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ABSTRACT

This study aims to determine the efficacy of jatropha curcas L. cream in the maturation phase of healing of
mice leather injuries. This study used nine rats with 3 treatments, ie treatment group | smeared cream base (P1),
treatment group Il smeared 0.1% sulfadiazine cream (P2) and treatment group Il smeared jatropha curcas 10%
(P3). The result of ANAVA test of treatment I, treatment Il and treatment Il had significant effect (P <0,05) on
fibroblast cells but each treatment group on collagen density level showed significant effect (P <0.01). Duncan test
results on fibroblasts, P3 was significantly different (P <0.05) with P2 and P3, whereas the results on P3 collagen
density were significantly different (P <0.01) with P2 and P1. The conclusion that 10% jatropha gum cream for 10
days can decrease the number of fibroblast cells and increase the amount of collagen thus accelerate the process of

maturation phase of healing of mice leather injuries.
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PENDAHULUAN

Luka adalah kerusakan kontuinitas
kulit, mukosa membran dan tulang atau
organ tubuh lain (Kozier, 1995). Proses
penyembuhan luka sendiri merupakan
proses yang kompleks, selain memerlukan
efek antimikroba dan antiinflamasi, juga
memerlukan mekanisme antioksidatif dan
pendukung regenerasi serta proliferasi sel
dalam sintesis protein dan kolagen
(Sjamsuhidajat dan Jong, 2004).

Proses penyembuhan luka dapat dibagi
menjadi tiga fase: Fase pertama adalah fase
inflamasi yang bertujuan untuk membuang
jaringan mati dan mencegah infeksi
inflamasi, Fase kedua yaitu fase proliferasi,
yaitu terbentuknya jaringan granulasi yang
disertai banyaknya pembuluh darah baru,
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fibroblas, dan makrofag, Fase ketiga adalah
fase maturasi yaitu keseimbangan antara
proses pembentukan dan degradasi kolagen
(Prasetyono, 2009). Pada fase maturasi,
merupakan fase yang terpanjang pada proses
penyembuhan luka, terjadi proses yang
dinamis  berupa remodelling kolagen,
kontraksi luka dan pematangan jaringan
parut. Aktivitas sintesis dan degradasi
kolagen berada dalam keseimbangan. Akhir
dari penyembuhan ini didapatkan jaringan
parut luka yang matang (Perdanakusuma,
2007).

Tanaman obat telah lama digunakan
oleh masyarakat Indonesia sebagai salah
satu alternatif pengobatan, baik untuk
pencegahan penyakit, penyembuhan,
pemulihan kesehatan. Hal ini dikarenakan
tanaman obat banyak mengandung senyawa-
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senyawa yang  mempunyai  Khasiat
pengobatan, yang dikenal sebagai senyawa
fitokimia, yaitu kelompok senyawa alami
yang bisa dimanfaatkan untuk menjaga
kesehatan dan mengobati penyakit (Hernani,
2011).

Tanaman obat yang sering digunakan
di Indonesia salah satunya adalah tanaman
jarak pagar (Sutedjo, 2004). Hasil penelitian
diketahui getah jarak pagar mengandung
flavonoid yang dapat berfungsi sebagai
antifungi, antiseptik, antiradang dan juga
berfungsi dalam proses regenerasi atau
perbaikan sel (Hogiono dan Dogi, 1994).
Saponin  dapat memacu pertumbuhan
kolagen dalam proses penyembuhan dan
memiliki efek menghilangkan rasa sakit juga
merangsang pembentukan sel-sel baru dan
kandungan jatrofin diketahui bermanfaat
sebagai analgesik dan anti mikroba
(Igbinosa dkk., 2009).

Efikasi atau khasiat tanaman jarak
pagar sangat efektif digunakan sebagai obat
penyembuh luka topikal (Sajali, 2013).
Pemberian salep getah jarak pagar 10%
dapat mempercepat penyembuhan luka sayat
(Sukri, 2013). Berdasarkan uraian di atas
perlu dilakukan penelitian tentang efikasi
krim getah jarak pagar terhadap fase
maturasi penyembuhan luka sayat kulit
mencit dalam bentuk sediaan krim getah
jarak pagar 10%. Sediaan krim dipilih
karena mudah diserap dan cepat melintasi
stratum korneum kulit (Anief, 2008).

