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Abstract

Bacteria that are often found in cases of pulp necrosis and root canal treatment are Enterococcus faecalis.
Elimination of microorganisms in the root canal can use intracanal medicament. The intracanal medicament
can be used from antibiotics such as amoxicillin. The antibacterial power of amoxicillin can be increased by
combination with vitamin C to prevent resistance. This research aimed to determine the zone of
inhibition of vitamin C and amoxicillin against Enterococcus faecalis. The method used in this study is well
diffusion method. Inhibition is shown through the clear zone around the wellbore at 24 hours, 48 hours, 72
hours after incubation. The number of research samples is 16 consisted of 4 groups consisting of
amoxicillin, vitamin C, a combination of vitamin C and amoxicillin, and 3 MIX MP. The data were tested by
non-parametric statistical analysis Kruskal Wallis and Mann Whitney. The result showed that vitamin C and
amoxicillin's antibacterial activity as alternative material intracanal medicament is equivalent to antibacterial
3 MIX MP.
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Abstrak

Bakteri yang sering dijumpai pada kasus nekrosis pulpa dan kegagalan perawatan saluran akar adalah
Enterococcus faecalis. Eliminasi mikroorganisme pada perawatan saluran akar dapat menggunakan
intrakanal medikamen. Intrakanal medikamen dapat berasal dari bahan antibiotik seperti amoksisilin. Daya
antibakteri amoksisilin dapat ditingkatkan dengan kombinasi bersama vitamin C untuk mencegah
resistensi. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui aktivitas antibakteri kombinasi vitamin C dan
amoksisilin terhadap zona hambat Enterococcus faecalis. Metode yang digunakan penelitian ini adalah
metode difusi sumuran. Daya hambat ditunjukkan melalui zona bening disekitar lubang sumuran yang
diamati pada waktu 24 jam,48 jam, 72 jam setelah inkubasi. Jumlah sampel penelitian 24 terdiri dari 4
kelompok perlakuan yaitu amoksisilin, vitamin C, kombinasi amoksisilin dan vitamin C, serta 3 MIX MP.
Data diuji menggunakan analisis Kruskal Wallis dan Mann Whitney. Hasil penelitian menunjukkan aktivitas
antibakteri kombinasi vitamin C dan amoksisilin sebagai bahan alternatif intrakanal medikamen setara
aktivitas antibakteri 3 MIX MP.

Kata kunci: Zona hambat, Intrakanal Medikamen, Amoksisilin, Vitamin C, Enterococcus faecalis
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Pendahuluan

Nekrosis pulpa merupakan keadaan
pulpa tidak merespon terhadap tes sensibilitas.
Kondisi tersebut disebabkan karena dua faktor
yaitu non infeksi berupa trauma gigi dan infeksi
berupa invasi bakteri melalui lesi karies. Invasi
bakteri pada saluran akar melewati tubulus
dentinalis atau akumulusi debris pada pulpa yang
terpapar [1].

Bakteri yang sering dijumpai pada nekrosis
pulpa salah satunya adalah Enterococcus
faecalis (E. faecalis). E.faecalis menunjukkan
patogenitas pada kegagalan perawatan
endodontik dengan prevalensi sebesar 24-70%.
Menurut studi Gajan et al (2009) E. faecalis
menempati urutan ke — 4 spesies bakteri
terbanyak pada 150 kasus nekrosis pulpa dan
kegagalan perawatan endodontik [2,3].

Eliminasi mikroorganisme pada saluran
akar dapat dilakukan dengan perawatan
endodontik atau yang dikenal perawatan saluran
akar. Melalui perawatan saluran akar tahap
eliminasi mikroorganisme dilakukan melalui
preparasi kemo-mekanis, penggunaan bahan
irigasi antibakteri dan intrakanal medikamen.
Area yang sulit dijangkau oleh preparasi
kemomekanis dapat dilakukan desinfeksi dengan
mengaplikasi bahan intrakanal medikamen. Efek
yang dimiliki oleh intrakanal medikamen lebih
panjang dibandingkan dengan bahan irigasi [4].
Medikamen ini diaplikasikan pada saat antar
kunjungan perawatan endodontik sebelum
dilakukan obturasi

Intrakanal medikamen memiliki berbagai
jenis golongan bahan, diantaranya yaitu
golongan antibiotik. Salah satu intrakanal
medikamen golongan antibiotik yang nya masih
digunakan untuk sterilisasi saluran akar saat ini
adalah pasta triple antibiotik atau 3MIX MP. 3
MIX MP yang dikembangkan oleh Hoshino
merupakan gabungan antibiotik siproflokasasin,
metronidazole, dan minosiklin [5]. Akan tetapi
bahan ini memiliki kelemahan menimbulkan
diskolorasi gigi akibat adanya minosiklin dan juga
multidrug resisten sehingga dibutuhkan alternatif
antibiotik lain yang sama efektifnya.

