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ABSTRACT

Background: In dentistry, complication post-extraction, disease periodontal, prosthetic
surgery, pathological conditions, and trauma can cause alveolar bone loss and even lead to
tooth loss. The use of hydroxyapatite derived from blood cockle shells is osteokondiction.
Omega-3 in sardine oil will stimulate the healing process of damaged bone with decreasing in
the number of the osteoclasts. Purpose: The aimed of this study to determine the Effectivity of
Grafting Combination Blood Cockle Shell and Sardine Fish Oil to Decrease in The Number
of Osteoclasts in The Process of Bone Repair Methods: Animals used in research, as many as
24 male Wistar rats, which then divided into 4 groups, namely the control group and the
treatment group. The control group subdivided into two groups, normal healing and human
application's paste. In the treatment group, also divided into two groups, group with blood
cockle shell application and combination of blood cockle shell and sardine oil. Osteoclasts
viewed using HPA on the 7th day. Results: Decrease in The Number of Osteoclasts on K-
group : 2.67+1,033, P1 : 2.33+0.09, K+ : 1.5+0.09, P2 : 0.83+0.54.Because the data not
homogeneous then used test Kruskal-Wallis test and Mann-Whitney. P1 with P2 have a
difference significantly compared 0,048 , P2 with K- 0,026 (p<0,05). Conclusions: Combined
administration of blood cockle shell (Anadara granosa) and sardine oil (Sardinella
longiceps) significantly influence the amount of osteoclasts in the process of bone repair on
the 7th day.
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ABSTRAK

Latar belakang: Dalam kedokteran gigi, luka pasca ekstraksi, penyakit periodontal, bedah
prostetik, kondisi patologis, dan trauma dapat menyebabkan kerusakan bahkan kehilangan
tulang alveolar apabila tidak dilakukan perawatan dapat mengakibatkan tanggalnya gigi.
Penggunaan bahan hidroksiapatit yang berasal dari cangkang kerang darah yang banyak
mengandung CaCO3 dapat mengisi bone defect dan mengembalikan fungsi tulang.
Kandungan omega-3 pada minyak ikan lemuru akan merangsang proses penyembuhan
kerusakan tulang dengan penurunan jumlah osteoklas.Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui efektifitas kombinasi grafting cangkang kerang darah (Anadara granosa) dan
minyak ikan lemuru (Sardinella longiceps) terhadap penurunan jumlah osteoklas pada proses
bone repair. Metode: Hewan coba yang digunakan pada penelitian ini sebanyak 24 ekor tikus
wistar jantan, yang kemudian dibagi menjadi 4 kelompok, yaitu kelompok kontrol negatif,
kelompok kontrol positif, kelompok perlakuan 1 dan kelompok perlakuan 2. Osteoklas dilihat
menggunakan HPA pada hari ke-7. Hasil : Berdasarkan uji statistik deskriptif terjadi
penurunan jumlah osteoklas dengan rata-rata kelompok K- : 2.67+1,033, P1 : 2.33+0.09, K+
: 1.5+0.09, P2 : 0.83+0.54. Oleh karena data tidak homogen maka uji yang digunakan uji
Kruskall-Wallis dan Mann-Whitney. P1 dengan P2 memiliki perbedaan yang bermakna 0,048
,dan P2 dengan K- 0,026 (p<0,05). Simpulan: Kombinasi pemberian cangkang kerang darah
(Anadara granosa) dan minyak ikan lemuru (Sardinella longiceps) berpengaruh secara
signifikan terhadap jumlah osteoklas pada proses bone repair pada hari ke-7.

