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ABSTRAK

Pendahuluan: Prevalensi pasien dengan luka adalah 350 per 1000 populasi penduduk di
dunia. Sedangkan prevalensi di Indonesia sebesar 8.2% dengan angka tertinggi terdapat di
provinsi Sulawesi Selatan yaitu 12.8%. Penyebab luka tertinggi di Indonesia adalah luka
lecet sebesar 70.9%, luka jatuh sebanyak 40.9% kemudian disusul kecelakaan motor
sebanyak 40.6%. Pada umumnya terapi yang digunakan untuk luka yaitu povidone iodine.
Namun povidone iodine memiliki sifat iritatif pada kulit dan menimbulkan efek toxic.
Ditinjau efek samping dari povidone iodine, maka diperlukannya alternatif lain untuk
mengobati luka. Menurut penelitian kandungan zat aktif seperti beta-glukan memiliki peran
sebagai anti inflamasi dan anti bakteri.

Metode: Metode penelitian yang digunakan adalah True Experimen dengan rancangan
post test only controlled group design. Penelitian ini menggunakan mencit wibstar
jantan yang diberikan luka sayat sepanjang 1cm dengan kedalaman 0,2 cm pada bagian
punggung. Kemudian dibagi menjadi 2 kelompok yaitu kontrol negatif dan kontrol positif.
Pada kontrol positif, diberikan beta-gluka dari ragi roti (saccharomyces cerevisiae) selama
7 hari pada waktu yang sama.

Hasil: Pada penelitian didapatkan perbedaan yang bermakna antara kelompok kontrol
negatif dan kontrol positif. Pada data analisis uji T dihari ke 2 hasilnya p<0.05. artinya
kelompok yang diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti (saccharomyces cerevisiae) lebih
cepat mengalami proses penyembuhan luka.

Kesimpulaan: Terdapat perbedaan yang signifikan antara waktu penyembuhan luka antara
kelompok tanpa perlakuan dan kelompok dengan perlakuan.

Kata Kunci : Beta-glukan, Ragi roti, Saccharomyces cerevisiae, Luka sayat

Korespondensi : Nita Andrini, FK UMSU, E-mail : nita.andrini@gmail.com
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BAB 1
PENDAHULUAN

Luka merupakan suatu keadaan yang ditandai dengan rusaknya jaringan
tubuh. Kerusakan jaringan tubuh dapat melibatkan jaringan ikat, otot, kulit saraf
dan robeknya pembuluh darah yang akan mengganggu homeostatis tubuh.
Prevalensi luka mengalami peningkatan setiap tahunnya.! Prevalensi pasien dengan

luka adalah 350 per 1000 populasi penduduk di dunia.?

Di Amerika Serikat dilaporkan 1.4 juta orang dewasa dirawat karena luka
kekerasan dengan prevalensi 1.6% dari semua pasien dewasa di Unit Gawat Darurat
(UGD).* Sedangkan prevalensi pasien luka di Indonesia menurut Departemen
Kesehatan RI sebesar 8.2% dengan angka tertinggi terdapat di provinsi Sulawesi
Selatan yaitu 12.8%.2 Sedangkan pravelensi terendah terdapat di daerah Jambi

sebanyak 4.5%."

Penyebab luka pada pasien bervariasi dengan data yang didapat yaitu luka
bedah sebanyak 113.3 juta kasus, luka trauma sebanyak 1.6 juta kasus, luka lecet
sebanyak 20.4 juta kasus, luka bakar sebanyak 10 juta kasus, dan ulkus decubitus
sebanyak 8.5 juta kasus. Selain itu didapatkan juga terdapat sebanyak 82 juta pasien
luka dengan atau tanpa infeksi. Sedangkan penyebab luka tertinggi yang dialami
penduduk Indonesia adalah luka lecet sebesar 70.9%, luka jatuh sebanyak 40.9%

kemudian disusul kecelakaan motor sebanyak 40.6%.’



Pada umumnya terapi yang digunakan untuk luka yaitu povidone iodine.
Povidone iodine bersifat antiseptik yang bisa membunuh mikroba dan mencegah
terjadinya infeksi pada luka yang diakibatkan oleh bakteri. Namun povidone iodine
10% memiliki sifat iritatif pada kulit dan bisa menimbulkan efek toxic jika masuk
kedalam pembuluh darah. Selain efek iritatif, povidone iodine juga menghambat
pertumbuhan fibroblast pada jaringan luka. Selain itu penggunaan dosis povidone

iodine diatas dari 10% bisa menghambat granulasi pada luka.®

Setelah ditinjau efek samping dari povidone iodine, maka diperlukannya
alternatif lain untuk mengobati luka. Menurut penelitian kandungan zat aktif seperti
beta-glukan memiliki peran sebagai anti inflamasi dan anti bakteri.*> Ekstrak
fermentasi beras dari Saccharomyces cerevisiae mengandung beta-glukan yang
dapat digunakan sebagai alternatif dalam penyembuhan luka. Selain itu
Saccharomyces cerevisiae memiliki kandungan polifenol (asam protocatechuic,
katekin, asam p-hydroxybenzoic, asam ferulic, dan asam caffeic) yang memiliki

kemampuan antioksidan sepuluh kali lipat dibandingkan dengan blueberry.*®

Terapi alternatif dengan efek samping minimal dan hasil yang sama
diperlukan. Penelitian sebelumnya menguatkan bahwa ekstrak fermentasi beras
dari Saccharomyces cerevisiae mempunyai kandungan beta-glukan.® Karena itu
perlu dilakukannya penelitian lanjutan dari pengaruh beta-glukan dari ekstrak ragi

roti (saccharomyces cerevisiae) terhadap penyembuhan luka.



1.2 Rumusan masalah

Apakah beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) efektif

terhadap penyembuhan luka sayat pada mecit wistar jantan?
1.3 Hipotesis

Beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) efektif terhadap

penyembuhan luka pada mencit wistar jantan.
1.4 Tujuan penelitian
1.4.1 Tujuan umum

Mengetahui efektivitas beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) terhadap penyembuhan luka pada mencit wistar

jantan.
1.4.2 Tujuan khusus

1 Mengetahui efek antiinflamasi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) terhadap luka sayat pada mencit wistar
jantan.

2 Mengetahui perbandingan efek percepatan pada penyatuan tepi luka
sayat yang diberikan beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisiae) dibanding kelompok yang tidak diberi perlakuan.

3. Mengetahui rerata penurunan panjang luka pada mencit wistar jantan
baik yang diberikan beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces

cerevisiae) ataupun tidak.



4. Mengetahui perbandingan percepatan waktu untuk luka mengering
pada mencit wistar jantan dengan beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) dengan yang tidak.

1.5 Manfaat penelitian

1.4.1 Bagi peneliti

1. Hasil penelitian ini juga dapat digunakan sebagai landasan pada
penelitian yang akan datang.

2. Penelitian ini juga dapat menjadi salah satu syarat untuk kelulusan
program S-1 Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara.

1.4.2 Bagi masyarakat

Menambah wawasan masyarakat tentang pengaruh beta-glukan dari ekstrak

ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) terhadap penyembuhan luka.



2.1 Kulit
2.1.1 Definisi

Kulit merupakan bagian dari sistem integumen dan dianggap sebagai organ
terbesar tubuh manusia. Ada tiga lapisan utama kulit yaitu epidermis, dermis, dan
hipodermis. Selain itu dikulit juga terdapat kelenjar keringat, folikel rambut, dan
kelenjar sebasea. Kulit merupakan organ vital bagi kehidupan manusia. yang
dimana memiliki serangkaian fungsi yang kompleks dan penting untuk
mempertahankan homeostasis. Kulit meliputi rambut, kuku, kelenjar sebasea,

kelenjar keringat, dan kelenjar mamma atau disebut juga integumen.”®
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Gambar 2.1. Lapisan utama kulit yaitu epidermis, dermis, dan hypodermis °



2.1.2 Struktur kulit

Terdapat tiga lapisan utama kulit yaitu epidermis, dermis, dan hipodermis.

Pada masing masing lapisan memiliki stru

e Epidermis

Epidermis merupakan lapisan paling luar kulit dan terdiri atas epitel berlapis
gepeng dengan lapisan tanduk. Epidermis hanya terdiri dari jaringan epitel, tidak
mempunyai pembuluh darah maupun limfa oleh karena itu semua nutrien dan

oksigen diperoleh dari kapiler pada lapisan dermis. Epitel berlapis gepeng pada

epidermis ini tersusun oleh banyak lapis

secara tetap diperbarui melalui mitosis

berangsur digeser ke permukaan epitel. Epidermis terdiri atas 5 lapisan yaitu, dari

dalam ke luar, stratum basal, stratum spinosum, stratum granulosum, stratum

lusidum, dan stratum korneum?®

- Stratum lucidum~.__
Stratum

AN

N - Dermis

— Stratum corneum — -

_I— Stratum spinosum

Stratum basalej ‘

ktur yang berbeda :
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Living keratinocyte
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Sensory nerve ending

Gambar 2.1.2.1 Lapisan epidermis’



e Dermis

Dermis terdiri atas stratum papilaris dan stratum retikularis, batas antara
kedua lapisan tidak tegas, serat antaranya saling menjalin. Pada stratum papilaris,
lapisan ini tersusun lebih longgar, ditandai oleh adanya papila dermis yang
jumlahnya bervariasi antara 50 — 250/mm2 . Jumlahnya terbanyak dan lebih dalam
pada daerah di mana tekanan paling besar, seperti pada telapak kaki. Sebagian besar
papila mengandung pembuluh-pembuluh kapiler yang memberi nutrisi pada epitel

di atasnya.®®

Papila lainnya mengandung badan akhir saraf sensoris yaitu badan
Meissner. Tepat di bawah epidermis serat-serat kolagen tersusun rapat. Sedangkan
pada stratum retikularis, lapisan ini lebih tebal dan dalam. Serat otot polos juga
ditemukan pada tempat-tempat tertentu, seperti folikel rambut, skrotum, preputium,

dan puting payudara.’

Gambar 2.1.2.2 Gambaran histologi dermis®



e Hipodermis

Berupa jaringan ikat lebih longgar dengan serat kolagen halus terorientasi
terutama sejajar terhadap permukaan kulit, dengan beberapa di antaranya menyatu
dengan yang dari dermis. Pada daerah tertentu, seperti punggung tangan, lapis ini
meungkinkan gerakan kulit di atas struktur di bawahnya. Di daerah lain, serat-serat
yang masuk ke dermis lebih banyak dan kulit relatif sukar digerakkan. Sel-sel lemak
lebih banyak daripada dalam dermis. Jumlahnya tergantung jenis kelamin dan
keadaan gizinya. Lemak subkutan cenderung mengumpul di daerah tertentu. Tidak
ada atau sedikit lemak ditemukan dalam jaringan subkutan kelopak mata atau penis,

namun di abdomen, paha, dan bokong, dapat mencapai ketebalan 3 cm atau lebih.*

) d
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Gambar 2.1.2.3 Lapisan hipodermis™
2.1.3 Fungsi kulit

Kulit merupakan organ terbesar manusia, dengan area seluas + 1.5-2 m2.
Kulit memiliki fungsi sebagai proteksi, absorpsi, ekskresi, persepsi, termoregulator,
keratinisasi, pembentukan vitamin D, dan pembentukan pigmen. Sebagai proteksi,

kulit menjaga bagian dalam tubuh terhadap gangguan fisis atau mekanis.*



Misalnya tekanan, gesekan, tarikan, gangguan kimiawi, misalnya zat-zat
kimia terutama yang bersifat iritan, contohnya lisol, karbol, asam dan alkali kuat
lainnya, gangguan yang bersifat panas, misalnya radiasi, sengatan sinar ultra violet
dan gangguan infeksi luar terutama kuman atau bakteri maupun jamur . Hal di atas
dimungkinkan karena adanya bantalan lemak, tebalnya lapisan kulit dan serabut-

serabut Jaringan penunjang yang berperan sebagai pelindung terhadap gangguan.*

2.2 Luka

Luka merupakan salah satu proses kerusakan atau hilangnya komponen
jaringan yang terjadi mengenai bagian tubuh tertentu. Luka dapat digambarkan
sebagai gangguan dalam kontinuitas sel-sel lalu diikuti dengan penyembuhan luka
yang merupakan pemulihan kontinuitas tersebut. Luka juga didefinisikan sebagali

kerusakan atau gangguan struktur anatomi normal dan fungsi.*?

