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ABSTRACT

Background: The prevalence of diabetes mellitus (DM) is quite high in the world and
Indonesia. Diabetes mellitus with poor glycemic control periodontitis as a complication the
largest in the oral cavity which causes damage to the alveolar bone. Osteoblasts synthesize
osteoid collagen to form bone as raw material. Oxygenation high pressure is able to increase
the amount of alveolar bone osteoblasts in patients with DM. Sea cucumber contains growth
factors that play a role in the differentiation of osteoblasts to bone formation. Purpose: To
determine the effectiveness of combination hyperbaric oxygen therapy 2.4 ATA and sea
cucumber gel 3% in the increasing of osteoblasts in rats with DM induced P.gingivalis.
Materials and Methods: The study design was factorial design group. Rats are inducted with
STZ single dose 65 mg/kg BB to make DM and are inducted with P.gingivalis 1x10° sel/ml to
make them suffer periodontitis. Twenty male Wistar rats were divided into five groups. K-
(without treatment); K1 (Streptozotocin + P.gingivalis); K2 (Streptozotocin + P.gingivalis +
sea cucumber gel); K3 (Streptozotocin + P.gingivalis + HBO); K4 (Streptozotocin +
P.gingivalis + HBO + sea cucumber gel). Result: One-way ANOVA here were significant
differences (p<0.05) in K2 (24.97 + 4.99), K3 (22.80 + 6.45), K4 (28.47 + 3.20) that
compared with K1 (9.22 + 4.95). Conclusion: Each hyperbaric oxygen therapy doses of 2.4
ATA 100% 0O2 3x30 minutes with 5 minute intervals for 7 days and sea cucumber gel
(Stichopus hermanii) concentration of 3% and a combination of both therapies showed an
increase of osteoblasts significantly in rats with diabetes mellitus induced P.gingivalis.
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ABSTRAK

Latar belakang: Prevalensi diabetes mellitus (DM) cukup tinggi di dunia maupun di
Indonesia. Diabetes mellitus dengan kontrol glikemik buruk meningkatkan periodontitis
sebagai komplikasi terbesar di rongga mulut yang menyebabkan kerusakan tulang alveolar.
Osteoblas mensintesis kolagen untuk membentuk osteoid sebagai bahan dasar tulang.
Oksigenasi tekanan tinggi mampu meningkatkan jumlah osteoblas tulang alveolar pada
penderita DM. Teripang emas mengandung growth factor yang berperan dalam diferensiasi
osteoblas untuk pembentukan tulang. Tujuan: Mengetahui efektifitas kombinasi terapi
oksigen hiperbarik 2.4 ATA dan gel teripang emas 3% terhadap peningkatan jumlah
osteoblas pada tikus DM yang diinduksi bakteri P.gingivalis. Bahan dan Metode: Rancangan
penelitian adalah factorial group design. Pembuatan tikus DM dengan cara induksi STZ
single dose 65 mg/kg BB dan periodontitis dengan cara induksi P.gingivalis 1x10° sel/ml. Dua
puluh tikus Wistar jantan dibagi menjadi lima kelompok. Kelompok K- (tanpa perlakuan); K1
(Streptozotocin + P.gingivalis); K2 (Streptozotocin + P.gingivalis + gel teripang emas); K3
(Streptozotocin + P.gingivalis + oksigen hiperbarik); K4 (Streptozotocin + P.gingivalis +
oksigen hiperbarik + gel teripang emas). Hasil: Hasil uji one-way ANOVA terdapat
perbedaan yang signifikan (p<0.05) pada kelompok K2 (24.97+4.99), K3 (22.80+6.45), K4
(28.47+3.20) dibanding K1 (9.22+4.95). Simpulan: Masing-masing terapi oksigen hiperbarik
dosis 2.4 ATA 100% O 3x30 menit dengan interval 5 menit selama 7 hari dan gel teripang
emas (Stichopus hermanii) konsentrasi 3% serta kombinasi kedua terapi tersebut
menunjukkan peningkatan jumlah osteoblas secara signifikan pada tikus diabetes melitus
yang diinduksi bakteri P.gingivalis.

