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Effectiveness of hyaluronic acid on wound healing post periodontal surgery
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ABSTRACT

The management of periodontal cases is orientated towards the repair of decayed structures and elimination of inflammation. In
severe conditions, invasive procedures such as periodontal surgery are indicated to achieve maximum results. Tissue regenera-
tion becomes the next focus after surgical procedures are performed. Hyaluronic acid is one of the potential materials to be used
post-surgical therapy given its regenerative effect on wound tissue. This study evaluates the effectiveness of HA application on
periodontal post-surgical wounds. The literature search was conducted using Science Direct, Plos One and Pubmed, then the re-
view and synthesis process was carried out using PRISMA. 1638 articles were found and 6 articles were included in the study. It
was concluded that the use of hyaluronic acid is effective in accelerating wound healing and pain reduction after periodontal surgery.
Keywords: hyaluronic acid, wound healing, periodontal surgery

ABSTRAK

Penanganankasus periodontal berorientasi pada perbaikan struktur yang terdestruksi dan eliminasiinflamasi. Pada kondisi yang
parah, prosedurinvasif sepertibedah periodontal diindikasikan untuk mencapai hasil yang maksimal. Regenerasijaringan menja-
difokus selanjutnya setelah prosedur pembedahan dilakukan. Asam hialuronat menjadi salah satu bahan yang potensial diguna-
kan pascaterapi pembedahan melihat efek regeneratifnyaterhadap jaringan luka. Kajian ini mengevaluasi efektivitas dari aplikasi
AH padaluka pascabedah periodontal. Pencarian pustaka dilakukan dengan menggunakan Science Direct, Plos One dan Pub-
med, kemudian proses reviewdan sintesis dilakukan dengan menggunakan PRISMA. Ditemukan 1638 artikel dan 6 artikel yang
diinklusikan ke dalam studi. Disimpulkan bahwa penggunaan asam hialuronat efektif mempercepat penyembuhan luka dan re-

duksi rasa nyeri pasca pembedahan periodontal.

Kata kunci: asam hialuronat, penyembuhan luka, pembedahan periodontal
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PENDAHULUAN

Penyakit periodontal merujuk kepada penyakit yang
menyebabkan gangguan padajaringan penyangga gigi,
meliputigingiva, jaringanikat pendukung, sertatulangal-
veolar.! Faktor penyebab utama terjadinya penyakit ini
adalah plak mikroba pada permukaan gigi yang memi-
cuterjadinyarespon inflamasipada margingingiva, kon-
disi ini disebutgingivitis. Gingivitis yang tidak tertangani
berpotensidestruksi yanglebihdalammelibatkanjaring-
an ikat pendukung gigi serta tulang alveolar, yang dike-
nal dengan periodontitis.2 Periodontitis yang tidak sege-
ra ditangani akan meningkatkeparahannya dan berpo-
tensi menyebabkan kegoyangan gigi, rasa nyeri dan ti-
dak nyaman saatmengunyah, mengganggukemampu-
an mastikasi, dan bahkan kehilangan gigi.?

Penanganan periodontitis harus berorientasi pada
perbaikanstrukturyangmengalamikerusakan, elimina-
si inflamasi, serta menghentikan perkembangan lebih
lanjut dari penyakit. Pada kasus sederhana, pendekatan
non-bedah menjadi golden standard untuk menangani
kasus tersebut, namun ketika kerusakan jaringan telah
berlanjuthingga menyebabkan poket dengan kedalam-
anyang cukup parah, kerusakan yang melibatkan furka-
si yang parah, maka terapi bedah periodontal menjadi
indikatif untuk dilakukan.

