isoprenalin sublingual untuk
brokospasme dan asthma, pankreatin untuk
fibrocystic pancreas, emepronium bromide
yvang mempunyai aktivitas antikolinergik
untuk terapi urinary incontinence, serta
keadaan kecanduan kokain. Sedangkan
uiserasi yang terjadi karena reaksi sistemik
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dapat terjadi karena obat-obat neoplatic
(methotrexate, fluorouracil, actinomycin
D,doxorubicin dan bleomycin) sebagai
reaksi primer atau sekunder dari leukopenta
yang terjadi. Non-steroid antiinflamasi
(NSAID) (fenilbutazon, ibuprofen,
indometasin, naproxen) dilaporkan dapan
menimbulkan neutropenia dan ulserasi,
dimana ulserasi mukin tet%'adi karena
neutropenia  yang parah."’  Bufferin
(kombinasi aspirin 330mg dan dialiminate
150 mg) dilaporkan dapat menimbulkan
vesicular atau lesi erosif pada mukosa
mulut.’

Gambar | : UlSérasi karena aspirin

Lupus' erythematosus, Obat yang: diduga
dapat menimbulkan kelaman' ini yaitu
hidralazin dan prokainamid. Efek samping
Hidralazin baru terjadi pada. dosis.debih dari
100 mg-peitiari dan pasien dengan asetilator
lambatoe,. Akan, “fetapis. laporan  lain
menyatakan, bahwaodosis rendah 50mg
perhari dapag’ jugas menimbulkan lupus
erythemetosus dengan ulserasi. Lokasi nya
terjadi pada gingiva dan bagian lain mukosa
mulut dan ‘merupakan ulserasi yang disertai
rasa sakit. Lebih banyak terjadi pada wanita
daripada pria.’

Lichenoid eruption; Klorpropamid obat
hypogiycaemic dilaporkan dapat
menimbuikan kelainan ini setelah 8 bulan
pemakaian, lesi biasa dimulai di bibir
kemudian meluas ke {idah dan mukosa pipi.
Walaupun demikian kondisi ini terjadi pada
dosis harian diatas 250mg. Obat non-steroid
antiinflamasi (NSAID) dan metildopa juga
dilaporkan dapat menimbulkan kelainan ini
dengan mekanisme yang belum jelas.'**
Perubahan warna pada mukosa mulut dan
gigi; Perubaban- warma ini dapat terjadi
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secara ekstrinsik (kontak langsung) maupun Pigmentasi kehitaman pada lidah dapat
instrinsik(efek sistemik). Stannous fluoride terjadi pada pasien yang adiksi terhadap
yang terkadung dalam pasta gigi dapat heroin dengan mekanisme tidak jé:las.l’2
menimbulkan  garis kehitaman  atau Obat kumur Klorheksidin 0.2% larutan dan
kehijauan pada gigi. Hal ini terjadi sebagai 2% gel dapat menimbulkan warna pada gigi
reaksi antara ion stannous dengan sulphide ' dan lidah (gambar 2)."*" Tetrasiklin dapat
yang dilepaskan bakteri dalam mulut yang juga menimbulkan warna pada gigi dengan
akan menghasilkan stannous sulphide yang warna berbeda tergantung
tidak larut> Obat antimalaria seperti jenisnya(gambar 3).> Perubahan warna
klorokuin menyebabkan pigmentasi hijau mukosa lain dapat terjadi karena tambalan
kebiruan di palatum keras, mepakrin amalgamyang disebut sebagai amalgam
menyebabkan ~ warna kekuningan pada tatto (gambar 4). Kelainan yang umum

mukosa tetapi mekanismenya belum

dapat menimbulkan pigme
mulut. Pada keadaan 4i
dihentikan  pig S
berkurang. Dila
merangsang S
stimulating |
menimbulka

Gambar 4: amalgam tatto
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A terjadi pada
jelas. ™ Kotrasepsi oral dilaporkan _j iry tongue”yang
4 - oapilla filiform, keadaan ini

bungkan ~ dengan obat

lidah dikenal sebagai “black

merupakan keadaan

antimikroba topikal
perborat  yang

2

t kumur."”