Amoksisillin merupakan antibiotik
spektrum luas. Amoksisilin merupakan antibiotik
derivat dari penisillin. Antibiotik ini bekerja
dengan melawan bakteri Gram negatif dan Gram
positif [6]. Namun antibiotik ini juga memiliki
peluang munculnya resistensi  sehingga
dibutuhkan bahan tambahan untuk
meningkatkan aktivitas antibakteri amoksisilin.

Salah satu bahan alternatif yang dapat
digunakan sebagai adjuvan amoksislin adalah
vitamin C. Vitamin C memiliki aktivitas
antimikroba terhadap beberapa mikroorganisme
rongga mulut [7]. Sebuah studi in Vvito
menunjukkan bahwa penambahan vitamin C
dapat meningkatkan  aktivitas  antibakteri
penisillin G [8]. Berdasarkan uraian diatas penulis
tertarik untuk meneliti efek antibakteri kombinasi
vitamin C dan amoksisilin sebagai bahan
alternatif intrakanal medikamen.

Metode Penelitian

Jenis penelitian yang digunakan adalah
eksperimental laboratoris. Rancangan penelitian
yaang digunakan yaitu the post test only control
group design. Penelitian ini terdiri dari 4
kelompok yaitu 3MIX MP, amoksisilin, vitamin C,
dan kombinasi vitamin C dengan amoksisilin.

Pembuatan kelompok perlakuan amoksisilin
diawali dengan menimbang 100 mg bubuk
amoksisilin trihidrat. Teteskan akuades steril
sebanyak 0,03 ml atau per 0,01 ml sebanyak 3
kali menggunakan syringe 1 ml di samping
bubuk amoksisilin. Saat mengambil akuades
menggunakan syringe pastikan tidak ada hampa
udara. Mencampur amoksisilin dengan akuades
dengan cara diaduk di atas glass plate
menggunakan spatula semen. Mencampur
hingga konsistensi menjadi pasta yang dempul .

Pembuatan kelompok perlakuan vitamin C
dilakukan dengan menimbang 100 mg bubuk
vitamin C. Teteskan akuades steril 0,03 ml atau
per 0,01 ml sebanyak 3 kali menggunakan
syringe 1 ml di samping bubuk vitamin C.
Mencampur vitamin C dengan akuades dengan
cara diaduk di atas glass plate menggunakan
spatula semen. Mencampur hingga konsistensi
pasta yang creamy.

Pembuatan kelompok kombinasi vitamin C
dengan amoksisilin dengan cara yang sama,
diawali dengan pembuatan 100 mg pasta vitamin
C terlebih dahulu dilanjutkan pembuatan 100 mg
pasta amoksisilin. Kedua pasta yang sudah jadi
di campur menjadi satu dengan cara diaduk
sampai homogen sekitar 20 kali pengadukan.

Kelompok 3 MIX MP menggunakan produk 3
MIX MP (3MIX MP, Japan) dibuat dengan
menimbang bubuk 3 MIX sebanyak 100 mg.
Kemudian membagi rata 100 mg bubuk 3MIX
menjadi tujuh bagian. Mengambil pasta MP
setara dengan satu bagian bubuk 3MIX. Bubuk
dan pasta dicampur menjadi satu secara sedikit
demi sedikit sampai menjadi pasta.
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Media MHA dibauat dengan cara mencampur
3,8 gram MHA dan 100 ml akuades didalam
erlenmeyer. Diaduk dan dipanaskan pada
kompor listrik sampai homogen. Kemudian
tabung erlenmeyer ditutup dengan kapas dan
disterilkan dalam autoclave suhu 121°C selama
15 menit.

Suspensi E. faecalis dengan standar larutan
Mc Farland 0,5.dinokulasikan pada petridish
steril sebanyak 1 ml. Media MHA dituang dalam
petridish hingga ketebalan agar £3 mm. Petridish
ditutup dan diputar membentuk angka delapan
untuk menghomogenkan campuran media dan
suspensi. Setelah media memadat, lubang
sumuran dibuat dengan steril cork borer dengan
diameter 5 mm. Kelompok perlakuan masing-
masing dimasukkan kedalam lubang sumuran
sebanyak 100 mg. Petridish diinkubasi pada suhu
37°C.

Pengamatan aktivitas antibakteri melalui zona
hambat dan dilakukan pada waktu 24 jam, 48
jam, 72 jam. Pengukuran zona hambat
menggunakan jangka sorong dengan rumus:

(Dv —Ds) + (Dh — Ds)
2

Keterangan :
Dv = Diameter vertikal
Dh = Diameter horizontal
Ds = Diameter sumuran

Analisis data penelitian menggunakan uiji
levene dan shapiro wilk. Kemudian dilakukan uiji
lanjutan uji non parametrik Kruskakall Wallis dan
uji Mann Whitney (p<0,05).

