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Effect of analgesic medications taken by orthodontic patients on tooth movement
Pengaruh obat-obatan analgesik yang dikonsumsi pasien ortodonti terhadap pergerakan gigi
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ABSTRACT

During orthodontictreatment, patients will feel pain due to the pressure of the toothmovementmechanism. This condition can be
controlled byadministering drugs, one of whichis aclass of analgesics. As a result of taking drugs during orthodontic treatment
is knownto have side effects that caninterfere withthe orthodontic treatment process, oneofwhichis the inhibited rate of tooth
movementwhichwill cause complicationsthat can affect the goals of orthodontic treatment. This scoping review discusses the
effect of analgesicdrugs on orthodontictooth movementand howcertain analgesic drugs affect the rate oforthodontictooth move-
ment,whichwas carriedoutby literature study. Data obtainedinthe Google Scholar, Science Direct andPubMed databases show
the inhibition of the rate of orthodontictooth movement due to the drugs ibuprofen, nimesulide, morphine, codeine, methadone,
high-dose tramadol, meloxicam, high-dose etoricoxib, aspirinand algocamin. These drugs inhibit the rate of tooth movement by
blockingthe prostaglandin synthesis pathway, whichis keyto orthodontic tooth movement. Itis concludedthatthere is an efiect
of certain analgesic drugs on orthodontictooth movement.
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ABSTRAK

Selama perawatan ortodonti, pasien akan merasakan nyeriakibattekanan dari mekanisme pergerakan gigi. Kondisi tersebut da-
patdikontrol dengan pemberian obat-obatan, salah satunya adalah golongananalgesik. Akibatmengonsumsiobatobatan sela-
ma perawatan ortodonti diketahui memiliki efek samping yang dapat mengganggu proses perawatan ortodonti, salah satunya
adalah laju pergerakan gigiyang terhambat yang akan menimbulkan komplikasiyang dapat memengaruhi sasaran perawatan
ortodonti. Scoping reviewinimembahas pengaruh obat-obatan analgesik terhadap pergerakan gigi ortodonti dan bagaimana
pengaruh obat-obatan analgesik tersebutterhadap laju pergerakan gigi ortodontiyang dilakukansecara studipustaka. Data yang
didapatkan padadatabase Google Scholar, Science Direct,dan PubMed menunjukkan terhambatnya laju pergerakan gigi orto-
donti akibat obat ibuprofen, nimesulide, morfin, kodein,metadon, tramadol dosis tinggi, meloxicam, etoricoxib dosis tinggi, aspi-
rin dan algocamin. Obat-obatan tersebut menghambat laju pergerakan gigi karena membilokir jalur sintesis prostaglandin yang
merupakan kunciterjadinya pergerakangigi ortodonti. Disimpulkan bahwa terdapatpengaruh obat-obatan analgesik tertentu ter-

hadap pergerakan gigi ortodonti.

Kata kunci: perawatan ortodonti, rasa nyeri, obat analgesik, pergerakan gigiortodonti
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PENDAHULUAN

Susunan gigi sering mengalami kelainan oklusi dan
estetik. Gigi protrusif, berjejal, dan tidak teratur sudah
menjadi masalah sejak dulu. Perawatan ortodonti bertu-
juan untuk memperoleh susunan gigi yang teratur, kon-
tak oklusal yang baik, mencapai dan mempertahankan
estetika, meratakan susunan gigi geligi agar lebih har-
monis serta mendapatkan hasil perawatan yang stabil.2
Perawatan ortodonti dapat menggunakan beberapa pe-
ranti ortodonti, yaitu peranti lepasan, peranti fungsional
dan peranti cekat.! Penggunaan peranti ortodonti meli-
batkan kondisi resorpsisertaremodeling tulang alveolar.
Proses tersebut dapat dirangsang menggunakan gaya
mekanis yang didapat dari aktivasi komponen-kompo-
ponen alat yang diaplikasikan untuk menekan gigi dan
diteruskan pada jaringan sekitar gigi yaitu gingiva, liga-
men periodontal dan tulang alveolar. Perawatan ortodon-
ti akan mengakibatkan mekanisme pergerakan gigi ka-
rena gaya mekanis dari aktivasi komponen-komponen
peranti yang digunakan.2 Remodeling memerlukan sel-
sel yang dapat meresorpsisertamembentukmatriks eks-
trasel dari ligamen periodontal dan tulang alveolar.

