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Alsmract

Hypergiycemia which occurs in type 2 diabetic patient increases prestaglandin E; (PGEs), cytokine
eagression. and decreases neutrophil phagocytotic fungtion. This will induce inflammation and periodontal
simmwe destruction, thus decreasing periodontal stafus. The aim cf.the study Wwas-teganalyze the pattern
aeranon of interleukine-1B (I.-13) level, phagocytotic function,/and periodontal status. The study’s design
was ross-sectional on 45 controlled diabetes mellitus (CDM) and 45 uncontrolled diabetes mellitus (UCDM)
wimects. and | 45 non diabetic subjects, 40-60 years old in Metabolic-Endocrinology Cliric Cipto
Sean-unkusumo Hospital. Statistical analysis was perfermed using a Stata 7.0 softwave computer. The result
scwmed that the pattern alteration of increasing IL-1P level was in\2vhours-poest prandiat glucose level of
> %mg dL, decreasing phagocytotic function invglucose level of >170mg/dL, and deereasing. periodontal
mares in glucose level of >240mg/dL. Therefore it is.concluded that the pattern alteration of decreasing
seradontal status, inereasing IL-15, and 'decreasing phagocytotic function showed on certain blood glucose
e~e. Indonesian Journal of Dentistry, Edisi Khusus KPPIKG X1V:333-337

&= word ; pattern of liz=1P level, phagocytotic function, periodontal status type 2 DM patienis

adalah . DM “tipe 2, dalam usia preduktif, dan
terdeteksi padaisia,35-40 tahun >

Diabetes mellitus sering dihubungkan dengan
kelainan /periodontium, Salvi et al.  (1998Y
menyatakan, pada DM terdapat peningkatan sekresi

Peadabuluan

Menurut Diabetes Atlas 2000 (International
Tuzhetes Federation) diperkirakan bahwa  pada
arun 2000 jumlah penyandang diabetes mellitus

DM) adalah 5,6 juta. Dengan perkiraan penduduk
indonesia usia di atas 20 tahun sebesar 125 juta,
aengan asumsi prevalensi 4,6%, dan perkiraan tahun
2520 jumlah penduduk usia di atas 20 tahun adalah
“~8 juta, akan didapatkan 8,2 juta penyandang DM.'
Data terakhir tahun 2001 menyatakan bahwa
~rzvalensi penyandang DM di daerah Depok, Jakarta
©1.6%.% Sebagian besar penyandang DM (80-90%)

PGE;, IL-1J, dan tumor necrotic factor o (TNFu)
serta peningkatan keparahan kelainan periodontium
dibanding non-DM. Taylor et al. (1998)°
menyatakan, DM tipe2 meningkatkan risiko
terjadinya periodontitis dan berhubungan dengan
meningkatnya resorpsi tulang alveolar. The
American Diabetes Association (ADA) menyatakan,
meskipun tidak semua penyandang DM mempunyai
masalah pada jaringan periodontivm, DM akan




meningkatkan  risiko  terjadinya  inflamasi
periodontium.g’w Inflamasi kronik pada pasien
dewasa sering dijumpai dengan perjalanan penyakit
progresif lambat dan ditemukan pada umur lebih
dari 35 tahun. '™

Hiperglikemia sebagai tanda  utama
penyandang DM, akan menyebabkan aktivasi diasil
glisero} (DAG)-protein kinase C (PKC) dan aktivasi
ini menyebabkan peningkatan PGE,, penurunan Na-
K-ATPase, dan meningkatkan ekspresi beberapa
sitokin yang dapat mempengaruhi proses inflamasi.
Peningkatan PGE, merupakan penyebab primer
destruksi tulang pada inflamasi periodentinm.
Aktivasi PKC juga menyebabkan perubahan fungsi
pembuluh darah seperti permeabilitas, aliran darah,
dan kontraktilitas yang abiormal, perubahan
koagulasi, pencbdlan membran basalis, dan
neovaskularisash.' = |