Kata kunci: Cangkang kerang darah, minyak ikan lemuru, osteoklas, proses penyembuhan
tulang
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PENDAHULUAN

Kerusakan tulang alveolar dapat
terjadi oleh adanya trauma yang cukup
besar  akibat komplikasi  pasca
pencabutan, tumor, infeksi, protesa
yang tidak adekuat, dan penyakit
sistemik.1> Dalam kedokteran gigi,
luka pasca ekstraksi, penyakit
periodontal, bedah prostetik, kondisi
patologis, dan  trauma  dapat
menyebabkan  kerusakan  bahkan
kehilangan tulang alveolar.®* Sel
osteoklas meresorpsi dan menyerap
sel-sel tulang yang meningkatkan
kelarutan matriks organik sehingga
kerusakan tulang terjadi. Jumlah sel
osteoklas yang lebih banyak dari sel
osteoblas akan menyebabkan
terjadinya resorpsi tulang. *°
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Proses penyembuhan tulang
dalam  memulihkan  fungsi  dan
bentuknya ada 3 tahap vyaitu fase
inflamasi, reparative, dan bone repair.
Adanya inflamasi pada jaringan
periodontal  yang mengeluarkan
makrofag memproduksi  beberapa
mediator resorpsi tulang termasuk IL-
1, IL-6 dan TNF-o yang akan
meningkatkan  regulasi receptor
activator of nuclear factor- B ligand
(RANKL) yang di ekspresikan oleh
osteoblas. RANKL yang berikatan
dengan RANK di sinyaling oleh
preosteoklas yang mengarah pada
pembentukan osteoklas. Pada sel
osteoblas yang sama terdapat OPG
yang berfungsi menghambat RANKL
berikatan dengan RANK ikatan ini
akan menurunkan proses diferensiasi
preosteoklas dan menghambat
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pematangan sel osteoklas, sehingga
terjadi proses bone repair.®’

Terapi dengan menggunakan
bone  graft  digunakan untuk
merangsang pembentukan kerusakan
tulang dan regenerasi kerusakan tulang
akibat penyakit periodontal,
pembedahan pada odontektomi, serta
digunakan  sebagai cara  untuk
mengatasi adanya resorbsi tulang pada
perawatan lainnya, seperti dental
implan. Bone graft juga berperan
sebagai  scaffold atau kerangka
sehingga terjadi reparasi sel tulang.®®
Fungsi graft pada tulang untuk
mendorong osteogenesis yaitu
osteoinduksi  dan  osteokonduksi.
Kontribusi graft dimulai dengan proses
osteokonduksi  dengan  membuat
kerangka matriks tulang di jaringan
resipien dan dilanjutkan dengan
stimulasi pembentukan tulang sebagai
proses osteoinduksi.*®

Berbagai macam bone graft yang
dapat digunakan untuk regenerasi
tulang dapat dikelompokan menjadi

autograft, allograft, xenograft dan
alloplast. ~ Peneliti  menggunakan
xenograft karena jumlah besar tulang
dapat diperoleh, bersifat

osteokonduksi, biocompatible dengan
jaringan sekitarnya, tidak ada respon
imun sistemik, menstabilkan bekuan
darah dan revaskularisasi sehingga
terjadi migrasi osteoblas.® Secara
umum bone graft akan meningkatkan
produksi bone morphogenetic protein
(BMP). BMP akan meningkatkan
produksi osteoblas yang membentuk
ligan OPG berfungsi menghambat
adanya ikatan RANKL dengan RANK,
sehingga  menekan  pembentukan
osteoklas dan BMP menginduksi
osteoprogenitor untuk berdifferensiasi
menjadi sel osteoblas yang aktif
kemudian membentuk tulang baru.'t*?
Xenograft terdiri dari kalsium karbonat
dan kalsium fosfat yang merupakan
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bahan keramik biomaterial yang
bersifat bioaktif dan biokompabilitas
yang baik. Senyawa kalsium karbonat
yang sering digunakan adalah
hidroksiapatit karena memiki sifat fase
paling stabil, tidak korosi dan tidak
beracun.®