Luka dapat timbul secara patologis dimulai dari proses secara eksternal atau
internal di dalam organ yang terlibat. Kerusakan ringan pada luka seperti rusaknya
integritas epitel kulit. Atau kerusakan berat pada luka seperti luka yang meluas ke
jaringan subkutan sehingga mengenai struktur seperti tendon, otot, pembuluh, saraf,

organ parenkim, dan tulang.’
2.2.1 Klasifikasi luka

Berdasarkan waktu dan proses penyembuhannya, luka dapat
diklasifikasikan menjadi luka akut dan kronik. Luka akut yaitu luka yang

menunjukkan tanda-tanda penyembuhan dalam waktu kurang dari 4 minggu.®™
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Penyebab utama dari luka akut adalah cedera mekanikal karena faktor
eksternal, dimana terjadi kontak antara kulit dengan permukaan yang keras atau
tajam, luka tembak, dan luka pasca operasi yang pada fase penyembuhan nya tepat
waktu dan teratur. Sementara luka kronik merupakan luka yang tidak menunjukkan
tanda-tanda penyembuhan dalam 4 minggu atau luka kronik adalah luka yang sulit

untuk sembuh. 3

Luka kronik berasal dari luka akut atau cedera yang fase inflamasinya lebih
panjang dikarenakan adanya infiltrasi neutrophil yang sangat banyak, dan
peningkatan kadar sitokin, MMP, dan aktivitas seluler. Salah satu penyebab
terjadinya luka kronik adalah kegagalan pemulihan karena suatu kondisi. Fisiologis
(seperti diabetes melitus (DM) dan kanker), infeksi terus-menerus, dan rendahnya

tindakan pengobatan yang diberikan.*?

Klasifikasi luka bedasarkan kebersihan dan kondisi menurut CDC terdapat

4 macam yaitu :

1 Luka kelas 1, bersih. yaitu tidak adanya infeksi, tidak ada peradangan, dan
tertutup. Selain itu, luka ini tidak masuk ke saluran pernapasan, saluran
pencernaan, alat kelamin, atau saluran kemih.

2 Luka kelas 2, terkontaminasi-bersih. Luka kelas 2 masuk ke saluran
pernapasan, pencernaan, genital, atau saluran kemih. Namun, luka-luka ini
telah memasuki saluran tersebut dalam kondisi yang terkendali.

3. Luka kelas 3, terkontaminasi. Yaitu luka baru dan terbuka, sayatan yang

menyebabkan peradangan.
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4. Luka kelas 4, terinfeksi. Luka ini biasanya disebabkan oleh luka traumatis
yang dirawat dengan tidak benar. Luka kelas 4 menunjukkan adanya
kematian jaringan.*®
Klasifikasi luka bedasarkan kedalaman dan luasnya luka, luka dapat dibagi

menjadi 4 yaitu :

1. Luka Superfisial : luka yang terjadi pada lapisan epidermis kulit.

2. Luka “Partial Thickness” : luka superficial dan adanya tanda klinis seperti
abrasi, blister atau lubang yang dangkal.

3. Luka “Full Thickness” : hilangnya kulit keseluruhan meliputi kerusakan
atau nekrosis jaringan subkutan yang dapat meluas sampai bawah tetapi
tidak melewati jaringan yang mendasarinya. Lukanya sampai pada lapisan
epidermis, dermis dan fasia tetapi tidak mengenai otot.

4. Luka “Full Thickness” yang telah mencapai lapisan otot, tendon dan tulang
dengan adanya destruksi/kerusakan yang luas.'’

2.2.3 luka sayat (vulnus scisum)

Jenis luka yang diakibatkan oleh irisan benda tajam misalnya pisau, yang
terjadi akibat pembedahan. Ciri ciri pada luka sayat yaitu luka terbuka, nyeri, dan
panjang luka, lebih besar daripada dalamnya luka. Jenis luka ini sering
menimbulkan rusaknya pembuluh pembuluh yang cukup besar bila irisannya cukup
dalam. Karakteristik luka sayat yaitu luka sejajar, tidak adanya memar, berdekatan
tepi kulit, tidak adanya “bridging” jaringan memanjang dari satu sisi ke sisi lain

dalam luka.®
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2.3 Penyembuhan luka

Penyembuhan luka adalah suatu proses dinamik kompleks yang
menghasilkan pemulihan terhadap kontinuitas anatomik dan fungsi jaringan setelah
terjadi perlukaan. Salah satu tujuan utama tubuh pada proses perbaikan luka kulit

ialah mengembalikan fungsi kulit sebagai sawar fungsional.'®

Reepitelisasi luka kulit dimulai 24 jam setelah luka melalui pergerakan sel-
sel epitel dari tepi bebas jaringan melintasi defek dan dari struktur folikel rambut
yang masih tersisa pada dasar luka partial thickness.™ Sel-sel epitel berubah bentuk
baik secara internal dan eksternal untuk memudahkan pergerakan. Metamorfosis
selular ini meliputi retraksi tonofilamen intrasel, disolusi desmosom intersel dan
hemi-desmosom membran basal, serta pembentukan filamen aktin sitoplasma
perifer. Sel-sel epidermis pada tepi luka cenderung kehilangan polaritas apiko-basal

dan menjulurkan pseudopodia dari tepi basolateral bebas ke dalam luka.'*#

[ Minutes Hours Days Weeks Months >
[ Inflammation >
Hemostasls

Platelets Fibrin clot formation
Vasoactive mediator release
Cytokine and growth factor release
Inflammation
Master cells Platelet-activating mediator release
Vasoactive and chemotacticmediator release

Neutrophils and  Chemotaxis, Inflammation
Manocytes Killing and phagoecytosing, wound debridment

Macrophages Chemotaxis, Inflammation

Killing and phagocytosing, wound debridment
Cytokines and growth factor release

[ Proliferation >

Skin resurfacing

Keratinocytes Reepithelialization
Dermal restoration

Endothelial cells Angiogenesis
Fibroblasts Fibroplasia

[ Remodeling >
Keratinocytes Epidermis maturation

Myofibroblasts Wound contraction
Apoptosis and scar maturation
Endothelial cells Apoplosis and scar maturation

Gambar 2.3 Tahap penyembuhan luka®?
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2.3.1 Tahap penyembuhan luka

Secara singkat, proses penyembuhan luka dibagi dalam 3 fase yaitu fase

inflamasi, fase proliferasi, dan fase maturasi atau remodeling.
1. Fase inflamasi

Fase ini dimulai sejak terjadinya luka sampai hari kelima. Setelah terjadinya
luka, pembuluh darah yang putus mengalami konstriksi dan retraksi disertai reaksi
hemostasis karena agregasi trombosit yang bersama fibrin dalam membekukan
darah. Komponen hemostasis ini akan melepaskan dan mengaktifkan sitokin yang
meliputi epidermal growth factor (EGF), insulin growth factor (IGF), plateled
derived growth factor (PDGF) dan transforming growth factor beta (TGF-B) yang
berperan untuk terjadinya kemotaksis netrofil, makrofag, sel mast, sel endotelial

dan fibroblast.??

Pada fase ini kemudian terjadi vasodilatasi dan akumulasi leukosit.
Sehingga keluarnya mediator TGF B1 yang dieksresi dari agregat trombosit dan
makrofag. Adanya TGF 1 akan mengaktivasi fibroblas untuk mensintesis kolagen.
Terdapat 2 fase pada inflamasi. Yaitu tahap awal inflamasi dan tahap akhir

inflamasi.*>??

Pada saat jaringan terluka, reaksi tubuh adalah berusaha menghentikan
pendarahan dengan mengaktifkan faktor koagulasi intrinsik dan ekstrinsik, yang
mengarah ke agregasi trombosit dan formasi clot vasokontriksi, pengerutan ujung

pembuluh darah yang putus (retraksi) dan reaksi haemostasis.?
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Reaksi haemostasis akan terjadi karena darah yang keluar dari kulit yang
terluka akan mengalami kontak dengan kolagen dan matriks ekstraseluler, hal ini
akan memicu pengeluaran trombosit mengekspresikan glikoprotein pada membran
sel sehingga trombosit tersebut dapat beragregasi menempel satu sama lain dan

membentuk massa (clotting).*>?

Gambar 2.3.1.1 Gambaran histologi fase inflamasi®

2. Fase proliferasi

Fase proliferasi berlangsung mulai hari ke-3 hingga 14 pasca trauma,
ditandai dengan pergantian matriks provisional yang didominasi oleh trombosit dan
makrofag secara bertahap digantikan oleh migrasi sel fibroblast dan deposisi
sintesis matriks ekstraselular. Pada level makroskopis ditandai dengan adanya
jaringan granulasi yang kaya akan jaringan pembuluh darah baru, fibroblas, dan

makrofag, granulosit, sel endotel dan kolage.
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Kemudian akan membentuk matriks ekstraseluler dan neovaskular yang
mengisi celah luka dan memberikan scaffold adhesi, migrasi, pertumbuhan, dan

diferesiasi sel.?®

Tujuan fase proliferasi ini adalah untuk membentuk keseimbangan
antara pembentukan jaringan parut dan regenerasi jaringan. Tahap proliferasi akan
membentuk jaringan yang tergranulasi. Jaringan yang tergranulasi terbentuk oleh

pembuluh darah kapiler dan limfatik ke dalam luka dan kolagen yang disintesis oleh

fibroblas dan memberikan kekuatan pada kulit.?

Sel epitel kemudian mengeras dan memberikan waktu untuk kolagen
memperbaiki jaringan yang luka. Proliferasi dari fibroblas dan sintesis kolagen
berlangsung selama dua minggu. Ringkasnya Fase proliferasi yaitu di mana
jaringan granulasi mengisi kavitas luka dan keratinosit bermigrasi untuk menutup

luka.?1.24

Gambar 2.3.2.2 Gambaran histologi fase proliferasi®*
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Terdapat tiga proses utama dalam fase proliferasi, antara lain yaitu

Neoangiogenesis Angiogenesis

Merupakan pertumbuhan pembuluh darah baru yang terjadi secara alami di
dalam tubuh, baik dalam kondisi sehat maupun patologi (sakit).

Fibroblas

Yang memiliki peran sangat penting dalam fase ini. Fibroblas memproduksi
matriks ekstraselular yang akan mengisi kavitas luka dan menyediakan
landasan untuk migrasi keratinosit. Matriks ekstraselular inilah yang menjadi
komponen yang paling nampak pada bekas luka dikulit.

Re-epitelisasi

Secara simultan, sel-sel basal pada epitelium bergerak dari daerah tepi luka
menuju daerah luka dan menutupi daerah luka. Pada tepi luka, lapisan single
layer sel keratinosit akan berproliferasi kemudian bermigrasi dari membran
basal ke permukaan luka. Sel keratinosit yang telah bermigrasi dan
berdiferensiasi menjadi sel epitel ini akan bermigrasi di atas matriks
provisional menuju ke tengah luka, apabila sel-sel epitel ini telah bertemu di
tengah luka, maka migrasi sel akan berhenti dan mulai pembentukan

membran basalis.*®
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3. Fase maturasi (remodeling)

Fase maturasi ini berlangsung mulai hari ke-21 hingga sekitar 1 tahun yang
bertujuan untuk memaksimalkan kekuatan dan integritas struktural jaringan baru
pengisi luka, pertumbuhan epitel dan pembentukan jaringan parut. Segera setelah
kavitas luka terisi oleh jaringan granulasi dan proses reepitelialisasi usai, fase ini
pun segera dimulai. Pada fase ini terjadi kontraksi dari luka dan remodeling
kolagen. Kontraksi luka terjadi akibat aktivitas fibroblas yang berdiferensiasi akibat
pengaruh sitokin TGF-p menjadi myofibroblas, yakni fibroblas yang mengandung

komponen mikrofilamen aktin intraselular.™

Myofibroblast akan mengekspresikan a-SMA (a-smooth muscle action)
yang akan membuat luka berkontraksi. Matriks intraselular akan mengalami
maturasi dan asam hyaluronat dan fibronektin akan di degradasi.™® Sekitar 80%
kolagen pada kulit adalah kolagen tipe |1 dan 20% kolagen tipe Il yang
memungkinkan terjadinya tensile strength pada kulit. Diameter serat kolagen akan
meningkat dan kolagen tipe 111 pada fase ini secara gradual digantikan oleh kolagen
tipe | dengan bantuan matrix metalloproteinase (MMP) yang disekresi oleh
fibroblas, makrofag, dan sel endotel. Sedangkan pada jaringan granulasi

mengekspresikan kolagen tipe 3 sebanyak 40%."

Pada fase ini terjadi keseimbangan antara proses sintesis dan degradasi
kolagen serta matriks ekstraseluler. Kolagen yang berlebihan didegradasi oleh
enzim kolagenasedan kemudian diserap.* Hasil akhir dari fase ini berupa jaringan

parut yang pucat, tipis, lemas, dan mudah digerakkan.
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Saat kadar produksi dan degradasi kolagen mencapai keseimbangan, maka
mulailah fase maturasi dari penyembuhan jaringan luka. Fase ini dapat berlangsung
hingga 1 tahun lamanya atau lebih, tergantung dari ukuran luka dan metode

penutupan luka pryang dipakai.'*?