da gigi karena
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Jaringan periodontal
Obat-obat sistemik dapat

menimbulkan efek samping pada jaringan
periodontal, umumnya bentuk kelainannya
berupa hiperplasia gingiva. Obat-obat yang
cilaporkan antara lain fenitoin, siklosporin,
nifedipin - dan  kontrasepsi  hormonal.
Kejadian fenitoin menimbulkan hiperplasia
zingiva telah banyak diteliti. Kelainan ini
mengenai hampir 50% pasien remaja yang
menderita epilepsi dan mendapat ferapi
fenitoin. Kelainan ini tidak behubungan
dengan umur, sex dan ras, dan lebih sering
tegjadi pada individu yang memp
aktifitas fibroblas yang _tingei

Dewi Fatma S

Siklosporin adalah selektif
imunosupresan, dengan efek yang utama
terhadap T-cell. Dilaporkan menyebabkan _
hiperplasia gingiva pada 30% pasien
dengan mekanisme yang belum jelas.

Nifedipin dan diltiazem adalah
suatu antagonis kalsium yang dipergunakan
untuk terapi angina pectoris dan hipertensi.
Obat ini dilaporkan dapat menimbulkan
hiperplasia gingiva, dengan insiden 83%,
dan 74% berturut-turut."'?  Klinisnya
menyerupai hiperplasia gingiva karena
fenitoin, dan kelainan jelas terlihat pada
bagian gingiva labial gigi rahang atas dan
api tidak terdapat pada daerah
i gigi. Penyebabnya sampai

asepsi oral terhadap
periodontal telah

individu  yang  mey a
fibroblas rendah. A4 af
tentang  pato ol
menimbulkar i

Fend itn
dilaporkanf langsun

terhadapya Iva itoni. da
jangka panja empunyaiiefe
ImMunos ipdan mecilygbabkan penurt
kadar 2 disciim. St

fenito lapar mengga
metab adren ching
meneks ACTH n fseba
kompensas kan mepifckatk

produ : somatotgy g« o
terjadinya olifg

perplasia gi
in dapat _dikhat™ g

“(

gambar 5 dan

Gambar 3
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paling banyak
1 hiperplastic
penggunaan
1 ini akan
| (Chevallier
akan tentang

ctiologinya,

tentang

* hub nnya pengaruh
est psen lgia_nmproc p mukosa
mulil """ Yang te ada pasien
hormonal

’5 terapi
1anj 1 untuk mel

mal.

Gambar 6
(Gambar 5 dan 6 adalah hiperplasia gingiva karena phenitoin, dikutip dari Heddi
Sedano PIC Home page)
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Kelenjar ludah

tinzual

£:3

Gambar 74S kematis kelenjar taudah

Kelenjar ludah (gambar 7) berada
dibawah ‘kontrol.sistein syarafotonom
terutamag, parasimpatik. Seifutasi  syaraf
parasimpatik akan .anényebabkan sekregi
kelenjar. Oleh karena it fungsi keleniar
fudah dapat dipengaruhi ofeh beberapa
obat, yahg akan mengakibatkan tefjadinya
xerostoria damptyalism.

Nerostomia cadalah suatt keadadn
kekeringany. dalam mulut karena jumlah
saliva yang berkurang. Keadaangitl akan
menimbulkansmasalahvaniaca lain; kesulitan
gerak  bibir “dan figah, menggangsu
pengunyahan «dan bicara, dan. retensi gigi
tiruan. Xcrostomia juga merupakai faktor
predisposisi terjadinya kandidiasis _dan
karies gial. Jika cerosieomiagteriadikarena
suatu obal maka terapt terbaik  adalah
dengan penghentian obat, tetapi hal,
jarang  dilakukan. (Obat-chat yang dapat
menimbuikan keadaan ini adalah:'”"'
|. Obat vang bekerja dengan <cara

kompelisi dengan pelepasan asetitkolin
pada parasympathetic effector junction.
Yaitu  atropin  dan  obat  yahg
menyerupai atropin sehagal
antispasmodik (Poldine, propantheline
bromide),  Trisiklik antidepresan
(amitriptyline). Tetrasiklik antidepresan
(maprotiline hydrochloride). obat-obat
antiparkinson (benzhexol. henztropine
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masylate) dan obat antihistamin (til
bloker). Obatilain adalah obat yang
bersifat  antikolinergik lemah tetapi
dilaporkan ¢tikup - dapat menjmbulkan

keluhan kekeringain dalam
multtmisalnya fenotiazin dan
Klonidin."”

