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Abstrak

Osteoartritis  sendi temporomandibula (OA TMJ) adalah kondisi degeneratif yang menyerang sendi
tfemporomandibula, menyebabkan nyeri, kekakuan, dan keterbasan gerak rahang. Terapi konvensional seperti obat-obatan,
terapi fisik, dan bedah seringkali hanya memberikan solusi sementara dan tidak dapat mengembalikan fungsi sendi secara
permanen. Oleh karena itu, terapi regeneratif telah muncul sebagai pendekatan yang menjanjikan untuk mengatasi OA TMJ
dengan memanfaatkan potensi penyembuhan alami tubuh. Telaah pustaka ini bertujuan untuk menyajikan tinjauan
komprehensif tentang pengembangan terapi regeneratif untuk OA TMJ, meliputi strategi terapi, tantangan, dan peluang di
masa depan. Terapi regeneratif untuk OA TMJ mencakup beberapa strategi, seperti injeksi sel punca, biomaterial scaffold,
faktor pertumbuhan, terapi gen dan terapi kombinasi. Meskipun terapi regeneratif menunjukkan hasil yang menjanjikan dalam
penelitian praklinis, masih terdapat beberapa tantangan seperti keamanan, efektivitas, dan translasi ke dalam aplikasi klinis.
Dapat disimpulkan bahwa terapi regeneratif menawarkan pendekatan inovatif dan potensial untuk mengatasi OA TMJ
dengan memanfaatkan kemampuan penyembuhan alami fubuh sehingga diharapkan dapat mengembalikan fungsi sendi
dan meningkatkan kualitas hidup pasien OA TMJ di masa depan.
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Abstract

Temporomandibular joint osteoarthritis (TMJ OA) is a degenerative condition that affects the temporomandibular joint,
causing pain, stiffness, and limited jaw movement. Conventional therapies such as medications, physical therapy, and surgery
often only provide temporary solutions and cannot permanently restore joint function. Therefore, regenerative therapy has
emerged as a promising approach to address TMJ OA by harnessing the body's natural healing potential. This literature review
aims to provide a comprehensive overview of the development of regenerative therapies for TMJ OA, including therapeutic
strategies, challenges, and future opportunities. Regenerative therapies for TMJ OA encompass various strategies, such as stem
cell injections, biomaterial scaffolds, growth factors, gene therapy, and combination therapies. Although regenerative
therapies have shown promising results in preclinical studies, several challenges remain, such as safety, efficacy, and translation
into clinical applications. It can be concluded that regenerative therapy offers an innovative and potential approach to
addressing TMJ OA by utilizing the body's natural healing capabilities, with the hope of restoring joint function and improving
the quality of life for TMJ OA patients in the future.
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Osteoartritis (OA) merupakan penyakit sendi
degeneratif kronis yang ditandai dengan terjadinya
sinovitis, kerusakan tulang rawan, dan remodeling
fulang subkondra.! Kondisi ini bisa terjadi pada satu
sendi (monoartikular) atau pada beberapa sendi
(poliartikular) tergantung pada etiologinya.2
Berdasarkan etiologinya, ada dua jenis OA, yaitu OA
primer yang penyebabnya bersifat idiopatik dan OA
sekunder yang disebabkan oleh frauma, iatrogenesis,
dan infeksi sendi.?

Osteoartritis  sendi temporomandibula  (OA
TMJ) merupakan kondisi degeneratif yang menyerang
sendi rahang, menyebabkan nyeri, keterbatasan gerak
rahang, dan penurunan kuadlitas hidup pasien.4
Meskipun prevalensinya cukup tinggi, mencapai 25%
pada populasi dewasa.s penanganan osteoartritis TMJ
masin terbatas pada terapi simtomatis seperti obat-
obatan, perawatan fisioterapi, dan dalam kasus yang
parah, pembedahan.s Namun, pendekatan terapeutik
tersebut  tidok dapat menghentikan  ataupun
memperbaiki  kerusakan karfilago sendi  secara
permanen.