Kata kunci: DM, periodontitis, osteoblas, oksigen hiperbarik, teripang emas
Korespondensi: Dian Mulawarmanti, Bagian Biologi Mulut, Fakultas Kedokteran Gigi
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dian.mulawarmanti@hangtuah.ac.id

PENDAHULUAN retinopati, neuropati, dan penyakit
vaskuler periferal .

Diabetes melitus (DM) Pada diabetes melitus, dengan
merupakan kelompok penyakit  kontrol glikemik yang buruk terdapat
metabolik yang ditandai dengan  peningkatan advanced glycation end
hiperglikemia  karena  kerusakan  products (AGEs) dalam darah,

sekresi insulin atau kerja insulin.?
Jumlah penderita DM terus meningkat.
Dari  tahun ke tahun  WHO
memperkirakan 135 juta orang seluruh
dunia terkena DM dan diperkirakan
2025 sebanyak 300 juta orang akan
terkena DM.? Di Indonesia, prevalensi
DM pada orang dewasa usia 20-79
tahun sebesar 5,8% dengan jumlah 9
juta kasus pada tahun 2014.% Penyakit
DM memiliki 5 komplikasi utama
antara lain kardiovaskuler, nefropati,

termasuk periodonsium. Periodontitis
merupakan komplikasi nomor enam
terbesar dari DM dan merupakan yang
terbesar pada rongga mulut dengan

prevalensi mencapai angka 75%.°
Periodontitis adalah penyakit
keradangan kronis yang ditandai

dengan kerusakan jaringan pendukung
gigi. Periodontitis dapat memperparah
diabetes karena infeksi yang berasal
dari periodontitis selain meningkatkan
produksi  sitokin, diduga dapat
meningkatkan resistensi insulin yang
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pada akhirnya memperburuk kontrol
glikemik pada penderita diabetes yang
juga menderita periodontitis. Hal ini
menunjukkan bahwa hubungan
diabetes melitus dan periodontitis
berlangsung dalam dua arah.®

Kontrol glikemik memegang
peranan penting dalam mengobati
penyakit  periodontal.”  Penelitian
menunjukkan, bahwa terapi
periodontitis lokal seperti scaling dan
root planing saja, tidak menunjukkan
adanya perlekatan jaringan ikat baru
secara histologis.® Sehingga diperlukan
terapi adjunctive salah satunya adalah
terapi oksigen hiperbarik.

Penelitian terdahulu pada hewan
coba dengan diabetes  mellitus,
menggunakan terapi oksigen
hiperbarik dengan dosis 3x30 menit
dengan jeda 5 menit selama 7 hari
berturut-turut  efektif  menurunkan
kadar gula darah dibandingkan ke 1, 3,
dan 5 hari.® Oksigen hiperbarik
merupakan terapi dengan bernafas
menggunakan oksigen 100% murni di
dalam suatu ruangan bertekanan tinggi
lebih  dari 1 ATA  (Atmosfer
absolute).©

Peran terapi oksigen hiperbarik
dalam perawatan penderita DM adalah
menyediakan oksigen bagi jaringan
yang hipoksia, mengatur kadar gula
darah, meningkatkan pertumbuhan
pembuluh darah dan ujung saraf
sehingga dapat mempercepat proses
penyembuhan luka.!! Penelitian oleh
Wijaya,'>  membuktikan  bahwa
pemberian oksigenasi tekanan tinggi
dosis 2.4 ATA 100% Oz 3x30 menit
dengan interval 5 menit menghirup
udara biasa yang dilakukan selama 5
hari berturut-turut mampu
meningkatkan jumlah osteoblas pada
tulang alveolar tikus yang diinduksi
bakteri  Porphyromonas gingivalis
disertai diabetes mellitus. Beberapa
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penelitian menunjukkan bahwa
sebagian produk dari Porphyromonas
gingivalis  dapat  mempengaruhi
osteoblas  sehingga  menghambat
pembentukan tulang alveolar.®
Teripang emas  (Stichopus
hermanii) mengandung bahan organik
dan in-organik serta bersifat terapeutik
yang berperan sebagai anti inflamasi.**
Teripang diketahui memiliki aktivitas
antibakteri terhadap bakteri patogen.
Pada penelitian Muttagien,*® diketahui