Salah satu bahan alami yang
mengandung  hidroksiapatit  yang
banyak ditemukan sebagai sumber
daya bernilai ekonomis yang pada
umumnya belum termanfaatkan secara
maksimal adalah  kerang darah
(Anadara granosa). Kerang darah
(Anadara granosa) kebanyakan hanya
isinya saja yang dijadikan makanan
yang kaya protein, sementara
cangkangnya dibuang menjadi limbah.
Beberapa penelitian telah dilakukan

untuk meningkatkan nilai tambah
kerang darah, yaitu dengan
memanfaatkan  limbah  cangkang

kerang darah (Anadara granosa).
Cangkang merupakan alat pelindung
diri, terdiri atas lapisan karbonat
(crystalline  calcium  carbonate),
dipisahkan  oleh  lapisan  tipis
(lembaran) protein di antara cangkang
dan bagian tubuh. Cangkang kerang
darah banyak mengandung kalsium
yang  diperlukan  untuk  proses
penyembuhan tulang. Kandungan
mineral yang terkandung didalam
cangkang kerang darah (Anadara
granosa) antara lain CaC 98,7%, Mg
0,05%, Na 0,9%, P 0,02%.* Cangkang
kerang darah (Anadara granosa)
digunakan sebagai sumber kalsium
yang baik dan dapat meningkatkan
adhesi sel, proliferasi, dan diferensiasi
yang dibutuhkan oleh jaringan
tubuh, 15

Adanya proses inflamasi pada
proses bone repair yang memproduksi
IL-1, IL-6, dan TNF-a sehingga dapat
menghambat penyembuhan kerusakan
tulang maka dicari bahan yang dapat
menghambat ~ mediator  inflamasi
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bahan anti
inflamasi yang mempercepat
rehabilitasi jaringan tulang adalah
asam lemak tak jenuh omega-3 yang
banyak terdapat di ikan lemuru
(Sardinella longiceps). Peneliti
memilih  ikan lemuru (Sardinella
longiceps) karena termasuk salah satu
ikan yang memiliki kandungan omega-
3 dan omega-6 tinggi berkisar sekitar
11,33% - 40,26% , kandungan tersebut
tergantung dari beberapa faktor seperti
genetik, lingkungan dan ukuran ikan
tersebut dan ikan lemuru mudah
didapatkan dan harganya yang
ekonomis.’

Resorpsi tulang alveolaris dapat
dihambat dengan pemberian omega-3,
oleh karena terjadinya penurunan
jumlah aktivitas preosteoklas serta
osteoklas. Diet minyak ikan yang
banyak mengandung n-3 PUFA
khususnya EPA dan DHA dapat
memberikan  efek  keseimbangan
kalsium memperbaiki jaringan yang
rusak, efek osteoblastogenesis dan
aktivitas osteoblas, perubahan fungsi

tersebut. Salah satu

membran terbukti menurunkan
mediator  resorbsi  tulang  yaitu
prostaglandin maupun sitokin

proinflamasi yaitu IL-1o, IL-1B dan
TNF-a. Penurunan PGE2, IL-6, IL-1
maupun TNF-a menyebabkan
produksi preosteklas menurun
sehingga menghambat pembentukan
osteoklas yang menghambat
penyembuhan  tulang.'® Pasta
diaplikasikan secara topikal karena
memiliki stabilitas yang baik, dan
dapat mengabsorpsi obat lebih cepat

sehingga dapat memberikan efek
terapeutik yang maksimal.®2°
Pada penelitian ini kerusakan

tulang dibuat pada tulang femur tikus
karena secara histologi tulang femur
memiliki  tulang trabekular yang
berkembang secara baik di bawah
tulang kortikal, memberikan model
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yang substansial untuk aplikasi potensi
dalam bidang kedokteran gigi. Hal ini
merupakan alasan dipilihnya femur
sebagai lokasi pembuatan defect.?t

BAHAN DAN METODE

Jenis  penelitian ini  adalah
penelitian true eksperimental
laboratories, karena merupakan suatu
penelitian yang berusaha mencari
pengaruh variable tertentu terhadap
variabel lain dalam kondisi terkontrol
secara ketat. Rancangan penelitian ini
adalah rancangan acak lengkap.??
Subyek penelitian dibagi dalam 4
kelompok besar yaitu kelompok yang
tidak  diberi  perlakuan  (kontrol
negatif), kelompok vyang diberi
hidroksiapatit human paste (kontrol
positif), kelompok dengan pemberian
pasta cangkang kerang darah, serta
kelompok dengan pemberian
kombinasi pasta cangkang kerang
darah dan minyak ikan lemuru.