Fase remodelling jaringan parut adalah fase terlama dari proses
penyembuhan. Pada umumnya tensile strength pada kulit dan fascia tidak akan
pernah mencapai 100%, namun hanya sekitar 80% dari normal, karena serat-serat

kolagen hanya bisa pulih sebanyak 80% dari kekuatan serat kolagen normal

19,21

sebelum terjadinya luka.

Gambar 2.3.3.3 Gambaran histologi fase maturasi®*

2.3.2 Aspek biomolekuler penyembuhan luka

Biomolekular yang berperan dalam proses penyembuhan luka diantara nya
yaitu TNF-a, TGF-p, MMP-1, kolagen, neovaskularisasi, vascular endhothelial
growth factor (VEGF), EGF (epithelial growth factor), dan repitelisasi yang masing

masing memiliki fungsi tertentu dalam proses penyembuhan luka.
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TNF-a

TNF-a adalah salah satu sitokin proinflamasi yang dihasilkan oleh makrofag
tipe 1 yang berfungsi merangsang sel inflamasi, fibroblast dan epitel.

TGF-B

TGF-B pada proses penyembuhan luka adalah mempengaruhi kerja sel
monosit dalam menghambat menghasilkan enzim proteolitik, mengendalikan
perubahan fibroblast menjadi miofibroblast, dan mempengaruhi terjadinya
epitelisasi.

MMP-1

Enzim utama yang terlibat dalam proses turn over matriks ekstra seluler dan
telah diidentifikasi sebagai prosesor utama komponen matriks ekstraseluler.
Adapun matriks ekstraseluler itu adalah bahan yang diproduksi oleh sel dan
dikeluarkan ke ruang ekstra seluler dalam jaringan, yang berfungsi sebagai
penyangga untuk menahan jaringan.

Vascular Endhothelial Growth Factor (VEGF)

Peningkatan kadar VEGF selama proses penyembuhan luka yang normal
akan menstimulasi pembentukan neoangiogenesis dan secara langsung akan
meningkatkan sekresi MMP-1, TIMP dan MMP-2 dari sel endotel dan sekresi

MMP-1, MMP-2, MMP-9 dari otot halus pembuluh darah.
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EGF (Epithelial Growth Factor)

EGF (Epithelial Growth Factor) mempunyai peranan penting dalam hantaran
sinyal antar sel, dengan mengatur perkembangan dan pertumbuhan yang
normal, dengan meregulasi proses proliferasi, diferensiasi, migrasi dan adhesi
sel.®

Kolagen

Kolagen merupakan protein utama dari matriks esktraseluler yang terdapat
pada kulit yang terbentuk dari asam amino dengan struktur triple helix yang
disebut kolagen monomer, seratnya fleksibel, berdiameter 50- 90 nm, dan
tahan terhadap regangan. Kolagen berperan sebagai struktur dasar pembentuk
jaringan.

Neovaskularisasi

Neovaskularisasi atau disebut juga angiogenesis, secara umum mekanisme
pembentukannya terdiri dari 3 fase, yaitu inisiasi, proliferasi atau invasi dan
maturasi. Luka akan berakibat kerusakan jaringan sehingga sel-sel yang
mengalami disrupsi akan melepaskan faktor angiogenesis poten seperti
(Fibroblast Growth Factor 2) FGF-2, dan sel yang mengalami hipoksia akan
melepaskan (Vascular Endothelial Growth Factor) VEGF.

Re-epitelisasi

Suatu luka dikatakan sembuh jika terjadi proses repitelisasi sempurna, yaitu
proses pembentukan jaringan epitel hingga menutupi seluruh permukaan

luka.®®
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2.4 Saccharomyces cerevisiae

Jamur Saccharomyces merupakan jenis ragi atau yeast yang memiliki
kemampuan mengubah glukosa menjadi etanol dan CO2. Sacharomyces
merupakan mikroorganisme bersel satu, tidak berklorofil, dan termasuk golongan
eumycetes, tumbuh baik pada suhu 30°C dan pH 4,5-5. Pertumbuhan
Saccharomyces dipengaruhi oleh adanya penambahan nutrisi yaitu unsur C sebagai
sumber karbon, unsur N, unsur ammonium dan pepton, unsur mineral dan

vitamin.?>?

2.4.1 Morfologi Saccharomyces cerevisiae

Saccharomyces berasal dari bahasa latin yunani yang berarti “gula jamur”
sedangkan cerevisiae berasal dari bahasa atin yang berarti bir . Saccharomyces
cerevisiae merupakan jenis khamir yang mempunyai sel tunggal. Sel khamir terdiri
dari kapsul, dinding sel, membran sitoplasma, nucleus, vakuola, globula lipid dan
mitokondria. Khamir ini berbentuk oval (bulat telur) dengan ukuran sekitar 1-5um
atau 20-25um dengan lebar sekitar 1-10um. Koloninya berbentuk rata, lembab,

mengkilap dan halus.’

Saccharomyces cerevisiae termasuk dalam golongan Ascomycomycetes
karena dapat membentuk askospora dalam askus. Spesies ini dapat bereproduksi
secara seksual dengan membentuk spora seksual berupa konidium atau juga
bereproduksi secara aseksual dengan membentuk spora aseksual berupa askospora

sebanyak 4-8 buah dalam askus serta melakukan pertunasan.?’
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Pertunasan pada spesies ini dapat berupa pertunasan multilateral, yaitu tunas
dapat tumbuh disekitar ujung sel. Sel s.cerevisiae dapat tumbuh pada media yang
mengandung air gula dengan konsentrasi tinggi. S.cerevisiae merupakan golongan
khamir yang mampu memanfaatkan senyawa gula yang dihasilakan oleh
mikroorganisme  selulotik untuk pertumbuhannya. Spesies ini  dapat
memfermentasikan berbagai karbohidrat dan menghasilkan enzim invertase yang
bisa memecah sukrosa menjadi glukosa dan frukosa serta dapat mengubah glukosa
menjadi alcohol dan karbondioksida sehingga banyak digunakan dalam industri

pembuatan bir, roti ataupun anggur.*’

2.4.2 Klasifikasi Saccharomyces cerevisiae

Saccharomyces cerevisiae berasal dari filum ascomycota yaitu bagian dari
fungi yang tersebar di seluruh dunia dan termasuk kedalam subfilum dari
saccharomycotina. Kelas dari Saccharomyces cerevisiae yaitu saccharomycetes
dan berasal dari ordo saccharomycetales. Berasal dari family saccharomycetaceae

dan genus nya saccharomyces.?®

Gambar 2.4.2 Saccharomyces cerevisiae dari mikroskop elektron®®
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Kandungan beta-glukan dari ekstrak Saccharomyces cerevisiae

terhadap penyembuhan luka

Saccharomyces cerevisiae memiliki aktivitas imunomodulator karena dapat
meningkatkan produksi sitokin dan aktivitas pembunuh alami. Kandungan dari
ekstrak saccharomyces cerevisiae dalam penyembuhan luka diantaranya yaitu beta
glukan. Beta-glukan adalah molekul polisakarida D-glukosa yang dihubungkan
oleh ikatan beta glikosida. Secara umum beta-glukan memiliki beberapa manfaat
antara lain sebagai anti infeksi terhadap mikroorganisme dan memiliki anti tumor
dikarenakan memiliki antioksidan yang dapat melindungi makrofag darah dari

serangan radikal bebas.*?

Beta glukan akan membantu transportasi makrofag ke lokasi luka. Karena
makrofag berperan penting dalam peningkatan penyembuhan luka di fase inflamasi
sebagai fagositisasi bakteri dan melepaskan protease yang berguna untuk
penghapusan jaringan rusak. Beta glukan juga berperan dalam menghambat
diferensiasi adipogenik sehingga menurunkan gangguan kulit secara signifikan.
beta glukan yang berasal dari Saccharomyces cerevisiae dapat mengaktifkan faktor
transkripsi (aktivator protein-1 dan spesifisitas protein-1). Beta glukan dapat

mempercepat penyembuhan tanpa menyebabkan iritasi.*®
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Gambar 2.4.3 Struktur ragi beta glukan®

Mekanisme kerja beta-glukan dalam penyembuhan luka dimediasi dari
beberapa reseptor yaitu dectin-1, CR-3, TLR(2, 4, 6), dan laktosilceramida.
Reseptor yang dimediasi oleh beta-glukan akan membantu meningkatkan sel imun
dan non sel imun. Non sel imun akan mengeluarkan beta-glukan yang akan
meningkatkan produktivitas keratinosit, fibroblast, nervus, dan endotel yang
membantu dalam tahap proliferasi sel sehingga terbentuknya kolagen,

angiogenesis, dan reepitelisasi.*

Sedangkan sel imun akan megeluarkan sitokin, growth factors, dan
kemokin yang berfungsi sebagai anti-inflamasi. Antiinflamasi disebabkan oleh
pelepasan mediator kimiawi dari jaringan yang rusak dan migrasi sel. Kerusakan
akibat inflamasi, akan menyebabkan leukosit melepaskan enzim lisosom dan jalur
siklooksigenase dalam metabolisme arakhidonat yang kemudian akan
menghasilkan prostaglandin yang memiliki beberapa efek pada pembuluh darah,

ujung saraf, dan pada sel yang terlibat pada peradangan.****
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Betaglukan akan menghambat aktivitas enzim siklooksigenase dan
lipookgenase, penghambatan akumulasi leukosit, penghambatan degranulasi
neutrophil, dan penghambat pelapasan histamin.*® Betaglukan juga menghasilkan
antioksidan yang tinggi yang berguna dalam penyembuhan luka. Saat terjadi stress
oksidatif, enzimatik antioksidan akan meningkat tetapi aktifitasnya menurun

sehingga menyebabkan berkurangnya antioksidan nonenzimatik.®

Apabila antioksidan nonenzimatik berkurang, maka akan terjadi ketidak
seimbangan antara ROS dan antioksidan. Selanjutnya akan terjadi stress oksidatif
yang menyebabkan kerusakan sel dan jaringan. Antioksidan akan membantu dalam
pencegahan kerusakan akibat oksidasi sel sehingga meningkatkan penyembuhan

pada luka.*
2.5 Fisiologi Kulit Mencit

kulit mencit terdiri dari tiga lapisan seperti halnya dengan kulit manusia
yaitu, epidermis, dermis, dan hipodermis. Kulit mencit ditutupi dengan rambut lebat
yang mengalami siklus pertumbuhan rambut seperti halnya rambut manusia. Siklus
rambut pada dorsum mencit berkembang dari tengkorak ke ekor dan pada mencit
siklus rambutnya adalah tiga minggu. Selain itu kulit mencit memiliki lebih sedikit
kelenjar keringat apokrin dan papila dermal dibandingkan dengan manusia. Kulit
mencit juga unik karena memiliki lapisan panniculosus carnosus yaitu lapisan otot

tipis yang hanya ditemukan sebagai platysma leher pada manusia.*®
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Lapisan panniculosus carnosus berfungsi untuk menghasilkan kontraksi
luka yang cepat setelah cedera. Kulit mencit memiliki ketebalan >25 um dan
longgar. Fase penyembuhan luka mencit pada umumnya sama dengan manusia
yaitu inflamasi, proliferasi,dan remodelling. Lama waktu penyembuhan luka pada

mencit umumnya <5 hari dikarenakan adanya kontraksi pada kulit.**3*
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2.6 Kerangka Teori

Luka

™~

Klasifikasi

Tahap penyembuhan

luka /\

Bedasarkan Bedasarkan kebersihan
\ waktu dan kondisi

Membantu : v
1) Akut 1) Luka kelas 1
2) kronik 2) Luka kelas 2
L 3) Luka kelas 3
A 4) Luka kelas 4
1. Fase
inflamasi
l Beta glukan PE— Mengandung
2. Fase
proliferasi
3. Fasel Ekstrak
atUrasi Saccharpmyces
cerevisiae

Gambar 2.6 Kerangka teori
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cerevisiae)

Gambar 2.7 Kerangka konsep

ragi roti (saccharomyces "

Penyembuhan luka
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BAB 3
3.1 Definisi operasional
Tabel 3.1 Definisi operasional
) Defenisi Skala ]
Variable ) Alat Ukur Hasil Ukur
Operasional Ukur
Beta-glukan Ragi roti Mikropipet  Numerik
dari ekstrak yang dan gelas )
ragi roti diekstrak ukur
(Saccharomyc  dan diambil
es cerevisiae)  b-glukan
Mencit wistar ~ Hewan coba  Timbangan Nominal -
jantan dengan berat  gram
25-40 gram
dan berusia 2
bulan
Luka sayat Luka yang Penggaris Nominal Panjang 1cm
disebabkan Kedalaman
oleh benda 0,2 cm
tajam pada
punggung
tikus uji
Proses Mekanisme Lembar Ordinal  Terdapat
penyembuhan  tubuh tikus observasi perbedaan
luka uji dalam waktu dalam
meregenerasi penyembuhan
jaringan baru luka

pada luka




Inflamasi

Mekanisme
pertahanan
tubuh
melawan
pathogen.
Ditandai
dengan kulit
kemerahan,
edema, dan

pus

Observasi Ordinal

0 =tidak ada
1=ada

Penyatuan tepi
luka

Proses
perbaikan sel
sel epitel
dalam
menutup luka
dimulai dari
penyatuan

tepi luka

Observasi Ordinal
dan

penggaris

0 = tidak ada
1=ada

(panjang
luka)

Luka

mengering

Jaringan
fibrosa yang
terbentuk
akibat proses
penyembuhan
luka

Observasi Ordinal

1 =luka
kering

0 = tidak
mengering

30
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3.2 Jenis penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian analitik dengan rancangan penelitian
post test only controlled group design. Hal itu dikarenakan pada penelitian ini
terdapat 2 kelompok yaitu kelompok eksperimen yang diberikan beta-glukan dari
ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) dan kelompok kontrol yang tidak

diberikan apapun akan dibandingkan.
3.3 Waktu dan tempat penelitian
3.3.1 Tempat penelitian

Penelitian ini akan dilakukan di Laboratorium Farmakologi, Laboratorium
Mikrobiologi, dan Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas

Muhammadiyah Sumatera Utara.
3.3.2 Waktu penelitian
Penelitian ini dilakukan pada bulan Juni 2021 sampai Juli 2021.

