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EXCESSIVE MELANIN DEPOSITION AS ONE OF THE FACTORS GINGIVAL
HYPERPIGMENTATION AND TECHNIQUES MANAGEMENT OF THE PROBLEM
(Deposisi Melanin Berlebih Merupakan Salah Satu Faktor Hiperpigmentasi Gingiva dan
Teknik Penatalaksanaan Masalah)

Christinne Triwidawati', Ernie Maduratna S2
' Resident in Departement of Periodontia
Dopartomont of Pariodontia Faculty of Dentistry Airlangga University Surabaya Indonesia

ABSTRACT

Aesthetics is an important aspect in the field of dentistry and clinicians faced with handling biological and lunctional problems and
conditions acceptablo gingival esthetics. Search on the deposition of melanin on the gingiva and it tp dures principle
and techniques of the probl 1with gingival hyperpigmentation d by deposition ol is needed to ¢ I
the cause of re-pigmentation. The main purpose of this article is to review the inf ion on melanin synthesis in physiology and
techniques management of gingival hyperpigmentation caused by deposition ol pig Melanin is a pig produced
by melanocytes located in the basal layer (: b ) of the epi Melanin is stored in vesicles called me): and
transferrad to the epithelial cells adjacent through denditic processes. Melanin is chargod with protecting the DNA from ionizing and
damaging effects of UV radiation. Depig i hniques with the goal of eliminating hyperpig jon due to the deposition
of melanin pigment can be done by vari hods, both surgical method, the with the use of chemicals or gralt method.
But depigmentation by scraping using a scalpel technique is considered as the most economical method, is quite simple, cost-
effactiva, less painful, minimal tissue loss and can be d without considering the fact that repig i c ions can
occur in some cases.

Key words: hiperpig lon, depig ion, melanin, melanocyte

ABSTRAK

Estotika merupakan aspek penting di bidang kedokteran gigi dan klinisi dihadapkan pada penanganan masalah biclogis
dan fungsional serta kondisi gingiva yang dapat diterima secara estetik. Penelusuran tentang proses deposisi melanin pada
gingiva serta prinsip dan teknik penatalaksanaan masalah yang terkait dengan hiperpigmentasi gingiva yang disebabkan oleh
deposisi melanin sangat diperlukan untuk mengetahui penyebab terjadinya re-pigmentasi. Tujuan utama dari artikel ini adalah
untuk meninjau informasi mengenai sintesis melanin secara fisiologi dan teknik penatalaksanaan hiperpigmentasi gingiva yang
disebabkan oleh deposisi pigmen melanin. Melanin adalah pigmen yang diproduksi oleh melanosit yang berada di lapisan basal
(stratum basale) dari epidermis. Melanin disimpan dalam vesikula yang disebut melanosomes dan ditransfer ke sel-se! epitel yang
berdekatan melalul proses dendritik. Melanin bertugas melindungi DNA dari pengion dan ofek radiasi UV yang merusak. Teknik
depigmentasi dengan tujuan untuk menghilangkan hiperpigmentasi akibat deposisi pigmen melanin dapat dilakukan dengan
berbagal macam metode, baik metode pembedahan, metode dengan penggunaan bahan kimia ataupun metode graft. Tetapi
depigmentasi dengan teknik scraping menggunakan pisau bedah dianggap sebagal melode yang paling ekonomis, cukup
sederhana, hemat biaya, less painful, kehilangan jaringan minimal dan dapat diulang tanpa komplikasi mengingat fakla bahwa
repigmentasi dapat terjadi pada beberapa kasus.

Kata kunci: hiperpigmentasi, depigmentasi, melanin, melanosit

Korespondensi: Christinne Triwidawali c/o Departemen Periodonsia, Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Airlangga Surabaya,
Ji. Prot. Dr. Moestopo 147, Surabaya, Indonesia. E-mail: Irentis0d@amaii.com

PENDAHULUAN penampilan gingiva. Hiperpigmentasi gingiva

Cosmetic dentistry telah mengalami disebabkan oleh deposisi melanin dapat diamati
perkembangan yang cepal, hal ini mencerminkan pada semua ras® dan biasanya terbatas pada
tingginya harapan pasien terhadap estetika gigi. mukosa keratin. Hiperpigmentasi gingiva dapat
Cosmetic dentistry saat ini merupakan tren di menjadi masalah estetika pada beberapa pasien,
bidang ilmu kedokteran gigi yang melibatkan terutama ketika berada di gingiva labial anterior,
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dikombinasikan dengan garis senyum yang tinggi
dan tidak seragam dalam penampilan. Tujuan
utama dari artikel ini adalah untuk meninjau
informasi mengenai sintesis melanin secara
fisiologi dan teknik pengelolaan hiperpigmentasi
gingiva yang disebabkan oleh deposisi melanin.

