Gel ekstrak daun meniran (Phyllanthus niruri) meningkatkan epitelisasi
penyembuhan luka pada kulit tikus putih jantan galur Wistar (Rattus
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Abstract: Skin wound can cause bleeding, bacterial contamination, sympathetic stress
response, and cell death. Aging of the skin slowens and delays the regeneration process of
the wound bed. Meniran leaf (Phyllanthus niruri) contains several bioactive molecules and
antimicrobial effects that improve the wound healing. This study was aimed to prove that
meniran leaf extract gel could increase epithelization of wound in Wistar male rats. This was
an experimental study. Subjects were 36 Wistar rats (Rattus norvegicus) adult, healthy, aged
3-3.5 months, weighing 200-250 g, divided into 2 groups, the control group and the
treatment group; each of 18 rats. The control group (PO) was given placebo gel and oral
amoxicillin for 8 days. The treatment group (P1) was given 20% meniran leaf extract gel and
oral amoxicillin for 8 days. Slides of skin tissue were stained with HE. Microscopically,
epithelial thickness were evaluated at three different points per field of view with 10x
objective magnification The results showed that the average epithelization in PO group was
48.28+20.72 um, meanwhile in P1 group was 63.79+£18.37 um (P <0.001). Conclusion:
Application of 20% meniran leaf extract gel could increase epithlization of wound bed in
male Wistar rats.
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Abstrak: Luka pada kulit mengakibatkan timbulnya perdarahan, kontaminasi bakteri, respon
stres simpatis, bahkan kemungkinan terburuk yaitu kematian sel. Penuaan pada kulit akan
memperlambat dan menghambat proses regenerasi jaringan luka. Daun meniran (Phyllanthus
niruri) mengandung molekul bioaktif yang berefek pada penyembuhan Iluka dan
antimikroba. Penelitian ini bertujuan untuk membuktikan bahwa pemberian gel ekstrak daun
meniran meningkatkan epitelisasi jaringan luka pada tikus putih Wistar jantan. Jenis
penelitian ialah eksperimental. Subyek penelitian ialah 36 ekor tikus galur Wistar (Rattus
norvegicus) dewasa dan sehat, berumur 3-3,5 bulan, dengan berat badan 200-250 gram, yang
dibagi menjadi 2 kelompok yaitu kelompok kontrol dan perlakuan; masing-masing
berjumlah 18 ekor tikus. Kelompok kontrol (PO) diberikan gel plasebo dan amoxicillin oral
selama 8 hari. Kelompok perlakuan (P1) diberikan gel ekstrak daun meniran konsentrasi
20% dan amoxicillin oral selama 8 hari. Jaringan kulit dibuat preparat yang diwarnai dengan
HE. Pada pengamatan mikroskopik dengan pembesaran lensa objektif 10x diukur ketebalan
epitel di tiga titik berbeda dalam satu lapang pandang. Hasil penelitian menunjukkan rerata
epitelisasi pada kelompok PO ialah 48,28+20,72um, sedangkan pada kelompok P1 ialah
63,79+18,37 um (P <0,001). Simpulan: Pemberian gel ekstrak daun meniran (Phyllanthus
niruri) dapat meningkatkan epitelisasi jaringan luka pada kulit tikus Wistar jantan.

Kata kunci: daun meniran, epitelisasi, luka
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Penuaan adalah suatu proses alami yang
pasti terjadi pada semua mahkluk hidup.
Terdapat beberapa faktor yang menyebab-
kan orang menjadi tua, yaitu faktor internal
dan faktor eksternal. Yang termasuk dalam
faktor internal ialah radikal bebas,
berkurangnya hormon, proses glikolisasi,
metilasi, apoptosis, menurunnya sistem
kekebalan, dan genetik sedangkan faktor
eksternal yang utama ialah gaya hidup

tidak sehat, kebiasaan salah, polusi
lingkungan, stres, dan kemiskinan.*
Seiring bertambahnya usia, terjadi

penurunan fungsi fisiologis berbagai jenis
organ dan jaringan dalam tubuh, salah
satunya ialah kulit. Lapisan kulit terdiri dari
3 lapisan vyaitu epidermis, dermis, dan
subkutan. Epidermis merupakan lapisan
yang terutama mengalami penuaan seiring
dengan bertambahnya usia. Pertambahan
usia menyebabkan beberapa fungsi kulit
manusia menurun seperti penyembuhan
luka, fungsi barier, pergantian sel,
pembersihan zat kimia, persepsi sensoris,
mekanisme  proteksi, respon  imun,
termoregulasi, produksi keringat, produksi
sebum, produksi vitamin D, dan perbaikan
DNA.?

Terdapat beberapa definisi luka yaitu
hilang atau rusaknya sebagian dari jaringan
tubuh, serta kerusakan fisik akibat dari
terbukanya atau hancurnya kulit yang
menyebabkan ketidakseimbangan fungsi
dan anatomi kulit normal.?