Dalam beberapa tahun terakhir, terapi
regeneratif telah muncul sebagai solusi potensial untuk
mengatasi permasalahan tersebut.” Terapi regeneratif,
yang meliputi  penggunaan sel punca, faktor
pertumbuhan, dan scaffolding biomaterial, bertujuan
untuk meregenerasi kartilago sendi yang rusak dan
mengembalikan fungsi sendi secara menyeluruh.8

Sejumlah penelitian telah menunjukkan hasil
yang menjanjikan dalam pengembangan terapi
regeneratif unfuk osteoartritis sendi lain seperti
sendi lutut dan pinggul.?.10

Pada osteoartritis TMJ, eksplorasi terapi
regeneratif masih relatif baru, namun telah
menghasilkan  beberapa temuan  penting.
Penggunaan sel punca mesenkim dari jaringan
adiposa, tulang, dan sumsum tulang telah
terbukti berpotensi untuk diferensiasi menjadi
kondrosit dan regenerasi tulang rawan sendi
T™MJ.M12 0 Selain itu,  pemanfaatan  faktor
perfumbuhan seperti TGF- dan BMP-2, baik
secara tunggal maupun kombinasi, juga
menunjukkan efek positif dalam memperbaiki
defek karfilago TMJ pada model hewan
coba.'314

TINJAUAN PUSTAKA
Epidemiologi
Temporomandibula
Osteoartritis sendi temporomandibula
(OA TMJ) merupakan salah satu  kondisi
muskuloskeletal yang paling umum tferjadi pada
rahang. Prevalensinya cukup tinggi dan
bervariasi di berbagai populasi dan kelompok
usia. Secara umum, OA TMJ diperkirakan
memengaruhi sekitar 25% populasi dewasa.'s

Osteoartritis Sendi
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Di Amerika Serikat, data dari Survei Kesehatan
Nasional tahun 2012 menunjukkan bahwa sekitar 5,3%
orang dewasa usia 20 tahun ke atas memiliki gejala OA
TMJ.1¢ Sementara itu, sebuah finjauan sistematis pada
tahun 2017 yang menganalisis 28 studi epidemiologi
menemukan prevalensi OA TMJ berkisar antara 9,8%
hingga 44% pada populasi dewasa.!” Sayangnya, data
epidemiologi yang spesifik fentfang prevalensi
osteoartritis sendi temporomandibula (OA TMJ) di
Indonesia masih terbatas. Namun, beberapa penelitian
terbaru dalam 10 tahun terakhir telah memberikan
gambaran tentang kondisi ini di Indonesia. Sebuah studi
yang dilakukan di Rumah Sakit Gigi dan Mulut Universitas
Ailangga, Surabaya, pada tahun 2016 melaporkan
bahwa dari 128 paosien dengan  gangguan
temporomandibula, sebanyak 36,7%  didiagnosis
menderita OA TMJ.'8 Penelitian lain yang dilakukan di
Yogyakarta pada tahun 2018 menemukan bahwa dari
90 pasien yang diperiksa, 41,1% mengalami OA TMJ.1?
Studi ini juga mengungkapkan bahwa prevalensi OA
TMJ lebih tinggi pada wanita (48,3%) dibandingkan pria
(31,8%). Sementara itu, sebuah tinjauan sistematis yang
diterbitkan pada tahun 2019 menganalisis 12 studi di
Indonesia  ferkait gangguan  femporomandibula.
Meskipun tidak fokus pada OA TMJ secara khusus,
finjauan ini menemukan bahwa prevalensi gangguan
tfemporomandibula di Indonesia berkisar antara 28,3%
hingga 68,6%.20

Meskipun data epidemiologi yang
komprehensif masih terbatas, beberapa penelitian di
atas menunjukkan bahwa OA TMJ cukup umum terjadi
di Indonesia, dengan prevalensi yang tampaknya
sesuai dengan angka global. Namun, diperlukan studi
populasi yang lebih luas dan representatif unfuk
memperoleh gambaran yang lebih akurat fentang
prevalensi OA TMJ di Indonesia.