Hasil Penelitian

Hasil penelitian aktivitas antibakteri 3 MIX
MP, amoksisilin, vitamin C dan kombinasi vitamin
C dengan amoksisilin terhadap pertumbuhan
E.faecalis yang ditunjukkan melalui rerata zona
hambat pada Tabel 1.

Tabel 1. Rata-rata Zona Hambat 3MIX MP,
Amoksisilin, Vitamin C, dan kombinasi
vitamin C dengan amoksisilin

Kelompok N  Harikel  Harike2 Harike-3
Mean SD Mean SD Mean SD

P1 4 2744 035 2621 023 2480 103

P2 4 2915 019 2892 005 2842 0.17

P3 4 2292 025 2234 063 1995 023

P4 4 2594 048 2542 087 23,58 0,74
Keterangan:

N: jumlah pengulangan sampel
Mean :rerata zona hambat (mm)
SD : standar deviasi

P1 : 3MIX MP
P2 : amoksisilin
P3 : vitamin C

P4 : kombinasi vitamin C dan amoksisilin

Data yang diperoleh secara deskriptif
menunjukkan bahwa pada hari ke-1 zona hambat
terbesar pada kelompok amoksisilin, hari ke-2
3MIX MP dan hari ke-3 3MIX MP. Rerata zona
hambat setiap kelompok mengalami penurunan
dari hari ke-1 sampai ke-3.
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Gambar 1. Diagram rata-rata zona hambat hari
ke-1, 2 dan 3

Tabel 2. Uji Kruskal Walis

Kruskal Wallis H Df Asymp. Sig
Antar Kelompok 39727 3 000

Nilai rata-rata zona hambat masing-
masing kelompok dianalisis secara statistika. Uji
Levene dan Shapiro Wilk menunjukkan data tidak
homogen dan tidak berstribusi normal.
Dilanjutkan uji nonparametrik yaitu uji Kruskal
Wallis. Hasil uji Kruskal Wallis menunjukkan
bahwa terdapat perbedaan yang bermakna pada
seluruh kelompok penelitian.

Selanjutnya dilakukan uji Mann Whitney
untuk mengetahui perbedaan antar kelompok
perlakuan. Pada uji analisis data antar kelompok
hari ke-1 pengamatan, menunjukkan seluruh
kelompok memiliki perbedaan yang bermakna
sedangkan analisis data antar kelompok hari ke-
2 dan ke-3 pengamatan menunjukkan tidak ada
perbedaan yang bermakna antara kelompok
3MIX MP dengan kombinasi amoksisilin dan
vitamin C.
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Pembahasan

Hasil analisis data uji Kruskal Wallis
dan uji Mann Whitney pada waktu pengamatan
hari pertama, menunjukkan seluruh kelompok
memiliki perbedaan yang bermakna. Kelompok
penelitian berasal dari zat antibakteri yang
berbeda-beda. Perbedaan jenis antibiotik
mempengaruhi efek pertumbuhan pada inokulum
bakteri dan seleksi strain resisten yang sama [9].

Cara kerja amoksisilin sebagai antibiotik
golongan penisillin melalui penghambatan tahap
ketiga dan terakhir sintesis dinding sel bakteri.
Dinding sel bakteri diperlukan dalam proses
pembelahan sel untuk reproduksi bakteri.
Dinding sel bakteri tersusun atas peptidoglikan,
polimer ikatan silang polisakarida dan
polipeptida. Amoksisilin menghambat reaksi
transpeptidase akhir yang diperlukan untuk
menyelesaikan ikatan silang polisakarida [10].

3MIX MP merupakan pasta triple antibiotik
yang terdiri dari antibiotik metronidazole,
siprofloksasin dan minosiklin. Metronidazole
terlibat dalam aktivitas reduktif protein transpor
intraseluler untuk membentuk radikal bebas
sitotoksik yang menyebabkan kerusakan DNA
bakteri [11]. Cara kerja siprofloksasin dengan
menghambat enzim topoisomerase Il
penghidrolisis adenosin trifostat esensial untuk
mengganggu proses sintesis DNA bakteri [12].
Aktivitas antibakteri minosiklin didapatkan dari
kemampuan minosiklin menghambat sintesis
protein bakteri [13].