Sampel diperoleh dari populasi
yang diambil secara acak (random)
dan dibagi dalam 4 kelompok besar.
Kemudian masing- masing kelompok
terdiri dari 6 ekor tikus wistar. Pada
kelompok pertama setelah mengalami
penyesuaian diberi defek di os femur
dan tidak diberi aplikasi bahan atau
digunakan sebagai kontrol (K (-)).
Pada kelompok kedua diberi aplikasi
human paste atau dapat digunakan
sebagai kontrol positif (K(+)). Pada
kelompok ketiga diberi defek di os
femur kemudian diaplikasikan
hidroksiapatit berbentuk pasta dari
Anadara granosa (P1) sedangkan pada
kelompok keempat diberi aplikasi
berbentuk  kombinasi pasta dari
Anadara granosa dan  sardinella
longiceps (P2) dengan konsentrasi
30%.
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Alat-alat yang akan digunakan
untuk membedah harus dilakukan
sterilisasi dengan autoclave.?® Tikus
yang telah diaklimatisasi dan dibagi
berdasarkan  kelompok, dilakukan
pembuatan defek pada os femur
dextra. Pertama dilakukan anastesi
dengan memberikan ketamine 0,1 mL
dan xylazine 0,01 mL dicampur dan
disuntikkan dengan dosis 0,11 mL/100
gr BB pada femur dextra
(intramuscular).?* Setelah tikus mulai
tidak sadar, bulu pada bagian yang
akan dilakukan defek, dicukur.
Kemudian dilakukan antiseptik
menggunakan povidine iodine 10%
pada daerah sekitar tempat defek
selama 5 menit.? Langkah selanjutnya
dengan menggunakan pisau bedah
dilakukan insisi 2 cm pada jaringan
lunak (kulit dan otot) diangkat dengan
menggunakan  periosteal  elevator
tempat pembuatan defek. Setelah
menemukan os femur dextra, maka
dilakukan  defek berupa lubang
menggunakan straight handpiece pada
kelompok 1. Dilakukan juga pada
kelompok 2,3 dan 4. Dibuat lubang
sedalam setengah diameter round bur
merk Mcisinger Germany ukuran 18
(hasil trial). Lubang dibuat 5 mm dari
third trochanter femur tikus.?

Pada tikus kelompok pertama
lubang bagian os femur tidak perlu
diberi bahan. Pada kelompok kedua os
femur diaplikasikan human paste.
Pada kelompok ketiga diisi dengan
pasta cangkang kerang darah dan pada
kelompok keempat diisi dengan
kombinasi pasta cangkang kerang
darah dan minyak ikan lemuru.

Siapkan dappen glass dengan
posisi terbalik dan letakkan
hidroksiapatit pada dappen glass.
Aduk hidroksiapatit dan darah tikus
sampai keduanya tercampur. Letakkan
campuran hidroksiapatit dan darah
tikus pada daerah defect pada tikus
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kelompok kedua menggunakan
ekskavator yang telah dibuat hingga
padat dan menutup permukaan defect .
Metode yang sama juga dilakukan
pada sediaan pasta cangkang kerang
darah  pada kelompok ketiga dan
sediaan pasta kombinasi cangkang
kerang darah dan minyak ikan lemuru
pada kempok ke empat. Setelah
pengisian selesai dilakukan, maka
dilakukan penjahitan untuk menutup
kulit dan jaringan lunak pada os femur
dextra tikus. Pemberian analgesik
novalgin 18,75mg/200gr BB yang
dilarutkan dalam CMC 0,2% hingga
mencapai  0,2mL diperlukan untuk
mengontrol pembengkakan dan rasa
sakit.?” Tujuh hari setelah dilakukan
defect, diharapkan semua tikus sudah
terdapat penurunan osteoklas.