ekstrak  etanol  teripang  emas
(Stichopus hermanii) dapat
menghambat  pertumbuhan  bakteri
Mixed periodontopathogen.

Teripang emas  (Stichopus
hermanii) mempunyai aktivitas

antioksidan seperti EPA dan DHA
yang cukup tinggi, ditandai adanya
aktivitas superoksida dismutase (SOD)
yang berperan untuk mencegah
terjadinya stress oksidatif pada kondisi
hiperglikemi sehingga teripang emas
(Stichopus hermanii) sangat baik untuk
dijadikan obat pilihan untuk anti
diabetes.!®  Teripang emas juga
mengandung cell growth factor (CGF),
salah satu komponennya adalah
vascular endothelial growth factor
(VEGF) vyang berperan dalam
menginduksi neovaskularisasi
(angiogenesis) dan diferensiasi
osteoblas untuk pembentukan tulang
secara in vivo.!’

Osteoblas merupakan fibroblas
yang mengalami diferensiasi dan sama
seperti fibroblas yang berasal dari sel
mesenkim.’®  Osteoblas  berperan
mensintesis kolagen untuk membentuk
osteoid sebagai bahan dasar tulang.®®
Osteoblas mensintesis dan memediasi
mineralisasi osteoid dengan
membentuk suatu lapisan sel diatas
permukaan tulang yang berfungsi
melindungi dari resorpsi tulang.*®
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Berdasarkan latar belakang di
atas maka perlu dilakukan penelitian
lebih lanjut mengenai efektifitas
kombinasi terapi oksigen hiperbarik
(OHB) dosis 2.4 ATA 100% O, 3 x 30
menit dengan interval 5 menit selama
7 hari berturut-turut dan gel teripang
emas (Stichopus hermanii) konsentrasi
3% terhadap peningkatan jumlah
osteoblas pada tikus diabetes melitus
yang diinduksi bakteri Porphyromonas
gingivalis.

BAHAN DAN METODE

Jenis penelitian true
eksperimental dengan  rancangan
penelitian factorial group design.
Parameter  penelitian ini  adalah
perbedaan jumlah osteoblas. Sejumlah
20 ekor tikus wistar (Rattus novergicus
strain Wistar) dibagi menjadi lima
kelompok, kriteria yang dipilih adalah
jenis kelamin jantan, usia 3-4 bulan
dengan berat badan 150-200 gram.

Tikus diaklimatisasi/diadaptasi
selama 7 hari. Dibagi menjadi lima
kelompok, yaitu K™ (tanpa perlakuan),
K1 (diinduksi streptozotocin + bakteri

P.gingivalis), K2 (diinduksi
streptozotocin + bakteri P.gingivalis +
terapi gel teripang emas), K3
(diinduksi streptozotocin + bakteri
P.gingivalis + terapi  oksigen
hiperbarik), dan K4  (diinduksi

streptozotocin + bakteri P.gingivalis +
terapi oksigen hiperbarik + terapi gel
teripang emas).

Pada hari ke 8 dilakukan
timbang berat badan dan cek kadar
gula darah awal pada masing-masing
kelompok tikus. Kemudian dilakukan
induksi streptozotocin setelah
pemberian nicotinamide 230 mg/kg
BB selama 15 menit. Dosis STZ
adalah 65 mg/kg BB. Kemudian diberi
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10%  untuk
hypoglycemic

minum  dekstrosa
menghindari  sudden
post injection.?°

Pada hari ke 11 tikus diberi
kanamycin (20 mg), ampisilin (20 mg)
setiap hari selama 4 hari dalam air
minum, dan rongga mulutnya diusap
0.12% chlorhexidine glukonat untuk
menekan mikrobiota mulut yang asli.?*
Kemudian pada hari ke 14 dilakukan
cek gula darah setelah induksi STZ.