Mekanisme penyembuhan luka terdiri
dari 3 fase, yaitu: fase inflamasi (0-3 hari),
fase proliferasi (3-14 hari), dan fase
remodeling jaringan (bisa dimulai pada hari
ke 8 dan berlangsung sampai 1 tahun).
Proses penyembuhan luka tersebut merupa-
kan suatu hal kompleks yang melibatkan
interaksi yang terus menerus antara sel dan
sel serta antara sel dan matriks.*

Hasil penyembuhan luka tergantung
dari perluasan dan kedalaman luka, serta
ada tidaknya komplikasi yang mengganggu
perjalanan proses penyembuhan luka yang
alami. Gangguan tersebut menyebabkan

proses penyembuhan luka yang lama,
seperti pada orang berusia lanjut,
pengobatan dengan steroid, diabetes

melitus, dan kanker yang dapat menyebab-
kan infeksi lebih meningkat.”

Penyembuhan luka merupakan suatu
proses biologik yang dimulai dari adanya
trauma sampai dengan terbentuknya luka
parut. Tujuan dari pengelolaan luka yang
lebih baik ialah penyembuhan luka dalam
waktu sesingkat mungkin, dengan rasa
sakit, ketidaknyamanan, dan luka parut
yang minimal pada pasien,® meminimalkan
kerusakan jaringan, penyediaan perfusi
jaringan yang cukup dan oksigenasi, nutrisi
yang tepat untuk jaringan luka,’
mengurangi faktor-faktor risiko yang dapat
menghambat penyembuhan luka, memper-
cepat proses penyembuhan dan menurun-
kan kejadian luka terinfeksi.®

Terdapat banyak substansi yang dapat
mempercepat penyembuhan luka diantara-
nya beberapa ekstrak tanaman walaupun
sebenarnya penggunaan tersebut merupa-
kan kebiasaan yang dilakukan oleh
masyarakat tradisional . Sekitar 25% dari
pengobatan  di  negara  berkembang
menggunakan  tanaman  obat  yang
sebelumnya melalui proses trial and error.®
Tanaman obat yang biasa dipakai untuk
mempercepat penyembuhan luka, diantara-
nya ialah tanaman herbal meniran.’
Meniran (Phyllanthus niruri) merupakan
famili  Euphorbiaceae vyaitu semacam
tanaman liar berasal dari Asia tropik yang
tersebar di seluruh daratan Asia dan sangat
mudah ditemui di Indonesia.’® Pada uji
analisis ekstrak meniran yang dilakukan di
Unit Laboratorium Fakultas Teknologi
Pertanian Universitas Udayana pada bulan
Juni 2016 didapatkan hasil sebagai berikut:
flavonoid 677,27 mg/100gr QE; fenol
1972,21 mg/100gr GAE; tanin 14045,48
mg/100gr TAE, vitamin C 9506,69
mg/100gr, dan kapasitas antioksidan
118038,52 mg/L GAEAC. Pada bulan
Agustus 2016 dilakukan lagi uji analisis
ekstrak meniran di Unit Layanan Analisis
Sampel  Fakultas MIPA  Universitas
Udayana Kampus Bukit Jimbaran dan
didapatkan antioksidan pada meniran
antara lain saponin dan sterol atau steroid
alkohol yang merupakan anti-oksidan yang
berperan penting pada kontraksi luka dan
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dapat meningkatkan epitelisasi.®

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian ini ialah eksperimental
dengan menggunakan completely
randomized post-test only control group
design. Subjek yang digunakan ialah 36
ekor tikus galur Wistar (Rattus norvegicus)
dewasa dan sehat, usia 3-3,5 bulan, dengan
berat badan 200-250 gr, dibagi menjadi 2
kelompok; masing-masing berjumlah 18
ekor tikus. Kelompok pertama ialah
kelompok kontrol (PQ), diberikan gel
plasebo dan amoxicillin oral selama 8 hari
sedangkan kelompok kedua ialah kelompok
perlakuan (P1), diberikan gel ekstrak daun
meniran (Phyllanthus niruri) konsentrasi
20% dan amoxicillin oral selama 8 hari.
Pemeriksaan histologik dilakukan pada hari

ke 8 dengan mengambil jaringan luka
untuk melihat epitelisasi jaringan dengan
menggunakan  pewarnaan  hematokslin
eosin. Data hasil penelitian dianalisis
menggunakan software SPSS untuk uji
parametrik  t-independent karena data
berdistribusi normal dan varian homogen.

HASIL DAN BAHASAN

Hasil penelitian menunjukkan rerata
epitelisasi yang digambarkan dengan
ketebalan lapisan epitel pada kelompok
kontrol (PO) setelah diberikan gel plasebo
dan amoxicillin oral selama 8 hari ialah
48,28+20,72 um, sedangkan pada
kelompok perlakuan (P1) ialah
63,79+18,37 um (P <0,05) (Tabel 1,
Gambar 1).