Tabel 3.2 Waktu penelitian

KEGIATAN BULAN

Oktober | November | Desember | Juni 2021 Juli 2021

Persiapan
Proposal

Sidang
Proposal

Persiapan
penelitian

Penelitian

Analisis dan
Evaluasi
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3.4 Populasi dan sampel
3.4.1 Populasi

Populasi dalam penelitian ini adalah mencit jantan galur wistar dengan umur

2 bulan, dan berat 25 -40 gram.

3.4.2 Sampel
Sampel dalam penelitian ini adalah mencit jantan galur wistar yang bcrusia

dua bulan dengan berat 25-40 gram serta memenuhi Kriteria inklusi

A. Kriteria Inklusi

Karakteristik umum dari subjek penelitian pada penelitian ini sebagai berikut.

a) Mencit dengan jenis kelamin jantan.

b) Usia mencit 2 bulan.

c) Keadaan mencit sehat, ditandai dengan gerakan mencit seperti makan
minum, dan tidak terdapat luka

d) Bobot mencit 25-40 gram.
Perhitungan besar sampel minimal pada eksperimen ini dapat dihitung

dengan menggunakan rumus Federer.

(n-N(t-1)>15

Keterangan:

n = besar pengulangan

t = jumlah kelompok
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Dalam penelitian ini terdapat 2 kelompok percobaan yang telah ditentukan
berdasarkan perlakuan dan kontrol. Pada penelitian ini 2 kelompok dibagi sebagai
berikut.

a. Kelompok I adalah kelompok tanpa perlakuan
b. Kelompok 11 adalah kelompok yang diberi ekstrak beta-glukan dari ragi roti
(saccharomyces cerevisiae)

Bila dimasukkan dalam rumus, maka :

(n-D(t-1)>15

(n-)(2-1)>15

(n-1)(1)>15

1n-1>15

In>15+1

1n>16

n>16:1

n>16

n =16

Dari penghitungan diatas didapatkan jumlah minimal dalam 1 kelompok

adalah 16 ekor mencit, sehingga besamya subjek keseluruhan adalah 32 ekor mencit
yang dibagi menjadi 2 kelompok. Pada penelitian ini sampel di peroleh dengan
metode simple random sampling. Metode simple random sampling adalah
pemilihan subyek sampel dengan cara setiap subjek diberi nomor dan dipilih

sebagian dari mereka dengan bantuan tabel angka random.
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3.5 Teknik pengumpulan data

3.5.1 Cara pengumpulan data

Pada penelitian ini data yang digunakan adalah data primer. Data primer

adalah data yang diperoleh dari sampel pada saat penelitian mencakup percepatan

penyembuhan luka yang diukur dengan menggunakan penggaris sejak pertama kali

dilakukan perlukaan hingga 7 hari setelah diberikan perlakuan.

8.

9.

3.5.2 Alat dan bahan

Alat

Adapun alat yang digunakan, antara lain:

scalpel steril

bisturi

alat cukur

sarung tangan

cotton bud

jangka sorong

saringan

gelas ukur dan tabung reaksi

sentrifugasi

10. autoklaf

11. refrigerator
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Bahan

Adapun bahan yang akan digunakan antara lain :
Povidone iodine 10%

Ragi roti kering

NaOH

HCI

H202

. Acetone

3.5.3 Pembuatan Beta-Glukan Dari Ekstrak Ragi Roti (Saccharomyces

Cerevisiae)

Tambahkan 100 g ragi roti kering dengan 600 ml NaOH konsentrasi 1 M/L
Campuran dipanaskan dengan menggunakan autoklaf pada suhu 115°C
tekanan 0,6 kg/cm? selama 45 menit dan dibiarkan selama tigajam
Kemudian disentrifus pada 3300 rpm selama 15 menit.

Diambil endapan nya dan disuspensikan dalam 600 mL aquadest dan dicuci
sebanyak tiga kali.

Endapan yang terbentuk ditambahkan dengan 500 mL HCI (3%), kemudian
disentrifus selama 15 menit dan dicuci kembali menggunakan aquadest
sebanyak tiga kali.

Endapan yang terbentuk dicuci dengan 120 mL H202 (3%) sebanyak tiga
kali dan disentrifus.

Endapan dicuci kembali menggunakan acetone 100% sebanyak dua kali
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Endapan yang terakhir dikeringkan menggunakan oven pada suhu 60°C dan
disimpan di dalam refrigerator sampai waktupenggunaan.

Sebelum digunakan, ekstrak ragi disuspensikan terlebih dahulu ke dalam
PBS sebanyak 1 mL sebelum diberikan ke hewan coba. Saccharomyces
35,36

cerevisiae yang diekstraksi memiliki kandungan betaglukan 85-90%.

3.5.4 Perlakuan Pada Mencit

. Penelitian menggunakan sampel sebanyak 32 ekor mencit jantan (termasuk

drop out sample) yang dibagi menjadi 2 kelompok (berdasarkan rumus
Federer). Kemudian diadaptasikan selama 1 minggu dan diberi makan

secara teratur.

. Melakukan pencukuran pada area punggung mencit yang telah didesinfeksi.

. Setelah dilakukan pencukuran, lakukan tindakan antiseptic dengan

pemberian alkohol 70%.

. Melakukan tindakan anastesi dengan cairan lidokain pada bagian punggung.

. Buatlah luka sayat sepanjang 1 cm dengan kedalaman 0,2 cm atau sampai

lapisan subkutis pada bagian punggung dengan menggunakan scalpel steril.

. Lakukan pembersihan dengan cara dialiri dengan akuadest sampai

perdarahan berhenti.
Pada setiap kelompok diberi perlakuan sebagai berikut:

a. kelompok 1 : luka sayat pada mencit tidak diberi perlakuan apapun

kelompok 2 : luka sayat pada mencit diberi beta-glukan dari ekstrak

8.

S.cerevisiae

Pada kelompok 1 diberikan NaCL setelah perlukaan pada hari pertama.
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Perlakuan (pemberian beta-glukan dari ekstrak S.cerevisiae) dilakukan

setiap hari pada jam yang sama.

10. Melakukan pengamatan secara makroskopis mengenai kondisi luka dan

panjang luka sayat. Pengukuran panjang luka sayat menggunakan

penggaris.

11. Setelah diperoleh data, ditabulasi dan dianalisis.

3.6 Pengolahan dan analisis data

3.6.1 Pengolahan data

Persiapan

a. Editing memeriksa data yang telah dikumpulkan agar tidak terjadi
kesalahan.

b. Koding memberikan kode pada atribut variabel untuk memudahkan
dalam analisis data.

c. Entri data memasukkan data yang telah diperoleh dengan menggunakan
komputer.

Tabulasi

Melakukan pengelompokkan data ke dalam tabel sehingga memudahkan

untuk dianalisis. Contoh desain tabel penelitian sebagai berikut.
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Mencit Panjang luka (cm)

Hari Hari Hari Hari Hari Hari Hari Hari Hari
1 2 3 4 5 6 7 8 9..dst

1

2

3

4

5

6

Rerata

Tabel 3.3. Rerata Waktu (hari) untuk Menutupnya Luka dengan Sempurna

Mencit Waktu (hari)
T Kell  Kell  Kellll KellV
1
2
3
4
5

6

Rerata

Gambar 3.6 Contoh desain tabel penelitian

3.6.2 Analisis data

Analisis data yang dilakukan yaitu Analisis Bivariat yaitu dilakukannya
pengumpulan data pada 2 kelompok yang diolah dengan SPSS. Kemudian
dilakukan uji Mann Whitney untuk mendapatkan nilai normalitas varian data dan
homogenitas data. Selanjutnya dilakukan uji T tidak berpasangan untuk mengetahui

perbedaan antar kelompok satu dengan yang lainnya.
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3.7 Alur penelitian

Mendaftar ethical clearance dan surat izin untuk penelitian
yang dikeluarkan oleh Komisi Etik Fakultas Kedokteran
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

Menyiapkan sampel, alat, dan bahan penelitian

!

Masa adaptas adaptasi subjek penelitia penelitian (1 minggu)

/\

Kelom‘pok I Kelompok 11

\/

Perlakuan dengan luka sayat

l

Intervensi pada kelompok selama 5 hari

Kelompok I : Luka sayat tanpa perlakuan

Kelompok Il : Luka sayat dengan pemberian betaglukan dari ekstrak ragi
roti (S. cerevisiae)

|

Mengur'npulkan data

!

Analisis data

v

Penyusunan hasil dan kesimpulan

Gambar 3.7 Alur Penelitian
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BAB 4

HASIL DAN PEMBAHASAN

Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Farmakologi, Laboratorium
Mikrobiologi, dan Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas
Muhammadiyah Sumatera Utara berdasarkan persetujuan Komisi Etik dengan

Nomor: 558/KEPK/FKUMSU/2021, penelitian ini dilakukan pada bulan Juni 2021.

4.1 Hasil Penelitian

4.1.1 Distribusi Frekuensi Inflamasi Pada Mencit

Tabel 4.1.1 Distribusi frekuensi inflamasi pada mencit

Inflamasi
Kelompok Kemerahan Edema Pus
n % % %
Kelompok
perlakuan 16 100 0 0
Kelompok
tidak diberi 16 100 0 0
perlakuan
Total 32 100 0 0

Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa semua mencit baik yang diberi

perlakuan dan yang tidak, mengalami inflamasi yaitu kulit mengalami kemerahan

di hari pertama.
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4.1.2 Distribusi Frekuensi Penyatuan Tepi Luka Pada Mencit

Table 4.1.2 Distribusi frekuensi penyatuan tepi luka pada mencit

Hari 1 Hari 2 Hari 3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7
Penyatuan (+) () () () *) (6 & (6 & 6 H O B
Tepi Luka n n n n n n n n n n n n n n
(%) (%) (%) (%) (%) (%) () (%) () () (%) (%) (%) (%)
Ada 0 0 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 4 16

(0) (0) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (25) (100)
Tidakada 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 12 0
@ @© © @© © () @ © @© @© ©O O @ ©

0 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16

Total (0) (0) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100)

Ket: (+): kelompok yang diberi perlakuan, (-): kelompok yang tidak diberi perlakuan
Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa di hari ke tujuh terlihat pada

kelompok yang diberi perlakuan, tersisa empat mencit yang masih mengalami

penyatuan tepi luka, sedangkan pada kelompok yang tidak diberi perlakuan, seluruh

mencit masih mengalami penyatuan tepi luka.
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4.1.3 Rerata Penurunan Panjang Luka Pada Mencit Yang Diberi
Perlakuan

Table 4.1.3 Rerata penurunan panjang luka pada mencit yang diberi perlakuan

Mencit _ Panjang luka (mm)
Haril Hari2 Hari3 Hari4 Hari 5 Hari6 Hari7

1 10 9.5 8 6 5 3 2
2 10 9 8 6 4.5 2.5 0
3 10 9 7 6 4 2 0
4 10 8 8 7 3 1 0
5 10 9 75 6 4 4 15
6 10 9 7 5 3 1 0
7 10 9 8 7 4 1 0
8 10 9 8.5 8 4.5 2 15
9 10 9.5 8 7 5 3.5 2
10 10 8 7 6 3 1 0
11 10 9 7 6.5 5 2 0
12 10 8.5 7 5 4 2 0
13 10 8 7 6 3 1 0
14 10 9.5 78 7 3 1 0
15 10 9 8.5 7 35 2 0
16 10 8 7 6 3 1 0