Gayamekanis menyebabkan daerah sekitar gigi ter-
bagi menjadi dua daerah yaitu daerah tekanan dan dae-
rahregangan. Pada daerah tekanan, gayamekanis akan
merangsang osteoklas untuk melakukan resorpsi tulang
alveolar, sedangkan pada daerah regangan akan terjadi
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pembentukan tulang alveolar baru yang dilakukan oleh
osteoblas. Kedua aktivitas tersebut menimbulkan perge-
rakan dari soket gigi sejalan dengan pergerakan tulang
alveolar. Proses remodeling tulang alveolar yang nommal
dapat terjadi pada keadaan laju resorpsi dan deposisi
tulang yang seimbang; jika tidak seimbangdapat menga-
kibatkan gangguan pada proses pergerakan gigi orto-
donti.3

Selama perawatan ortodonti, pasien akan merasa-
kan nyeri akibat tekanan dari mekanisme pergerakan gi-
gi yang menyebabkan proses inflamasi. Rasa sakit ter-
sebut muncul akibat pelepasan mediator inflamasi dari
gigi yang mengalami tekanan akibatpenggunaan peran-
ti ortodonti dan akan menimbulkan respon tubuh yang
diawali denganrasa sakit. Kondisi tersebut dapat dikon-
trol dengan dengan pemberian obat-obatan, salah satu-
nya adalah obat golongan nonsteroidal anti-inflamma-
tory drugs (NSAID) yang digunakan untuk pengobatan
nyeri akut dankronik sertamemiliki khasiat sebagai ana-
gesik, antipiretik dan anti-inflamasi.* Golongan obat anal-
gesik dibagi menjadi dua, yaitu analgesik opioid/narko-
tik dan analgesik non-narkotik. Analgesikopioid merupa-
kan kelompok obat yang bekerja pada sistem saraf pu-
sat, sedangkan analgesik non-narkotik bekerja di resep-
tor saraf perifer tanpa memengaruhi sistem saraf pusat.
Kelompok obat golongan analgesik menjadi obat yang
paling sering diresepkan oleh pasien selama perawat-
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an untuk mengendalikanrasanyeriyang diakibatkan oleh
pemakaian peranti ortodonti.23

Pasien yang mengonsumsi obat-obatan selama pe-
rawatan ortodonti diketahui memilikiefek samping yang
dapat mengganggu proses perawatan ortodonti.® Bebe-
rapa efek samping tersebut adalah pergerakan gigiyang
terhambat, gangguan penyembuhan tulang, serta induk-
si osteonekrosis padarahang atas dan rahang bawah.>
Yamasaki juga menyatakan bahwa tingkat pergerakan
gigi ortodonti dapat diubah dengan pemberian obatan
tertentu secara lokal maupun sistemik. Berbagai obat
yang dikonsumsi oleh pasien dapat menghambat, me-
nambah atau bersinergi dengan laju pergerakan gigi.*®

Beberapa obat terbukti berpengaruh dalam meng-
hambat atau mempercepat laju proses pergerakan gigi,
seperti hasil Tarvade et al.® yang melakukan eksperimen
mengenai pengaruh obat analgesik terhadap pergerak-
an gigi ortodonti padakelincijantan, menunjukkan bahwa
ibuprofen dan nimesulide dapat mengurangilaju perge-
rakan gigi sehingga harus dihindari selama terapi orto-
donti, serta asetaminofinyang dapat menjadi obat pilihan
karena memiliki efek samping yang minimal pada laju
pergerakan gigi.® Penelitian lainjuga pernah dilakukan
oleh Shetty et al,” yang melakukan studi terhadap ma-
nusia untuk menunjukkan perbandingan obat ibuprofen
dan asetaminofen selama proses perawatan ortodonti.
Hasil penelitiantersebut menunjukkanbahwa NSAID se-
pertiibuprofen memiliki efek penghambatan pelepasan
prostaglandin (PG) selama pergerakan gigi awal sehing-
gadapat menghambat laju pergerakan gigi, sedangkan
asetaminofen dapat disarankan sebagai obat pilihan un-
tuk manajemen nyeri ortodonti yang aman dan efektif
karena tidak memengaruhi kadar PG E2 (PGE2) seca-
ra signifikan selama periode percobaan.”

Obat apapun yang dikonsumsiolehpasienpada saat
menjalani perawatan ortodonti dapat menimbulkan efek
yang terkait dengan laju pergerakan gigi, sehingga pen-
ting bagi dokter serta ortodontis untuk dapat mengiden-
tifikasi jenis obat-obatan analgesik dan meninjau kem-
bali mekanisme kerja dari obat-obatan tersebut, karena
dapat menimbulkan komplikasi yang memengaruhi sa-
saran perawatan, baik hasil jangkapendek dan jangka
panjang dari praktik ortodonti, khususnya pada meka-
nisme pergerakan gigi ortodonti.8°

Tujuan penulisan adalah untuk mengetahui penga-
ruh, jenis, dan mekanismeobat analgesik terhadap per-
gerakan gigi ortodonti.