MATERIAL DAN METODE
PENELITIAN

Pemeliharaan mencit untuk percobaan
di lakukan di kandang hewan percobaan.
Pembuatan luka dan prosesing jaringan kulit
mencit dilaksanakan dilaboratorium
Patologi, Fakultas Kedokteran Hewan dan
pembuatan salep getah jarak pagar 10% di
Laboratorium Farmasetika Dasar, Fakultas
Matematika Illmu  Pengetahuan  Alam

Universitas Syiah Kuala, Banda Aceh.
Penelitian dilakukan pada bulan Februari
2016 - Maret 2017.

Alat yang digunakan pada penelitian
ini adalah kandang mencit, kawat, scalpel,
jangka sorong, timbangan digital, stopwatch,
lumpang, cawan porselin, hot plate,
saringan, kamera digital, mikrotom (Leica
RM2235), wadah penyimpanan organ, gelas
objek, kaca penutup, mikroskop cahaya
(Olympus BX41), inkubator 37°C dan botol
streril. Bahan yang digunakan adalah mencit
jantan dengan umur sekitar 2-3 bulan dan
berat badan sekitar 25-40 gram sebanyak 9
ekor, getah jarak pagar, pelet, Emla 5%®,
alkohol 70%, dan krim sullfadiazin 0,1%,
eter, Neutral Buffered Formalin (NBF) 10%,
NaCl fisiologis 0,9% dan parafin. Bahan
untuk pembuatan krim seperti
triethanolamini, akuades, propylene gylcoli,
nipagin, asam stearat, cerae albi dan vaselini
albi. Bahan untuk perwarnaan seperti
alkohol bertingkat (70%, 80%, 90%, dan
95%), pewarna hematoksilin dan eosin, silol,
bahan perekat entelan dan akuades.

Penelitian menggunakan 3 kelompok
perlakuan, masing-masing perlakuan terdiri
atas 3 ekor mencit. Perlakuan | sebagai
kontrol, luka sayat dioleskan basis krim
(P1), perlakuan Il luka sayat Kkrim
sulfadiazin 0,1% (P2) dan perlakuan 111 luka
sayat dioleskan krim getah jarak pagar 10%
(P3). Setiap kelompok sampel dilakukan
perawatan luka terbuka dengan intensitas
yang sama Yyaitu sehari dua kali pada waktu
pagi hari pukul 08.00 WIB dan sore hari
pukul 18.00 WIB selama 10 hari.

Pengambilan bahan getah dari pohon
jarak pagar dilakukan secara purposif.
Bahan penelitian ini adalah getah jarak
pagar yang diperoleh dari tanaman jarak
pagar yang berasal dari daerah sekitar
kampus Universitas Syiah Kuala, Banda
Aceh. Getah diambil dengan mematahkan
tangkai daun, lalu getah yang keluar
ditampung ke dalam  botol steril.
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Formula standar krim yang digunakan
berdasarkan fase (M/A) (Anief, 2008):
Bahan-bahan yang berfase air
(triethanolamini, akuades, propylene gylcoli
dan nipagin) dipisahkan dengan bahan-
bahan yang berfase minyak (asam stearat,
cerae albi dan vaselini albi). Fase air
dilarutkan dengan pemanasan menggunakan
hot plate. Sedangkan fase minyak, dilebur
dengan penangas air dengan suhu 70°-75° C.
Setelah semuanya melarut, fase air
ditambahkan perlahan-lahan ke dalam
lumpang panas yang berisi fase minyak
selanjutnya diaduk dengan kecepatan
konstan hingga terbentuk masa krim. Getah
jarak pagar yang sudah ditimbang
dicampurkan ke dalam basis krim sedikit
demi sedikit hingga homogen.

Sebelum perlakuan, daerah punggung
mencit dicukur bulunya menggunakan
scalpel renz dengan diameter pencukuran
sekitar 4 cm. Pada kulit mencit area
pembuatan luka sayat dianastesi lokal
dengan Emla 5%°®. Luka sayat dilakukan
dengan mengunakan scalpel renz pada
punggung mencit sepanjang 2 cm untuk
masing-masing mencit.