Rerata 10 8,81 7,59 5,96 3,84 1,87 0,43

Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa nilai rerata panjang luka yang
dialami mencit mengalami penurunan artinya mencit yang diberi beta-glukan dari
ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) mengalami proses penutupan luka
lebih cepat, terlihat di hari ke 7 hanya tinggal empat mencit saja yang lukanya

belum tertutup sempurna.
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Gambar 4.2.3 Grafik perkembangan panjang luka pada mencit yang diberi beta-
glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae)

414 Rerata Penurunan Panjang Luka Pada Mencit Yang Tidak Diberi

Perlakuan

Table 4.1.4 Rerata penurunan panjang luka pada mencit yang tidak diberi perlakuan

Panjang luka (mm)

Mencit
Haril Hari2 Hari3 Hari4 Hari5 Hari6 Hari7
1 10 10 8 8 55 3 2
2 10 9 9 7 7 45 3
3 10 9 9 8 75 4 2.5
4 10 9 9 8 6 5 4
5 10 9 8 7.5 4 3 1
6 10 9 8.5 7 55 3 2
7 10 9 8.5 7 6 35 3
8 10 10 9 8 6 5 3
9 10 9 8.5 8 7 6.5 4
10 10 9 8 8 6 5 4
11 10 9 8 7 55 3 1.5
12 10 9 8.5 7 6 2.5 1.5
13 10 10 8 8 7 5.5 2
14 10 9 8 75 5 45 2.5
15 10 9 8 7 55 4 3.5
16 10 9 8 75 6 5 2.5
Rerata 10 9,18 8,37 7,53 5,96 4,18 2,62
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Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa nilai rerata panjang luka yang
dialami mencit mengalami penurunan artinya mencit yang tidak diberi beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) mengalami penutupan luka dari
hari 1 hingga hari 7, namun penutupan luka yang dialami tidak secepat mencit yang
diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti. Hal ini terlihat bahwa dihari ke 7 mencit

masih mengalami penyatuan tepi luka.

Gambar 4.2.4 Grafik perkembangan panjang luka pada mencit yang tidak diberi
beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae)

4.15 Distribusi Frekuensi Luka Mengering pada Mencit

Table 4.2.5 Distribusi frekuensi luka mengering pada mencit

Hari 1 Hari 2 Hari 3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7
Luk

: a. ®H 60 H 6 O ) (+) ) (+) ) (+) ) (+) )

Mengering n n n n n n n n n n n n n
(%) (%) (%) (%) () (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)

Luka 0 0 0 0 16 15 16 16 16 16 16 16 4 16
Kering 0) (V)] 0) (0) (100) (93,7) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (25) (100)

Tidak 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 12 0

Mengering (0) (0 © © © 63 © © © © © © )

0o o o0 o0 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16
(0 (0) (0 (0) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100)

Total

Ket: (+): kelompok yang diberi perlakuan, (-): kelompok yang tidak diberi perlakuan
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Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa di hari ke tujuh terlihat pada
kelompok kontrol (+), tersisa empat mencit yang masih mengalami pengeringan
luka, sedangkan pada kelompok kontrol (-), seluruh mencit masih mengalami

pengeringan luka.

4.2 Analisis Data Bivariat

Hasil Analisis Uji Mann Whitney pada Penyatuan Tepi Luka

Tabel 4.3.1 Hasil Analisis Uji Mann Whitney pada Penyatuan Tepi Luka

Penyatuan Tepi Luka
Mencit Hari 1 Hari2 | Hari3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7
(Mean (Mean (Mean (Mean (Mean (Mean (Mean
Rank) Rank) Rank) Rank) Rank) Rank) Rank)
Kelompok
yang diberi 16,50 16,50 16,50 16,50 16,50 16,50 22,50
perlakuan
Kelompok
yang tidak
diberi 16,50 16,50 16,50 16,50 16,50 16,50 10,50
perlakuan
Nilai p 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 <0,001

Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa nilai p pada hari 7 < 0,05 artinya
terdapat perbedaan pada proses penyatuan tepi luka pada kelompok yang diberi
beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) dengan yang tidak
diberi. Nilai mean rank hari 7 pada kelompok yang diberi beta-glukan dari ekstrak
ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) menunjukkan angka yang lebih besar, ini
menunjukkan adanya proses penyatuan tepi luka yang lebih cepat pada kelompok

yang diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae).
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Luka Mengering
Mencit Haril | Hari2 | Hari3 | Hari4 | Hari5 | Hari6 | Hari7
(Mean (Mean (Mean (Mean (Mean (Mean (Mean
Rank) Rank) Rank) Rank) Rank) Rank) Rank)
Kelompok
yang diberi 16,50 16,50 22,50 16,50 16,50 16,50 22,50
perlakuan
Kelompok
yang tidak
diberi 16,50 16,50 10,50 16,50 16,50 16,50 10,50
perlakuan
Nilai p 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 <0,001

Berdasarkan tabel di atas diketahui bahwa nilai p pada hari 7 < 0,05 artinya

terdapat perbedaan pada proses pengeringan luka pada kelompok yang diberi beta-

glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) dengan yang tidak diberi.

Nilai mean rank hari 7 pada kelompok yang diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti

(Saccharomyces cerevisiae) menunjukkan angka yang

lebih besar,

ini

menunjukkan adanya proses pengeringan luka yang lebih cepat pada kelompok

yang diberi ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae).
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4.2.3 Hasil Uji T tidak berpasangan pada Panjang Luka
Tabel 4.3.3 Hasil uji t tidak berpasangan pada panjang luka

Panjang Luka
Mencit Hari 1 Hari 2 Hari 3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7
(Mean) (Mean) (Mean) (Mean) (Mean) (Mean) (Mean)
Kelompok
yang diberi 10 8,81 7,59 5,96 3.84 1,87 0,43
perlakuan
Kelompok
yang tidak
o 10 9,18 8,37 7,53 5,96 4,18 2,62
diberi
perlakuan
Nilai p - 0,026 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Secara statistik terdapat perbedaan yang bermakna (signifikan) antara
kelompok yang diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae)
dengan yang tidak diberikan terhadap penyembuhan luka pada mencit wibstar
jantan. Hal ini terlihat mulai hari kedua dimana nilai p<0,05 dan nilai rerata (mean)
kelompok yang diberi ekstrak ragi roti lebih rendah dibandingkan dengan yang
tidak diberi, artinya kelompok yang diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) lebih cepat mengalami proses penyembuhan luka. Dari
hasil penelitian dan analisis data yang telah dituliskan, bahwasannya teori
betaglukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) efektif terhadap

penyembuhan luka sayat pada mencit wibstar jantan dapat diterima.
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4.3 Pembahasan

Bedasarkan hasil penelitian pada table 4.1.1 didapatkan hasil bahwasannya
seluruh mencit, baik kelompok yang diberi perlakuan ataupun tidak mengalami
inflamasi yaitu kulit mengalami kemerahan dihari pertama. Hal ini terlihat secara
makroskopis setelah luka sayat diberikan kepada mencit, terjadi inflamasi berupa
kemerahan yang dimana sejalan dengan teori Sjamsuhidajat yaitu luka sayat akan
mengalami reaksi inflamasi yang ditandai dengan warna kemerahan karena adanya
kapiler yang melebar, edema, pus dan keluanya berbagai mediator inflamasi.*
Sedangkan inflamasi yang terjadi pada mencit yang diberikan perlakuan, hal ini
berlawanan dengan penelitian sungho yun dkk yang pada hasilnya didapatkan pada
kelompok perlakuan jumlah sel inflamasi lebih sedikit di jaringan granulasi daerah
luka dibandingkan dengan kelompok kontrol. Kelompok perlakuan dengan beta-
glukan didapatkannya penurunan ukuran luka yang signifikan dibandingkan dengan
kelompok kontrol.*® Beta-glukan berperan sebagai antiinflamasi, yang dimana
salah satu mekanisme kerjanya dengan cara melindungi makrofag darah dari
serangan radikal bebas, dan membantu makrofag transportasi ke lokasi luka.
Kemudian makrofag akan memfagosit bakteri dan mengeluarkan protease. Melihat
dari cara kerja beta-glukan, maka efektifitas beta-glukan sebagai antiinflamasi

ditentukan kembali oleh sel imun diantaranya makrofag sebagai anti-inflamasi.

Selanjutnya bedasarkan pada table 4.1.2 diketahui pada kelompok yang
tidak diberi perlakuan didapatkan hasil pada hari ke 7 yaitu seluruh mencit masih
mengalami penyatuan tepi luka. Sedangkan pada kelompok yang diberikan

perlakuan, terdapat 4 mencit yang masih mengalami penyatuan tepi luka.
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Pada analisis data uji Man Whitney penyatuan tepi luka, ditabel 4.2.1 didapatkan
hasil nilai P >0,001 pada hari 7, yang artinya terdapat perbedaan yang jelas pada
proses penyatuan luka pada 2 kelompok. Nilai mean rank dihari ke 7 pada table

4.2.1 menunjukkan angka yang lebih besar, sehingga terlihat bahwasannya proses
penyatuan tepi luka lebih cepat terjadi pada kelompok yang diberi beta-glukan dari
ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae). Hal ini sejalan dengan penelitian yang
dilakukan Gayaoung seo dkk yang hasil penelitiannya menyatakan bahwasannya
kelompok beta-glukan dari Saccharomyces cerevisiae mempercepat proses
penutupan luka pada kulit dengan cara mendorong kontraksi dermal dengan
menekan beberapa senyawa kimia yang berkontribusi pada pembentukan ROS
dengan menggunakan uji invasi seperti pembentukan tonjolan dan degradasi
matriks dan dianalisis dengan pewarnaan sel yang menembus pori-pori. Dan
analisis data pada penelitian ini didapatkan hasil P <0,05 dibandingkan dengan
kelompok kontrol.*> Sebagaimana yang kita ketahui ROS menyebabkan stress
oksidatif yang akan menyebabkan kerusakan sel dan jaringan, untuk mencegahnya
diperlukan antioksidan yang akan mencegah kerusakan akibat oksidasi sel sehingga
meningkatkan penutupan pada luka. Karena alasan inilah, sehingga pada kelompok

yang diberikan perlakuan, lebih cepat mengalami penyatuan tepi luka.

Pembahasan selanjutnya yaitu rerata penurunan panjang luka pada mencit
ada ditable 4.1.3 pada kelompok yang diberi perlakuan dan table 4.1.4 pada
kelompok yang tidak diberi perlakuan. Pada kelompok yang diberikan perlakuan,
akan terlihat pada nilai rerata penurunan panjang luka yang dialami mencit dari hari

ke hari mengalami penurunan.
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Begitu juga dengan kelompok yang tidak diberi perlakuan, mengalami penurunan
panjang luka dari hari ke hari. Hal ini membuktikan bahwasannya adanya proses
penutupan luka. Akan tetapi, pada kelompok yang diberi perlakuan, lebih cepat
mengalami penurunan panjang luka jika diperhatikan nilai reratanya dari hari ke
hari semakin cepat mengecil dibandingkan dengan kelompok yang tidak diberi
perlakuan. Hasil penelitian ini juga didukung oleh Linda M van den Berg dkk yang
hasil penelitiannya didapatkan pada luka yang diberikan betaglukan dari
Saccharomyces cerevisiae terlihat lapisan basal pada epidermis bereepitelisasi
dengan menutupi sebagian besar area yang terluka dengan menggunakan
mikroskop laser confocal; 25 Im yang dimana pada uji analisis didapatkan Mann
Whitney p <0,05. Beta-glukan menginduksi proliferasi, migrasi keratinosit, dan
fibroblas melalui reseptor spesifik seperti Dectin-1, CR3 atau TLR yang akan
mengaktifkan makrofag dan dapat menghilangkan sel sel yang dihasilkan dari stres
oksidatif, dan HDF akan meningkatkan biosintesis kolagen sehingga mempercepat

proliferasi dalam penutupan luka.*®

Pembahasan yang selanjutnya yaitu frekuensi luka mengering pada mencit
yang dapat dilihat pada table 4.1.5. Dihari ke 7 pada kelompok yang tidak diberi
perlakuan, seluruh mencit masih mengalami pengeringan luka. Sedangkan pada
kelompok yang diberi perlakuan, tinggal tersisa 4 mencit yang masih mengalami
pengeringan luka. Dan pada uji analisis Man Whitney pada luka mengering di table
4.2.2 didapatkan hasil nilai P>0,001 pada hari ke 7. Artinya terdapat perbedaan
pada proses pengeringan luka pada kelompok yang tidak diberi perlakuan dan yang