Etiologi dan faktor resiko

Etiologi atau penyebab osteoartritis sendi
temporomandibula (OA TMJ) adalah multifaktorial dan
belum sepenuhnya dipahami. Namun, beberapa faktor
risko utama telah diidentifikasi dalam studi terbaru
dalam 10 tahun terakhir, diantaranya adalah :
1. Trauma
Trauma pada rahang atau sendi TMJ, seperti cedera
olahraga, kecelakaan, atau prosedur bedah, dapat
menyebabkan  kerusakan  tulang rawan  dan
meningkatkan risiko OA TMJ.2122
2. Gangguan Oklusi dan Malposisi Rahang
Malposisirahang, misalnya gigitan terbuka anterior atau
malrelasi rahang dan gangguan  oklusi  akibat
overhanging tumpatan dapat menyebabkan beban
abnormal pada sendi TMJ dan berkontribusi terhadap
perkembangan OA TMJ.23.24
3. Faktor Hormonal
Perubahan hormonal, terutama penurunan estrogen
pada wanita menopause, telah dikaitkan dengan
peningkatan risiko OA TMJ.25
4. Faktor Genetik
Beberapa studi menunjukkan bahwa faktor genetik,
seperti polimorfisme gen tertentu, dapat berkontribusi
terhadap kerentanan individu terhadap OA TMJ.2627
5. Kondisi Sistemik
Kondisi seperti artritis reumatoid, osteoartritis pada sendi
lain, dan kelainan metabolisme tulong dapat
meningkatkan risiko OA TMJ.28.2?

6. Faktor Biomekanik
Beban berlebihan atau tekanan yang tidak
seimbang pada sendi TMJ, seperti yang terjadi
pada pengunyahan yang berlebihan atau
kebiasaan menggertakkan gigi, dan perawatan
ortodontik yang inadekuat dapat memicu
kerusakan tulang rawan dan OA TMJ.303!
Meskipun etiologi OA TMJ multifaktorial,
faktor-faktor seperti trauma, gangguan oklusi,
dan faktor hormonal tampaknya memainkan
peran yang signifikan dalam perkembangan
kondisi ini.

Patogenesis

Patogenesis OA TMJ melibatkan proses
degeneratif yang kompleks pada kartilago
artikular dan tulang subkondral sendi. Proses ini
dipicu oleh berbagai faktor risiko seperti frauma,
gangguan oklusi, faktor biomekanikal, inflamasi,
dan faktor genetik.
1. Kerusakan Tulang Rawan
Kerusakan fulang rawan artikular merupakan lesi
utama dalam OA TMJ. Proses ini dimulai dengan
degradasi matriks ekstraseluler tulang rawan
oleh enzim seperti agrekanase dan matrix
metalloproteinase (MMPs).3233 Ini menyebabkan
hilangnya  proteoglikan dan  penguraian
kolagen, yang mengakibatkan pelunakan dan
erosi fulang rawan.
2. Perubahan Tulang Subkondral
Perubahan pada tulang subkondral juga terjadi
dalam OA TMJ. Terjadi pembentukan tulang
abnormal (sklerosis) dan pembentukan nodul
fulang (osteofit) di daerah subkondral.3435 Proses
ini dipicu oleh peningkatan akfivitas osteoblas
dan diperparah oleh pelepasan mediator
inflamasi.
3. Inflamasi
Inflamasi memainkan peran penting dalam
patogenesis OA TMJ. Sitokin pro-inflamasi seperti
IL-1B, TNF-a, dan IL-6 dilepaskan oleh kondrosit
dan sel-sel sinovial, mempromosikan degradasi
tulang rawan dan erosi tulang.3¢3”  Proses
inflamasi ini juga berkontribusi pada nyeri dan
kekakuan sendi.
4, Perubahan Biomekanik
Perubahan biomekanik sendi, seperti beban
abnormal akibat gangguan oklusi atau frauma,
dapat menyebabkan stres berlebihan pada
kartlago dan mempercepat kerusakannya.383?
Ini juga memicu pelepasan mediator inflamasi
dan aktivasi enzim degradatif.
5. Faktor Genetik
Faktor genetik juga berperan dalam patogenesis
OA TMJ. Polimorfisme gen tertentu yang terlibat
dalam metabolisme tulang rawan dan respons
inflamasi telah dikaitkan dengan peningkatan
risiko OA TMJ.40.41

