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ABSTRAK

Pendahuluan: Diabetes melitus merupakan gangguan metabolisme
karbohidrat, lemak, dan protein yang ditandai dengan naiknya kadar
glukosa dalam darah (hiperglikemia) akibat sekresi insulin yang kurang,
aksi insulin menurun, atau keduanya. Akibat besarnya biaya yang
dikeluarkan dan sulitnya penanganan luka diabetik, maka perlu dicari
obat alternatif yang lebih murah, salah satunya menggunakan tanaman
herbal, yaitu daun binahong (Anredera cordifolia). Daun binahong
memiliki senyawa aktif alkaloid, saponin, flavonoid, dan terpenoid.
Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui efektivitas gel ekstrak
daun binahong terhadap penurunan jumlah sel makrofag pada
penyembuhan luka insisi mencit yang diinduksi aloksan (Mus musculus).
Metode: 24 ekor mencit yang diinduksi aloksan kemudian dibagi
menjadi empat kelompok, yaitu kelompok aplikasi gel ekstrak daun
binahong konsentrasi 25%, 30%, 35% dan aplikasi gel CMC-Na 2%
sebagai kelompok kontrol. Semua pengobatan diberikan dalam waktu 4
hari. Data yang diperoleh dianalisis menggunakan One Way Anova dan
dilanjutkan dengan LSD (Least Significant Differences). Hasil: Dari
hasil penelitian menunjukkan bahwa gel ekstrak daun binahong
konsentrasi 25%, 30%, dan 35% efektif menurunkan jumlah sel
makrofag dibandingkan dengan kelompok kontrol. Simpulan: gel
ekstrak daun binahong konsentrasi 35% lebih efektif menurunkan jumlah
sel makrofag pada penyembuhan luka insisi mencit yang diinduksi
aloksan.
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Introduction: Diabetes mellitus is a disorder of carbohydrate, fat, and
protein metabolism that is characterized by an increase in blood glucose
levels (hyperglycemia) due to insufficient insulin secretion, decreased
insulin action, or both. With the number of costs incurred and the
difficulty of handling diabetic wounds, it is necessary to find cheaper
alternative medicines, one of them is herbal plants. One of the herbs is
binahong leaf (Anredera cordifolia). Binahong leaves have active
compounds alkaloids, saponins, flavonoids, and terpenoids. The purpose
of this study was to determine the effectiveness of binahong leaf extract
gel against decreasing the number of macrophage cells in incision
wound healing of alloxan-induced mice (Mus musculus). Methods: 24
mice induced with alloxan were then divided into four groups, such as
application of binahong leaf extract gel concentration of 25%, 30%,
35%, and application of CMC-Na 2% gel as a control group. All
treatment was given within 4 days. The data obtained were analyzed
using One Way Anova and continued with LSD (Least Significant
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Differences). Result: The results of this study indicate that the treatment
of binahong leaf extract gel concentrations of 25%, 30%, and 35%
effectively decreased the number of macrophage cells compared to the
control group. Conclusion: This study concluded that binahong leaf
extract gel concentration of 35% was more effective in decreasing the
number of macrophage cells in incision wound healing of alloxan-

induced mice.

PENDAHULUAN

Diabetes melitus (DM) merupakan gangguan
metabolisme karbohidrat, lemak, dan protein
yang ditandai dengan naiknya kadar glukosa
dalam darah (hiperglikemia) akibat sekresi
insulin yang kurang, aksi insulin menurun,
atau  keduanya.

Beberapa tanda yang

menunjukkan hiperglikemia antara lain
poliuri, polidipsi, penurunan berat badan dan
kadang-kadang disertai juga dengan polifagi
kabur.

Hiperglikemia meningkatkan interaksi antara

dan  kemampuan  penglihatan

glukosa dengan molekul penyusun sel
(protein, lemak). Interaksi ini menghasilkan
produk modifikasi yang disebut Advanced
Glycation End Products (AGES).

pembentukan AGEs yang alami

Laju
sangat
dipercepat oleh adanya hiperglikemia. AGEs
berikatan dengan reseptor spesifik (RAGE)
yang diekspresikan pada sel inflamasi
(makrofag dan sel T) dan pada endotel serta
otot polos pembuluh darah. Peningkatan
interaksi  ini  tentunya  meningkatkan
komplikasi pada penderita DM, salah satunya
yang sering terjadi adalah gangguan proses
penyembuhan luka.?