Pada hari ke 15 dilakukan
induksi P.gingivalis sebanyak 0.2 ml
dari 1x10° sel/ml bakteri secara topikal
disepanjang tepi gingival labial, buko
palatal/lingual dari molar rahang atas
ke molar rahang bawah serta di
permukaan anal menggunakan cotton
bud. Frekuensi induksi P.gingivalis
sebanyak 3 kali dalam 4 hari dan
diinkubasi selama 3 minggu.??

Pada hari ke 39 setelah induksi
bakteri, kelompok K2 mendapatkan
terapi gel teripang emas 3% secara
topikal yang dioleskan sepanjang tepi
gingiva labial, bukopalatal/lingual dari
molar ke molar rahang atas dan bawah
sebanyak 0.1 ml/hari menggunakan
microbrush selama 7 hari.? Pada hari
ke 46 kelompok K3 mendapatkan
terapi  oksigen hiperbarik  yang
dimasukkan kedalam chamber dan
diberikan  100%  oksigen  murni
kemudian  dilakukan  peningkatan
tekanan dalam chamber sampai 2.4
ATA selama 3x30 menit dengan
interval 5 menit selama 7 hari.?* Pada
kelompok K4 terapi oksigen hiperbarik
diberikan terlebih dahulu kemudian
dilanjutkan pemberian gel teripang
emas 3%.

Pada hari ke 53 tikus
dieuthanasia dan dilakukan cervical
dislocation lalu didekaputasi untuk
diambil mandibulanya.?® Kemudian
dilakukan dekalsifikasi menggunakan
EDTA 10%.%° Selanjutnya dilakukan
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pengecatan Hematoxylin Eosin lalu
diamati menggunakan mikroskop dan
dihitung jumlah sel osteoblas yang
terlihat pada mikroskop cahaya dengan
pembesaran 400 kali dan dihitung
dengan per enam lapangan pandang
oleh 3 orang pengamat.?®

Data yang diperoleh dianalisis
menggunakan uji statistik parametrik.

HASIL

Data yang diperoleh dari hasil
penelitian dilakukan analisis data
dengan menggunakan uji statistik one
way ANOVA dengan taraf signifikan
95% (p = 0.05) dan diolah dengan
program IBM SPSS versi 20.

i”‘ iy

i ;
R B\

Gambar 1. Gambaran  Histopatologi
Anatomi Jumlah Osteoblas dengan Sediaan
HE pada Pembesaran 400x

Ket.: osteoblas ditunjuk tanda panah kuning

Tabel 1. Rata-rata dan simpangan baku
osteoblas pada setiap kelompok perlakuan

Kelompok Rata-rata + Std

Deviasi
K- 14.12 £7.54
K1 9.22 £4.95
K2 2497 £4.99
K3 22.80 +6.45
K4 28.47 +3.20
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Gambar 2. Rata-rata jumlah osteoblas
tulang alveolar masing-masing kelompok

Kemudian dilakukan uji
normalitas menggunakan uji Shapiro-
Wilk (karena sampel < 50) dan
didapatkan semua kelompok
terdistribusi normal (p > 0,05).

Data kemudian di uji
homogenitasnya menggunakan  uji
Levene’s Test (p>0.05).

Data menunjukkan 0.630
(p>0.05) sehingga disimpulkan seluruh
kelompok mempunyai varian data
yang homogen. Kemudian dilakukan
uji parametrik One-way ANOVA
untuk mengetahui perbedaan masing-
masing kelompok perlakuan.

Tabel 2. Hasil uji one-way ANOVA

Variabel Sig.