Pengambilan sampel kulit dilakukan
pada hari ke-10, setelah mencit sebelumnya
di euthanasi dengan menggunakan larutan
eter dosis berlebih secara perinhalasi.
Daerah punggung yang akan diambil
kulitnya dibersihkan dari bulu yang mulai
tumbuh kembali, sampel kulit diambil
sepanjang 1-1,5 cm? Kulit yang diperoleh
kemudian di fiksasi dengan larutan Neutral
Buffered Formalin (NBF) 10% dibiarkan
pada suhu kamar selama +£48 jam (Febram
dkk., 2010).

Sampel yang telah difiksasi dalam
larutan NBF 10% dimasukkan ke dalam
tissue basket serta diberi label. Sampel
jaringan  didehidrasi  dengan  alkohol
bertingkat (70%, 80%, 90%, dan 95%) dan
alkohol absolut (I, I) masing-masing selama
2 jam. Selanjutnya clearing, yaitu dengan
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memasukkan sampel ke dalam silol (I, Il dan
I11) masing-masing selama 1 jam. Setelah itu
dilanjutkan dengan infiltrasi di dalam
parafin 1, I, 1l pada suhu 60°C masing-
masing selama 1 jam. Kemudian sampel
ditanam (embeding) dalam parafin dan
blocking jaringan. Blok jaringan disayat
menggunakan mikrotom dengan ketebalan
S5um dan diletakkan digelas objek yang
telah dilapisi bahan perekat.

Prosedur pewarnaan HE mengacu
pada metode Kiernan (1990). Pewarnaan
jaringan diawali dengan proses
penghilangan parafin (deparafinisasi)
menggunakan silol sebanyak tiga Kkali
pengulangan, masing-masing selama 2
menit, dilanjutkan dengan pemasukan air
kembali ke dalam jaringan (rehidrasi)
menggunakan larutan alkohol dengan
konsentrasi menurun (absolut, 95%, 90%,
80%, dan 70%), masing-masing selama 5
menit, kemudian bilas dengan air mengalir
selama 10 menit. Selanjutnya jaringan
diwarnai dengan pewarnaan hematoksilin
selama 5 menit dan dibilas kembali dengan
air mengalir selama 10 menit. Lalu jaringan
diwarnai dengan pewarnaan eosin selama 2
menit dan diikuti dengan menggunakan
larutan alkohol bertingkat, clearing dengan
silol, dan diakhiri dengan penutupan slide
jaringan dengan kaca penutup (proses
mounting) dengan menggunakan bahan
perekat entelan.

Parameter yang di lihat pada
pengamatan  histopatologi  adalah  sel
fibroblas dan kepadatan kolagen
menggunakan metode skoring. Skoring sel
fibroblas yaitu skor 1= Jaringan ikat sedikit
dan jarang; skor 2= Jaringan ikat sedikit
tetapi sudah mengumpul; skor 3= Jaringan
ikat sudah padat; skor 4= Jaringan ikat padat
dan kompak; skor 0= Hewan mati (Febram
dkk., 2010). Skoring kepadatan kolagen
yaitu skor 0= Tidak ada serabut kolagen;
skor 1= Kepadatan serabut kolagen rendah;
skor 2= Kepadatan serabut kolagen sedang;
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skor 3= Kepadatan serabut kolagen rapat;
skor 4= Kepadatan serabut kolagen sangat
rapat (Rizka dkk., 2013).

Data hasil penelitian dianalisis dengan
menggunakan analisis varian (ANAVA).
Jika hasil ANAVA menunjukan ada
pengaruh  perlakuan, maka analisis
dilanjutkan menggunakan uji Duncan.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Sel Fibroblas

Berdasarkan pengamatan histopatologi
pada hari ke-10, pemberian basis krim (P1)
pada daerah luka terlihat sel-sel fibroblas
lebih banyak dibandingkan pada pemberian
krim sulfadizin 0,1% (P2) dan pemberian
krim sulfadiazin 0,1% (P2) lebih sedikit
dibandingkan pemberian krim getah jarak
pagar 10% (P3) (Gambar 1).

e,

Gambar 1. A. Foto histopatologi kulit mencit kelompok (P1) pemberian basis krim sel-sel
fibroblas banyak (tanda panah) B. Foto histopatologi kulit mencit kelompok (P2) pemberian
krim sulfadiazin 0,1% sel-sel fibroblas banyak (tanda panah). C. Foto histopatologi kulit mencit
kelompok (P3) pemberian krim getah jarak 10% sel-sel fibroblas sedikit (tanda panah) (HE,

400X).