Regenerasi jaringan menjadi fokus selanjutnya
setelah terapi bedah periodontal; berbagai macam
opsi bahan digunakan untuk mempercepat regenerasi
jaringan, salah satunya ialah asam hialuronat (AH).
Hialuronat merupakan salah satu agen yang potensial
dalam penanganan kondisi periodontal jika dilihat dari
biokompatibilitas, biodegradabilitas, antimikroba, serta
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kemampuannya dalam memicu penyembuhanluka.’Bi-
asa disebut hyaluronan, AH merupakan salah satu ba-
handengankandunganglycosaminoglycanyangberlim-
pah dalam matriks ekstrasel.Bahaninibanyak ditemu-
kan dalam jaringan dan cairan tubuh, memiliki banyak
fungsiyaitu lubrikasijaringan, regulasi tekanan osmotik,
interaksi growth factor, dan interaksi sel-ekstrasel. Ber-
bagaifungsiinibertujuan untuk membantu menjaga ho-
meostasis jaringan dan integritas struktur.”

Bahan AHdapatmemicu proliferasisel,dandapatme-
nahan partikel air dalam jumlah ideal sehingga mence-
gahterbentuknyajaringan parut,menstimulasiangioge-
nesis yang mempercepat regenerasi matriks tulang.2°®
Melihat berbagai manfaat dari AH sebagai bahan yang
mempercepat penyembuhanluka, maka perlu dieksplo-
plorasilebih lanjutterkait potensi regenerasi dari aplika-
si AH dalam pada luka pascapembedahan periodontal.

METODE

Pencarian dilakukan dengan menggunakan Science
Direct, Pubmed dan Plos One dengan kata kunci “hya-
luronic AND (periodontal surgery OR periodontal sur-
gical OR periodontal wound OR periodontal surgical
wound OR open-flap debridement OR periodontal de-
bridement)”. Setelah pencarian, proses skrining dan sin-
tesis dilakukan menurut PRISMA guideline dalam pem-
buatan systematic review.

Kriteria inklusi adalah artikel dipublikasikan pada
tahun 2015-2024, berbahasa Inggris, dan dipublikasi se-
caradaring. Sedangkankriteria eksklusiadalah literature
review, systematic review, meta-analysisdan artikel non-
eksperimen;tidak diakses secara gratis, tidak membahas
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Tabel 1 Sintesis artikel
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No

Penulis/Asal/Jurnal/Tahun

Judul Artikel

Hasil Penelitian

Dampak AH terhadap Penyembuhan Luka Pasca
Bedah Periodontal

1

Dogan S, Karakan N,
Dogan O/Turki/Lasers in
Medical Science/2024

Effects of topically administered 0.6% HA on
the healing of labial frenectomy in conventio-
nal and 940-nm indium gallium arsenide
phosphide (InGaAsP) diode laser techniques
in pediatric patients: a randomized, placebo-
controlled clinical study

Penggunaan AH 0,6% pada pasien pasca
perawatan frenektomi memberikan efek yang
positif terkait penurunan rasa nyeri pascao-
peratif, regenerasi jaringan lunak, dan terhadap
parameter periodontal

Penggunaan AH dapat mempercepat penyembuhan
luka melalui stabilisasi blood clot, mengurangi respon
inflamasi, memicu neovaskularisasi, meningkatkan
migrasi fibroblas sehingga penutupan luka menjadi
lebih cepat

2 AlpanA, Cin G/Turki/ Comparison of, hypochlorous acid, and Penggunaan AH high molecular weight dapat Dampak AH dalam mempercepat penyembuhan
Clinical Oral flurbiprofen on postoperative mor-bidity in menjadi pilihan utama dalam manajemen trau- luka pasca FGG menunjukkan hasil yang positif
Investigations/2023 palatal donor area: a randomized controlled ma pasca FGG di daerah donor, AH menunjuk- dilihat dari indeks penyembuhan luka, kesamaan

clinical trial kan hasil yang lebih baik dibandingkan dengan warna dengan daerah sekitar, keberadaan gelem-
penggunaan HOCI maupun flurbiprofen bung H202 yang lebih minim, dan memicu epitelisasi
yang lebih baik pada daerah trauma