diberi perlakuan.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=van%2Bden%2BBerg%2BLM&cauthor_id=24721111
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Nilai mean rank dihari ke 7 pada table 4.2.2 menunjukkan angka yang lebih besar,
hal ini menunjukkan bahwasannya proses pengeringan luka yang lebih cepat terjadi
pada kelompok yang diberi perlakuan. Hasil penelitian ini sejalan dengan penelitian
Gayoung Seo dkk yang hasil penelitiannya didapatkan bahwasannya beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisia) memiliki efek penyembuhan luka
yang lebih cepat. Hal itu terlihat pada kelompok yang diberikan beta-glukan dari
ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisia) mengalami pengeringan luka lebih
cepat, yaitu pada hari ke 2 dan 3. Kemudian pada hari ke 8 dilakukannya pewarnaan
menggunakan hematoxylin dan eosin menggunakan jaringan kulit yang diisolasi
dan terlihat gambaran berlangsungnya reepitelisasi di bawah bekas luka. Selain itu
terlihat gambaran epitel yang memanjang dan terbentuk tipis dibandingkan dengan
kelompok lain dan didapatkan hasil uji analisis nya adalah P <0,05 dibandingkan
dengan kontrol.*? Penutupan pada luka yang diberikan beta-glukan dari ekstrak ragi
roti (Saccharomyces cerevisia) lebih cepat terjadi karena fase proloferasi nya terjadi
lebih cepat dengan adanya regenerasi epitel setelah remodeling. Kulit mengering
mulai terbentuk pada fase hemostasis dari pembekuan benang benang fibrin. Saat
sel epitel bereepitalisasi dan bermigrasi disitulah terjadinya kulit mengering. Beta-
glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisia) mengaktivasi peningkatan
regulasi dalam sel keratinosit HaCaT dan merangsang dektin-1 dan integrin

sehingga dapat meningkatkan migrasi sel.
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Penelitian ini juga sejalan dengan penelitian Jung Woo Lee dkk yang pada hasilnya
terjadi penurunan ukuran luka, dan adanya peningkatan perubahan yang terdeteksi
pada luka yang diberikan beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisia) selain itu didapatkan juga luka mulai mengering dihari ke 2-3. Pada
analisis datanya didapatkan nilai p <0,05. Beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisia) dikenal sebagai beta-glukan yang kuat dan banyak.
Beta-glukan akan menghambat diferensiasi adipogenik dan menstimulator
makrofag untuk meningkatkan fagositosis dan mengeluarkan protease yang
berguna untuk penghapusan jaringan rusak dan menurunkan gangguan kulit secara

signifikan, sehingga fase proliferasi akan terjadi lebih cepat pada luka.*!

Pembahasan yang terakhir adalah hasil uji T tidak berpasangan pada
panjang luka yang dapat kita lihat pada table 4.2.3. Pada table tersebut didapatkan
nilai p <0,001 sehingga dapat disimpulkan bahwasannya terdapat perbedaan yang
bermakna antara kelompok yang diberi perlakuan dan tidak diberi perlakuan.
Adapun perbedaan nya terlihat pada hari kedua dimana rerata kelompok yang diberi
beta-gluka dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisia) lebih rendah dibanding
dengan kelompok yang tidak diberi perlakuan. Artinya kelompok yang diberi beta-
glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisia) lebih cepat mengalami
proses penyembuhan luka. Hasil penelitian ini sejalan dengan Juraj Majtan yang
hasilnya didapatkan adanya 83% pengurangan ukuran luka sedangkan pada
kelompok kontrol didapatkan 26% pengurangan ukuran luka. Semua luka benar-
benar tertutup epidermis dan pada kelompok beta-glukan dari ragi roti

(Saccharomyces cerevisia) lebih banyak terlihatan epitelisasi.



53

Beta-glukan merangsang sitokin dan prokolagen, kemudian menstimulasi beberapa
faktor kimia didalam tubuh untuk mereepitalisasi dalam memperbaiki luka.** Beta-
glukan termasuk kedalam hidrogel dan nanofibers dengan molekul yang tergabung
sebagai penyembuhan dan perbaikan luka terutama karena aktivasi sel imun dan
non imun. Beta-glukan akan menginduksi proliferasi dan migrasi keratinosit dan
fibroblas melalui reseptor spesifik seperti Dectin-1, CR3 atau TLR.** Penelitian
Juraj Majtan didukung oleh penelitian Duo Wei dimana didapatkan beta-glukan
dari (Saccharomyces cerevisia) memiliki antioksidan yang peningkatan aktivitas
sebanyak 46% dalam 8 jam, sehingga akan meningkatkan biosintesis kolagen dan
mempercepat efek penyembuhan pada luka. Beta-glukan dapat meningkatkan
seluleritas, jaringan granulasi, vaskularisasi, dan diferensiasi adiponk sehingga

memberikan efek penyembuhan lebih cepat pada luka.*
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4.4 Keterbatasan penelitian

Penelitian ini dilakukan pada bulan Juni, dimana pada bulan itu adalah
musim kawinnya para mencit. Sehingga mencit menjadi lebih agresif dan rentan
menyakiti satu sama lainnya. Peneliti harus sering memantau mencit, dan melerai
mencit yang menyakiti satu sama lain. Bahkan dalam keadaan seperti ini, penelitian
membutuhkan kandang lebih banyak lagi karena untuk jumlah 1 kandang berisi 5
ekor mencit sudah tidak bisa lagi. Akan tetapi jumlah mencit bisa 2 ekor atau 3 ekor
atau bahkan 1 ekor mencit dalam satu kandang untuk menghindari mencit saling

menyakiti satu sama lainnya.

Keterbatasan penelitian yang lainnya yaitu ada pada pembuatan beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae). Pada pembuatan ekstrak ini, lebih
banyak menggunakan alat sentrifugasi. Sentrifugasi yang terdapat dilaboratorium
Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara adalah
sentrifugasi ukuran sedang yang sekali sentrifugasi dapat menampung Kira kira
50ml cairan. Sedangkan yang disentrifugasi sebanyak 500ml sampai 600ml dan
waktu yang dibutuhkan untuk sekali sentrifus adalah 15 menit. Sehingga pembuatan

ekstrak menjadi lebih lama sekitar 3 hari
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BAB 5
KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan
Berdasarkan hasil dan pembahasan, dapat disimpulkan sebagai berikut.

1. Beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) tidak terlihat
efek antiinfamasi pada luka dikarenakan seluruh mencit mengalami
inflamasi berupa kemerahan dihari pertama.

2. Beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) memiliki efek
lebih cepat dalam penyatuan tepi luka dibanding kelompok yang tidak diberi
perlakuan.

3. Rerata penurunan panjang luka sayat pada kelompok yang tidak diberi
perlakuan , mean rank nya adalah 6,8 sedangkan pada kelompok beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae) mean rank nya lebih kecil
yaitu 5,5.

4. Luka mengering lebih cepat terjadi pada kelompok yang diberikan beta-
glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces cerevisiae)

5. Terdapat perbedaan yang signifikan antara waktu penyembuhan luka antara

kelompok tanpa perlakuan dan kelompok dengan perlakuan.
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5.2 Saran

Setelah dilakukan nya penelitian dan didapatkan hasilnya, maka saran dari peneliti

sebagai berikut

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut secara mikroskopis, seperti penelitian
histopatologi untuk memeriksa jumlah sel radang, derajat angiogenesis, dan
jumlah fibroblast.

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan perbandingan konsentrasi
yang berbeda pada beta-glukan dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces

cerevisiae).
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Lampiran 1. Hasil pemeriksaan inflamasi pada mencit
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Inflamasi:Pus
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Penyatuan Tepi Luka
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Luka Mengering
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Panjang Luka
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. Hari 1 Hari 2 Hari 3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7
Mencit
+ - + - + - + - + - + - + -

1 10 10 9.5 10 8 8 mm 6 8 5 55 3 3 2 2 mm
mm mm mm | mm | mm mm mm mm mm mm mm mm

2 10 10 9 9 8 9mm 6 7 4.5 7 2.5 4.5 0 3 mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm | mm

3 10 10 9 9 7 9mm 6 8 4 7.5 2 4 0 2.5
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm mm

4 10 10 8 9 8 9 mm 7 8 3 6 1 5 0 4mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm

5 10 10 9 9 7.5 8 mm 6 7.5 4 4 4 3 1.5 1 mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm

6 10 10 9 9 7 8.5 5 7 3 55 1 3 0 2 mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm mm

7 10 10 9 9 8 8.5 7 7 4 6 1 3.5 0 3 mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm | mm

8 10 10 9 10 8.5 9mm 8 8 4.5 6 2 5 1.5 3mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm

9 10 10 9.5 9 8 8.5 7 8 5 7 3.5 6.5 2 4mm
mm mm mm | mm [ mm mm mm mm mm mm mm mm | mm

10 10 10 8 9 7 8 mm 6 8 3 6 1 5 0 4mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm

11 10 10 9 9 7 8 mm 6.5 7 5 55 2 3 0 1.5
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm mm

12 10 10 8.5 9 7 8.5 5 7 4 6 2 25 0 1.5
mm mm mm | mm [ mm mm mm mm mm mm mm mm | mm mm

13 10 10 8 10 7 8 mm 6 8 3 7 1 5.5 0 > mm
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm | mm

14 10 10 9.5 9 78 8 mm 7 7.5 3 5 1 4.5 0 2.5
mm mm mm | mm [ mm mm mm mm mm mm mm | mm mm

15 10 10 9 9 8.5 8 mm 7 7 35 55 2 4 0 35
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm mm

16 10 10 8 9 7 8 mm 6 7.5 3 6 1 5 0 2.5
mm mm mm mm | mm mm mm mm mm mm mm mm mm




Lampiran 2. Analisis data SPSS

NPAR TEST

Descriptive Statistics
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N Mean | Std. Deviation | Minimum | Maximum
Penyatuan Tepi Luka Hari 1 32 .00 .000 0 0
Penyatuan Tepi Luka Hari 2 32 1.00 .000 1 1
Penyatuan Tepi Luka Hari 3 32 1.00 .000 1 1
Penyatuan Tepi Luka Hari 4 32 1.00 .000 1 1
Penyatuan Tepi Luka Hari 5 32 1.00 .000 1 1
Penyatuan Tepi Luka Hari 6 32 1.00 .000 1 1
Penyatuan Tepi Luka Hari 7 32 .63 492 0 1
Kelompok 32 1.50 .508 1 2
Mann-Whitney Test
Ranks

Kelompok N Mean Rank Sum of Ranks
Penyatuan Tepi Luka Hari 1 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Penyatuan Tepi Luka Hari 2 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Penyatuan Tepi Luka Hari 3 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Penyatuan Tepi Luka Hari 4 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Penyatuan Tepi Luka Hari 5 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Penyatuan Tepi Luka Hari 6 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Penyatuan Tepi Luka Hari 7 Kontrol + 16 22.50 168.00

Kontrol - 16 10.50 360.00

Total 32
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Test Statistics®
Penyatuan | Penyatuan | Penyatuan | Penyatuan | Penyatuan | Penyatuan | Penyatuan
Tepi Luka | Tepi Luka | Tepi Luka | Tepi Luka | Tepi Luka | Tepi Luka | Tepi Luka
Hari 1 Hari 2 Hari 3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7
Mann-Whitney U 128.000 128.000 128.000 128.000 128.000 128.000 32.000
Wilcoxon W 264.000 264.000 264.000 264.000 264.000 264.000 168.000
z .000 .000 .000 .000 .000 .000 -4.313
Asymp. Sig. (2- 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 .000
tailed)
Exact Sig. [2*(1- 1.000° 1.000° 1.000° 1.000b 1.000v 1.000v .000P
tailed Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
NPar Tests
Descriptive Statistics
N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Luka Mengering Hari 1 32 .00 .000 0 0
Luka Mengering Hari 2 32 .00 .000 0 0
Luka Mengering Hari 3 32 .56 .504 0 1
Luka Mengering Hari 4 32 1.00 .000 1 1
Luka Mengering Hari 5 32 1.00 .000 1 1
Luka Mengering Hari 6 32 1.00 .000 1 1
Luka Mengering Hari 7 32 .63 492 0 1
Kelompok 32 1.50 .508 1 2




Mann-Whitney Test
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Ranks

Kelompok N Mean Rank Sum of Ranks
Luka Mengering Hari 1 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Luka Mengering Hari 2 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Luka Mengering Hari 3 Kontrol + 16 22.50 360.00

Kontrol - 16 10.50 168.00

Total 32
Luka Mengering Hari 4 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Luka Mengering Hari 5 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Luka Mengering Hari 6 Kontrol + 16 16.50 264.00

Kontrol - 16 16.50 264.00

Total 32
Luka Mengering Hari 7 Kontrol + 16 22.50 168.00

Kontrol - 16 10.50 360.00

Total 32

Test Statistics®
Luka Luka Luka Luka Luka Luka Luka
Mengering | Mengering | Mengering | Mengering | Mengering | Mengering | Mengering
Hari 1 Hari 2 Hari 3 Hari 4 Hari 5 Hari 6 Hari 7

Mann-Whitney U 128.000 128.000 32.000 128.000 128.000 128.000 32.000
Wilcoxon W 264.000| 264.000 168.000| 264.000| 264.000| 264.000 168.000
z .000 .000 -4.209 .000 .000 .000 -4.313
Asymp. Sig. (2- 1.000 1.000 .000 1.000 1.000 1.000 .000
tailed)
Exact Sig. [2%(1- 1.000° 1.000° .000P 1.000° 1.000° 1.000v .000P
tailed Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.