Patogenesis OA TMJ melibatkan
intferaksi kompleks antara kerusakan tulang
rawan, perubahan tulang subkondral, inflamasi,
perubahan biomekanik, dan faktor genetik.
Pemahaman yang lebih baik fentfang proses ini
penting untuk pengembangan terapi yang lebih
efektif.
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Manifestasi klinis dan diagnosis

Nyeri sendi merupakan gejala utama OA TMJ.
Nyeriini dapat terjadi saat mengunyah, membuka mulut
lebar, atau gerakan rahang lainnya. 42Suara gemeretak
(krepitasi) atau bunyi gesekan saat membuka atau
menutup mulut sering ditemukan pada pasien OA TMJ
karena terjadinya erosi permukaan sendi.4 Kondisi ini
menyebabkan pasien OA TMJ sering mengalami
keterbatasan gerak rahang, baik dalam membuka
mulut secara maksimal maupun gerakan lateral.44 Pada
kasus yang parah, dapat terjadi deformitas sendi TMJ
akibat pembentukan osteofit atau erosi tulang rawan
yang signifikan.45 Nyeri dan kekakuan pada otot
pengunyahan seperti otot masseter dan temporalis juga
sering ditemukan pada OA TMJ.4

Diagnosis OA TMJ dilakukan melalui kombinasi
riwayat medis, pemeriksaan klinis, dan pemeriksaan
penunjang, sebagaimana pemeriksaan radiografi
menggunakan foto panoramik, tomografi komputer (CT
Scan), atau resonansi magnetik (MRI) yang dapat
digunakan untuk menilai perubahan degeneratif pada
tulang rawan dan tulang sendi TMJ.4 Dalam kasus
tertentu, analisis cairan sinovial dari sendi TMJ dapat
membantu mengidentifikasi inflamasi atau kerusakan
fulang rawan.484 Kriteria Diagnostik untuk Gangguan
Temporomandibula (DC/TMD) merupakan pedoman
yang diakui secara infternasional untuk membantu
diagnosis OA TMJ dengan akurat.®0 Kombinasi
manifestasi klinis, pemeriksaan fisik, dan pemeriksaan
penunjang diperlukan untuk menegakkan diagnosis OA
T™MJ dan membedakannya dari  kondisi  sendi
tfemporomandibula lainnya.

Penatalaksanaan
Penatalaksanaan OA TMJ dapat dilakukan melalui
beberapa pendekatan, yang meliputi:
1. Terapi Farmakologis : obat anti-inflamasi non-steroid
(NSAID) seperti ibuprofen, naproxen, dan celecoxib
digunakan untuk mengurangi nyeri dan inflamasi.s' dan
obat topikal seperti krim/gel diclofenac juga dapat
digunakan untuk mengurangi nyeri lokal.s2
2. Terapi Non-Farmakologis : terapi fisik seperti latihan
mandibular, pijat otot, dan aplikasi panas/dingin dapat
membantu  mengurangi  nyeri  dan  kekakuan.s3
Perawatan oklusal seperti penggunaan splint oral atau
koreksi oklusi dapat membantu mengurangi beban
pada sendi TMJ.54
3. Terapi Injeksi : injeksi kortikosteroid ke dalam sendi TMJ
dapat memberikan efek anti-inflamasi dan analgesik
jangka pendek.%s
4. Terapi Bedah : Artrosentesis (penyedotan cairan
sendi) atau artroskopi dapat dilakukan  untuk
mengeluarkan debris dan melepaskan perlengketan
sendi.s¢ Operasi rekonstruksi sendi atau artroplasti dapat
dilakukan pada kasus yang parah unfuk mengganti
permukaan sendi yang rusak.s”
5. Terapi Regeneratif  (pendekatan  terbaru):
penggunaan sel punca, faktor pertumbuhan, dan
biomaterial scaffolding untuk meregenerasi kartilago
sendi TMJ yang rusak.s8