Tabel 1. Komparasi rerata epitelisasi antar kelompok

Kelompok subjek N Rerata (um) t P
Kelompok kontrol (P0) 18 48,28+20,72
-2,377 0,023
Kelompok perlakuan (P1) 18 63,79+18,37

t= t-test, P=signifikansi

Gambar 1. Histopatologi jaringan kulit. A) Kelompok kontrol (P0); B) Kelompok perlakuan (P1)

Hasil penelitian ini didukung oleh hasil
penelitian terdahulu. Ahmed et al.*
menunjukkan bahwa pada kelompok tikus
yang diinduksi luka dan diberikan ekstrak
daun meniran (Phyllanthus niruri) 5% dan
10% dapat mengurangi lebar bekas luka,

meningkatkan proliferasi fibroblas, serta
meningkatkan jumlah kolagen dan angio-
genesis dibandingkan dengan kelompok
diberikan plasebo. Penelitian lain juga
membuktikan bahwa ekstrak daun meniran
dapat mempercepat penyembuhan luka
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karena melindungi jaringan kulit dari
kerusakan oksidatif akibat radikal bebas.*?
Selain itu Shanbag et al.** membuktikan
bahwa pemberian ekstrak daun meniran
baik secara oral maupun topikal dapat
mempercepat proses penyembuhan luka
bakar yang ditandai dengan lebih cepatnya
periode epitelisasi.

Hasil penelitian ini terkait kandungan
senyawa aktif pada ekstrak daun meniran.
Berdasarkan hasil uji analisis fitokimia
ekstrak daun meniran (Phyllanthus niruri)
yang dilakukan di Unit Laboratorium
Fakultas Teknologi Pertanian Universitas
Udayana pada bulan Juni 2016 didapatkan
bahwa ekstrak ini mengandung berbagai
antioksidan dengan aktivitas antioksidan
sebesar 118038,52 mg/L GAEAC. Selain
itu uji analiis ekstrak meniran di Unit
Layanan Analisis Sampel Fakultas MIPA
Universitas Udayana kampus  bukit
Jimbaran mendapatkan antioksidan pada
meniran antara lain saponin.

Kandungan flavonoid pada tumbuhan
herbal telah banyak dibuktikan dapat
mempercepat penyembuhan luka dengan
meningkatkan proses epitelisasi  yang
merupakan proses pembaharuan epitel
setelah terjadinya luka, yang melibatkan
proliferasi dan migrasi sel epitel menuju
pusat luka dan kontraksi luka disebabkan
oleh aksi miofibroblas."* Flavonoid telah
dibuktikan dapat meningkatkan migrasi dan
proliferasi sel epitel, serta meningkatkan
migrasi dan aktivitas miofibroblas.”
Pemberian flavonoid oral dapat
meningkatkan epitelisasi dan pembentukan
jaringan granuloma pada luka. Peningkatan
epitelisasi dan jaringan granuloma pada
luka dapat terjadi karena peningkatan
produksi kolagen dan angiogenesis pada
luka."®*® Proses ini merupakan indikator

dari proses penyembuhan luka dan
menunjukkan bahwa flavonoid dapat
merangsang mekanisme yang terkait

dengan penyembuhan luka dan regenerasi
jaringan. Studi yang dilakukan Muralidhar
et al.® menunjukkan bahwa flavonoid
secara bermakna dapat mempercepat proses
penyembuhan luka dengan meningkatnya
laju kontraksi luka, pemendekan periode

epitelisasi, peningkatan deposisi kolagen,
dan terbentuknya jaringan granulasi.

Selain flavonoid, ekstrak daun meniran
juga mengandung senyawa aktif lain seperti
fenol, tanin, serta saponin dan sterol.
Senyawa aktif ini berperan sebagai
antioksidan  yang  berpengaruh  pada
kontraksi luka dan meningkatkan kecepatan
epitelisasi.®**?! Hal ini dipertegas dengan
hasil pemeriksaan aktivitas antioksidan
pada ekstrak daun meniran (Phyllanthus
niruri) yang menunjukkan aktivitas
antioksidan yang cukup tinggi yaitu sebesar
118038,52 mg/L GAEAC. Aktivitas
antioksidan  yang tinggi ini  dapat
mempercepat penyembuhan luka karena
dapat menstimulasi produksi antioksidan
endogen pada situs luka dan menyediakan
lingkungan yang kondusif untuk terjadinya
penyembuhan luka.**

SIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian ini dapat
disimpulkan bahwa pemberian gel ekstrak
daun  meniran  (Phyllanthus  niruri)
meningkatkan epitelisasi jaringan luka pada
tikus wistar jantan.
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