Hiperglikemia pada glikosilasi non-enzimatik
kolagen dinding pembulnh darah; melalul proses
terjadinya advanced glycasylation end product
(AGE) 'secara nircversibel yang terakumuiasi pada
dindidg " pembuluh darah, menyebabkan: keadaan
patologis karena AGE merangsang pembentukan
TNFa dan. II. _yang  merupakan + mediator
proinflamasi. Advanced glycosylation end product
juga, menyebabkan rantai silang kolagen tipe LV
pada membran basalis dan menyebabkan lemahnya
interaksi kolagen dengan komponen matriks ‘laimn,
menghasilkan jejas struktur dand fungsi membran
basalis, dinding vaskular menebal, kaku dan imudah
rusak. Pefiebalan dinding  membran  basalis
menyebabkan reduksi nutrisi jaringan; yang akan
mengurangi‘migrasi leukosit polimorfonukleus
(PMN) dan difusi oksigen, terjadi-disfungst neufrofik
dan perubahanietabdlisme kolagen&'*"

Hiperglikemia_ menyebabkan  jejas  fungsi
fagositosis .oPMN, “vang " berhubungan dengan
peningkatan = frekuensivinfeksi, karcna gangguan
kemotaksis, fagasitosis dan aktivitas oksidatif PMN.
Peningkatan kadar "HbATe _akanf /menurunkan
aktivitas PMN yang bérfungsi scbagai antimikrobial
dengan cara fagositosis. >

Hiperglikemia berhubungan “wdengan
meningkatnya influks kalsium ke dafam™sel,
menyebabkan peningkatan kadar Ca** sitosol dan
mengakibatkan disfungsi sel. Apabila disfungsi
terjadi pada PMN, terjadi penurunan fungsi
fagositosis, dan menyebabkan jaringan tubuh
termasuk jaringan periodontium akan rentan
terhadap infeksi™'*"”
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Gambar 1. Skema pengaruh DM terhadap kelainan
periodontium

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahu:
perubahan pola peningkatan kadar IL-1B, penurunan
fungsi. fagositosis dan penurunan status periodontal
pada penyandang DM tipe 2 terutama pada DMTT.

Bahan dan Cara Kerja

Uji diagnostik dengan desain potong lintang
pada.w90 subjek penyandang DM di poliklinik
Metabolik-Endokrinologi Penyakit Dalam RSCM
(45 subjek DMT dan 45/ subjek DMTT, pada
pemeriksaan kadar glukosa darzh 3 bulan berturut-
turut termasuk-BDMT-atan DMTT) dan 45 subjek
non-DM"_sebagai kontrel, umur 40-60 tahun.
Analisis statistik. dengan komiputer dan perangkat
Stata 7.0.

Hasil dan Pembahasan

Pada analisis bivariat {Tabel 1) dibanding non-
DM, subjek DMT' mempuriyai risiko 1,88 kali
(P=0)141)n,dan  DMTT 247 kali (p=0,037)
menunjuickan status peciadontal rendah. Hasil ini
sesuai dengan-Cutler et al. (1996)'*dan Hernawan
(2002 vang menyaiakan bahwa kelainan
periodental lebih parah pada DMTT daripada DMT.
Namun berbeda dengan Zielinski et al (2002)%,
tidak terdapat perbedaan parameter kesehatan oral
antata- DM dan non-DM. Hal ini mungkin
disebabkan karena secara klinis memang beium
tampak perbedaan walau secara molekular
sebenarnya sudah terjadi perubahan.

Tabel 1. Rasio (dds Penyandang DMT dan DMTT Di -
banding Non-DM terhadap Status Periodontium

Status Periodontal Tinggi

Yariabet OR 95% CI nilai p
Non-DM 1
DMT 1,88 0,81:433 0,141

DMTT 2,47

1,06:577 0,037




s mdeks periodontium pada berbagai
a darah kelompok DMTT (Gambar 2)
dengan prediksi linier, tampak sebagai
cenderung naik untuk kadar glukosa yang
i Artinya, makin tinggi kadar glukosa
o tinggi indeks periodontal atau makin
periodontium.
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* Prediksi Indeks.Periodontal pada berbagai
Kadar Glukosa darah' 2 jam PP kelompok

DMTT

Gambar 3/ menunjukkan wpola risiko
" indeks periedontal dalam berbagai
Bl ciukosa dengan acuan kadar glukosaidarah
sz 90 mg/dL dan kadar glukesa 2 jam PP 125
mpd_ yaitu angka yang mendekati rerata kadar
ghuxosa puasa (87,04 mg/dL) danskadar glukosa 2
ymm PP 121,19 g/dL) kelompok kontrol non-DM:

Raao Odds peningkatan indeks periodontal nen-DM

pma2 berbagai kadar glukosa puasa relatif tidak ada
peraahan. Pada DMT cenderung naik sampai kadar
guiosa  puasa, >110 mg/dl, kemudian turun
waaupun tetap lebih tinggi daripada non-DM.

zambar 3. Rasio Odds Pola Peningkatan Indeks Perio-
dontium pada Berbagai Kadar Giukosa Darah
Puasa dan 2 jam PP pada non-Di; DMT dan
PMTT

Pada DMTT cenderung naik sampai Kadar
ziukosa puasa >110 mg/dL, kemudian turun seperti
~ada DMT walau lebih tinggi daripada non-DM dan
DMT. Risiko peningkatan indeks periodontal non-
DM pada berbagai kadar glukosa 2 jam PP relatif
ranpa perubahan. Pada DMT dengan pola mendatar
seperti pada non-DM walaupun lebih tinggi daripada
non-DM. Pada DMTT cenderung naik sampai kadar
>240 mg/dL, kemudian turun, tetapi lebih tinggi

daripada non-DM dan DMT. Pada kadar glukosa
2jam PP >240 mg/dL sudah didapatkan kelainan
klinis jaringan periodontium yang kemungkinan
ireversibel karena telah terjadi perubahan pola reaksi
jaringan terhadap jejas. Hiperglikemia menyebabkan
akumulasi AGE, yang menyebabkan komplikasi DM
terutama DMTT berupa respons inflamasi lokal
destruktif dan kerusakan jaringan termasuk jaringan
periodontium.”

Pada Tabel 2, dibanding dengan non-DM,
subjek DMT mempunyai risiko 16,68 kali dan
DMTT 21,7} kali menunjukkan kadar IL-1p tinggi
dan bermakna secara statistik. Temuan ini sesuai
dengan hasil penelitian Bulut et al (2001)%
konsentrasi [L-1f pada DM tipe 2 lebih tinggi
daripada non-DM..dan bermakna secara statistik.
Dibarding dengan .non-DM, subjek DMT
mempunyai risiko fungsi fagesitosis rendah 4,13 kali
dan/ DMTT 4,53 kali, Hasil. ini sesual dengan
Delamaire et.al (1997)", bahwa fungsi fagositosis
lebih rendah pada penyandang DM daripada fungsi
tersebut pada non=DM,

Tabe! 2 -Rasio Odds Penyandang DMT dan DMTT di-
banding Non-DM terhadap Kadar IL-1f dan
Fungsi Fagositosis

IL-1p tinggi Fungsi Eagositosis

rendah

95%CI_p

ORLW 95%C p OR
1 1
1668, 558; 0000 . 413 169: 0,002
2170 %, 48,17 10.05
732: 0,000 Wpas3  pgsd | 0000
64,45 11,08

Prediksi kadar 1L-1p pada_berbagai kadar
ghikosa 2--am PP _kelompok' DMTT dilakukan
dengan prediksi linier (Gambar 4), tampak bahwa
peningkatan kadar TL-1f. untuk berbagai kadar
glukosa, makin' tinggi kadarsglukosa makin tinggi
pulakadar IL-1f.
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Gambar 4. Prediksi Peningkatan Kadar IL-[p pada Ber-
bagai Kadar Glukosa Kelompok DMTT




Gambar 5, pola risiko peningkatan kadar IL-1P
kelompok non-DM pada berbagai kadar glukosa
puasa relatif tidak tampak, pada DMT relatif tanpa
perubahan walau lebih tinggi dari non-DM. Pada
DMTT cenderung naik sampai kadar glukosa puasa
>150 mg/dL, kemudian menurun walau tetap lebih
tinggi daripada DMT.
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Gambar 5. Rasio Odds Pola Peningkatan 1L-1B pada
. Berbagai Kadar® Glukosa Darah pada
Kelompok non-DM,DMT dan DMTT

Pola risike pemngkatan kadar IL-1(3 pada
berbagai kadar glukesa darah 2 jam PP, pada non-
DM tidak tampak perubahan, pada DMT dan DMTT
cenderung naik “sampai kadar- glukosa 140--150
mg/dL, kemudiafturun walau tetap lebih tinggi
daripada non-DM. Pada kadar glukosa > 150 mg/dl
terjadi perubahan pela peningkatan 11.-1J; karena
kemungkinan mulai-terjadi perubahan biomolekular.
Temuan ini sesuai dengan Waspadji (2000)'®, kadar
glukosa_ puasa 2120 mg/dL_ mulaiy berisiko
menurunkan kadar IL-2 dan demikian pula dengan
kadar glukesa 2 jam PP >200 mg/dL, karena kadar
glukosa  yang tinggi berpengarth pada proses
pembentukan protein.