Osteoblas 0.001

Berdasarkan Tabel 2, didapatkan
nilai  p<0.05 yang menunjukkan
terdapat perbedaan jumlah osteoblas
yang bermakna atau signifikan.

Tabel 3. Hasil uji Post-Hoc LSD

Kelompok K1 K2 K3 K4
K 0.237 0.016* 0.046* 0.003*
K1 0.001* 0.004* 0.000*
K2 0593  0.393
K3 0.174
Keterangan: *  (terdapat  perbedaan
signifikan)
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Berdasarkan Tabel 3, terdapat
perbedaan signifikan jumlah osteoblas
pada kelompok K" dengan K2, K3, K4
dan kelompok K1 dengan K2, K3, K4.

PEMBAHASAN
Dari hasil penelitian, terjadi
penurunan jumlah osteoblas pada

kelompok K1 (9.22 + 4.95) dibanding
dengan K™ (14.12 + 7.54), meskipun
tidak signifikan (tabel 5). Hal ini
disebabkan peningkatan kadar gula
darah pada kelompok tikus diabetes
mellitus (DM) dengan periodontitis
yang mengakibatkan  peningkatan
akumulasi Advanced Glycation End
products sehingga terjadi perubahan
sel dan komponen matriks
ekstraseluler, seperti perubahan fungsi
abnormal dari sel endotel,
pertumbuhan kapiler dan proliferasi
pembulun darah.?® Pada kondisi
hiperglikemia, peningkatan ekspresi
oleh advanced glycation end products
(AGEs) diikuti juga peningkatan
reseptor AGE (rAGE). Apabila AGE;
berikatan dengan rAGE maka akan
menyebabkan terjadinya stress
oksidatif. Peningkatan kondisi stress
oksidatif yang berlebih  memicu
pelepasan sitokin pro inflamasi (IL-1,
IL-6, dan TNF-a). Pelepasan produksi
sitokin proinflamasi dan mediator
Kimia seperti TNF-a akan
menstimulasi ~ penurunan  jumlah
osteoblas dan peningkatan aktivasi

osteoklas sehingga mengakibatkan
terjadinya resorpsi tulang alveolar
crest, 2930

Teripang emas  (Stichopus

hermanii), merupakan bahan alami
dari biota laut yang mempunyai
manfaat tinggi bagi kesehatan.®
Teripang emas mengandung asam
lemak ®-3 seperti EPA (asam
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eikosapentaeonat) dan DHA (asam
dekosaheksaeonat) yang dapat
menurunkan produksi sitokin
proinflamatori sehingga menurunkan
stimulasi  resorpsi  tulang  dan
meningkatkan  aktivitas  osteoblas
dalam pembentukan tulang.®? Teripang
emas (Stichopus hermanii) juga
mempunyai aktivitas antioksidan yang
cukup tinggi dan ditandai adanya
aktivitas superoksida dismutase (SOD)
yang berperan untuk mencegah
terjadinya stress oksidatif pada kondisi
hiperglikemia sehingga teripang emas
(Stichopus  hermanii) sangat baik
dijadikan obat pilihan untuk anti
diabetes.’® Selain bahan organik,
teripang emas (Stichopus hermanii)
juga memiliki bahan an-organik yang
berperan sebagai anti inflamasi.’* Pada
kondisi periodontitis, bahan an-organik
seperti kalsium sangat bermanfaat bagi
pembentukan  gigi dan tulang.*
Kalsium dalam tulang disimpan dalam
bentuk  hidroksiapatit ~ (CaHPOa).
Pembentukan hiroksiapatit pada proses
mineralisasi dimulai dari terbentuknya
osteosit dan osteoblas. Osteoblas
mempunyai  kemampuan mengikat
mineral tulang sehingga saat terjadi
mobilisasi dan proliferasi osteoblas
dapat meningkatkan sintesis matriks
tulang untuk pembentukan tulang
baru.3* Adanya peningkatan jumlah
osteoblas yang bermakna, (p=0.001)
tampak pada kelompok K2 (24.97 +
4.99) dibanding K1 (9.22+ 4.95) (tabel
5). Ini membuktikan teripang emas
yang mengandung cell growth factor
(CGF), salah satu komponennya
adalah vascular endothelial growth
factor (VEGF) berperan dalam
menginduksi neovaskularisasi
(angiogenesis) dan diferensiasi
osteoblas untuk pembentukan tulang
secara in vivo.!’
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Oksigen  hiperbarik  (OHB)
merupakan terapi bernafas
menggunakan oksigen 100% murni di
dalam suatu ruangan bertekanan tinggi
lebih  dari 1 ATA  (Atmosfer
absolute).®  Dasar dari terapi
hiperbarik sedikit banyak mengandung
prinsip  fisika.  Teori  Toricelli
mendasari terapi oksigen hiperbarik
digunakan untuk menentukan tekanan
udara 1 atm (atmosfer) sama dengan
760mmHg, vyang di dalamnya
mengandung nitrogen (N2) 79% dan
oksigen (02) 21%.* Prinsip yang
dianut  secara  fisiologis  dapat
dijelaskan melalui mekanisme oksigen
yang terlarut dalam plasma.