HASIL PENELITIAN

Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui  efektivitas  kombinasi
grafting cangkang kerang darah
(Anadara granosa) dan minyak ikan
lemuru (Sardinella longiceps) terhadap
penurunan jumlah osteoklas pada
proses bone repair. dengan taraf
kemaknaan p= 0,05 dan diolah dengan
program SPSS versi 20.0.

Data hasil penelitian dianalisis
secara  statistik  deskriptif  yang
bertujuan untuk memperoleh
gambaran distribusi peningkatan data
guna memperjelas penyajian hasil.

Tabel 1. Hasil mean jumlah osteoklas hari
ke-7.

Kelompok Mean = Std Deviasi
K- 2.67 £1.033
K+ 1.5 +0.09
P1 2.33 £0.09
P2 0.83 £0.54

Pada tabel 1 menunjukan nilai
mean tertinggi adalah kelompok K-
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yang berarti terjadi sedikit penurunan
jumlah osteoklas pada proses bone
repair. Nilai mean pada kelompok P1
dan K+ adalah sedang pada proses
bone repair. Sedangkan nilai mean ter
rendah adalah kelompok P2 yang
berarti banyak terjadi penurunan
jumlah osteoklas pada proses bone
repair.

Selisin Mean Jumlah Osteoklas

4

I
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Gambar 1. Grafik mean jumlah osteoklas pada
masing-masing kelompok perlakuan.

Hasil uji normalitas
menggunakan uji ~ Shapiro  Wilk
menunjukan bahwa tidak semua
kelompok terdistribusi normal (p>
0,05). Karena data terdistribusi
normal, maka akan dilanjutkan dengan
uji non parametrik.

dengan

Uji Kruskall-Wallis

Uji Kruskall-Wallis digunakan
untuk mengetahui adanya perbedaan
peningkatan jumlah osteoklas pada
masing-masing kelompok perlakuan
hewan coba.

Tabel 2. Hasil Uji Kruskall-Wallis

Sig.

Antar Grup .085

Berdasarkan tabel tersebut, hasil uji
Kruskall-Wallis menunjukkan nilai p=
0,000 (p > 0,05), menunjukkan tidak
terdapat perbedaan yang bermakna

25
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pada jumlah osteoklas pada setiap
kelompok hewan coba.

Uji Mann-Whitney

Uji Mann-Whitney digunakan
untuk menentukan perbedaan
bermakna antar kelompok kontrol dan
kelompok perlakuan dilakukan dengan
derajat kemaknaan p<0,05. Berikut
hasilnya pada tabel 3.
Tabel 3. Hasil Uji Mann-Whitney

Kelompok K+ P1 P2
K- 142 621
026.

K+ 320 4208
P1 048.

*Terdapat perbedaan bermakna

Penghitungan statistik
dilanjutkan dengan Uji Mann-Whitney
dan didapatkan perbedaan jumlah
osteoklas yang bermakna antara
kelompok K- (kontrol negatif) dengan
P2 (perlakuan 2 kombinasi cangkang
kerang darah dan minyak ikan
lemuru), kelompok P1 (perlakuan
cangkang kerang darah) dengan P2
(perlakuan 2 kombinasi cangkang
kerang darah dan minyak ikan
lemuru), Pada kelompok K- dengan
K+ tidak terdapat perbedaan yang
bermakna  terhadap  peningkatan
osteoklas. Pada kelompok K- dengan
P1 juga tidak terdapat perbedaan yang
bermakna  terhadap  peningkatan
osteoklas. Pada kelompok K+ dengan
P1 juga tidak terdapat perbedaan yang
bermakna  terhadap  peningkatan
osteoklas. Pada kelompok K+ dengan
P2 juga tidak terdapat perbedaan yang
bermakna  terhadap  peningkatan
osteoklas. Perbedaan yang paling
bermakna yaitu antara kelompok K-
dengan P2.
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PEMBAHASAN