METODE

Pencarian sumberinformasi dilakukan melalui biblio-
graphic searching, yaituproses pencarian data pada ar-
tikel melalui database elektronik dan merupakan proses
pencarian database digital paling efisien untuk mengi-
dentifikasi artikel yang relevan. Hasil pencarian melalui
database Google Scholar, Science Direct,dan PubMed
dimasukkan ke dalam tabel master, kemudian artikel di-
saring sesuai dengan kriteriayang telah ditentukan se-
belumnya. Beberapa variabel yang dimasukkan seperti
penulis, tahun terbit, nama jurnal, judul, metode
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penelitian, tujuan penelitian, hasil penelitiandan simpul-
an. ltem data adalah daftardan definisivariabel penelitian
yang datanyadiambil dari setiap artikel yang di-review.
Item data berisi penulis, tahunterbit, namajurnal, judul,
metode penelitian, hasil penelitian dan simpulan.

HASIL

Hasil dari penyaringan judul dan abstrak yang
sesuai dengan kriteria inklusi dan eksklusi tersisa 8
artikel yang relevan dengan hasil penelitian, sehingga
dapat dijadikan sumber bukti, hasil seleksi sumber
Mti dapat dilihat pada diagram 1.

Pencarian Literature Database |

Google Scholar Science Direct PubMed

(n=707) (n=497) (n=59)
Total artikel
(n=1263)

> Pengeluaran artikel
yang ganda (n=40)

Artikel untuk penyaringan
judul & abstrak (n=1223)

Artikel yang dikeluarkan setelah

membaca abstrak & judul (n=1211)

1. Artikel sebelum tahun 2013

2. Artikel selain bahasa Inggris dan
bahasa Indonesia

3. Artikel berupa literature review &
systematic review

4. Grey Literature

5. Artikel tidak relevan dengan topik

v

Artikel yang relevan

[Included] [ Eligibility ][ Screening ] [Identification

dengan penelitian (n=8)

Diagram 1 Proses seleksiartikel (diagram PRISMA). Sumber:
Tricco etal., 2018

HASIL

Hasil dari setiap sumber bukti didapat dengan cara
mengidentifikasibeberapa komponensepertijudul,penu-
lis, tahun publikasi, metode, hasil penelitian dan simpul-
an dari setiap artikel yang di-review dan dirangkum pa-
da tabel 1.

PEMBAHASAN
Pengaruh obatanalgesikpergerakan gigi ortodonti

Berdasarkan 8 artikel yang telah didapatkan, obat-
obatan analgesik tertentu memilikipengaruh terhadap la-
ju pergerakan gigi ortodonti, berupa penghambatan atau
penurunan laju pergerakan gigi ortodonti. Selama pera-
watan ortodonti, penerapan gaya yang berkelanjutan pa-
dagigi akan menyebabkan proses mobilitas gigiyang pa-
da akhirnya menyebabkan remodeling tulang alveolar.
Proses biokimiaini melibatkan banyak jaringan sel dan
molekul. Agen farmakologis memiliki potensiuntukmeng-
ganggu proses biokimia yang mengatur pergerakan gigi
setelah perawatan ortodonti.10

Gaya yang diciptakan selama perawatan ortodonti
menginduksi mediator inflamasi, khususnya PG, jenis
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E2 (PGEZ2) yang dapat menstimulasiproses remodeling
tulang alveolar sehingga terjadi proses pergerakan gigi.
Mediator peradangan PG memengaruhi osteoklas dan
osteoblas melalui reseptornya. PG yang dilepas akan
menstimulasi pelepasan messenger kedua, yaitucyclic
AMP (cAMP) dan kalsium intrasel, yang kemudian akan
mengaktifkan osteoklas. PG akanmemicu receptor acti-
vator of nuclear factor kg ligand (RANKL) untuk mengi-
nisiasi diferensiasi osteoklas. Terdapat hubungan anta-
ra osteoblas dan osteoklas, yaitu suatu faktor perantara
pada permukaan osteoblas yang bertanggungjawabter-
hadap terjadinya osteoklastogenesis, yaitu RANKL, yang
akan berikatan pada reseptornya, yaitu receptor activa-
tor of nuclear factor kB (RANK), yang terdapat pada per-
mukaan sel progenitor osteoklas. Ikatan iniakanmerang-
sang osteoklastogenesis dan mengaktifkan osteoklas,
yang akhirnya meningkatkan resorpsi tulang.1!

Prostaglandin E2 juga sebagai mediator penting dalam
pemeliharaan massadan strukturjaringan tulang terha-
hadap respon kerusakan mekanis di dalam tulang yang
diatur oleh enzim siklooksigenase (COX), yaitu enzim
yang berperan untuk menghasilkan PG sebagaikuncida-
lam proses resorpsitulang alveolar dan proses inflamasi.
Terdapat 2 bentuk isoform COX yaituCOX-1 dan COX-2.
Enzim COX-1 berada pada semua jaringan tubuh, seba-
liknya COX-2 merupakan enzim yang ada bila berada
dalam konsentrasi tinggi pada jaringan yang mengalami