Daya antibakteri berbagai antibiotik.
terhadap E. faecalis dipengaruhi oleh tingkat
supsepbilitas. Menurut penelitian Patidar (2013)
amoksisilin memiliki sensitivitas sebesar 100%,
siprofloksasin resisten sebesar 57,6% (30 isolat)
dan tetrasiklin resisten sebesar 65,3% (34 isolat)
terhadap isolat E. faecalis [14] Penelitian lain
yang dilakukan oleh Rams (2013) menunjukan
metronidazole resisten 100% terhadap isolat E.
faecalis pasien periodontitis [15].

Selain memiliki sifat antioksidan, vitamin C
pada kondisi in vitro diduga dapat berperan
sebagai pro-oksidan. Sifat pro-oksidan vitamin C
membentuk reactive oxygen superoxide melalui
reaksi Harber-Weiss dan Fenton yang
menimbulkan kerusakan DNA sel bakteri [16].
Mekanisme lain vitamin C dalam menghambat
bakteri diduga melalui reduksi extracellular
polymeric substances (EPS) yang menyebabkan

defek pembentukan biofilm bakteri sehingga
bakteri rentan mengalami stress oksidatif [17].

Data zona hambat kombinasi vitamin C
dan amoksisilin lebih kecil daripada amoksisilin.
Hal yang sama juga terjadi pada studi yang
dilakukan Biswas (2013) yang mengkombinasi
vitamin C dengan azithromisin. Kombinasi
vitamin  C  dengan  azithromisin  tidak
menghasilkan zona hambat yang lebih besar
daripada zona hambat azithromisin [18]. Menurut
Bollenbach (2015), mekanisme yang mendasari
interaksi obat sebagian besar masih belum
diketahui. Beberapa interaksi obat memiliki
interaksi yang kompleks ketika obat mengganggu
fisiologi sel dan menyebabkan respons seluler
yang kemudian mempengaruhi aktivitas obat lain
[19].

Aktivitas antibakteri kombinasi vitamin C
dan amoksisilin tidak lebih besar dari amoksisilin
diduga disebabkan oleh teknik pencampuran
obat kurang homogen dan amoksisilin yang
dimungkinkan terdegradasi lebih cepat pada saat
kedua obat dicampur pada penelitian ini. Hal ini
ditunjukkan melalui pengamatan warna zona
hambat kombinasi kedua obat tersebut
cenderung kekuningan dibandingkan zona
hambat amoksisilin sendiri. Menurut penelitian
Addotey (2015) degradasi amoksisilin-klavunalat
dalam bentuk suspensi secara fisika dapat dilihat
dari perubahan warna suspensi menjadi kuning.
Degradasi pada obat menunjukkan
ketidakstabilan obat [20]. Stabilitas obat
diperlukan  untuk  mengurangi terjadinya
penguraian zat yang terkandung dalam obat.

Analisis data pengamatan hari kedua dan
ketiga menunjukkan antara kelompok kombinasi
amoksisilin dan vitamin C dengan 3 MIX MP
menunjukkan tidak ada perbedaan yang
bermakna. Hasil tersebut menunjukkan efektifitas
kombinasi amoksisilin dan vitamin C dengan 3
MIX MP hampir sama meskipun 3 MIX MP terdiri
dari tiga antibiotik. Aktivitas antibakteri salah
satunya dipengaruhi oleh tingkat sensitivitas
yang dimiliki antibiotik.

3 MIX MP mengandung siprofloksasin dan
minosiklin (turunan tetrasiklin) yang memiliki
tingkat sensitivitas antibiotik lebih rendah
terhadap E. faecalis jika dibandingkan dengan
amoksisilin berdasarkan studi Patidar (2013)
yang menguji kepekaan siprofloksasin,
amoksisilin dan tetrasiklin terhadap E. faecalis
akan tetapi interaksi amoksisilin dengan vitamin
C pada penelitian ini diduga menyebabkan
amoksisilin lebih cepat terdegradasi sehingga
mengurangi potensi antibakteri yang dimiliki
amoksisilin.
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Penurunan zona hambat semua kelompok
pada penelitian ini diduga dipengaruhi oleh waktu
pengamatan. Hambatan = mikrooorganisme
dipengaruhi oleh faktor durasi pengaplikasian zat
antimikroba pada mikroorganisme [21]. Semakin
lama waktu pengamatan maka zat antibakteri
yang berdifusi semakin berkurang sehingga
aktivitas antibakteri berkurang.

Simpulan dan Saran

Kesimpulan penelitian ini yaitu aktivitas
antibakteri kombinasi vitamin C dan amoksisilin
sebagai bahan alternatif intrakanal medikamen
setara dengan aktivitas antibakteri 3 MIX MP.

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut
mengenai  sinergisme  aktivitas  antibakteri
kombinasi  amoksisilin  dan  vitamin C
menggunakan metode uji antibakteri lain dengan
variasi perbandingan konsentrasi lainnya.
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