Tests of Normality®®
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Kolmogorov-Smirnove Shapiro-Wilk
Kelompok
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Panjang Luka Hari 2 | Kontrol + .123 16 .200" .949 16 468
Kontrol - .180 16 173 .900 16 .081
Panjang Luka Hari 3 | Kontrol + .166 16 .200" .943 16 391
Kontrol - 151 16 .200" .944 16 .394
Panjang Luka Hari 4 | Kontrol + .145 16 .200" .982 16 .975
Kontrol - .139 16 .200" .946 16 422
Panjang Luka Hari 5 | Kontrol + .187 16 139 .909 16 113
Kontrol - .146 16 .200" .965 16 .748
Panjang Luka Hari 6 | Kontrol + .213 16 .050 .894 16 .064
Kontrol - 113 16 .200" .969 16 .819
Panjang Luka Hari 7 | Kontrol + .458 16 .000 .589 16 .000
Kontrol - 139 16 .200" .966 16 .763

*, This is a lower bound of the true significance.

a. Panjang Luka Hari 1 is constant when Kelompok = Kontrol +. It has been omitted.
b. Panjang Luka Hari 1 is constant when Kelompok = Kontrol -. It has been omitted.
c. Lilliefors Significance Correction

T-Test
Group Statistics
Kelompok N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
Panjang Luka Hari 1 Kontrol + 16 10.000 .00002 .0000
Kontrol - 16 10.000 .00002 .0000
Panjang Luka Hari 2 Kontrol + 16 8.850 ATT75 .1194
Kontrol - 16 9.194 .3435 .0859
Panjang Luka Hari 3 Kontrol + 16 7.656 .5656 1414
Kontrol - 16 8.375 .3215 .0804
Panjang Luka Hari 4 Kontrol + 16 6.319 .7350 .1838
Kontrol - 16 7.506 .3255 .0814
Panjang Luka Hari 5 Kontrol + 16 3.838 .7210 .1802
Kontrol - 16 5.963 .8437 .2109
Panjang Luka Hari 6 Kontrol + 16 1.969 .8815 .2204
Kontrol - 16 4.194 1.0872 .2718
Panjang Luka Hari 7 Kontrol + 16 450 .8206 .2051
Kontrol - 16 2.675 9125 .2281

a. t cannot be computed because the standard deviations of both groups are 0.




Independent Samples Test
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Levene's Test

for Equality of

t-test for Equality of Means

Variances
5 :
Std. 95% Confidence
Interval of the
Mean Error Difference
Sig. Differen | Differenc
F Sig. t df (2-tailed) ce e Lower | Upper
PNl | |2 2.826| .103| -2.338 30 026| -3438| .1470| -6441| -.0434
Luka variances
Hari 2 assumed
SePL -2.338| 27.244 027| -3438| .1470| -6453| -.0422
variances not
assumed
FEMNE | SLlE 9.533| .004| -4.419 30 000| -7188| .1627| -1.0509| -.3866
Luka variances
Hari 3 assumed
Equal 4.419| 23.774 000| -7188| .1627| -1.0546| -.3829
variances not
assumed
Feliifinyg | S 5.829| .022| -5.909 30 000| -1.1875| .2010| -1.5979| -.7771
Luka variances
Hari 4 assumed
qu.Jal -5.909 | 20.665 .000| -1.1875 .2010| -1.6059| -.7691
variances not
assumed
SEETY | Sl 130| .720| -7.659 30 .000| -2.1250| .2775| -2.6916 -
Luka variances
Hari 5 assumed 1.5584
Equal
VTS [ -7.659| 29.288 .000| -2.1250 2775 -2.6922 -
assumed 1.5578
Panjang | Equal
e I — .788| .382| -6.359 30 .000| -2.2250 .3499| -2.9396 -
Hari 6 assumed 1.5104
Equal
VR A6 6 -6.359 | 28.770 .000| -2.2250 3499 | -2.9409 -
assumed 1.5091
FEEg) | (6T .076| .785| -7.252 30 .000| -2.2250| .3068| -2.8516 -
Luka variances
Hari 7 assumed 1.5984
Equal
VT (o -7.252 | 29.668 .000| -2.2250 .3068| -2.8519 -
assumed 1.5981
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Lampiran 3. Dokumentasi




Lampiran 4. Evaluasi luka sayat pada mencit dari hari ke 1 sampai ke 7

kontrol (-)

kontrol (+)

kontrol (-)

1“\'

kohtrol (+)
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Assalamu ‘alaikum warahmatullahi wabarakatuh

Schubungan dengan surat Saudari Mashithah berkenaan permohonan peminjaman tempat untuk

melakukan penclitian pada Laboratorium Farmakologi di Fakultas Kedokteran Universitas
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Lampiran 8. Anggaran biaya
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Jenis Pengeluaran Biaya

Ragi roti Rp 50.000
Tikus Putih Jantan Rp 1.200.000
Bahan bahan pembuat ekstrak Rp 250.000
Makanan Standar Rp 200.000
Sekam padi Rp 70.000
Lain lain Rp 500.000
Total Rp 2.270.000
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Lampiran 10. Artikel penelitian

PENGARUH BETA-GLUKAN DARI EKSTRAK RAGI ROTI
(SACCHAROMYCES CEREVISIAE) TERHADAP PENYEMBUHAN LUKA
SAYAT PADA MENCIT WIBSTAR JANTAN

Mashithah', Nita Andrini?
!Mahasiswa Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

2Departemen llmu Penyakit Kulit Dan Kelamin Fakultas Kedokteran Universitas

Muhammadiyah Sumatera Utara

Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

JIn. Gedung arca No0.53, Medan — Sumatera Utara, 2021
Telp: (061)7350163, Email: babysita71l@gmail.com

ABSTRAK

Introduction: The prevalence of patients with wounds is 350 per 1000 population
in the world. Meanwhile, the prevalence in Indonesia is 8.2%, with the highest
number in South Sulawesi province, which is 12.8%. The highest causes of injuries
in Indonesia are injuries by 70.9%, injuries to falls by 40.9%, followed by
motorcycle accidents by 40.6%. In general, the therapy used for wounds is povidone
iodine. However, povidone iodine has irritating properties on the skin and causes
toxic effects. Judging from the side effects of povidone iodine, other alternatives are
needed to treat wounds. According to research, the content of active substances
such as beta-glucan has a role as anti-inflammatory and anti-bacterial. Methods:
The research method used is True Experiment with post test only controlled group
design. This study used male Wibstar mice which were given a 1cm long incision
with a depth of 0.2 cm on the back. Then divided into 2 groups, namely negative
control and positive control. The positive control was given beta-gluca from baker's
yeast (saccharomyces cerevisiae) for 7 days at the same time. Results: In the study,
there were significant differences between the negative control group and the
positive control group. In the T test analysis data on day 2 the results were p <0.05.
meaning that the group that was given beta-glucan from the extract of baker's yeast
(saccharomyces cerevisiae) experienced a faster wound healing process.
Conclusion: There was a significant difference between wound healing time
between the untreated group and the treated group.Keywords: Beta-glucan, Bread
yeast, Saccharomyces cerevisiae, vulnus scisum
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PENDAHULUAN

Suatu keadaan yang ditandai
dengan  rusaknya jaringan  tubuh
dinamakan luka. Kerusakan jaringan
tubuh dapat melibatkan jaringan ikat,
otot, kulit saraf dan robeknya pembuluh
darah yang akan  mengganggu
homeostatis tubuh. Prevalensi luka
mengalami peningkatan setiap
tahunnya.! Prevalensi pasien dengan luka
adalah 350 per 1000 populasi penduduk
di dunia. Penyebab luka tertinggi yang
dialami penduduk Indonesia adalah luka
lecet sebesar 70.9%, luka jatuh sebanyak
40.9% kemudian disusul kecelakaan
motor sebanyak 40.6%.2

Pada umumnya terapi Yyang
digunakan untuk luka yaitu povidone
iodine.  Povidone iodine  bersifat
antiseptik yang bisa membunuh mikroba
dan mencegah terjadinya infeksi pada
luka yang diakibatkan oleh bakteri.
Namun povidone iodine 10% memiliki
sifat iritatif pada kulit dan bisa
menimbulkan efek toxic jika masuk
kedalam pembuluh darah. Selain efek
iritatif, povidone iodine juga
menghambat pertumbuhan fibroblast
pada jaringan luka.?

Setelah ditinjau efek samping
dari povidone iodine, maka
diperlukannya alternatif lain  untuk
mengobati luka. Menurut penelitian
kandungan zat aktif seperti beta-glukan
memiliki peran sebagai anti inflamasi
dan anti bakteri. Ekstrak fermentasi beras
dari Saccharomyces cerevisiae
mengandung beta-glukan yang dapat
digunakan sebagai alternatif dalam
penyembuhan  luka.  Selain  itu
Saccharomyces  cerevisiae  memiliki
kandungan polifenol (asam
protocatechuic,  katekin, asam p-
hydroxybenzoic, asam ferulic, dan asam
caffeic) yang memiliki kemampuan
antioksidan sepuluh kali lipat
dibandingkan dengan blueberry.*>

Saccharomyces cerevisiae
memiliki  aktivitas  imunomodulator
karena dapat meningkatkan produksi
sitokin dan aktivitas pembunuh alami.
Kandungan dari ekstrak saccharomyces
cerevisiae dalam penyembuhan luka
diantaranya yaitu beta glukan. Beta-
glukan adalah molekul polisakarida D-
glukosa yang dihubungkan oleh ikatan
beta glikosida. Secara umum beta-glukan
memiliki beberapa manfaat antara lain
sebagai anti infeksi terhadap
mikroorganisme dan memiliki anti tumor
dikarenakan memiliki antioksidan yang
dapat melindungi makrofag darah dari
serangan radikal bebas.®

Beta glukan akan membantu
transportasi makrofag ke lokasi luka.
Karena makrofag berperan penting dalam
peningkatan penyembuhan luka di fase
inflamasi sebagai fagositisasi bakteri dan
melepaskan protease yang berguna untuk
penghapusan jaringan rusak. Beta glukan
juga berperan dalam menghambat
diferensiasi adipogenik sehingga
menurunkan gangguan kulit secara
signifikan. beta glukan yang berasal dari
Saccharomyces cerevisiae dapat
mengaktifkan faktor transkripsi
(aktivator protein-1 dan spesifisitas
protein-1). Beta  glukan  dapat
mempercepat  penyembuhan  tanpa
menyebabkan iritasi.*®

Mekanisme kerja beta-glukan
dalam penyembuhan luka dimediasi dari
beberapa reseptor yaitu dectin-1, CR-3,
TLR(2, 4, 6), dan laktosilceramida.
Reseptor yang dimediasi oleh beta-
glukan akan membantu meningkatkan sel
imun dan non sel imun. Non sel imun
akan mengeluarkan beta-glukan yang
akan meningkatkan produktivitas
keratinosit, fibroblast, nervus, dan
endotel yang membantu dalam tahap
proliferasi sel sehingga terbentuknya
kolagen, angiogenesis, dan reepitelisasi.®



Betaglukan juga menghasilkan
antioksidan yang tinggi yang berguna
dalam penyembuhan luka. Saat terjadi
stress oksidatif, enzimatik antioksidan
akan meningkat tetapi aktifitasnya
menurun sehingga menyebabkan
berkurangnya antioksidan nonenzimatik.
Apabila  antioksidan  nonenzimatik
berkurang, maka akan terjadi ketidak
seimbangan antara ROS dan antioksidan.
Selanjutnya akan terjadi stress oksidatif
yang menyebabkan kerusakan sel dan
jaringan. Antioksidan akan membantu
dalam pencegahan kerusakan akibat

oksidasi sel sehingga meningkatkan
penyembuhan pada luka.’
METODE

Jenis penelitian ini adalah
penelitian eksperimental dengan

menggunakan desain post test only
controlled group design. Penelitian ini
dilaksanakan di 3 laboratorium yang
bebeda, vyaitu lab Farmakologi, lab
Mikrobiologi, dan lab Biokimia Fakultas
Kedokteran Universitas Muhammadiyah
Sumatera Utara yang dilakukan pada
bulan Juni 2021. Populasi yang diteliti
yaitu mencit galur wistar jantan dewasa
berusia > 2 bulan. Kriteria inklusi dari
subjek penelitian pada penelitian ini
sebagai berikut :

1 Mencit dengan jenis kelamin
jantan.

2 Usia mencit 2 bulan.

3. Keadaan mencit sehat, ditandai
dengan gerakan mencit seperti
makan minum, dan tidak
terdapat luka

4. Bobot mencit 25-40 gram.

Sample penelitian ini ditentukan
dengan rumus Federer, dimana pada
penelitian ini  jumlah sampel yang
dibutuhkan sebanyak 16 ekor untuk tiap
kelompok, sehingga dibutuhkan 32 ekor.
Pada penelitian ini, 32 ekor mencit
diberikan luka sayat sepanjang 1cm
dengan kedalaman 0,2 cm pada bagian

punggung.