Hewan coba yang digunakan
pada penelitian ini adalah tikus wistar
karena tikus memiliki metabolisme
yang hampir sama dengan manusia
dan memiliki tingkat stress yang lebih
rendah dibandingkan hewan coba
lainnya.?® Salah satu hormon yang
dikhawatirkan dapat mempengaruhi
tubuh adalah hormon estrogen pada

hewan berjenis kelamin  betina.
Hormon estrogen ini akan
mempengaruhi  fungsi  enzim-enzim

yang berfungsi sebagai pembentukan
bahan-bahan yang bersifat oksidatif
kuat yang menekan proses fagositosis
di dalam makrofag sehingga dapat
menurunkan aktifitas fagositosisnya
akibat fungsi makrofag yang menurun
serta adanya pengaruh terhadap
osifikasi yang dipengaruhi oleh
hormon estrogen. Oleh karena itu
pemilihan jenis kelamin jantan lebih
diutamakan  dibandingkan  betina
karena pertimbangan pengaruh
hormonal yang dikhawatirkan akan
mempengaruhi  respon imun Yyang
berakibat pada mekanisme
penyembuhan.?®

Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui  efektivitas  kombinasi
grafting cangkang kerang darah
(Anadara granosa) dan minyak ikan
lemuru (Sardinella longiceps) terhadap
penurunan jumlah osteoklas pada
proses bone repair. Pada hasil uji
statistik Kruskall-Wallis menunjukan
tidak terdapat perbedaan  yang
bermakna. Namun pada uji perbedaan
antar kelompok Mann-Whitney terjadi
perbedaan yang bermakna antara
kelompok P2 dengan kelompok P1 dan
antara kelompok P2 dengan kelompok
K-.

Bone graft digunakan untuk
merangsang pembentukan tulang dan
regenerasi  tulang.!®  Hidroksiapatit
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merupakan salah satu macam bone
graft yang memiliki sifat
biokompatibel dan bioaktifitas yang
baik, merangsang terjadinya
osteogenesis, non toksik, tidak bersifat
antigen, tahan terhadap infeksi,
ankilosis, mudah didapat, prosedur
operasi minimal.® Hidroksiapatit ini
memiliki sifat osteokonduktif dimana
molekul yang terkandung dalam
hidroksiapatit terdiri dari BMP-2 yang
dapat merubah sel-sel di sekitarnya
menjadi osteoblas.* Peningkatan
produksi BMP-2 dalam tulang akan
lebih  banyak mengubah sel-sel
disekitarnya menjadi osteoblas yang
aktif sehingga lebih banyak diproduksi
ligan OPG yang akan mempengaruhi
jumlah  RANKL yang merupakan
stimulator utama proosteoklas menjadi
osteoklas. OPG dibutuhkan dalam
jumlah yang lebih banyak dibanding
jumlah RANKL sehingga OPG lebih
banyak mengikat RANK yang akan
menyebabkan  penurunan  jumlah
osteoklas.®®  Pada uji statistik
kelompok (K-) dan kelompok (K+)
tidak menunjukan jumlah osteoklas
yang bermakna , tapi paling tidak
terdapat suatu perbedaan jumlah dari

osteoklas diantara dua kelompok
tersebut.