Berdasarkan  uji  analisis  varian
(ANAVA) rancangan acak lengkap pola
searah  menunjukkan  pengaruh nyata
(P<0,05) pada masing-masing kelompok
perlakuan terhadap sel-sel fibroblast. Hasil
uji Duncan menunjukkan adanya perbedaan
nyata (P<0,05). Pada kelompok (P3)
pemberian krim getah jarak pagar 10%

berbeda nyata dengan kelompok (P1)
pemberian basis krim dan tidak berbeda
nyata dengan kelompok (P2) pemberian
krim  sulfadiazin  0,1%  (Tabel 1).
Berdasarkan hasil uji duncan kelompok (P3)
pemberian krim getah jarak 10% dapat
menurukan jumlah sel-sel fibroblas (Tabel
1).

Tabel 1. Rata-rata (£SD) sel fibroblas pada fase maturasi penyembuhan luka sayat kulit mencit

(Mus musculus).

Kelompok perlakuan

Rata-rata sel fibroblas

P1 1,71 +0,15°
P2 1,53 + 0,26
P3 1,49+0,22°
Keterangan : Huruf superscript berbeda pada kolom yang sama menunjukkan perbedaan nyata
(P<0,05)
P1 : Kelompok perlakuan 1 pemberian basis krim
P2 : Kelompok perlakuan 2 pemberian krim sulfadiazin 0,1%

P3 . Kelompok perlakuan 3 pemberian krim getah jarak pagar 10%
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Pada jarak pagar terdapat senyawa
flavonoid, aktivitas flavonoid berguna dalam
meningkatan jumlah fibroblas
(Sumartiningsih, 2009). Peran fibroblas
sangat besar pada proses perbaikan luka
yaitu bertanggung jawab pada persiapan
menghasilkan produk struktur protein yang
akan digunakan selama proses rekonstruksi
jaringan (Sumbayak, 2016). Setelah terjadi
luka, fibroblas akan aktif bergerak dari
jaringan sekitar luka ke dalam daerah luka,
kemudian akan berkembang (proliferasi)
serta mengeluarkan substansi kolagen yang
berperan dalam rekontruksi jaringan baru
(Shukla dkk., 1999).

Pada saat memasuki fase maturasi
jumlah fibroblas akan semakin berkurang,
fibroblas sudah  mulai  meninggalkan
jaringan granulasi, warna kemerahan dari
jaringan mulai berkurang karena pembuluh
mulai regresi, serat fibrin dari kolagen
bertambah banyak untuk memperkuat
jaringan parut (Pradipta, 2010). Semakin
sempurna penyembuhan suatu luka, maka
semakin sedikit jumlah fibroblasnya, karena
adanya fibroblas menunjukkan  masih

terjadinya proses penyembuhan luka
(Junquiera, 2007). Luka yang diobati dengan
getah jarak membentuk jaringan granulasi
sehingga permukaan luka yang telah sembuh
terbentuk sempurna seperti semula (Jasmadi
dkk., 2016).

Berdasarkan hasil penelitian diketahui
bahwa pemberian krim getah jarak 10%
merupakan yang paling efektif dengan
kepadatan fibroblas yang sedikit dan jarang.
Keadaan ini menunjukkan bahwa pemberian
krim getah jarak pagar 10% dapat
mempercepat ~ proses  fase  maturasi
penyembuhan luka sayat kulit mencit.

Kepadatan Kolagen

Berdasarkan pengamatan histopatologi
pada hari ke-10, pemberian krim getah jarak
pagar 10% (P3) pada daerah luka terlihat
kepadatan kolagen lebih padat dibandingkan
pada pemberian krim sulfadizin 0,1% (P2).
Pada pemberian (P2) krim sulfadiazin 0,1%
kepadatan kolagen lebih padat dibandingkan
pemberian (P1) basis krim (Gambar 2).