Tabel 1 Hasil dari sumber bukti
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inflamasi.1! PG dapat menstimulasi saraf di sekitar gigi
dan jaringan pendukungnya sehingga timbul rasa sakit
setelah aplikasi gaya dari peranti yang digunakan. Nyeri
yang ditimbulkan dari perawatan ortodonti tersebut dapat
terjadi selama 2-4 hari setelah setiap aktivasi alat. Pem-
berian NSAID merupakan alternatifyang paling banyak
digunakan oleh pasien ortodonti untuk mengontrol rasa
nyeri selama proses perawatan. Obat NSAID digunakan
untuk meredakan rasa sakit dengan cara memblokir ja-
lur COX sehingga sintesis PG terhambat. Jika produksi
PG dihambat oleh penggunaan obat-obatan, akan me-
nyebabkan penghambatan pergerakan gigi ortodonti.
Pemilihan jenis obat-obatan perlu mendapat perhatian,
karena PGE2 sebagai penyebab rasa sakit diperlukan
dalam mengaktivasi osteoklas dan osteoblas sehingga
gigi dapat bergerak.12.13

Obat analgesik yang berpengaruh pada pergerakan
gigi ortodonti adalah 1) ibuprofen sebagai obat alterna-
tifdari aspirin karenatoleransinyayang lebih besar. Ibu-
profen adalah penghambat COX non-selektif dan meru-
pakan turunan asam propionat. Penggunaan ibuprofen
telah diuji pengaruhnya oleh Tarvade et al.®pada 28 mar-
mut jantan dengan pemberiansuspensi ibuprofen 12 jam
sekali selama 3 hari,didapatkan bahwa ibuprofen dapat
mengurangi laju pergerakan gigi ortodontik. Hasil peneli-
tianyang samajuga didapatkan oleh Shetty et al.” pada
42 pasiendewasa dengan memberikan ibuprofen 400/

Penulis,

o gual Tahun Terbit

Tujuan
Penelitian

Hasil
Penelitian

Metode
Penelitian

1. Effects of analgesic & anti-infia

tooth movement-a biochemical 2013

histological study in guinea pig

Membandingkan efek daritiga
mmatory drugson orthodontic  Tarvade etal., analgesik asetaminofen,

Pemberian asetaminofen
tidak secarasignifikan mempengaruhi

ibuprofen dan nimesulide selama Experiment laju pergerakan gigi jika dibandingkan
pergerakangigi ortodont

dengan ibuprofen dan nimesulide.

2. Effects of various analgesics
on pain perception and rate of

Membandingkan efek dari aseta-
minofen, ibuprafen & etoricoxib
tooth movement: a randomized Abdaljawwad et terhadap persepsirasasakit& Experiment

Asetaminofen, ibuprofen & etoricoxib
tidak memiliki pengaruh padalaju
pergerakangigi ketika digunakan

controlled clinical study al., 2022 pengaruhnyaterhadap laju dalamdosis yang direkomendasikan.
pergerakangigi ortodont.

3. The effect of morphine,codeine Untuk mengevaluasidan Obat-obatantermasuk opioid, seperti
andmethadoneon orthodontic ~ Aghilietal., membandingkan efekdaritiga  Experiment morfin, kodein, dan metadon, memiliki
tooth movement and histologi- 2017 opioid eksogen (morfin, kodein efek negatif terhadap pergerakan gigi
cal features of bonetissuein dan metadon) pada pergerakan ortodonti.
rats: an experimental study gigi ortodonti.

4. Effectof tramadol at different Untuk membandingkan efek dari Tikus kelompok eksperimen yang
doses on orthodontic toath Aghilietal., berbagaidosistramadolterhadap Experiment menerima dosis tramadol yanglebih
movementand bone 2013 pergerakangigi ortodonti & tinggi, menurunkan pergerakan gigi

resorptioninrats.

resorpsi tulang padatikus.

ortodonti secarasignifikan

5. Meloxicam medicationredu-
ces orthodontically induced
dental rootresorption & tooth
movement velocity:a combined
invivo &in vitro study of den-
tal-periodontal cells & tissue

2017
ortodonti.

Untuk menyelidiki efek
Kirschneck et al., meloxicam, inhibitor COX-2
selektif, pada pergerakangigi

Penghambatan COX-2 parsia yang
diinduksi meloxicamselama perawat-
an ortodonti mengurangi ekspresi sio-
kin inflamasi sehingga dapatmemper-
lambat pergerakangigi ortodont.

Experiment

6. Impact of NSAID etoricoxib on
side effects of orthodontic

Menyelidiki ef ek anti-inflamasinon
Kirschneck et al., steroid etoricoxib padaberbagai Experiment

Etoricoxib memiliki efek tipis pada
kecepatan pergerakan gigi ortodonti

tooth movement. 2020 aspek gerakan gigi ortodonti tikus pada dosis relevan secaraklinis.

7. Orthodontic toothmovement Untuk mengetahui efek dari Pemberian aspirin & algocalmin pasca
following analgesic treatment ~ Olteanu etal., aspirin dan algocalminterhadap Experiment insersiperant ortodonti menghasilkan
with aspirinand Algocalmin. 2015 pergerakangigi ortodont. penurunan signifikan pergerakan gigi
An experimental study karena aktivitas osteoklas terhambat.