Proses penyembuhan luka terdiri dari 4 fase,
yaitu fase hemostatis, fase inflamasi, fase

proliferasi, dan fase maturasi. Pada fase
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inflamasi, terjadi proses vasokonstriksi,
pengerutan ujung pembuluh darah yang
putus (retraksi), dan reaksi hemostasis. Jika
fase inflamasi berlangsung berlarut-larut, ini
akan sangat menghambat proses
penyembuhan luka karena fase proliferasi
baru bisa dimulai jika fase inflamasi sudah
berakhir.®4

Makrofag dan mononuklear leukosit lain
merupakan sel yang berperan pada fase
inflamasi. Makrofag berfungsi mempertahan-
kan jaringan normal dengan memakan sel
mati, debris sel, dan benda renik lain
kemudian memecah sel-sel tersebut dengan
enzim lisosom.>¢ Selain fagositosis makrofag
juga merupakan sel utama yang menyekresi
sitokin. Mediator ini sangat penting untuk
fase penyembuhan luka selanjutnya, karena
diferensiasi  dan

mempengaruhi dapat

membantu membangun kembali jaringan
yang rusak.”® Makrofag akan meningkat
pada fase inflamasi dan akan menurun
jumlahnya pada fase proliferasi ketika luka
mulai menutup.®

Sulitnya penanganan luka diabetik, resiko
reamputasi yang tinggi dan besarnya biaya
yang dikeluarkan oleh penderita DM,
disarankan perlu untuk dicari obat alternatif
yang lebih murah, yang berasal dari tanaman

herbal.?® Salah satu tanaman yang memiliki
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banyak khasiat dalam mengobati penyakit

adalah  tanaman  binahong  (Anredera
cordifolia).}! Semua bagian dari tanaman
binahong ini dapat dimanfaatkan sebagai
obat, mulai dari batang, akar, bunga, dan
daun.'? Daun binahong memiliki senyawa
aktif alkaloid, saponin, dan flavonoid.?* Di
kalangan  masyarakat daun  binahong
digunakan dimanfaatkan untuk mengobati
rasa nyeri, maag, sariawan, memberi stamina
ekstra, melancarkan peredaran darah, dan
asam urat. Selain itu, mengonsumsi binahong

juga dapat mengatasi pembengkakan dan

pembekuan darah, mengobati diabetes
mellitus, menurunkan  kolesterol, dan
menyembuhkan luka.'*

Tujuan  penelitian  ini  adalah  untuk

mengetahui efektifitas gel ekstrak binahong
(Anredera cordifolia) terhadap penurunan
jumlah sel makrofag pada penyembuhan luka
pasca insisi Mencit (Mus Musculus) yang

diinduksi aloksan.

METODE
Bahan yang digunakan adalah aloksan
monohidrat (Sigma-Aldrich), daun binahong,
etanol 70%, formalin, anestesi Chloroform,
gel placebo (CMC-Na 2%) dan akuades. Alat
yang dipakai adalah skalpel nomor 10,
mikroskop elektrik, evaporator, kapas steril,
tabung maserasi, kertas

pisau, saring,

glucotest Gluco Dr, syringe, pot kecil,

masker, alat pengaduk dan tabung reaksi.

Jenis penelitian ini adalah penelitian

eksperimental  laboratoris, menggunakan

mencit sebagai sampel sebanyak 24 ekor
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dengan kriteria mencit jantan dewasa
berumur 5-6 bulan dengan berat badan 25-30
gram. Sebelum dilakukan penelitian, mencit
diadaptasikan terlebih dahulu selama satu

minggu. Setiap hari diberikan makanan
berupa pellet dan minum air putih. Setelah
itu mencit dipuasakan selama 16-18 jam
kemudian dilakukan pemeriksaan kadar gula
darah awal. Selanjutnya hewan uji diinduksi
dengan aloksan dosis 150 mg/kg BB secara
intraperioteal. Hewan uji kemudian diberi
makan dan minum kembali. Setelah 3 hari,
dilakukan pemeriksan kadar gula darah.
Hasil dinyatakan diabetes jika kadar gula
darah > 200 mg/kg BB.