Penatalaksanaan OA TMJ biasanya dimulai
dengan pendekatan  non-invasif  seperti  terapi
farmakologis dan non-farmakologis. Terapi injeksi atau
bedah dapat dipertimbangkan untuk kasus yang fidak
merespons terapi konservatif atau dengan dergjat
keparahan yang lebih tinggi. Terapi regeneratif
merupakan bidang penelitian yang menjanjikan untuk
penanganan OA TMJ di masa depan.

PEMBAHASAN

Osteoartritis sendi temporomandibula
(OA TMJ) merupakan kondisi degeneratif yang
dapat menyebabkan nyeri kronis, gangguan
fungsi pengunyahan, dan penurunan kualitas
hidup yang signifikan bagi penderitanya. Terapi
konvensional seperti obat-obatan, perawatan
fisioterapi, dan pembedahan hanya bersifat
simtomatis dan tfidok dapat memperbaiki
kerusakan kartilago sendi secara permanen.$9.60
Oleh karena itu, pengembangan terapi
regeneratif yang bertujuan untuk meregenerasi
kartlago sendi yang rusak menjadi topik
penelitian yang sangat menjanjikan dalam
beberapa tahun terakhir.

Terapi Sel Punca
Salah satu pendekatan  terapi
regeneratif yang banyak dieksplorasi adalah
penggunaan sel punca. Sel punca mesenkim
(MSC) dari berbagai sumber seperti jaringan
adiposa, sumsum tulang, dan jaringan plasenta
felah terbukti berpotensi untuk diferensiasi
menjadi kondrosit dan regenerasi tulang rawan
sendi TMJ.¢62 Studi pada model hewan coba
menunjukkan bahwa implantasi MSC  dapat
memperbaiki  defek  karflago TMJ  dan
mengurangi degenerasi sendi.s3.¢4
Sel punca memiliki kemampuan unfuk

berdiferensiasi menjadi berbagai jenis sel,
termasuk kondrosit yang memproduksi tulang
rawan sendi. Dengan sifat regeneratifnya, sel
punca dianggap berpotensi untuk meregenerasi
kartilago sendi TMJ yang rusak akibat OA.
1. Sumber Sel Punca

Beberapa sumber sel punca telah diteliti

untuk terapi OA TMJ, antara lain:

a. Sel Punca Mesenkim (MSC) dari

Sumsum  Tulang dan  Jaringan
Adiposa
MSC dari sumsum tulang dan

jaringan adiposa merupakan sumber
sel punca yang paling banyak
dieksplorasi. Studi pada model
hewan menunjukkan bahwa MSC
dapat berdiferensiasi menjadi
kondrosit dan memperbaiki defek
kartilago TMJ.é5.¢6
b. MSC dari Tali Pusat dan Plasenta

MSC dari tali pusat dan plasenta juga
telan diteliti  dan  menunjukkan

potensi regeneratif pada defek
kartilago TMJ pada hewan coba.s7.¢8
C. Sel Punca Embrio

Penggunaan sel punca embrio untuk
regenerasi  TMJ  masih  terbatas,
terutama karena pertimbangan etis
dan regulasi yang ketat.s?
2. Mekanisme Regenerasi

Mekanisme regenerasi tulang rawan sendi

TMJ oleh sel punca melibatkan beberapa

proses, antara lain:

a. Diferensiasi menjadi Kondrosit
Sel punca dapat berdiferensiasi
menjadi kondrosit yang

memproduksi matriks tulang rawan
seperti kolagen dan proteoglikan.”0
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b. Pelepasan Faktor Trofik
Sel punca melepaskan berbagai faktor trofik
seperti faktor pertumbuhan dan sitokin yang
mendukung  regenerasi  jaringan  dan
menghambat proses degradatif.”!.72