3 Yildirim S, Ozener H, Dogan Effect of topically-applied HA on pain and Penggunaan AH topikal bersamaan dengan Penggunaan AH pada luka pasca FGG berpotensi
B, Kuru B/Turki/ Journal of  palatal epithelial wound healing: an dressing periodontal merupakan metode yang sebagai pelindung terhadap stimuli iritatif yang ada
Periodontology/2017 examiner-blind, randomized, controlled ideal dalam mengurangi nyeri pascaoperatif di rongga mulut, sehingga AH memberikan efek me-

clinical trial dan mempercepat epitelisasi luka pada lokasi  ringankan rasa nyeri. Penggunaan AH juga memicu
donor bila dibandingkan dengan penggunaan  epitelisasi yang lebih cepat pada daerah luka melihat
dressing tanpa AH AH memiliki efek anti-inflamasi, antimikroba serta
potensi angiogenesisnya

4 Trombelli L, Simonelli A, Clinical efficacy of a chlorhexidine-based Dampak penggunaan obat kumur berbahan Tambahan kandungan AH dalam obat kumur
Pramstraller M, Guarnelli M, mouthrinse containing hyaluronic acid and dasar klorheksidin (CHX) maupun obat kumur  berbahan dasar CHX tidak memberikan dampak
Fabbri C, Maietti E et an antidiscoloration system in patients berbahan CHX + AH + Agen antidiskolorasi yang signifikan terhadap perbaikan luka pasca terapi
al/ltalia/Int J Dent undergoing flap surgery: A triple-blind, sama-sama menghasilkan efek yang optimal  bedah periodontal
Hygiene/2018 parallel-arm, randomized controlled trial terhadap kontrol plak dan penyembuhan

gingiva, namun tidak terdapat perbedaan yang
signifikan antara kedua jenis obat kumur

5 Yakout B, Kamel F, Khadr  Efficacy of hyaluronic acid gel and Terapi fotobiomodulasi (TFBM) terbukti dapat =~ Penggunaan AH sebagai agen adjunktif dalam pe-
M, Heikal L, El-Kimary photobiomodulation therapy on wound mempercepat penyembuhan luka pasca gingi- nyembuhan luka meningkatkan efektivitas penyem-
G/Mesir/BMC Oral healing after surgical gingivectomy: a vektomi, terbukti bahwa penambahan AH seba- buhan luka dengan mempercepat penutupan luka
Health/2023 randomized controlled clinical trial gai adjunktif meningkatkan efek penyembuhan dan re-epitelialisasi

luka secara signifikan
6 Cankaya Z, Gurbuz S, Evaluation of the effect of HA application on  Penggunaan AH menginduksi pembentukan la- Penggunaan AH mempercepat terjadinya vaskula-

Bakirarar B, Kurtis B/Turki/
The International Journal of
Periodontics & Restorative
Dentistry/2019

the vascularization of free gingival graft for
both donor and recipient sites with laser
doppler flowmetry: a randomized, examiner-
blinded, controlled clinical trial

pisan yang tervaskularisasi dengan ideal pada
daerah resipien FGG. Agen AH berfungsi seba-
gai pelindung agar tidak terjadi penyusutan
graft saat dicangkokkan ke daerah resipien

risasi pada daerah resipien dengan memicu ekstra
reperfusi di seluruh permukaan daerah resipien
FGG
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tentang aplikasi AH padaluka pascapembedahan perio-
dontal. Prosedur review diawali pencarian pustaka, lalu
proses skrining artikel duplikat, proses skrining berdasar-
kanabstrak artikel, proses skrining artikel dengan mem-
bacanya secara keseluruhan, dan sintesis artikel yang
diinklusikan dalam studi.