r3

Obaty yang bekerja pada sumpathetic
effegtox  junction adatahi amfetamin
yang dapat mengugangi jumlah saliva.
Oleh karcna itu kejadian katics sangat
{ing o) Padan,pasien “Yang kecanduan
amfetaminiHal tni diduga selain aliran
salivad vangiFberkurany juga terjadi
pentngkatan kadar “kalsium  dan
nhosphat saliva karena obat tersebut,"’
(bai Jain vang, dilaporkan
en moalkanKckeringan dalam rongga
mulut > adalah levodopa, obat
antincc)piastik,]‘2

Ptvalism, ~ adalah  suatu keadaan
peningkatan sekresi saliva. Obat yang
mempunyai  efek kolinergik ~ dapat
menimbulkan  keadaan tersebut,  vaitu
pilokarpin  yang bekerja langsung pada
reseplor parasimpatik dan neostigmin yang
merupakan penghambat kolinesterase. Obal
lain yang dapat menimbulkan keadaan ini
adalah anestetik umum ketamin, obat
antileprotik etionamid dan obat cacing
niridazole. Premedikasi dengan atropin

‘ot
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~erlu dilakukan jika akan menggunakan
~etamin,'= "

Rasa sakit dan pembengkakan
rawelling)  kelenjar  saliva  dilaporkan
serhubungan dengan pemakalan obat-obat
ertentu vang keadaanva murip  mnmips
sntiinflamasi  derivate  pirazolon  yaitu
‘enilbutazon dan oxifenbutazon dilaporkan
dapat menimbulkan pembengkakan parotis
dengan atau tanpa disertai pembengkakan
kelenjar submandibuia'” dengan mekanisme
wang  belum  diketahui.  Fenilbutazon
menimbulkan sialadenitis. ™ lodine sebaga
rarutan hontras mngkin dapat
menimbulkan pembengkakan®d:sértal rasd
sakit  dari kelenjar pagotis  dan
submandibula. dad rasa sakitnya dapat
menjalar ke rahang dan' gigi. "=

Celah bibir danlangit-langit
Kartikosteroid. diazepami
antikonvalsan fenitoin.  vitamin A
sotretipons, untuk acne  dilaporkan dapat
menimbulkanteelah bibi-dengansatau tanpa
celah | langit-langit. Qieh karena, itu
walawpum resiko_kejadian pada  manusia
Lecil.'pemakaian obat-obat 1111 sebaikiya
Jihindarkan untuk wenita hamil,' = F
Gangguan padaotot dan persyarafan
Otot wajah dan otot [pengunvahar
dapat dipcngarthi oleh pemberian  obat
secara  sistemik.  dan  reaksinya- Derupa
dy shinesia.ataudvstomta._DyvsKinesia dapat
terjadi secaraakitgaiad  kionis™{fard1ve).
kadang-kadang merupakin reaksi
ektrapiramidal. Obat-obat vang. dilaporkan
Japat menimbulkan efek ini adalah; obat
antipsikosis  klorpromazio.tendtiazin / dan
butirofenon, metoklopramided  trisiklik
antidepresan, antikonvulsi, diazokstd:
Obat-obat tersebut biasanya
menimbulkan dyskinesia akut. Sedangkan
levodopa untuk  parkinson dan reserpin
untuk hipertensi biasanya reaksinya bersifat
kronts. Gambaran umum dari dyskinesia
dapat berupa otot-otot muka kaku, adanya
gerakan lidah, rahang vang tidak terkontrol,
dan hipersalivasi, $Smith™ melaporkan efek
samping golongan obat fenotiazin lain yaitu
perpenazin unluk  mengobati nausea.
Setelah 6 jam pasien merasa sulit bicara,
sulit. menutup  mulut  dan mengajami
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dislokasi  rahang. Tardive  dyskinesia
menverupal  gambaran  akut  dyskinesia
hanya kejadian lambat dan gejala tetap ada
walaupun obat sudah dihentikan. Levodopa
pada pasicn  parkinson  menimbulkan
dyskinesia, dan bersifat persisten selama 8-
9 bulan sctelah obat dihentikan.