C. Modulasi Respons Inflamasi
Sel punca memiliki efek anti-inflamasi yang
dapat mengurangi peradangan pada
lingkungan sendi OA TMJ.73

3. Tantangan dan Prospek

Meskipun  telah  menunjukkan  hasil  yang

menjanjikan, pengembangan terapi sel punca

unfuk OA TMJ masih menghadapi beberapa

tantangan, seperti:

a. Opfimalisasi Sumber dan Karakterisasi  Sel

Punca

Diperlukan penelitian lebih lanjut unfuk
mengidentifikasi sumber sel punca yang
paling optfimal dan mengkarakterisasi sifat-
sifatnya secara tepat.74

b. Metode Administrasi yang Aman dan Efekfif
Perlu dikembangkan metode administrasi sel
punca yang aman dan efektif agar dapat
mencapai target sendi TMJ dengan akurasi

finggi.”*
c. Pengendalion Lingkungan Sendi yang
Kondusif

Lingkungan sendi yang inflamasi dan
degradatif pada OA TMJ  dapat
menghambat regenerasi fulang rawan oleh
sel punca. Diperlukan strategi untuk
mengondisikan lingkungan sendi agar lebih

kondusif.7¢
Dengan penelitian dan pengembangan yang
berkelanjutan, tferapi sel punca berpotensi menjadi
solusi regeneratif yang efektif untuk mengatasi
kerusakan kartilago sendi pada OA TMJ di masa depan.

Terapi Faktor Pertumbuhan

Selain terapi sel punca, pendekatan lain
dalam terapi regeneratif unfuk OA TMJ adalah
penggunaan faktor pertumbuhan. Faktor pertumbuhan
merupakan protein yang berperan penting dalam
regulasi proliferasi, diferensiasi, dan metabolisme sel,
termasuk dalam proses regenerasi tulang rawan sendi,
sebagaimana fransforming growth factor-beta (TGF-),
bone morphogenetic protein (BMP), dan insulin-like
growth factor-1 (IGF-1) telah diidentifikasi berperan
penting dalam perbaikan dan regenerasi tulang rawan.

Beberapa penelitian telah menguji efektivitas faktor

pertumbuhan ini, baik secara funggal maupun

kombinasi, dalam memperbaiki defek kartilago T™MJ
pada model hewan coba.

1. Jenis-jenis Faktor Pertumbuhan yang Diteliti
Beberapa faktor pertumbuhan telah dieksplorasi
dalaom pengembangan ferapi unfuk OA TMJ,
antara lain:

a. Transforming Growth Factor-beta (TGF-B)
TGF-B berperan dalam proliferasi dan
diferensiasi  kondrosit serta pembentukan
matriks fulang rawan. Studi pada model
hewan menunjukkan bahwa pemberian
TGF-B dapat memperbaiki defek kartilago
TMJ.77.78

b. Bone Morphogenetic Protein (BMP)

BMP, terutama BMP-2 dan BMP-7, terlibat
dalam proses pembentukan fulang dan

kartilago. Aplikasi BMP telah terbukti
efektif  dalam mempromosikan
regenerasi tulang rawan TMJ pada
hewan coba.”?

C. Insulin-like Growth Factor-1 (IGF-1)
IGF-1 berperan dalam proliferasi dan
diferensiasi  kondrosit  serta  sintesis
matriks tulang rawan. Studi pada
model hewan menunjukkan bahwa
IGF-1 dapat mendukung regenerasi
kartilago TMJ.&

d. Faktor Pertumbuhan Lainnya
Faktor perfumbuhan lain  sepertfi
faktor perftumbuhan fibroblast (FGF),
faktor pertumbuhan endotel vaskular
(VEGF), dan faktor pertumbuhan
platelet (PDGF) juga felah ditelifi
untuk aplikasi pada OA TMJ.8!