8. Comparison of the effects of Untuk membandingkan efek ibu- Tingkat PGE2 meningkat pada 24 &
ibuprofen and acetaminophen ~ Shetty etal., profen & asetaminofen pada ting- 48 jam pada pemberian asetamino-
on PGE2 levelsinthe GCF 2013 kat PGE2 dari GCF selama per- Experiment fen, sedangkanpada pemberian

during orthodontic tooth

movement: A human study jek manusia.

gerakan gigi ortodonti pada sub-

ibuprofen dapat menurunkan kadar
PGE2 pada 24 & 48 jam.
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mg sebanyak 3 kali sehari selama 2 hari. Hasil peneliti-
an kedua artikel tersebut tidak sejalan dengan peneliti-
an Abdaljawwad et al.14 yang dilakukan pada 40 pasien
dewasa dengan pemberian 400/mg ibuprofen 3x seha-
ri, yaitu tidak ada perbedaan signifikan secara statistik
yang ditemukan antara empat kelompok eksperimen me-
lalui semua kunjungan aktivasi hingga akhir periode le-
veling dan penyelarasan. Penelitimenyebutkan bahwa
ibuprofen tidak memiliki efek negatif pada tingkat perge-
rakan gigi ortodontik bila diresepkan dengan dosis yang
dianjurkan. Perbedaan tersebut dijelaskan oleh tinjauan
sistemastis Diravidamani et al.°yang menyebutkan bah-
wa kecepatan pergerakan gigi dan respon setiap indivi-
du pada perawatan berbeda-beda. Beberapa perbeda-

antersebut disebabkan oleh perubahan remodeling tu-
lang yang disebabkan oleh obat-obatan, faktor sistemik,
serta perbedaan keterbatasan metodologi yang diterap-
kan. Dalam kajian literatur oleh Makrygiannakis et al.8
juga dijelaskan bahwa agen farmakologis tertentu me-
nunjukkan kinerjayang tidak konsisten, perbedaan ter-
sebut disebabkanoleh banyaknyakeragaman dalam de-
sain penelitian yang digunakan seperti perbedaan sub-
jek penelitian,dosis danintervensiyangdiberikan,besar-
nyagayayang diterapkan, durasi aplikasi gaya, danca-
ra pergerakan gigi tersebut dievaluasi; 2) asetaminofer/
parasetamol. Asetaminofen diperkenalkan pada tahun

1987, dan berfungsi sebagai analgesik dan antipiretik.

Asetaminofen juga dikenal sebagai parasetamol, ada-
lah metabolit aktif fenacetin dan telah digunakan sejak
tahun 1950. Obat ini tersediatanparesep dokter dan di-
gunakan sebagai analgesik yang umum dan tidak aktif
sebagai agen anti-inflamasi di sistem saraf perifer, se-
hingga asetaminofen tidak memiliki efek buruk pada bio-
sintesis PGE dan resorpsi tulang alveolar pada proses

pergerakan gigi ortodonti. Penelitian Tarvade et al.® dan
Abdaljawwad et al.1* telah menunjukkan bahwa parase-
tamol tidak memengaruhi pergerakan gigiortodontik ka-
rena sampel pada kelompok asetamonifen menunjuk-
kan beberapa penurunan kadar PGE?2 jika dibandingkan
dengan kelompok kontrol, tetapi perbedaannya tidak sig-
nifikan secara statistik, sehingga asetaminofen aman di-
gunakan sebagai pilihan manajemen rasa sakit selama
perawatan ortodontik tanpa memilikiefek samping yang
terkait dengan laju pergerakan gigi. Asetaminofen ter-
bukti menjadi obat paling efektifyang dinilai dalam review
ini. Gargya?® pada tinjauan sistematisnya juga mendu-
kung hal tersebut dengan menyebutkan bahwa parase-
tamol tidak memengaruhi pergerakan gigi ortodontik se-
bab asetaminofen adalah penghambat COX-1 dan COX
2yanglemah, sehingga aman digunakan sebagai pilih-
an manajemen nyeri selama perawatan ortodontik.2 3)
aspirin merupakan salah satu senyawa darikeluarga sa-
lisilat yang memiliki aktivitas antiinflamasi, analgesik dan
antipiretik; pengaruhnyaterhadap pergerakan gigi diuiji