Oksigen dalam darah diangkut
dalam bentuk larut dengan cairan
plasma dan bentuk ikatan dengan
hemoglobin, bagian terbesar (+ 97 %)
terikat dengan  hemoglobin  dan
sebagian kecil (3%) dalam bentuk
larut. Oksigen dalam bentuk larut ini
sangat penting pada terapi OHB,
disebabkan sifatnya yang lebih mudah
diterima jaringan lewat difusi langsung
daripada oksigen yang terikat dengan
hemoglobin.®  Pada  tabel 5
menunjukkan peningkatan jumlah sel
osteoblas yang bermakna, (p=0.004)
pada kelompok tikus K3 (22.80 +
6.45) dibandingkan kelompok tikus K1
(9.22 + 4.95). Hal ini disebabkan
oksigen hiperbarik juga memiliki
peran penting dalam sintesis osteoblas.
Dengan terapi oksigen hiperbarik akan
terjadi peningkatan oksigen (O.) di
dalam sel yang memicu meningk
atnya produksi ROS dan RNS sebagai
molekul sinyaling. Namun, ROS
meningkat dalam kadar yang relevan
untuk menginduksi antioksidan yang
kemudian menyebabkan mobilisasi
oleh stem sel progenitor untuk
mensintesis pembentukan sel osteoblas
sehingga mempercepat proses
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penyembuhan dan resorpsi
alveolar menjadi terhambat.3"-3

Pada kelompok K3 (22.80 *
6.45) dibandingkan dengan K2 (24.97
* 4.99) juga menunjukkan peningkatan
jumlah osteoblas yang tidak bermakna,
(p=0.593) (tabel 5). Hal tersebut
disebabkan karena mekanisme kerja
yang mirip antara terapi oksigen
hiperbarik dengan gel teripang emas
dalam hal peningkatan osteoblas,
dimana keduanya sama-sama
mempengaruhi FGF yang merupakan
faktor mitogenik untuk sel progenitor
osteoblas sehingga jumlah osteoblas
dapat meningkat pada level yang
hampir sama. Kandungan heparin
sulfat (HS) pada teripang emas
(Stichopus hermanii) dapat
memodulasi  faktor  pertumbuhan
seperti  FGF sedangkan paparan
oksigen tekanan tinggi pada terapi
OHB  menyebabkan FGF juga
distimulus untuk merangsang
pembentukan osteoblas baru pada
jaringan iskemik. Salah satu dasar
terapi  oksigen hiperbarik adalah
merangsang pembentukan osteoblas
melalui  mekanisme  multifaktorial,
yaitu dengan meningkatkan tekanan
parsial  oksigen dalam plasma,
menurunkan HIF-1a, dan penurunan
jumlah neutrofil pada daerah luka.
Meningkatnya kadar oksigen pada
jaringan disekitar luka akan membantu
menaikkan kadar oksigen pada daerah
lain yang hipoksia, sehingga oksigen
tersebut dapat menjadi Kkatalisator
untuk memicu terjadinya diferensiasi
osteoblas, 393540