2. Sistem Penghantaran dan Pelepasan
Terkontrol

Untuk memaksimalkan efektivitas ferapi,

diperlukan sistem penghantaran  yang

dapat melepaskan faktor pertumbuhan

secara terkontrol dan tepat sasaran di

area yang diinginkan. Beberapa

pendekatan yang diteliti meliputi:

a. Biomaterial Scaffolding
Faktor pertumbuhan dapat
dienkapsulasi  dalam  biomaterial
seperti hidrogel, nanopartikel, atau
scaffold yang terbuat dari polimer
alami atau sintetis. Biomaterial ini
dirancang untuk melepaskan faktor
pertumbuhan secara perlahan di
area farget.8?

b. Sistem Penghantaran Berbasis Sel
Sel seperti sel punca atau kondrosit
dapat dimodifikasi untuk
memproduksi dan melepaskan faktor
perftumbuhan secara berkelanjutan
sefelah diimplantasikan pada sendi
TMJ yang rusak.83

Meskipun masih dalom tahap penelitian dan
pengembangan, terapi faktor pertumbuhan
menawarkan pofensi besar dalam mengatasi
kerusakan kartilago sendi pada OA TMJ. Namun,

diperlukan  penelitian  lebih  lanjut  unfuk
mengoptimalkan formulasi, sistem
penghantaran, dan keamanan terapi ini

sebelum dapat diaplikasikan secara luas.

Terapi Biomaterial Scaffolding

Untuk mendukung pertumbuhan dan
diferensiasi sel punca serta menjaga lingkungan
yang kondusif bagi regenerasi tulang rawan,
diperlukan biomaterial scaffolding. Biomaterial
scaffolding merupakan strategi regeneratif yang
melibatkan penggunaan bahan biokompatibel
dan  biodegradable  untuk  mendukung
pertumbuhan dan regenerasi jaringan rusak.
Scaffold ini  berfungsi sebagai  tempat
penempelan sel-sel dan memfasilitasi migrasi,
proliferasi, dan diferensiasi sel-sel tersebut untuk
membentuk jaringan baru yang sehat. Berbagai
jenis biomaterial, seperti asam hialuronat,
kolagen, dan polimer sintetis, telah dieksplorasi
sebagai scaffolding dalam terapi regeneratif OA
T™J.

88



Pengembangan Terapi Regeneratif pada Osteoartritis ... (Robin)

Dalam konteks TMJ OA, scaffold biomaterial
dapat diimplantasikan ke dalam sendi yang rusak untuk
mendukung regenerasi tulang rawan dan jaringan
sekitarnya. Scaffold ini dirancang sedemikian rupa agar
dapat meniru struktur mikro dan makro dari lingkungan
ekstraseluler asli sendi TMJ, sehingga memungkinkan sel-
sel untuk berintegrasi dan berkembang dengan baik.
Bahan-bahan yang umum digunakan dalam scaffold
biomaterial untuk TMJ OA antara lain:

1. Kolagen

2. Asam hialuronat

3. Polimer sintetis seperti polikaprolakton (PCL) dan
polilaktida (PLA)

4. Keramik bioaktif seperti hidroksiapatit

Scaffold ini dapat dikombinasikan dengan
faktor pertumbuhan, protein morfogenetik tulang, atau
sel-sel punca untuk meningkatkan potensi
regeneratifnya. Dalam sepuluh tahun tferakhir, telah
banyok studi yang meneliti  keefekfifan terapi
biomaterial scaffolding untuk TMJ OA, baik dalam
lingkungan in vitro maupun in vivo. Penelitian Ren et al.
(2016) yang mengembangkan scaffold  berbasis
kolagen-kitosan untuk regenerasi fulang rawan TMJ dan
menunjukkan hasil yang menjanjikan dalam percobaan
pada tikus.84 Penelitian oleh Chia et al. (2020) yang
menggunakan scaffold tiga dimensi berbasis PCL dan
hidroksiapatit untuk regenerasi tulang rawan TMJ,
dengan hasil yang menunjukkan peningkatan produksi
matriks ekstraseluler dan diferensiasi kondrosit.ss
Selanjutnya penelitan  Wang et al. (2021) yang
mengembangkan scaffold hibrid dari kolagen dan
asam hialuronat untuk regenerasi sendi TMJ, dengan
hasil yang menjanjikan dalam percobaan pada tikus.8s