: A3 = = .
Gambar 2. A. Foto histopatologi kulit mencit kelompok P21 pemberian basis krim, kolagen
rendah (tanda panah). B. Foto histopatologi kulit mencit kelompok pemberian krim sulfadiazin
0,1% P2 kolagen sedang (tanda panah). C. Foto histopatologi kulit mencit kelompok P3

pemberian  krim getah jarak 10%

Berdasarkan uji  analisis  varian
(ANAVA) rancangan acak lengkap pola
searah menunjukkan pengaruh sangat nyata
(P<0,01) pada masing-masing kelompok
perlakuan  terhadap  kepatan  kolagen
(Lampiran ~ 5).  Hasil uji  Duncan
menunjukkan adanya perbedaan nyata
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kolagen rapat (tanda panah)(HE, 400x)

(P<0,01). Pada kelompok (P1) pemberian
basis krim berbeda nyata dengan kelompok
(P2) pemberian krim sulfadiazin 0,1%.
Kelompok (P2) pemberian krim sulfadiazin
0,1% berbeda nyata dengan kelompok (P3)
pemberian krim getah jarak pagar 10%.
Kelompok (P3) pemberian krim getah jarak
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10% berbeda nyata dengan kelompok (P1)
pemberian basis krim. Berdasarkan hasil uji

(P3) krim getah jarak 10% dapat
meningkatkan kepadatan kolagen (Tabel 2)

duncan dapat diketahui bahwa kelompok

Tabel 2. Rata-rata (£SD) kepadatan kolagen pada fase maturasi penyembuhan luka sayat kulit
mencit (Mus musculus).

Kelompok perlakuan Rata-rata kepadatan kolagen

P1 1,53+0,20°
P2 1,74+0,15°
P3 1,98 +0,13°

Keterangan : Huruf superscript berbeda pada kolom yang sama menunjukkan perbedaan sangat

nyata (P<0,01)

P1 : Kelompok perlakuan 1 pemberian basis krim
P2 : Kelompok perlakuan 2 pemberian krim sulfadiazin 0,1%
P3 : Kelompok perlakuan 3 pemberian krim getah jarak pagar 10%

Pada saat jaringan  mengalami
kerusakan karena luka, kolagen dibutuhkan
untuk  memperbaiki ~ kerusakan  dan
mengembalikan struktur dan fungsi anatomi.
Jika kolagen terlalu banyak berkumpul pada
daerah luka, struktur anatomi normal akan
hilang, fungsi akan terganggu dan terjadi
fibrosis kolagen maka daerah luka akan
mudah rapuh dan pecah (Leong dan Philips,
2012).

Berdasarkan hasil penelitian dapat
diketahui bahwa kepadatan kolagen pada
pemberian krim getah jarak pagar 10%
merupakan paling efektif di bandingkan
dengan basis krim dan sulfadiazin 0,1%.
Keadaan ini menunjukkan bahwa pemberian
krim getah jarak pagar 10% dapat
mempercepat  proses  fase  maturasi
penyembuhan luka sayat kulit mencit.
Karena kandungan saponin pada getah jarak
pagar dapat memacu pertumbuhan kolagen
(Igbinosa dkk., 2009). Kolagen sangat
berperan penting pada setiap penyembuhan
luka (Rizka dkk., 2013). Proses remodeling
kolagen pada fase maturasi tergantung pada
berlangsungnya  sintesis  kolagen dan
degradasi kolagen (Novriansyah, 2008).
Dalam keadaan seimbang antara sintesis dan
degradasi kolagen akan terbentuk produk

parut normal sehingga permukaan luka
terbentuk tertutup sempurna. Pada keadaan
terganggu keseimbangan tersebut akan
terbentuk parut abnormal berupa parut
hypertrofic atau keloid (Mainur dkk., 2015).

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian dapat
diambil kesimpulan bahwa pemberian krim
getah jarak pagar 10% selama 10 hari
menurunkan jumlah sel-sel fibroblas dan
meningkatkan jumlah kolagen sehingga
dapat mempercepat proses fase maturasi
penyembuhan luka sayat kulit mencit.
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