oleh Olteanu et al.'8 pada 24 tikus wistar jantan, kelom-
lompok tersebut diberikan 1,5 mL larutan aspirin setiap
2 hari. Aspirin terbuktidapatmenghambat laju pergerak-
an gigi ortodonti; 4) nimesulide merupakan pengham-
bat sintesis prostaglandin yang selektif terhadap COX2.
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Efek anti-inflamasi diberikan dengan mengurangi pem-
bentukan superoksida oleh neutrofil dan menghambat
sintesis faktor pengaktifan trombosit/platelet-activating
factor (PAF). Penelitian histologisdilakukanoleh Tarvade
et al, pada kelompok percobaan yang diberikan sus-
pensinimesulide 12 jam sekali selama 3 hari. Hasil pe-
nelitian tersebut adalah pemberiannimesulide dapat me-
nurunkan laju pergerakan gigi dan kadar asam fosfata-
se dibandingkan dengan kelompok kontrol. Hal ini me-
nunjukkan bahwa nimesulide dapat menurukan laju per-
gerakan gigi ortodonti; 5) etoricoxib, pada tahun 2004
digunakan untuk pengobatan artrosis, artritis reumatoid,
artritis gout akut, serta nyeri gigi pascaoperasi oleh Eu-
ropean Medical Agency (EMA). Etoricoxib merupakan
coxib dengan selektivitas COXtertinggi untuk pengham-
batan COX-isoform 2 dibandingkan COX-isoform 1. Eto-
ricoxib juga merupakan satu-satunyacoxibyang secara
khusus disetujuiuntuk digunakan dalam perawatan gigi
dan telah terbukti memiliki kemanjuran analgesik yang
sangat baik dengan efek samping yang sedikit. Peneliti-
an oleh Kirschneck et al.15 pada model hewan ortodonti
dengan hasil yaitu dosis tinggi etoricoxib yang diminum 7
hari seminggu menunjukkan signifikanmenghambat per-
gerakan gigi sekitar 33%. Namun, efek penghambatan
ini tidak diamatidengan dosis normal etoricoxib, sehing-
gamenunjukkan bahwa dosis yang relevan secaraklinis
tidak memilikidampaksignifikanpada laju pergerakangi-
gi. Hal tersebut didukung oleh Abdaljawwad et al.* yang
menyatakan bahwa tidak ada perbedaan signifikan se-
cara statistik yang ditemukan antara empat kelompok
eksperimen melalui semua periode kunjungan aktivasi
hingga akhir periode percobaan. Kirschneck et al.’® juga
menyimpulkan bahwa etoricoxib tidak secara signifikan
memengaruhi pergerakan gigi karena pemberian etori-
coxibtidak secarasignifikan mengubah tingkat aktivitas
osteoklas sehingga etoricoxib dapat menjadi analgesik
yang cocok selama proses perawatan ortodonti karena
tidak memengaruhi pergerakan gigi bila diresepkan de-
ngan dosis yang dianjurkan; 6) algocamin, adalah sebu-
ah obat yang bekerja sebagai analgesik kuat dan anti-
piretik. Penelitian Olteanu dilakukan untuk menguiji efek
algocamin terhadap pergerakan gigi, menjelaskan bah-
wa algocalmin dapat menghambat produksi PG, sehing-
gamenghasilkan penurunan tingkat perpindahan gigidi-
bandingkan dengan kelompok kontrol, sehingga Oltea-
nu menyebutkan bahwa algocamin tidak diindikasikan
pada pasien yang sedang menjalani perawatanortodon-
ti; 7) meloxicam, adalah inhibitor COX-2 selektif yang
umumnya digunakan sebagai obat anti-inflamasi dan
analgesik untuk menghilangkan rasasakit dan peradang-
an. Pengaruh meloxicam dalam penghambatan laju per-
gerakan gigi diuji oleh Kirschneck et al.15 yang melaku-
kan penelitian pada 63 tikus jantan dengan pemberian
dosis harian 3 mg/kg selama28 hari, menunjukkan bah-
waterdapat penurunan laju pergerakan gigi ortodonti pa-
dasubjek penelitian; 8) morfin, kodein, metadon. Opioid
adalah obat yang digunakan untuk mengobati rasa sa-
kit yang bekerja dengan mengikat protein spesifik atau
disebut jugareseptor opioid di otak, sumsum tulang be-
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lakang, dan bagian tubuh lainnya, sehingga dapat me-
ngurangi persepsi rasasakit.Banyak obatanalgesikyang
merupakan penghambat PG dan obat golongan opioid
adalah jenis analgesikyang dapat mengurangi pergerak-
an gigi ortodonti; 169) tramadol, merupakan salahsatu je-
nis golongan opiod, merupakan analgesik yang bekefja
secaraterpusat yang memiliki efek agonis lemah pada
reseptor y-opioid. Umumnya, obat ini dibuat dalam ben-
tuk garam hidroklorida (tramadol hidroklorida). Penggu-
naan terapeutik tramadol adalah untuk mengatasi nyeri
sedang hingga berat. Pengaruh tramadol diuji oleh pe-
nelitian Aghili et al. yang dilakukan pada 42 tikus jantan
dengan pemberian dosis konstan 10mg/kg/hari,dan do-
sis meningkat dengan 60 mg/kg/hari, hasil penelitian
menunjukkan pemberian tramadol dengan dosis tinggi
dapat mempengaruhi laju pergerakan gigi ortodonti.”