Hiperpigmentasi gingiva disebabkan oleh
deposisi melanin yang berlebihan oleh melanosit
terutama di lapisan sel basal dan suprabasal dari
epitel.2 Pigmentasi yang gelap atau kecoklatan
dan perubahan warna jaringan gingiva dapat
disebabkan oleh berbagai faktor lokal dan kondisi
sistemik.* Kondisi sistemik seperti gangguan
endokrin, Albright syndrome, melanoma maligna,
terapi antimalaria, Peutz-Jeghers sindrom,
trauma, hemachromatosis, penyakit paru kronis,
dan racial pigmentation dapat menyebabkan
hiperpigmentasi gingiva.s Tingginya kadar
pigmentasi melanin biasanya diamati pada orang
Afrika, Asia Timur, atau hispanic ethnicity.57

Secara klinis deposisi pigmen melanin
pada gingiva tidak menyebabkan masalah
medis meskipun keluhan “gusi hitam” dapat
menyebabkan masalah estetik dan pasien
merasa malu, terutama jika pigmentasi terlihat
selama berbicara dan tersenyum.8? Permintaan
untuk perawatan Cosmetic denltistry pada gingiva
yang mengalami deposisi pigmen melanin telah
umum dilakukan dan berbagai metode termasuk
gingivektomi,” gingivektomi dengan free gingival
aulografting,'® electrosurgery,' cryosurgery,213
bahan kimia seperti fenol 90% dan alkohol 95%,14
abrasi dengan diamond bur,'s Nd: Yag laser,'s
semikonduktor laser dioda'? dan CO, Laser'®
telah digunakan untuk perawatan Cosmetic
dentistry pada gingiva yang mengalami deposisi
pigmen melanin.

Menghilangkan deposisi pigmen melanin
pada gingiva harus dilakukan dengan hati-hati
dan gigi yang berdekatan harus dilindungi, karena
aplikasi yang tidak tepat dapat menyebabkan
resesi gingiva, kerusakan periosteum yang
mendasari dan tulang, penyembuhan luka
tertunda, serta hilangnya enamel.'® Free gingival
gralt dapat digunakan untuk menghilangkan
daerah berpigmen. Namun membutuhkan daerah
bedah tambahan (donor site) dan warna yang
harus sesuai.?0 Selain itu, garis batas biasa terlihat
di sekitar graft di daerah penerima (recipient
site) hal ini akan menimbulkan masalah estetika
tersendiri.

PROCEEDING

Menghilangkan margin gingiva atau
keseluruhan altached gingival dapat dilakukan
dengan gingivektomi atau dengan push
back procedure. Namun, prosedur ini akan
berhubungan dengan kehilangan tulang alveolar,
proses penyembuhan yang lebih lama, dan rasa
sakit yang berlebihan dan ketidak nyamanan yang
disebabkan oleh paparan dan terbukanya tulang
alveolar.?'! Keberhasilan operasi pengangkatan
bagian gingiva berpigmen telah dilaporkan oleh
Perlmutter dan Tal? dan Almas dan Sadig.®

Laser dan cryosurgical merupakan
pengobatan untuk mencapai hasil yang
memuaskan, tapi perawatan ini membutuhkan
peralatan canggih yang jarang lersedia di rumah
sakit dan klinik.

Abrasi gingiva menggunakan bur bulat
adalah metode yang relalif sederhana, aman
dan non-agresif yang bersifat mudah digunakan
dan mudah diulang jika diperlukan, untuk
menghilangkan daerah sisa atau daerah yang
mengalami repigmentasi.

Depigmentasi gingiva adalah prosedur
bedah plastik periodontal di mana hiperpigmentasi
gingiva dihilangkan atau dikurangi dengan
berbagai teknik. Indikasi utama depigmentasi
adalah permintaan pasien untuk meningkatkan
estetika. Berbagai teknik depigmentasi telah
digunakan dengan hasil yang sama. Pemilihan
teknik harus didasarkan pada pengalaman klinis
dan prosedur yang lebih disukai oleh individu.

EPIDEMIOLOGI

Pigmentasi rongga mulut terjadi pada semua
ras manusia.®"%2 Tidak ada perbedaan yang
signifikan pigmentasi rongga mulut antara pria
dan wanita.%? Intensitas dan distribusi pigmentasi
rasial dari mukosa mulut dapat bervariasi, tidak
hanya antar ras, tetapi juga antar individu yang
berbeda dari ras yang sama dan dalam berbagai
area pada mulut yang sama.6* Pigmentasi
fisiologis mungkin ditentukan secara genetis,
tetapi Dummett menyatakan, tingkat pigmentasi
sebagian berhubungan dengan stimulasi
mekanik, kimia dan fisik, 55

Pada orang berkulit gelap, pigmentasi
rongga mulut mengalami peningkatan, tetapi
tidak ada perbedaan dalam jumlah melanosit
antara individu berkulit gelap dan individu
berkulit terang. Ada beberapa kontroversi tentang
hubungan antara usia dan pigmentasi rongga
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Gambar 1. Deposisi Pigmen melanin pada gingiva
dapat memberikan gambaran difus (A) atau solid (B),
rahang atas. (Anastasios Karydis, D.D.S., M.S., Ph.D,,
Paul Bland, D.D.S., Jacob Shiloah, D.M.D, Management
of Oral Melanin Pigmentation, Journal of the Tennesses
Dental Association +92-2)85

mulut. Steigmann dan Amir et al menyatakan
semua jenis pigmentasi mulut tampak pada anak-
anak. Prinz, mengklaim pigmentasi fisiologis tidak
muncul pada anak-anak dan secara klinis terlihat
setelah pubertas.®6

MELANIN

Melanin adalah pigmen yang diproduksi oleh
melanosit yang berada di lapisan basal (stratum
basale) dari epidermis. Melanin disimpan dalam
vesikula yang disebut melanosomes dan ditransfer
ke sel-sel epitel yang berdekatan melalui proses
dendritik.