E Data dari*: (n = 1638) Artikel dieksklusi
=| [Plos One (n = 20) _>sebelum screening
E| Pubmed (n = 124) berdasarkan kriteria
é Science Direct (n = 1494) |  |(n=1377)
— v Artikel diekslusi karena judul

Artikel screening _>t|dak sesuai dengan

(n = 261) pembahasan (n= 242)

v Dieksklusi karena

tidak membahas bedah

Seleksi artikel berda- peridontal (n = 4)

sarkan abstrak(n=19 membahas HA sebagai

¢ perawatan adjunktif (n=3)
membahas HA sebagai

perawatan utama penya-

kit periodontal (n=5)

IArtikel dieksklusi karena

A membahas HA bukan se-
Artikel yang bagai agen regeneratif
diinklusikan (n = 6) pascaterapi bedah
periodontal (n=1)

Gambar 1 Proses seleksi artikel yang akan disintesis

Screening

Artikel dibaca secara
keseluruhan (n =7)

Diinklusikan

Deskripsi studi

Penelitian oleh Dogan et almelibatkan penggunaan
AH sebagaiagenregeneratif pascaperawatan frenekto-
mi labial secara konvensional dan dengan mengguna-
kan laser pada pasien pediatrik. Penelitian inimenunjuk-
kan hasilpenyembuhan yang terbaik pada pasien yang
dilakukan frenektomi menggunakan laser diode ditam-
bah pengaplikasian AH pascatindakan. Terjadi perubah-
anyangsignifikan terkait reduksi kedalaman poket, per-
darahan saat probing, peningkatan ketebalan gingiva
yang terkeratinisasi dan ketebalan atfached gingiva.'®

Alpan et al melakukan penelitian dengan memban-
dingkan efektivitas regenerasi dari AH, flurbiprofen dan
asam hipoklorit pada luka di area donor pascapencang-
kokan FGG. Hasil penelitianinimendapatkan bahwaapli-
kasi AH berdampak signifikan pada penyembuhan luka
pada daerah donor dari segi penyembuhan luka, kesa-
maanwarna dengan jaringan sekitar, minimnya gelem-
bung H202, dan epitelisasi jaringan. Efektivitas AH bah-
kan lebih baik secara signifikan dibandingkan asam hi-
poklorit dan flurbifprofen.!!

Penelitian yang hampir serupajugadilakukan olehYil-
dirim et al, dengan menggunakan AH pada luka pasca
pencangkokan FGG; membandingkan efektivitas peng-
aplikasian dressing periodontal dengan menggunakan
AHdantanpa AH pada daerah donor FGG. Hasilnya, di-
temukan peningkatan yangsignifikan terkaitpenyembuh-
an luka pada dressing yang menggunakan AH. Terjadi
penurunanrasanyeri pascaoperatif dan epitelisasiyang
lebih cepat dibandingkan dengan luka yang ditutup de-
ngan dressing tanpa penggunaan AH.2

Penelitian dengan menggunakan obatkumurdilaku-
kanoleh Trombellietal, yaitu menggunakan obat kumur
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berbahan dasar CHX pada pasien pascaterapi pembu-
kaan flap kemudian dibandingkan dengan obat kumur
yang samanamun dengan tambahankandungan antidis-
kolorasi dan AH. Hasil dari penelitian menunjukkan pe-
nyembuhan gingiva dan kontrol plak yang optimal, na-
muntidak ada perbedaan yang signifikan antara efekti-
vitaskeduanya. Trombelli etal berasumsihalinidisebab-
babkan olehfaktorintrinsik yang menyebabkan sembuh-
nya luka menjadi lebih cepat sehingga efek AH belum
sempatditeliti dengan sempurna, atau mungkin dikare-
nakankandungandari AH yang belum optimal sehingga
belum menunjukkan hasil yang optimal.'®

Penelitian mengenai efek aplikasi AH terhadap pe-
nyembuhan luka pascagingivektomi diteliti oleh Yakout
etal, yang menggunakan terapifotobiomodulasi (TFBM)
untuk mempercepatpenyembuhan lukakemudian diba-
gi ke dua kelompok, kelompok uji menggunakan TFBM
dan AH setelah dilakukan operasi gingivektomi, dan ke-
lompok kontrol hanya menggunakan TFBM. Hasilnya
menunjukkan penyembuhanluka yang lebih sempurna
pada kelompok uji dengan perbedaan yang signifikan
bila dibandingkan dengan kelompok kontrol. Tidak ada
perbedaan yang signifikan antara kedua kelompok ter-
kait perbedaan persepsi nyeri.