Mekanisme pengaruh obat analgesik terhadap per-
gerakan gigi ortodonti, misalnya 1) ibuprofen. Mekanis-
me dari efek farmakologis ibuprofen adalah penyumbat-
an sintesis PG pada sistem saraf perifer.20 Pemberian
ibuprofen secara signifikan dapat menurunkan laju per-
gerakan gigi. Hal ini dibuktikan dengan penelitian oleh
Tarvade et al.5 yang menemukan bahwa ibuprofen se-
cara signifikan menghambat produksi PGE2 pada liga-
men periodontal sehinggadapat menurunkan lajuperge-
rakan gigi. Hasil tersebut juga didukung oleh penelitian
Shetty etal.’yangmelaporkanbahwa setelah pemberian
ibuprofen 400 mg 3 kali sehari selama 2 haripada pasien
dewasa, ibuprofen dapat menghambat sintesisPGE2 se-
carasignifikan. Hal ini menunjukkan bahwa NSAID se-
pertiibuprofen memiliki efek penghambatan pelepasan
PG selama pergerakan gigi dan dengan demikian dapat
menyebabkan hambatan dalam laju pergerakan gigi; 2)
aspirin meredakan rasa nyeri bekerjadengan mengham-
bat sintesis COX-1 dan COX-2 pada saat yang bersa-
maan. Mekanismetersebut bisa mengurangijumlah PG,
tromboksan dan prostasiklin. Fakta tersebut sejalan de-
ngan penelitian Olteanu et al.?°yang menunjukkan bah-
wa aspirin menghasilkan penurunan yang signifikan da-
lam pergerakan gigi karena terhambatnyat aktivitas os-
teoklas. Hasiltersebut juga dibahas dalam kajian litera-
tur Bartzela et al.®6yang menjelaskan bahwa aspirin da-
pat memodifikasi enzim COX-1 dan COX-2, sehingga
dapat menghambat proses sintesis PG. Salisilat yaitu as-
pirin dapat memengaruhikomposisi,biosintesis, atau me-
tabolisme mukopolisakaridajaringanikat dalam substan-
tansi dasar yang memberikan hambatan terhadap pe-
nyebaran infeksi dan peradangan sehingga aspirin da-
pat menyebabkan hambatan terhadap laju pergerakan
gigi dan tidak disarankan untuk mengonsumsi aspirin
dan senyawa terkait untuk jangka waktu yang panjang
selama perawatan ortodontik;° 3) nimesulide, merupa-
kan inhibitor COXdengan tingkat selektivitas yang tinggi
terhadap COX-2. Nimesulide dalam prosesnya sebagai
pereda rasa nyeri dapat menghambat aktivitas osteo-
klas pada proses resorpsi tulang alveolar secara signifi-
kan sehingga harus dihindari selama perawatan ortodon-
ti. Hal tersebut didukung oleh Hernandez et al.? yang
menjelaskan bahwa nimesulide dapat mengurangi pro-

DOI10.35856/mdj.v13i2.875

Avivien A. Qanita, et al: Effect of analgesic medications taken byorthodontic patients on tooth movement

duksi osteoklas karena merupakan penghambat COX-2
yang khusus; 4) algocamin adalah obat penghilang rasa
sakit, pereda kejang, dan pereda demam. Obat ini pa-
ling sering diberikan melalui mulut atau infus intravena.
Olteanu et al.2®menyatakan bahwa algocamin merupa-
kan analgesik yang paling sering digunakan pascapeng-
gunaan peralatan ortodonti.'® Selama perpindahan gigi
ortodontik, osteosit melepaskan serangkaian mediator,
diantaranya adalah PG yang merangsang aktivitas os-
teoklas, jika produksi PG dihambat (misalnya dengan
penggunaan zat anti-inflamasi nonsteroid), hal ini akan
mengurangi aktivitas osteoklastik dan perpindahan gigi
ortodontik, sehingga algocamindapat menghambat laju
pergerakan gigi; 5) meloxicam dapatmenyebabkan ber-
kurangnya orthodontically induced external root resorp-
tion (OIRR). Telah diamati olehKirsneck etal.*yang me-
lakukan experiment terhadap hewan coba, menunjuk-
kan bahwa hewan yang diberikan meloxicam memiliki
rerata OIRR yang jauh lebih rendah dibandingkan de-
ngan kelompok kontrol. Penggunaan meloxicam selama
perawatan ortodontik menyebabkan penurunan rasio
ekspresi RANKL, osteoprotegerin dan osteoklastogene-
nesis yang dapatmenghambat laju pergerakan gigi, se-
hingga penggunaan meloxicam dapat dibatasi penggu-
naannya sebagai analgesik selama terapi ortodonti; 6)
morfin, kodein, metadon diteliti oleh Aghili et al.1” Opioid
ini diberikan kepada tikus untuk mengevaluasi efeknya
pada gerakan gigi ortodonti. Hasil penelitian menunjuk-
kan bahwa ketiga opioid, terlepas dari durasi efeknya,
mengurangi pergerakan gigi ortodonti pada tikus danti-
dak ada perbedaan yang signifikansecara statistik dalam
pergerakan gigi antara kelompok morfin, kodein, dan me-
tadon. Ketiga opioid tersebut dapat menstimulasi resep-
tor y-opioid sehingga dapatmengurangi level cAMP, me-
nyebabkan penurunan remodeling tulang alveolar, me-
nyebabkan pergerakan gigi terhambat; 7) tramadol
dalam dosis tinggi menurut Aghili et al,1” (melebihi 40
mg/kg) menurunkan pergerakan gigi ortodonti yang sig-
nifikan pada kelompok eksperimen yang diberikan tra-
madol hidroklorida dengan dosis yang semakin mening-
kat, dimulai dengan 10 mg/kg/hari pada hari 1-4 dan 60
mg/kg/hari pada hari 13 dan 14. Dosis tinggi tramadol
memiliki efek penghambatan yang lebih berpengaruh
pada pergerakan gigi karena peningkatan afinitas meta-
bolit utamanya, o-desmethyltramadol (O-DSMT) yang
berguna untuk reseptor y-opioid. Metabolit ini berperan
mengurangi laju pergerakan gigi yang diamati dengan
tramadol dosis tinggi, namun tramadol dengan dosis
rendah tidak menunjukkan efek pada pergerakan gigi.