UV vaaye -

\ — "

<2
, Oxidation )@J
Inflammation  92Mage ¥ 3

Melanin

Keratinocyte !!

Melanocyte 13 A& formation
Gambar 2. Sel epitel yang menerima radiasi sinar
UV mengalami keradangan dan oxidation damage
akan mengaklivasi inti sel untuk memberikan signal
ke melanosit. Melanosit teraktivasi untuk melepas
melanin. (Medical Art Texas: Cellular and Molecullar;
Medical and scientific illustration services hitp:livww.
medicalarttexas.com/cellular')87

Melanin melindungi DNA dari pengion dan
efek radiasi UV yang merusak. Melanin menyerap
radiasi UV dan mengubahnya menjadi panas
melalui proses yang digambarkan sebagai
“konversi internal yang ultrafast 2425

Melanin terdapat pada semua individu,
kecuali albino. Albino terjadi karena kelainan
congenital berupa defek genetik pada jalur
sintesa melanin.2® Pigmentasi tidak selalu
terdeteksi secara klinis. Melanin adalah penentu
utama untuk pewarnaan jaringan pada manusia,
termasuk kulit, mukosa, rambut, iris dan bagian
otak.

Konsentrasi melanosit dan distribusinya
pada kulit manusia sama antar individu, tapi pola
ekspresi melanin dapat bervariasi, hal ini yang
dapat membuat variasi dalam pigmentasi kulit
antar kelompok etnis. Pigmentasi kulit manusia
sangat bervariasi pada liap populasi.?’ Intensitas
deposisi pigmen melanin pada mukosa manusia
dianggap sebagai adaptasi lingkungan yang
mengatur tingkat penetrasi radiasi UV ke dalam
pola pigmentasi epidermis.?® Pola deposisi pigmen
melanin ditentukan oleh kebutuhan untuk sintesis
vitamin D3 dan kebutuhan untuk fotoproteksi,
dan distribusinya menunjukkan daerah geografis
yang khas. Populasi manusia yang lebih dekat
ke khatulistiwa dengan radiasi UV tahunan yang
lebih tinggi telah meningkatkan kebutuhan untuk
perlindungan dari cedera akibat UV, oleh karena
itu populasi ini memiliki kulit yang lebih gelap,
sementara populasi di kutub dengan paparan
sinar matahari tahunan yang terbatas memiliki
kulit yang lebih terang.28 Pentingnya kulit yang
bermelanin adalah memberikan perlindungan
yang lebih baik terhadap efek merusak dari radiasi
UV dari sinar matahari seperti kulit terbakar,
keganasan kulit dan mencegah fotolisis nutrisi.2?
Namun, peran melanin dalam pigmentasi pada
rongga mulut masih belum jelas.

Secara kimia, melanin berberat molekul
tinggi yang tidak larut dalam air dan tidak larut
dalam pelarut organik. Melanin hanya terbentuk
dalam sitoplasma sel pembentuk melanin, atau
melanosit. Melanosit adalah sel dendritik atau
bercabang yang ditemukan pada epidermal
dermal junction dari kulit dan membrane mukosa,
padaleptormeninges dari sistem saraf pusat, pada
saluran uveal dan dalam retina mata. Melanosit
terletak di intercellular epidermal spaces dan
membentuk pola-pola rumit dengan proses
panjang.”!

Excessive Melanin Deposition as One of the Factors Gingival Hyperpigmentation

and Techniques Management of the Problem
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dapal merangsang melanosit mukosa rongga
mulut untuk menghasilkan melanin, sehingga
menyebabkan terbentuknya bercak pigmentasi
coklal pada gingiva atau mukosa bukal.76.77
Menurut Eversole (2001) belum ada bukti yang
jelas mengenai hubungan antara kebiasaan
merokok dengan pigmentasi mukosa mulut, tetapi
diduga pada individu tertentu, melanogenesis
dirangsang oleh produk-produk tembakau dan
panas dari rokok.”® Kondisi ini menunjukkan
adanya peranan asap rokok terhadap produksi
melanin oleh melanosit pada gingiva.

MELANOGENESIS

Melanosit berasal dari melanoblasts neural
crest yang bermigrasi dengan arah tujuan yang
berbeda, termasuk lapisan basal epidermis dan
folikel rambut, setelah terjadinya penutupan
tabung saraf.59-55 Migrasi, proliferasi, dan
diferensiasi menjadi sel yang memproduksi
melanin tergantung pada mediator yang diproduksi
oleh sel-sel saraf tabung dorsal, ektoderm
dan keratinosit, seperti familiglikoprotein NTB,
endothelin 3 (EDN3), dan stem cell factor (SCF),
yang mengikat c-Kit reseptor tirosin kinase di
melanosit dan melanoblas. 5355 Bone morphogenic
proteins berperan sebagai antagonis dalam
peristiwa ini, dan ekspresi bone morphogenic
proteins berkurang dalam migrasi melanosit.
Bone morphogenic proteins merupakan protein
kunci yang terlibat dalam pigmentasi kulit, seperti
komponen matriks fibrillar yang mengikat melanin
(glikoprotein Pmel17) dan enzim melanogenik,
yang terletak di melanosomes.