Penelitian terkait penyembuhan luka pasca FGG ju-
gadilakukanoleh Cankaya et al. Peneliti ini ingin meng-
evaluasi efek dari AH pada vaskularisasi daerah donor
danresipien pasca FGG. Didapatkan hasilbahwa peng-
aplikasian AH dapat memicu pembentukan lapisan vas-
kuler pada daerahresipiendan bertindak sebagaibarrier
untuk mencegah penyusutan graft pada arearesipien.’®

Hasil sintesis menunjukkan bahwa AH memilikidam-
pak postiif dalam mempercepat penyembuhanluka, efek
regenerasi jaringan, revaskularisasi, serta kemampu-
annya menurunkan rasa nyeri terbukti efektif menyem-
buhkan luka dalam berbagai macam terapi bedah peri-
odontal yang telah dilakukan.

PEMBAHASAN

Penyembuhanluka pascaperawatan bedah menjadi
fokus selanjutnya setelah penanganan berhasil dilaku-
kan.Penggunaan AH terbukti efektif menjadiagenrege-
neratif pascapenyembuhan luka. Beberapa penelitian
menunjukkan bahwa AH efektif mempercepat penyem-
buhan lukadengan memicu regenerasi jaringan, re-epi-
telisasi sertarevaskularisasijaringan.'%11.14 Pengaplika-
sian AH juga terbukti dapat mengurangi rasa nyeri pas-
ca pembedahan periodontal. 2

Efek regenerasi jaringan yang dimilikioleh AH mela-
lui kemampuannya untuk menginduksifibroblas dan ju-
ga pembentukan pembuluh darah. Fibroblas bertang-
gungjawabdalam penyusunan sebagian besar kompo-
nen matriks ekstrasel.'® Hal ini sejalan dengan peneliti-
an Pillonietalyang mengemukakanbahwa AH berdam-
pak positif dalam penyembuhan luka dengan mensti-
mulasi pembentukan fibroblas pada gingiva sehingga
mempercepat proses penyembuhan luka.'” Hasil ini ju-
ga didukung oleh penelitian oleh Mamajiwalaetal yang
mengemukakan bahwa AH dapatmengaktivasiinhibitor
MMP, menginduksi proliferasi dan migrasi sel selama
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pembentukan dan penyembuhan jaringan.®

Pengaplikasian AH dapat menginduksi revaskulari-
sasi pada jaringan yang telah dibedah. Sejalan dengan
riset oleh Bassiouny et al bahwa selama proses angio-
genesis, AH secara signifikan memengaruhi perilaku
sel endotel dengan memicu proliferasi dan migrasi sel
vaskular endotel.'® Dalam penelitian lain oleh El Taweel
bahkan dijelaskan AH berpotensimemicu revaskularisa-
si jaringan nekrotik.2°

PotensiAH tidak terbatas pada penyembuhan luka,
AH bahkan dapat mengurangi intensitas nyeri yang di-
rasakan pascabedah periodontal.2! Hasil penelitian ini
sejalan dengan penelitian oleh Soliman et al yang me-
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nyatakanbahwa penggunaan AH0,2% padaluka pasca
FGGdapatmengurangi nyeri pascaoperasi secara sig-
nifikan.?2Perbedaan yang signifikanjuga ditemukan oleh
Kale et al terkait penggunaan AH sebagai gel di dalam
dressing periodontal untuk menurunkan nyeri pascade-
pigmentasi gingiva jika dibandingkan dengan penggu-
naan dressing tanpa gel AH.%

Disimpulkan bahwa AH efektif dalam penanganan lu-
kapascaterapi bedah periodontal. Efek regeneratif dan
kemampuannya menurunkan intensitas nyeri terbukti
dapatmempercepat penyembuhanluka pascaterapibila
dibandingkan dengan penyembuhan tanpa dimediasi
oleh penggunaan AH.
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