Demikian Juga dengan
reserpindapat menimbulkan  dyskinesia
persisten sampai 5-6 bulan setelah obat
dihentikan.'~"~* Dystonia adalah ganguan
newrological  movement  yang  ditandai
dengan kontraksi otot vang tidak terkendali
pada bagain tangan muka, kaki, pita suara
vang, Radang-kadang disertai rasa sakit.
Bradshaw melaporkan dystonia karena
perpenazin. pasici menunjukan “grimacing
svndrom dengan spasme otot kepala dan
leliepdan dislokasi rahang, .

Gangguan pengeeap.dan halitosis

Banvak™ obat yang. dilaporkan
menimbulkan gangguan pengecapan
walaupuin, mekanismenyd masih  belum
diketahu “Gangpuan  pengecapan  dapat
berupy  menurunnya.  sensiti{itas persepsi
rasa (hypogeusia), tidak ada rasa (ageusia)
atay penyimpangan persepsi rasa
{dysgeusia). Obat yang dapat menimbulkan
ganggudn pengecap  wsebagian atau total
adalah:  Senvawa _ sulfhidnil”  terutama
penisilamin yang dipakal sebagai chelate
COpper: pada penyakit Wiison’s
{hepatecellular dcgeneration).m Obat lain
adalah L ikomisin, @ gold salt, levodopa,
aspicin® dan onseovulvin,' Rasa logam
dapat-ierjadi karcna bigvanide antidiabetik
oral, “dan metronidazole Halitosis dapat
ditimbtlkan. oleh  obat-obat  isosorbid
dinitratsublingual dan disulfiram.”” Hal ini
dihubungkan metabolit yang dihasil oieh
obat-tersebut.

Infeksi rongga mulut

Banyak obat sistemik
mempengaruhi flora rongga mulut dan ini
menjadi  faktor predisposisi  terjadinya
infeksi dirongga mulut. Obat-obat yang
dilaporkan  menimbulkan keadaan ini
adalah kortikosteroid, antimikroba, dan
kontrasepsi hormonal.

Penggunaan steroid dalam waktu
lama dapat menimbulkan lesi nekrotik
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ulserative. dan selulitis setelah ekstraksi
eigi.  dan kandidiasis.”™  Antibiotik
terutama  yang spektrum luas  dapat
menimbutkan kandidiasis dirongga mulut."”
Aplikasi topical fluorourasil  dilaporkan
menimbuikan herpes labialis. Penggunaan
kontrasepsi hormonal dihubungkan dengan
terjadinya “dry socket” (alveolar ostelitis)
setelah  pengangkatan  gigl impaksi.
Keadaan tersebut dapat dihindarkan jika
pencabutan dilakukan pada hari ke 23-28

. . 23
dari waktu minum obat.!

Kesimpulan

Obat-obat yailg dipergunakan untak
tujuan terapi. profilaksis maupun diagnosa.
dapat menimbulkan efek sampine obat vanyg
bermanifestasi pada — rongga mulut dan
jaringan sckitarnya. Efek samping.tecsebut
bisa terjadi/primer misalnya kontak derzan
obat secara langsung. atau karcna etek
sistemik obat. Walaupun tetah™ banyak
dilaporkan, wmumn ya mekanisme
terjadinya masihgbelum jelas. kecualigobat-
obat yans memang dapat diduga Karena
berhubungan dengan efck farmakologisnya.
Cara mefgatasi cfeksSamping obat pada
rongga mulut masih belum jelas. tetapi pada
umumnya jika obat’ penyebab dihentikan
gejala akan_hilang, tetapi pada beberapa
obat efck ini bersifat persisten walaupdn
obat  sudahldijintikad Perlui = juga
diperhatikan  uniukesscialy bekonsultasi
dengan dokter yang memberi.cbat ik akan
menghentikan pengobatan.Sistem pelaporan
terjadinya efek samping obatiterttame yang
terjadi dalam rongga mulut masihisangat
terbatas. Hal ini disebabkan  sulitnva
mendiagnosa obat yang menjadi penyebab
terjadinya  (karena  umumnya pasien
mendapat obat lebih dari satu jenis). dan
belum adanya sistem baku cara pelaporan
efek samping obat.Pengetahuan tentang
obat-obat vang sudah dilaporkan dapat
menimbulkan efek samping dalam rongga
mulut, akan mempermudah seorang dokter
gigi mendiagnosa dan mengatasi keluhan
pasien.Penulis  berharap  tulisan ini
bermanfaat untuk para dokter gigi dalam
menghadapi pasiennya.
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