Pengaruh pemberiandosisobatyang berbedapada
laju pergerakan gigi ortodonti

Pengaruh pemberian dosis obat yang berbeda pada
laju pergerakan gigi ortodonti dibahas oleh 2 daritotal 8
artikel yang didapat. Penelitian oleh Aghilietal 17 tentang
uji efek tramadol pada pergerakan gigi ortodontik dengan
pemberian dosis normal dan dosis tinggi, menyatakan
bahwa efek netral dosis terapeutik pada tramadol tidak
menyebabkan perubahan osteoporosis, namun padasa-
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at diberi dosis yang lebih tinggi, terlihat terjadi penurun-
an laju pergerakan gigi ortodontik pada tikus. Aghilimen-
jelaskan bahwa penurunan tersebut disebabkan oleh
fakta bahwa opioid endogen dapat menghambat aktivi-
tas pembentukantulang sehinggaefek tramadol pada la-
jupergerakan gigi ortodonti tergantung pada dosisnya.
Hasil penelitiantersebut sejalan dengan penelitian oleh
Kirsneck et al. ®bahwa pemberian dosis tinggi etoricoxib
dapat mengurangi efek penurunan kepadatan tulang al-
veolar sehingga menunjukkantingkat aktivitas remodel-
ing tulang yang lebih rendah pada pergerakan gigi orto-
donti. Kirsneck juga menjelaskan bahwa pergerakan gigi
ortodonti hanya dapat dihambat dengan pemberian eto-
ricoxib dosis tinggi, sehingga pemberian etoricoxib hen-
daknya menggunakan dosis yangrelevan secaraklinis
yaitu tidak melebihi 150 mg/hari. Semua obat memiliki
efek terapeutik serta efek samping yang memengaruhi
seltarget gaya ortodontik; perbedaan tersebut disebab-
kan oleh perubahan remodeling tulang oleh dosis obat-
obatan dan respon individu yang berbeda. Perbedaan
efek yang disebabkan oleh pemberian dosis yang ber-
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beda menjadi hal yang harus diperhatikan oleh dokter.
Dokter harus mengetahui riwayat medis pasien dan juga
harus mengkonfirmasi mengenai dosis obat dan poten-
si efek samping dari obat yang digunakan. 20
Disimpulkan bahwa adapengaruh obatanalgesikter-
hadap pergerakan gigi ortodonti. Pengaruhobat analge-
sik terhadap pergerakan gigi ortodonti adalah menurun-
kan/menghambat laju pergerakan gigi ortodonti seperti
padaibuprofen, nimesulide, morfin, metadon,kodein, tra-
madol dosis tinggi, meloxicam, aspirin, algocamin dan
etoricoxib dosis tinggi, serta tidak ditemukan pengaruh
obat analgesik yang dapat meningkatkan laju pergerak-
an gigi ortodonti. Mekanisme pengaruh obat analgesik
yang menurunkan laju pergerakan gigi adalah adanya
penghambatan produksi PGE2 dengan menghambat
enzim COXyang sangat berperan dalam pergerakan gi-
gi, sehingga penghambatan tersebut dapat menggang-
gu pergerakan gigi. Terdapat perbedaan pengaruh do-
sis obat yang diberikan dalam pergerakan gigi ortodon-
ti, dalam beberapa artikel disebutkan bahwa dosis yang
dianjurkan adalah dosis yang relevan secaraKlinis.
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