Terapi Kombinasi

Pendekatan terapi regeneratif yang paling
menjanjikan  adalah  kombinasi  dari  beberapa
modalitas, seperti sel punca, faktor pertumbuhan, dan
biomaterial scaffolding. Studi terbaru menunjukkan
bahwa ferapi kombinasi ini dapat meningkatkan
efektivitas regenerasi  tulang rawan sendi TMJ
dibandingkan dengan modalitas tunggal.

Terapi kombinasi melibatkan penggunaan
dua atau lebih modadalitas terapi yang berbeda secara
bersamaan atau berurutan  untuk  meningkatkan
efektivitas pengobatan. Beberapa terapi kombinasi
yang umum digunakan pada TMJ OA meliputi:

1. Kombinasi  terapi  farmakologis dan  non-
farmakologis
Obat-obatan seperti analgesik, anti-inflamasi, dan
kondroitin/glukosamin  dikombinasikan dengan
terapi fisik seperti latihan rahang, splint oral, dan
terapi panas/dingin.

2. Kombinasi terapi injeksi dan terapi lainnya
Injeksi seperti kortikosteroid, asam hialuronaft, atau
plasma kaya frombosit (PRP) dikombinasikan
dengan terapi farmakologis, fisik, atau bedah.

3. Kombinasi terapi bedah dan non-bedah
Prosedur bedah seperti artroskopi atau artroplasti
dikombinasikan dengan terapi farmakologis, fisik,
atau injeksi sebelum atau setelah operasi.

4. Kombinasi terapi regeneratif dan terapi lainnya
Terapi regeneratif seperti injeksi sel punca atau
biomaterial scaffold dikombinasikan dengan
terapi  farmakologis, fisik, afau bedah untuk
meningkatkan penyembuhan dan regenerasi
jaringan.

Dalam sepuluh tahun terakhir, telah
banyak studi yang meneliti efektivitas terapi
kombinasi pada TMJ OA. Penelitian Auri et al.
(2022) yang menunjukkan bahwa kombinasi
injeksi asam hialuronat dan PRP lebih efektif
mengurangi nyeri dan meningkatkan fungsi
rahang dibandingkan dengan injeksi asam
hialuronat saja pada pasien TMJ OA.8 Penelitian
oleh Wang et al. (2021) yang menemukan
bahwa kombinasi injeksi PRP dan terapi fisik
memberikan hasil yang lebih baik dalam
mengurangi  gejala TMJ OA  dibandingkan
dengan terapi fisik saja.8é Demikian pula dengan
penelitian Pihut et al. (2018) yang melaporkan
bahwa kombinasi terapi farmakologis (analgesik
dan anfi-inflamasi) dan terapi fisik (splint oral dan
latihan rahang) memberikan perbaikan yang
signifikan pada pasien TMJ OA.8 Penelitian oleh
Mordhorst et al. (2020) juga menunjukkan bahwa
kombinasi artroskopi dan injeksi asam hialuronat
memberikan hasil yang lebih baik daloam
mengurangi nyeri dan meningkatkan fungsi
rahang dibandingkan dengan artroskopi saja
pada pasien TMJ OA.%

Meskipun masih dalam tahap
penelitian dan pengembangan, terapi
regeneratif menawarkan harapan baru bagi
penanganan OA TMJ yang lebih efekfif dan
dapat mengembalikan fungsi sendi secara
menyeluruh. Namun, diperlukan penelitian lebih
lanjut, termasuk uji klinis pada manusia, untuk
memastikan keamanan dan efektivitas terapi ini
sebelum dapat diaplikasikan secara luas.
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