Dalam organel ini, diatur struktur matrik,
didapatkan enzim tirosinase, dan disintesis
melanin dalam empat tahap pematangan,53.55.57.58
Akuisisi enzim melanogenik diregulasi oleh
membrane associated transporter protein
(MATP).53.57.56.59 Ketika sintesis melanin selesai,
melanosomes bergerak dua arah dari daerah
perinuklear ke dendrit melanosit, dalam gerakan
yang dikendalikan oleh protein mikrotubula
(kinesin, dynein). Transportasi ini berakhir dengan
melanosomes mengikat filamen aktin melalui
komplek yang dibentuk oleh myosin Va, Rab27a,
dan melanopbhilin (miph).55 Setiap melanosit
berinteraksi melalui dendrit dengan 30 sampai
40 keratinosit, yang memungkinkan transfer
melanosome matang ke sitoplasma keratinosit
pada posisi paling strategis dari nucleus.5460
Transfer ini tidak sepenuhnya dipahami, dan lerjadi
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mekanisme yang berbeda seperti eksositosis,
citophagocytosis, fusi membran plasma, dan
transfer dengan membran vesikel.5

KHARAKTERISTIK KLINIS

Gingiva adalah jaringan rongga mulut yang
paling sering berpigmen atau terjadi deposisi
melanin.5% Secara mikroskopis, melanoblas
biasanya tampak di lapisan basal lamina
propria.%88 Lokasi yang paling umum adalah
attached gingiva (27,5%) diikuti oleh papillary
gingiva, marginal gingiva, dan mukosa alveolar.5?
Jumlah melanophores di attached gingiva sekitar
16 kali lebih banyak dari pada free gingiva.™
Prevalensi deposisi pigmen melanin gingiva lebih
linggi pada bagian labial gingiva dari pada bagian
palatal/lingual dari lengkung rahang. Warna
pigmen diklasifikasikan dari coklat sangat gelap
sampai hitam, coklat, coklat muda kekuningan.
Deposisi pigmen melanin pada mukosa rongga
mulut biasanya tidak menimbulkan masalah
kesehatan, tetapi pasien mengeluh gusi
hitam. Melanin telah intensif dipelajari, karena
merupakan pigmen yang paling penting dari kulit
dan mukosa.

Tingkat pigmentasi tergantung pada
berbagai faktor, terutama aktivitas melanosit.
Individu berkulit terang sangat mungkin memiliki
gingiva yang tidak berpigmen, namun pada orang
berkulit gelap memiliki gingiva berpigmen tinggi.
Tingkat tertinggi dari pigmentasi gingiva telah
diamati di daerah gigi seri. Tingkat pigmentasi
menurun jauh di daerah posterior.”!

Faktor penyebab pigmentasi gingiva
adalah faktor endogen dan faktor eksogen. 7273
Pigmentasi paling banyak disebabkan oleh 5
pigmen yaitu melanin, melanoid, oxyhemoglobin,
reduced hemoglobin, carotene, termasuk
bilirubin dan besi.® Warna gingiva dipengaruhi
oleh beberapa faktor yaitu jumlah dan ukuran
dari pembuluh darah ketebalan epitel, kualitas
keratinisasi dan pigmen di dalam epitel.

Klasifikasi pigmentasi rongga mulut
terdiri dari pigmentasi lokal seperti amalgam
tato, graphite atau jenis tato yang lain, Nevus,
Melanotic macules, Melanoacanthoma, Melanoma
Maligna, Sarkoma Kaposi, Epitheloid oligamatosis,
Verruciform xanthomadan pigmentasi multipel
serta generalisata seperti genetics idiopathic
melanin pigmentation (ras alau fisiologi), obat-
obatan, endokrin, pascainflamasi dan kondisi
yang lain. Contoh Genetics Idiopathic melanin
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pigmentation (ras atau fisiologi) adalah Peutz-
Jegher's syndrome, Complex of Myxomas, Carney
syndrome, Leopard syndrome dan lain-lain. Contoh
pengaruh obat-obatan dan bahan kimia adalah
merokok, mengunyah kinang, anti-malaria, Anti
microbial (minocycline), Cloropromazine, ACTH,
Zidovudine, Ketoconazole, Methyldopa, Logam
Berat (Emas, Perak, Bismut, Mercury, Timah,
Tembaga), Menthol. Contoh pigmentasi karena
pengaruh endokrin adalah Addison’s disease,
Albright's syndrome, Acanthosis Nigrecans,
kehamilandan Hyperthyroidism. Contoh pigmentasi
pascainflamasi adalah post periodontal disease,
postsurgical gingival repigmentation. Conloh
kondisi lain yang menyebabkan pigmentasi adalah
Hemochromatosis, Generalized neurofibromaltosis,
Goucher's disease, HIV, Thalassaemia dan
defisiensi nutrisi,’*75

TEKNIK-TEKNIK DEPIGMENTASI

Deposisi pigmen melanin biasanya tidak
menyebabkan masalah medis, tetapi pasien
mungkin mengeluh gusinya hitam dan secara
estelik buruk. Masalah ini diperparah pada pasien
dengan gummy smile atau tampilan gingiva yang
berlebihan. Depigmentasi adalah prosedur bedah
plastik periodontal di mana hiperpigmentasi
gingiva dihilangkan atau dikurangi dengan
berbagai teknik. Pemilihan teknik harus didasarkan
pada pengalaman klinis dan pilihan individu.