Prediksi fungsi fagositosis pada berbagai kadar
glukosa darah kelompok DMTT (Gambar 6) tampak
berupa garis’ yang menurun, artinya makin tinggi
kadar glukosa makin rendab filngsi fagositosis: Pada
DM terutama/DMTT terjadi penurunan kemotaksis
dan fagositosis.” Selain ity .penebalan’ membran
basalis pembuluh darah “akan menustnkan notrisi
jaringan dan menghambat migrasi PMN.’ Temuan
ini berbeda dari. Waspadji (2000)"°, -persentase
fagositosis kelompok DM non=ulkus febik tinggi
daripada non-DM. Pada non-DM Kadar glukosa
yang tinggi akan menurunkan persentase fagositosis,
sedangkan pada DM nen-ulkus kadar glukosa puasa
dan 2 jam PP yang tinggi akan meningkatkan
persentase fagositosis,
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Gambar 6.. Prediksi Penurnan Fungsi Fagositosis pada
Berbagai Kadar Glukosa Darah Kelompok
DMTT

Risike. penurunan fungsi fagositosis pada non-
DM, DMT dan DMTT pada berbagai kadar glukesa
puasa (Gambar 7} pada non-DM menunjukkan pola
risiko penumnan/'seperti garis lurus, pada DMT dan
DMTT risike penurunan cenderung tanpa perubahan
walau tetap lebih rendah/dari non-DM.

Gambar 7. Rasio Odds Pola Penurunan Fungsi Fagositosis
pada Berbagal Kadar Glukosa Kelompok non-
D, DM Fdan DMTT

Pada kadar giukosa 2 jam PP kurva DMT dan
DMTT sama, risiko'penurunan fungsi fagositosis
turun, artinya fungsi fagositosis mempunyai risiko
naik sampafl kadar glukosa 2 jam PP =170 mg/dL
kemudian fungsi fagositosis akan menurun lagi
walau.tetap lebih rendah daripada non-DM. Temuan
ini'berbedz dari Waspadji (2000)'°, yakni baru pada
kadar glukosa puasa 130 mg/dL dan glukosa 2 jam
PP, > 200 mg/dL didapatkan peningkatan presentase
fagositosisy-pada kadar glukosa 2 jam PP>290
mg/dli presentase fagositosis mulai turun dibanding
sebelumnya. Perbedaan ini mungkin karena fungsi
fagositosis pada penelitian ini sebagai respons imun
yang terkait dengan status pericdontal dan DM,
sedangkan pada penelitian Waspadji pada kaitannya
dengan ulkus DM.

Pola peningkatan

indeks periodontal atau

penurunan status periodontal dan pola peningkatan
kadar 1L-1f vang naik sampai kadar glukosa
tertentu, kemudian turun walau tetap lebih tinggi
dart non-DM, dan penurunan fungsi fagositosis




i kadw glukosa tertentu kemudian naik
g wtap lebih rendah dari non-DM. Hal itu
digiaskan dengan teori jejas pada sel, bahwa
sl wendapat jejas trauma, bahan kimia, agen
i reaksi imunologis atau ketidakseimbangna
i aican terjadi iskemia dan hipoksia sel. Reaksi
mewersibel tetapi sampai batas tertentu sel tidak

bermhan terhadap jejas tersebut dan sel akan
sehmnega reaksi berbenti.”*

Smimpalan dan Saran

P=:bahan pola penurunan status periodontium,

kadar TL-1p dan penurunan fumngsi

fgesosis penyandang DM tampak pada kadar
ghaltaxsz puasa dan 2 jam PP tertentu.

Pada penyandang DM harus selalu melakukan
Smmarvi kadar glukosa darah, karema hal tersebut
slem mengontrol penurunan statvs periedentium,
puarciatan  kadar JL-1f dan penurinan fungsi
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