Mencit yang telah diabetes dibagi menjadi 4
kelompok perlakuan, lalu dilakukan insisi
pada punggung mencit. Sebelumnya mencit
diberikan anestesi secara inhalasi dengan
chloroform. Luka dibuat di daerah punggung
dengan panjang kurang lebih 1,5 cm dan
kedalaman hingga lapisan subkutis. Kontrol
perdarahan yang terjadi. Kemudian kelom-
pok | dioleskan gel ekstrak binahong 25%,
kelompok Il dioleskan gel ekstrak binahong
30%, kelompok Il dioleskan gel ekstrak
binahong 30% dan kelompok IV dioleskan
gel CMC-Na 2%. Pengolesan dilakukan 3
kali dengan waktu pengolesan 5
menit selama 4 hari. Pada hari ke-5 mencit
sedikit

sehari

didekapitasi. Jaringan luka dan

jaringan sekitar dipotong, lalu difiksasi

dalam larutan buffer formalin 10%. Sediaan
mikroskopik  dibuat

dengan  pewarnaan

Hematoksilin Eosin (HE). Jumlah makrofag
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dihitung menggunakan miksroskop elektrik
dengan pembesaran 400x pada 3 lapang
pandang. Hasil perhitungan diambil rata-

ratanya.

HASIL
Uji normalitas dan homogenitas mengguna-
kan Shapiro-Wilk dan Levene’s test. Hasilnya
didapatkan sebaran data normal dan
homogen (p>0,05). Analisis efek perlakuan
diuji berdasarkan rerata jumlah sel makrofag
antar kelompok sesudah diberikan perlakuan
berupa pemberian gel ekstrak daun binahong
dengan berbagai konsentrasi. Hasil analisis
kemaknaan

dengan One Way Annova

disajikan pada Tabel 1.
Tabel 1 Uji Perbedaan Rerata Jumlah Sel Makrofag

Antar Kelompok Setelah Diberikan Gel Ekstrak Daun
Binahong

Rerata Junilahi Sel  SB F

Makrotag

Kelompok Subjek e

3333 242
..... 256 122,405 0,000
P3 16,00 1.78
P3 12,33 1,03

Tabel
jumlah makrofag yaitu rerata kelompok gel
ekstrak daun binahong 25% adalah 22,83%,
rerata kelompok gel ekstrak daun binahong
30% adalah 16,00%, rerata kelompok gel
ekstrak daun binahong 35% adalah 12,33%
dan rerata kelompok kontrol (CMC-Na 2%)

adalah 33,33%. Analisis kemaknaan dengan

1 menunjukkan rerata persentase

uji One Way Annova menunjukkan bahwa
nilai F = 122,405 dan nilai p = 0,000. Hal ini
menunjukkan bahwa rerata jumlah makrofag
pada keempat kelompok setelah diberikan

perlakuan berbeda bermakna (p<0.05).
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Untuk mengetahui kelompok mana saja yang
berbeda bermakna dilakukan Least
Significant Difference (LSD).

disajikan pada Tabel 2.

uji

Hasil uji

Tabel 2 Beda Nyata Terkecil Jumlah Makrofag
Sesudah Diberikan Gel Ekstrak Daun Binahong antar
Kelompok

Kelampok K P P2

Pl 0,000* 0.000*

2 0,000 0,000*

P 0,000* 0.000* 0,006

*Herbeds Bermabng (dengen rats ~ rate ugnufikes adalad pads taraf 0.5)

Berdasarkan tabel diatas pada perlakuan
konsentrasi 25% dengan konsentrasi 30%
dengan nilai sig 0,000 yang artinya pada taraf
signifikansi 5% kedua perlakuan tersebut
adalah  berbeda

konsentrasi 35% dengan konsentrasi 30%

nyata, dan perlakuan
dengan nilai sig 0,006 yang artinya pada taraf
signifikansi 5% kedua perlakuan tersebut
juga berbeda nyata. Uji lanjutan dengan
Least Significant Difference — test (LSD) di
atas mendapatkan hasil yaitu, gel ekstrak
35% lebih
jumlah makrofag daripada

konsentrasi 25% dan 30%.

daun binahong konsentrasi

menurunkan

PEMBAHASAN

Berdasarkan analisis data, secara
keseluruhan, hasil menunjukan bahwa gel
ekstrak daun binahong dapat menurunkan
jumlah sel makrofag dibandingkan kelompok
control (gel CMC-Na 2%). Hal ini disebab-
kan karena daun binahong mengandung be-
berapa zat aktif yang membantu memper-

cepat proses penyembuhan luka antara lain
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saponin, flavonoid, alkaloid, dan terpenoid.
Dari

binahong menunjukkan hasil yang positif

hasil uji fitokimia ekstrak daun

pada kandungan Kkimia saponin dan
flavonoid.'®> Saponin mempunyai kemam-
puan sebagai antiseptik dan pembersih yang
membantu  membunuh atau  mencegah
pertumbuhan mikroorganisme yang timbul
pada luka sehingga luka tidak mengalami
infeksi yang berat. Sedangkan flavonoid
bersifat anti inflamasi karena kemampuannya
mencegah oksidasi dan menghambat zat
yang menimbulkan luka.'® Flavonoid adalah
kelompok senyawa fenolik alam yang
memiliki bioaktivitas sebagai obat, dan dapat
menurunkan kadar glukosa darah. Senyawa
flavonoid lain dalam golongan flavonon juga
berkhasiat sebagai antibakteri.’