Alternative pembedahan telah dilaporkan
untuk menghilangkan deposisi pigmen melanin
gingiva, termasuk free gingival grafts, gingivektomi,
de-epitelisasi oleh bur abrasi, scalpel, laser dan
cryosurgery, autogenous epithelialized gingival
grafts dapat dipergunakan dalam pengelolaan
pigmentasi gingiva fisiologis atau amalgam
tato.47-48

Teknik depigmentasi dengan tujuan untuk
menghilangkan lapisan pigmen melanin. Contoh
melode ini adalah Scalpel surgical technique
(Slicing, atau partial thickness flap technique, Bone
denudation, Abrasion, Scraping, Gingivectomy),
Cryosurgery technique, Electrosurgery technique
dan teknik laser (Nd: YAG, Er: YAG, CO, lasers.
Terdapat juga teknik depigmentasi dengan tujuan
untuk menghilangkan lapisan pigmen dengan
menggunakan bahan kimia kaustik seperti Fenol
90% dan teknik depigmentasi dengan metode
penutupan pigmentasi gingival dengan graft
seperti Free gingival grafts (FGG) dan Acellular
dermal matrix allografts.

PROCEEDING

Pengelolaan pigmentasi melanin gingiva
dengan teknik bedah dapat diprediksi hasilnya,
terjadinya re-pigmentasi telah dilaporkan
dalam beberapa bulan sampai diatas 7 tahun
pascaoperasi pada beberapa pasien, terlepas dari
jenis teknik yang digunakan.*®-52 Repigmentasi
meningkat di kalangan perokok dan pasien yang
berkulit gelap.

PEMBAHASAN

Melanin berperan melindungi sel dari
stres lingkungan seperti radiasi ultraviolet
dan ROS (Reactive Oxygens Species)
dan melanosit berfungsi sebagai sensor
stress yang berkemampuan baik untuk
bereaksi dan menghasilkan berbagai sitokin
microenvironmental dan faktor pertumbuhan,
memodulasi kekebalan tubuh, respons inflamasi
dan antibakleri. Melanosit juga bertindak sebagai
sel neuroendokrin memproduksi neurotransmitter
lokal termasuk asetilkolin, katekolamin dan opioid,
dan hormon dari sistem melanocortin seperti
proopiomelanocortin, hormon adrenokortikotropik
dan a-melanosit stimulating hormone, yang
berpartisipasi dalam intraseluler dan jalur sinyal
antarsel, sehingga memberikan kontribusi untuk
homeostasis jaringan.*

Melanin adalah light-absorbant polymeric
pigments yang ditemukan tersebar luas secara
alami. Melanin memiliki banyak sifat fisikokimia.
Salah satunya adalah memiliki peran proteksi pada
sel terhadap ekspresi radikal bebas yang stabil,
yaitu bertindak sebagai pembersih radikal bebas.
Radikal bebas berhubungan dengan superoxide
anion, yang secara umum merupakan hasil dari
fagosit ‘respiratory burst' selama pembunuhan
bakteri yang ditangkap oleh melanin. Peran
merusak dari ROS (Reactive Oxigen Species)
dan aksi penangkapan oleh melanin sering
dibahas dalam beberapa literatur medis. Fungsi
utama dari melanosit, melanosome dan melanin
di mukosa untuk menghambat proliferasi
bakteri, jamur dan infeksi parasit lain dari dermis
dan epidermis. Meskipun peran melanosit.
melanosome dan melanin belum diteliti secara
mendalam dalam periodonsium yang mengalami
keradangan, radikal bebas misalnya, oxygen-
derived Iree radicals atau depolymerize gingival
proteoglycans dan hyaluronan, aktif neutrofi!
kolagenase mungkin memiliki potensi dalam
penghancuran matrik dari periodonsium yanc
mengalami keradangan, dan terjadi degradas
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matrik. Hipotesa bahwa melanin pada mukosa
mulut berperan sebagai barier pertahanan dan
bertindak sebagai pengikat produk beracun
seperti radikal bebas dan senyawa polisiklik.
Oleh karena itu, melanosit mukosa rongga mulut
dapat bertindak sebagai antioksidan pembersih
dan mencegah oxidative stress oleh penangkap
radikal yang terbentuk. Hal ini menimbulkan
pertanyaan apakah melanosit pada mukosa
mulut memiliki peran dalam perlindungan dari
mukosa mulut dari zat-zat berbahaya yang
berpotensi terlibat dalam lesi atau tumor mukosa
rongga mulut. Masih harus diteliti apakah peran
melanin dalam pembersihan radikal bebas dalam
mukosa rongga mulut dibatasi oleh aktivitas
metabolik dari melanosit pada mukosa rongga
mulul, atau apakah melanosit mukosa rongga
mulut beradaptasi dengan perubahan lingkungan
yang terjadi. Meskipun hanya sedikit diketahui
faktor-faktor yang terlibat dalam pembentukan
melanin dan deposisi di mukosa rongga mulut,
sangat wajar untuk menganggap bahwa proses
ini pada dasarnya sama dengan yang terjadi di
jaringan lain.83

Melanosit memproduksi peptida POMC,
sitokin, NO (Nitrous Oxidle), prostaglandin, dan
leukolrien, yang berkerja dengan cara autokrin
atau parakrin pada keratinosit, dan melanosit
juga terlibat pada sistem kekebalan tubuh dan
respon inflamasi. Keratinosit juga memproduksi
beberapa faktor dalam menanggapi paparan
UVR (Ultra Violet Radiation), dengan aksi parakrin
pada melanosit, faktor-faktor tersebut dapat
merangsang atau menghambat melanogenesis.