Pemberian kombinasi oksigen
hiperbarik (OHB) dengan terapi
teripang emas (Stichopus hermanii)
sangat berperan dalam menghambat
pertumbuhan bakteri mixed
periodontopathogen karena
mengandung bahan organik dan in-

tulang
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organik serta bersifat terapeutik yang
berperan sebagai anti inflamasi.**
Peran oksigen juga penting dalam
menghambat pertumbuhan  bakteri.
Bakteri P.gingivalis tidak mampu
untuk bertahan hidup dengan paparan
oksigen lebih dari 6% oksigen. Pada
paparan OHB terjadi aktivitas NADH
oksidase = menghasilkan  peroksida
(H202) yang merupakan racun bagi
mikroorganisme anaerobik  karena
konsentrasinya dalam jumlah besar.
H-O> tidak dapat didetoksifikasi secara
memadai pada P. gingivalis sehingga
terjadi efek bakterisidal.** Teripang
juga memiliki kandungan bioaktif
seperti saponin, kondroitin sulfat, dan
glikosaminoglikan (GAG) lengkap.*?
Selama proses perbaikan jaringan,
GAG mengeluarkan Asam Hialuronat
(AH) yang merupakan bagian penting
dari matriks ekstraseluler dan berperan
mempengaruhi kecepatan migrasi sel
pada  proses  penutupan  luka,
reepitelisasi, inflamasi, adhesi, dan
proliferasi sel.** Asam hialuronat dapat
meningkatkan TGF-p yang merupakan
gowth factor yang mempengaruhi
peningkatan migrasi fibroblast dalam
proliferasi dan merupakan prekusor
diferensiasi osteoblas sehingga proses
proliferasi berlangsung cepat.** Hasil
penelitian menunjukkan bahwa pada
kelompok K4 (2847 £ 3.20)
dibandingkan dengan K1 (9.22 + 4.95)
dan K (14.12 + 7.54) (tabel 5)
diperoleh adanya perbedaan
peningkatan jumlah osteoblas yang
bermakna, (p=0.000) dan (p=0.003).
Sedangkan hasil penelitian pada
kelompok tikus K4 (28.47 + 3.20)
dibandingkan dengan K3 (22.80 +
6.45) (tabel 5)  menunjukkan
peningkatan yang tidak bermakna,
(p=0.174) pada jumlah osteoblas. Hal
tersebut  kemungkinan  disebabkan
karena adanya pengaruh dari teripang
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emas (Stichopus hermanii) yang
mampu menurunkan kadar gula darah
dengan cara menghambat hidrolisis
karbohidrat, disakarida, menghambat
absorbsi glukosa serta menghambat
metabolisme  sukrosa, selain itu
senyawa antioksidan yang ada pada
teripang emas (Stichopus hermanii)
mampu menangkap radikal bebas
sehingga menghambat kerusakan yang
lebih  parah.®®  Terapi  oksigen
hiperbarik juga dapat menghambat
peningkatan kadar gula darah dengan
melemahkan atau menurunkan adiposit
hipertrofi sehingga resistensi insulin
menurun.* Dengan demikian,
pengaruh dari terapi teripang emas
(Stichopus hermanii) tidak berbeda
jauh dengan efek terapeutik yang
ditimbulkan pada terapi oksigen
hiperbarik (OHB).

SIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian,
maka dapat disimpulkan bahwa
kombinasi terapi oksigen hiperbarik
dosis 2.4 ATA 100% O2 3x30 menit
dengan interval 5 menit selama 7 hari
dan gel teripang emas (Stichopus
hermanii) konsentrasi 3% memberikan
efek paling baik dalam meningkatkan
jumlah osteoblas secara signifikan
pada tikus diabetes melitus yang
diinduksi bakteri P.gingivalis.
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