Kandungan aktif alkaloid secara umum dari
beberapa jenis tanaman memiliki fungsi
medis dalam bidang kesehatan yaitu
memiliki aktivitas sebagai antioksidan karena
kemampuannya untuk mendonorkan proton
kepada senyawa yang tidak stabil sehingga
menjadi stabil. Alkaloid dapat menstabilkan
ROS (Reactive Oxygen Species) sehingga
tidak menyerang sel dan tidak menghambat
Hal

mempercepat proses penyembuhan luka.'’

proses  angiogenesis. ini akan

Senyawa terpenoid memiliki kemampuan
merusak membran sel bakteri.8

Pada fase inflamasi dalam mekanisme
penyembuhan luka, terbentuk radikal bebas
(ROS) vyang

dan

Reactive Oxygent Species

dihasilkan oleh netrofil makrofag
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sebagai bagian dari sistem imun membantu

mempercepat  pembersihan  luka  dari
serangan bakteri. Tetapi selain efek positif,
ROS ini juga berdampak negatif. Dalam level
rendah hidrogen perioksida dan ROS yang
lain menghambat migrasi dan proliferasi dari
kulit

(keratinosit). Dalam level tinggi ROS dapat

berbagai tipe sel, termasuk sel
merusak jaringan dengan berat dan bahkan
berubah  menjadi
keberadaan ROS

penyembuhan luka. Kandungan flavonoid

neoplasma, sehingga

ini akan menghambat

dalam daun binahong berfungsi sebagai
antioksidan kuat dan berperan dalam
menetralisir  ROS ini, dengan langsung

membuat inaktif radikal bebas atau dengan
memperkuat fungsi antioksidan endogen atau
enzimatik.!®
Hasil analisis data juga menunjukkan bahwa
gel ekstrak daun binahong konsentrasi 35%
lebih efektif menurunkan jumlah makrofag
dibandingkan dengan konsentrasi 25% dan
30%. Perbedaan jumlah sel makrofag pada
pada pemberian gel ekstrak daun binahong
diakibatkan karena perbedaan konsentrasi
ekstrak yang diberikan.*® Hal ini diakibatkan
karena konsentrasi berpengaruh terhadap
kandungan zat aktif yang ada dalam daun
binahong.?® Konsentrasi bahan aktif juga
faktor dalam
luka.? tinggi
konsentrasi ekstrak daun binahong pada gel

merupakan penting

penyembuhan Semakin
maka semakin tinggi juga kandungan zat
aktif pada gel tersebut dan sediaan gel

mempunyai kadar air yang tinggi, sehingga
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dapat menghidrasi stratum korneum dan

dapat mengurangi  resiko  timbulnya
peradangan lebih lanjut akibat menumpuknya
minyak pada pori — pori.?2

Hal lain yang dapat mempengaruhi gel
ekstrak daun binahong 35% lebih efektif
menurunkan jumlah makrofag dapat ditinjau
dari viskositas gelnya, dimana semakin tinggi

konsentrasi ekstrak daun binahong maka

viskositas  sediaan  gelnya  semakin
meningkat. Hal ini disebabkan ekstrak
mempunyai tekstur yang lebih kental

dibanding basis gel yang digunakan untuk
sediaan. Semakin tinggi viskositasnya maka
akan semakin tinggi ketahanannya.?® Hal
tersebut dianggap berpengaruh  karena
kemungkinan gel ekstrak daun binahong
35% yang diaplikasikan pada permukaan
luka dapat bertahan baik dan tidak mudah
terlepas sehingga zat aktif yang terdapat

didalamnya dapat diabsorbsi dengan baik

pula.

SIMPULAN

Gel ekstrak daun binahong konsentrasi 35%
lebih  efektif menurunkan jumlah sel

makrofag dibandingkan dengan konsentrasi
25%, 30% dan kelompok kontrol.
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