Pertumbuhan melanosit normal manusia
dimediasi oleh tiga messengers utama intraselular
yang terlibat dalam transduksi mekanisme protein
reseptor permukaan sel: yaitu, aktivasi adenilat
siklase, diasilgliserol (DAG) yang menstimulasi
protein kinase C dan aktivitas tirosin kinase
dari reseptor permukaan sel dan produk proto-
onkogen 83

Sintesis melanin juga merupakan suatu
proses yang tergantung oksigen, terdapat
kontradiksi di mana proses ini juga menghasilkan
ROS yang dapat terakumulasi dalam melanocytes
dan menyebabkan kerusakan DNA, dan
radiasi UV juga meningkatkan produksi ROS
selama biosintesis melanin dan lebih khusus
pheomelanin. Dengan demikian, melanin memiliki
dua efek yaitu antioksidan dan ROS-dependent
cytotoxic properties.

Melanin diproduksi oleh melanosit yang
berada di basal lapisan sel epitel gingival yang
memiliki kapasitas untuk menetralisir ROS yang
dihasilkan oleh peradangan jaringan periodontal
akibat dentogingival plaque-induced. Menariknya,
tanda-tanda inflamasi gingiva berkurang pada
subjek dengan gingiva yang berpigmen
dibandingkan dengan subjek dengan gingiva non-
pigmented, meskipun tingkat plak dentogingival
sebanding pada kedua kelompok ini. Namun,
perlu diingat bahwa sulkus dan epithelium
Junctional, pada kontras epitel berkeratin biasanya
tidak tersebar melanosit.

Melanosom mengandung enzim lisosomal
termasuk a-mannosidase, asam fosfatase, §-N
acelylglycosaminidase, [}-galaktosidase, dan acid
lipase dapat mendegradasi bakteri. Melanin dapat
menelralisir derivat enzim dan toksin bakteri,
dan memiliki ikatan kuat yang bertindak sebagai
barrier fisik terhadap mikroorganisme. Selanjutnya
melanosit dapat berperan sebagai antigen
presenting cells, yang menstimulasi proliferasi
sel T dan melakukan fagositosis mikroorganisme.
Melanosit dan produk-produknya mempunyai
kapasitas untuk menghambat proliferasi bakteri
dan jamur.

Peningkatan keratinosit hingga menembus
lapisan sel dari epitel, membran melanosomal
akan mengalami degradasi dengan melepas
butiran melanin yang menjadi jerat dalam filamen
keratin permukaan sel yang terdeskuamasi.
Butiran melanin menginaktivasi bahan kimia
patogen, toksin mikroba dan molekul biologi aktif
lainnya. Oleh karena itu, melanosit dan melanin
dapal dipandang sebagai bagian integral dari
innate immune system yang berperan dalam
menelralkan produk bakteri-bakteri dan jamur.

Dari sudut pandang evolusi, ada
kemungkinan peran utama melanosit tidak
memproduksi melanin, melanin tidak memberi
keuntungan seleklif untuk organisme, tetapi
produksi melanin hanya untuk keperluan sekunder
sehingga melanosit harus memiliki fungsi lain
yang lebih penting. Melanosit di kulit, dan di
mukosa rongga mulut mengekspresikan gen
dengan kode corticotropin releasing factor (CRF),
proopiomelanocortin (POMC), ACTH. endorfin
f, «-MSH dan melanocortin-1 reseptor (MC1R).
Unsur-unsur dari sistem melanocortin memiliki
kapasitas untuk neutralize external noxious agents,
memediasi antimikroba lokal dan respons imun,
serta memediasi local nociception. Radiasi UV
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menginduksi generasi CRF, POMC dan a-MSH
oleh keratinosit dan melanosit, menyebabkan
peningkatan biosintesis melanin dan memberikan
perlindungan terhadap radiasi matahari.

Melanosit turunan «-MSH, ACTH, dan
peptida dari POMC, merangsang MC1R sekitar
melanosit, mengaktifkan suatu kaskade sinyal
intraseluler yang melibatkan second messenger
CAMP dan MITF. Jalur u-MSH/MC1R/cAMP/
MITF mengontrol transkripsi tirosin oleh karena
itu penting untuk melanogenesis, dan juga
menentukan jenis dan kuantitas melanin yang
dihasilkan,

Melanogenesis terdiri proses oksidasi asam
amino tirosin dan turunan senyawa aromalik,
terbentuk dari dua jenis senyawa utama dari
polymeric phenolic compounds. Melanosit
mampu menghasilkan keduanya, melanin dan
pheomelanin,

Sistem melanocortin melalui jalur cAMP/MITF
dapat merangsang proliferasi melanosit yang
tidak terdiferensiasi, pematangan melanosit terjadi
dengan terbentuknya tonjolan dendritik secara
penuh, dan peningkatan regulasi melanogenesis,
sehingga meningkatkan pembentukan melanin.
«-MSH memiliki kerampuannya untuk menekan
respons inflamasi, karena dapat menghambat
nuclear factor-x8 (NF-kB) yang mengatur ekspresi
gen sitokin proinflamasi. Dengan demikian,
mediator biologis yang sama dari sistem
melanocortin merangsang melanogenesis, juga
downregulates respons inflamasi.