Bahan alami yang mengandung
banyak  kalsium  yang  belum

termanfaatkan secara maksimal adalah
cangkang kerang darah (Anadara
granosa) kebanyakan hanya isinya saja
yang dijadikan makanan yang kaya
protein.  Sementara  cangkangnya
dibuang menjadi limbah. Cangkang
kerang darah banyak mengandung
kalsium yang dapat dirubah menjadi
hidroksiapatit diolah dengan
menambahkan cairan fosfat yang
diproses dengan cara pengadukan.'®
Sama seperti hidroksiapatit yang
beredar di pasaran, hidroksiapatit yang
terbuat dari cangkang kerang darah
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juga bersifat osteokonduksi yang akan
meningkatkan produksi BMP-2 dalam
tulang. Sediaan pada kelompok P1
dibuat dari bubuk cangkang kerang
darah yang diproses menjadi bentuk
pasta. Pada kelompok P1 memiliki
jumlah osteoklas yang lebih sedikit
apabila dibandingkan dengan
kelompok K(-). Pada kelompok P1
memiliki jumlah osteoklas yang lebih
banyak dibandingkan dengan
kelompok K(+). Secara statistik
ketiganya memiliki perbedaan jumlah
osteoklas yang tidak bermakna pada
proses bone repair. Oleh sebab itu
pada penelitian ini indikator yang
digunakan tidak dapat osteoklas saja
untuk melihat proses bone repair
namun juga melihat indikator lain bila
perlu dilihat rasio antara osteoklas dan
osteoblas.

Bone repair dapat lebih cepat
terjadi dengan pemberian minyak ikan
lemuru karena minyak ikan lemuru
mengandung 13,7% EPA, 8,9% DHA,
dan 26,8% total omega-3 dari total.3
Omega-3 yang terkandung dalam
minyak ikan lemuru akan
mempengaruhi proses inflamasi. Pada
saat proses tersebut, makrofag akan
mengeluarkan sitokin proinflamasi dan
antiinflamasi. Antiinlamasi ini akan
meningkat sehingga akan menekan
proinflamasi.>>  Kerusakan  tulang
akibat pematangan osteoklas harus
segera dihambat dengan dibutuhkan
lebih banyak jumlah OPG yang
melindungi kerangka tulang dengan
mengikat RANKL dan mencegah
terjadinya pengikatan dengan RANK
sebagai reseptronya sehingga menekan
pembentukan osteoklas dan lebih
banyak mengaktifkan osteoblas yang
kemudian membentuk tulang baru.*
Pada kelompok P2 memiliki jumlah
osteoklas yang lebih sedikit apabila
dibandingkan dengan kelompok P1.
Secara statistik menunjukan terdapat
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perbedaan yang bermakna pada kedua
kelompok tersebut.

Pada kelompok K(+)
dibandingkan dengan P2 (kombinasi
cangkang kerang darah dan minyak
ikan lemuru) terdapat perbedaan
jumlah osteoklas, pada kelompok P2
produksi  osteoklas lebih  sedikit
dibandingkan dengan kelompok K(+),
tetapi pada uji statistik Kruskal-Wallis
hasilnya belum signifikan dan pada uji
Mann-Whintney tidak terdapat suatu
perbedaan bermakna diantara dua
kelompok tersebut, oleh sebab itu pada
penelitian ini indikator yang digunakan
tidak dapat osteoklas saja untuk
melihat proses bone repair namun juga
melihat ostoblas.

Kelompok P2 adalah kelompok
kombinasi minyak ikan lemuru dan
cangkang  kerang darah  yang
memberikan hasil yang paling efektif
dan signifikan dengan menunujukan
hasil rata-rata jumlah osteoklas paling
kecil apabila dibandingan dengan
kelompok-kelompok lainnya.
Kelompok P2 terdapat suatu perbedaan
bermakna jika dibandingkan dengan
kelompok lainnya, sehingga kombinasi
minyak ikan lemuru dan cangkang
kerang darah terbukti paling efektif
terhadap penurunan jumlah osteoklas
pada saat bone repair jika
dibandingkan kelompok lainnya. Hal
ini terbukti pada uji statistik yang
menyatakan bahwa terdapat perbedaan
yang bermakna pada kelompok K-
dengan kelompok P2 dan kelompok P1
dengan kelompok P2.

SIMPULAN

Kombinasi pasta cangkang kerang
darah (Anadara granosa) minyak ikan
lemuru (Sardinella longiceps) paling
efektif terhadap penurunan jumlah
osteoklas pada proses bone repair hari
ke-7.
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