Tampak bahwa jalur signalling adrenergik
epidermal memainkan peran dalam regulasi
pigmentasi mukosa. Melanosit epidermal
mengekspresikan «i- dan p2-adrenoseptor,
aktivasi yang mengarah ke peningkatan biosintesis
dan jumlah melanin serta kompleksitas dendirit
melanositik. Jalur adrenalin/p2-adrenoreseptor/
CAMP/MITF seperti jalur «-MSH/MC1R/CAMP/MITF
memiliki kapasitas untuk memediasi produksi
melanin dan distribusi dendritik. B-endorphin,
peptida opioid dibelah dari POMC dan dikaitkan
dengan peningkatan pigmentasi. Jalur signaling
isoform fi-endorphin/u-opioid reseptor/PKC[}
diekpresikan dan berfungsi aktif, memediasi
diferensiasi dan pematangan melanosit dengan
peningkatan melanogenesis dan dendrisit.

Mediator inflamasi seperti histamin dan asam
arakhidonat memicu melanogenesis, dan sitokin
inflamasi seperti TNF-u dan IL-1a menginduksi
sekresi agen melanogenik (SCF, HGF, bFGF,

PROCEEDING

endotelin) oleh keratinosit. Pigmentasi melanin
kadang diamati dalam hubungannya dengan
kondisi peradangan dari kulit atau mukosa mulut,
seperti lichen planus dan penyembuhan setelah
operasi periodontal.84

Teknik depigmentasi dengan tujuan untuk
menghilangkan hiperpigmentasi akibat deposisi
pigmen melanin dapat dilakukan dengan berbagai
macam metode, baik melode pembedahan,
metode dengan penggunaan bahan kimia ataupun
metode gralt. Tetapi depigmentasi dengan teknik
scraping menggunakan pisau bedah dianggap
sebagai metode yang paling ekonomis, cukup
sederhana, hemat biaya, less painful, kehilangan
jaringan minimal dan dapat diulang tanpa
komplikasi mengingat fakta bahwa repigmentasi
dapat terjadi pada beberapa kasus.

Penatalaksanaan hiperpigmentasi gingival
akibat deposisi pigmen melanin dapat dilakukan
dengan beberapa macam teknik. Teknik abrasi
menggunakan bur, merupakan de-epitelisasi dari
daerah hiperpigmentasi gingival akibat deposisi
pigmen melanin yang berat menggunakan
high speed rotary instrument dengan anestesi
lokal. Bur bulat besar atau bur fissure dapat
digunakan dengan irigasi saline berulang.
Penatalaksanaannya dengan menggerakkan
bur secara lembut dan ringan dengan tekanan
minimal dan lidak pada satu tempat secara terus
menerus. Teknik ini relatif sederhana, fieksibel dan
membutuhkan waktu singkat. Tidak memerlukan
armamentarium yang canggih dan mahal. Jika
repigmentation terjadi, prosedur dapat diulang di
area yang sama tanpa batasan atau menyebabkan
kerusakan permanen. beberapa komplikasi yang
terkait dengan teknik bur abrasi adalah rasa sakit,
pendarahan dan kesulitan dalam mengendalikan
kedalaman de-epitelisasi. Disimpulkan High speed
hand piece dan pembedahan dengan diamond
bur juga dapat digunakan untuk menghilangkan
pigmentasi dengan hasil yang lebih baik, 208!

Penatalaksanaan dengan metode bedah
antara lain gingivektomi, Dummet dan Bolden
menggambarkan teknik gingivektomi selektif
hanya pada gingival yang secara klinis berpigmen
yang dilakukan eksisi. Namun dilaporkan,
pasien merasa lebih sakit dan timbul rasa
ketidaknyamanan yang berkepanjangan karena
eksposur tulang yang mendasari dan tingkat
repigmentation diamati terjadi lebih cepat.
Dengan demikian, prosedur resective gingiva
ini jika dilakukan untuk tujuan tunggal Cosmetic
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dentisiry tampaknya tidak menghasilkan hasil
yang permanen.

Penalalaksanaan dengan metode bedah
yang lain adalah teknik scalpel, yaitu penggunaan
pisau bedah merupakan salah satu teknik populer
yang digunakan untuk operasi pengangkatan
gingiva berpigmen. Teknik ini ekonomis dan
menguntungkan karena memiliki tingkat
penyembuhan yang lebih cepat bila dibandingkan
dengan teknik lain. Teknik scalpel adalah
metode yang sederhana dan serbaguna yang
membutuhkan waktu minimum. Namun, pisau
bedah dapat menyebabkan perdarahan durante
operation dan pascaoperasi dan mengharuskan
penggunaan periodontal dressing untuk menutupi
daerah bedah selama 7 sampai 10 hari.

Penatalaksanaan dengan metode
Cryosurgery, teknik ini menggunaan pembekuan
lokal untuk mengontrol kerusakan atau
menghilangkan jaringan dengan denaturasi
protein yang dapat menyebabkan kematian sel.
Cryogens yang telah digunakan adalah garam - es
(-200C), CO slush (- 2200C), fluorocarbons (freon)
(-300C), nitrous oksida (-750C), CO snow (-790C),
nitrogen cair [-200C (swab), -1960C (semprot)].
Cryogens dihantarkan melalui metode dipstick,
teknik semprot atau dengan menggunakan
cryoprobes. Metode dipstick menggunakan
cotton bud kecil yang diswab dicelupkan ke
dalam nitrogen cair, yang diaplikasikan pada
daerah berpigmen dan dibiarkan berkontak
selama sekitar 20-30 delik (1 sampai terbentuk
gambaran halo sempit bentukan es berwarna
putih di sekitar cotton bud.

Pada metode ini, pasien tidak dapat
memperoleh suhu lebih rendah dari -20°
C dan tidak bisa mencapai kedalaman di
bawah 2-3 mm. Ini adalah metode yang cocok
untuk mengobati lesi jinak dangkal. Spray
technique adalah metode yang paling populer
menggunakan cryoprobes ujung terbuka yaitu
spray ujung kerucut atau silinder. Metode Spray
technique, cryogen disemprolkan langsung
pada lesi. Tip semprot diletakkan 1 cm dari lesi
dan dilakukan penyemprotan nitrogen cair ke
arah pusat lesi. Dalam Spray technique dengan
cryoprobe, nitrogen cair beredar sehingga untuk
mendinginkan ujung cryoprobe, dan diaplikasikan
pada lesi. Cryosurgery tidak memerlukan
penggunaan local anestesi. Prosedur ini relative
tidak menimbulkan rasa sakit dan kemungkinan
infeksi yang minimal, serta telah terbukti untuk

menghasilkan hasil yang sangat baik selama
beberapa tahun ini. Prosedur ini tidak memeriukan
periodontal dressing. Kerugian utama adalah
teknik ini dapat meninggalkan residu pigmen.
Pengamatan perubahan jaringan segera setelah
penerapan cryogen tersebut akan sulit dilakukan
pada daerah yang terkena suhu dingin. Kedalaman
dan tingkat kerusakan jaringan di bawahnya sulit
dikontrol karena dipengaruhi oleh beberapa faktor
seperti suhu di ujung cryoprobe tersebut, dosis
cryo, tekanan yang diterapkan, jumlah siklus dan
jenis jaringan yang diterapi.

Penatalaksanaan dengan Electrosurgery,
yaitu teknik bedah dengan pengontrol high -
frequency electrical (radio) dalam kisaran 1,5-
7500000 MHz. Energi listrik dianggap dapat
menyebabkan disintegrasi molekul melanin dari
sel, yang terdapat pada lapisan basal dan lapisan
sel suprabasal dari daerah operasi dan sekitar
lokasi. Ini menghambat migrasi sel melanin.
Paling sering digunakan adalah Loop elektroda
yang salah satu aturan dasarnya adalah menjaga
ujungnya untuk selalu bergerak. Penerapan arus
ke jaringan dalam waktu lama atau berulang akan
mengakumulasi panas dan menginduksi jaringan
sehingga menimbulkan kerusakan yang tidak
diinginkan, sedangkan interrupted application
pada interval pendinginan yang memadai
pada jaringan (5-10 detik) akan mengurangi/
menghilangkan heat build-up. Kontak dengan
periosteum atau tulang alveolar harus dihindari.
Efektivitas electrosurgery pada eksisi epitel atau
teknik abrasi telah dilaporkan.

Penatalaksanaan dengan menggunakan
bahan kimia untuk depigmentasi telah dilakukan
sejak 1950-an. Campuran fenol (90%) dan
alkohol (95%) digunakan untuk membakar
hiperpigmentasi akibat deposisi pigmen melanin.
Regenerasi gingiva memerlukan waktu lama, re-
pigmentasi terlihat dalam proporsi yang signifikan
dari beberapa kasus. 5% paraformaldehyde dan
kalium hidroksida adalah beberapa bahan kimia
yang dicoba. Bahan kimia ini menyebabkan
nekrosis jaringan dan nyeri, menyebabkan
metode ini tidak dapat diterima.

Penatalaksanaan ablasi dengan laser
pada hiperpigmentasi akibat deposisi pigmen
melanin telah diakui sebagai salah satu teknik
yang paling efektif, menyenangkan, dan dapat
diandalkan. Laser telah digunakan untuk
depigmentasi gingiva, termasuk karbon dioksida
(CO: 10,600 nm), dioda (820 nm), 2 neodymium-
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doped: yttrium, aluminum, dan garnet (Nd: YAG;
1064 nm), erbium-doped (Er-YAG, 2.940 nm),
dan erbium- dan chromium-doped: yttrium,
skandium, galium, garnet (Er, Cr: YSGG; 2,780
nm).22 Keuntungan dari penggunaan laser
adalah nyeri durante operation dan pasca operasi
dapat dikurangi, dan penyembuhan luka cepat.
Pengurangan nyeri setelah menggunakan laser
mungkin karena koagulum protein yang terbentuk
pada permukaan luka yang menutup ujung saraf
sensorik dan juga bertindak sebagai biologic
dressing. Penyembuhan luka yang cepat setelah
menggunakan laser mungkin terkait dengan
photobiomodulation (PBM). PBM mempercepat
aliran limfatik dan darah yang mengakibatkan
penurunan toksin dan berkontribusi untuk
memperbesar ekspresi dari serat kolagen dan
serabul elastis pada fase awal dari proses
penyembuhan luka. Hal ini membantu untuk
mengurangi rasa sakit, meningkatkan perbaikan,
dan menginduksi regenerasi mendorong
penyembuhan lebih cepal dan kembali ke
normal 82
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