Kemudian dibagi

kelompok dengan rincian :

1) Kelompok yang tidak diberikan

perlakuan

2) Kelompok yang diberi perlakuan

diberikan beta-glukan dari

ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisiae)

menjadi 2

Penelitian ini dilakukan selama 2
minggu. Minggu pertama dilakukan
adaptasi, minggu kedua dilakukan
perlukaan. Kemudian pada kelompok
yang diberi perlakuan, rutin diberikan
beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) dijam yang
sama selama 7 hari. Data dalam
penelitian ini menggunakan data primer
yang diukur langsung pada subjek yang
akan diteliti.

Pengukuran dinilai berdasarkan
adanya inflamasi, adanya penyatuan tepi
pada luka, percepatan penyembuhan luka
yang diukur dengan menggunakan
penggaris, dan adanya luka mengering.
Data dikumpulkan dan dilakukan analisis
data yaitu Analisis Bivariat yang diolah
dengan SPSS. Kemudian dilakukan uji
Mann Whitney untuk mendapatkan nilai
normalitas varian data dan homogenitas
data. Selanjutnya dilakukan uji T tidak
berpasangan untuk mengetahui
perbedaan antar kelompok satu dengan
yang lainnya.

HASIL

Inflamasi Pada Mencit
Table 1. Distribusi frekuensi inflamasi
pada mencit

Inflamasi

Kelompok | Kemerahan | Edema Pus

n % n|%|n|%
Kelompok 16 100 0Ojo0|0/|O
perlakuan
Kelompok 16 100 0Ojo0|0|O
tidak diberi
perlakuan
Total 32 100 0Oj0|0/|O




Berdasarkan tabel di atas
diketahui bahwa semua mencit baik yang
diberi perlakuan dan yang tidak,
mengalami  inflamasi  yaitu  kulit
mengalami kemerahan di hari pertama.

Rerata Penurunan Panjang Luka
Pada Mencit

Table 3. Rerata penurunan panjang luka
pada mencit yang diberi perlakuan

. . Panjang luka (mm)
Penyatuan tepi luka Pada Mencit o et | Har© Hart e | b | Har
- H - - H ari ari ari ari ari ari ari
Tal:_)le 2. Distribusi f_rekuen3| penyatuan Mencit | *% 5 3 p g 6 -
tepi luka pada mencit
Hari 1 Hari 2 Hari 3 1 10 95 8 6 5 3 2
Penyatuan 2 10 9 8 6 4.5 25 0
Tepi Luka (+) ) (+) ) (O] () 3 10 9 7 3 4 2 0
n@) | n(%) | n(%) | n(%) | n(%) | n(%) 4 10 8 8 7 3 1 0
Ada 0 o | 16 | 16 | 16 | 16 g 18 g 7%5 g ‘3‘ ‘1‘ 165
© | (0 | (100) | (100) | (100) | (100)
Tk o 5 5 5 5 5 7 10 9 8 7 4 1 0
8 10 9 85 | 8 45 2 15
© 10O | O] 00O 9 0 | 95 | 8 7 5 | 35 | 2
Total 0 0 16 16 16 16 10 10 8 7 6 3 1 0
(0) (0) | (100) | (100) | (100) | (100) 11 10 9 7 6.5 5 2 0
12 10 | 85 7 5 4 2 0
: - i 13 10 8 7 6 3 1 0
Penyatuan Hari 4 Hari 5 Hari 6 12 10 95 78 7 3 1 0
i *) e *) o) ©) e 15 10 9 85 | 7 35 2 0
Tepi Luka
P n@) | n(,) | n@) | n(%) | n©@) | n) 16 10 8 7 6 3 1 0
Rerata | 10 | 881 | 759 | 596 | 3,84 | 1,87 | 043
Ada 16 16 16 16 16 16
(100) | (100) | (100) | (100) | (100) | (100) i
5 5 5 5 5 5 Berdasarkan tabel di atas
Tidakada | o0 | o) | @ | © | © | © diketahui bahwa nilai rerata panjang luka
yang dialami  mencit mengalami
Total 16 16 16 16 16 16 . : diberi
ota (100) (100) (100) (100) (100) (100) penurunan al’tlnya menClt yang 1oeri

Hari 7
Penyatuan Ket:
Tepi Luka *+) @)
n@e) | n@ | (F): kelompok yang
Ada 4 16 diberi perlakuan
(25) | (200) | (-): kelompok yang
) 12 0 ; -
Tidak ada (75) ) tidak diberi perlakuan
16 16
Total | (100) | (100)

Berdasarkan tabel di atas
diketahui bahwa di hari ke tujuh terlihat
pada kelompok yang diberi perlakuan,
tersisa empat mencit yang mengalami
penyatuan tepi luka, sedangkan pada
kelompok yang tidak diberi perlakuan,
seluruh  mencit masih  mengalami
penyatuan tepi luka.

beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) mengalami
proses penutupan luka lebih cepat,
terlihat di hari ke 7 hanya tinggal empat
mencit saja yang lukanya belum tertutup
sempurna.

g & | . N | -
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Grafik perkembangan panjang luka pada
mencit yang diberi beta-glukan dari
ekstrak ragi roti  (Saccharomyces

cerevisiae)

W Hari 1
m Hari 2
Hari 3
Hari 4
M Hari 5
m Hari 6
Hari 7




Table 4. Rerata penurunan panjang luka
pada mencit yang tidak diberi perlakuan

Luka Mengering pada Mencit

Table 5. Distribusi frekuensi luka

Mencit Panjang luka (mm) mengering pada mencit
! Hari | Hari | Hari | Hari | Hari | Hari | Hari Hari 1 Hari 2 Hari 3
1 2 3 4 5 6 7 i
uka ) ) ) ) (+) ¢
R A A A R
: % % % % % %
3 10 5 5 5 =E 7 5E (%) | (%) | (%) | (%) | (%) | (%)
4 10 9 9 8 6 5 4 Luka 0 0 0 0 16 15
5 10 9 8 75 4 3 1 Kering (9) (0) (0) (0) | (100) | (93.7)
6 10 9 85 7 55 3 2 Tidak 0 0 0 0 0 1
7 10 9 85 7 6 35 3 Mengering (0) (0) (0) (0) (0) (6,3)
8 0 | 10 9 8 6 5 3 Total 0 0 0 0 16 16
9 10 9 85 8 7 65 7 () (0) (0) (0) | (200) | (100)
10 10 9 8 8 6 5 7
11 10 9 8 7 55 3 15
12 10 9 8.5 7 6 25 | 15 Hari 4 Hari 5 Hari 6
13 10 | 10 8 8 7 55 2 Luka - - + . m -
14 10 9 8 75 5 45 | 25 Mengering (n) (n) (n) (n) (n) (n)
15 10 9 8 7 55 4 35 % % % o y o
16 10 | 9 8 | 75| 6 5 | 25 Luka (12) (12) (12) (12) (12) (12)
Rerata | 10 | 9,18 | 837 | 7,53 | 596 | 418 | 2,62 Kering 200) | (100) | (100) | (200) | (100) | (200)
_ Tidak 0 0 0 0 0 0
Berdasarkan tabel di atas Mengering | (0) (0) (0) (0) (0) (0)
diketahui bahwa nilai rerata panjang luka 16 | 16 | 16 | 16 | 16 | 16
panjang Total (100) | (100) | (100) | (100) | (100) | (100)
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yang dialami mencit mengalami
penurunan artinya mencit yang tidak
diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) mengalami
penutupan luka dari hari 1 hingga hari 7,
namun penutupan luka yang dialami
tidak secepat mencit yang diberi beta-
glukan dari ekstrak ragi roti. Hal ini
terlihat bahwa dihari ke 7 mencit masih
mengalami penyatuan tepi luka.

10

W Hari 1l
W Hari 2
W Hari 3

Hari4
mHari 5
. EHari6

Hari 7
4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16
Grafik perkembangan panjang luka pada
mencit yang tidak diberi beta-glukan dari
ekstrak ragi roti  (Saccharomyces
cerevisiae)

.

Hari 7
Luka *) ) (+): kelompok
Mengering | n n yang  diberi
(%) | (%) perlakuan,
Luka 4 16
Kering 25) | (100) | (-): kelompok
Tidak 12 0 yang tidak

Mengering | (75) ) diberi
16 16 perlakuan

Total

(100) | (100)

Berdasarkan tabel di atas
diketahui bahwa di hari ke tujuh terlihat
pada kelompok kontrol (+), tersisa empat
mencit yang masih  mengalami
pengeringan luka, sedangkan pada
kelompok kontrol (-), seluruh mencit
masih mengalami pengeringan luka.




Analisis Data Bivariat

Table 6. Analisis Uji Mann Whitney
ada Penyatuan Tepi Luka

Penyatuan Tepi Luka

. Hari 1 | Hari 2 | Hari 3 | Hari 4
Mencit | (Mean | (Mean | (Mean | (Mean
Rank) | Rank) | Rank) | Rank)

Kelompok

yang
diberi 16,50 | 16,50 | 16,50 16,50

perlakuan

Kelompok

yang tidak
diberi 16,50 | 16,50 | 16,50 16,50

perlakuan

Nilai p 1,000 | 1,000 | 1,000 | 1,000

Penyatuan Tepi Luka
. Hari 5 | Hari 6 | Hari 7
Mencit | (Mean | (Mean | (Mean
Rank) | Rank) | Rank)

Kelompok

yang
diberi 16,50 | 16,50 | 22,50

perlakuan

Kelompok

yang tidak
diberi 16,50 | 16,50 | 10,50

perlakuan

Nilai p 1,000 | 1,000 | <0,001

Berdasarkan tabel di atas
diketahui bahwa nilai p pada hari 7 < 0,05
artinya terdapat perbedaan pada proses
penyatuan tepi luka pada kelompok yang
diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) dengan yang
tidak diberi. Nilai mean rank hari 7 pada
kelompok yang diberi beta-glukan dari
ekstrak ragi roti  (Saccharomyces
cerevisiae) menunjukkan angka yang
lebih besar, ini menunjukkan adanya
proses penyatuan tepi luka yang lebih
cepat pada kelompok yang diberi beta-
glukan  dari  ekstrak  ragi  roti
(Saccharomyces cerevisiae).

Table 7. Analisis Uji Mann Whitney
pada Luka Mengering

Luka Mengering

Mencit Haril | Hari2 | Hari3 | Hari4
(Mean | (Mean | (Mean | (Mean
Rank) | Rank) | Rank) | Rank)

Kelompok

yang
diberi 16,50 | 16,50 | 22,50 | 16,50

perlakuan

Kelompok

yang tidak
diberi 16,50 | 16,50 | 10,50 | 16,50

perlakuan

Nilai p 1,000 | 1,000 | 1,000 | 1,000

Luka Mengering

Menci Hari5 | Hari6 | Hari7
encit (Mean | (Mean | (Mean
Rank) | Rank) | Rank)

Kelompok

yang
diberi 16,50 | 16,50 | 22,50

perlakuan

Kelompok

yang tidak
diberi 16,50 | 16,50 | 10,50

perlakuan

Nilai p 1,000 | 1,000 | <0,00

Berdasarkan tabel di atas
diketahui bahwa nilai p pada hari 7 < 0,05
artinya terdapat perbedaan pada proses
pengeringan luka pada kelompok yang
diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) dengan yang
tidak diberi. Nilai mean rank hari 7 pada
kelompok yang diberi beta-glukan dari
ekstrak  ragi  roti  (Saccharomyces
cerevisiae) menunjukkan angka yang
lebih besar, ini menunjukkan adanya
proses pengeringan luka yang lebih cepat
pada kelompok yang diberi ekstrak ragi
roti (Saccharomyces cerevisiae).




Uji T tidak berpasangan pada panjang
luka

Table 8. Hasil uji t tidak berpasangan
pada panjang luka

Panjang Luka

Mencit Haril | Hari2 | Hari3 | Hari4
(Mean) | (Mean) | (Mean) | (Mean)

Kelompok

y_ang ) 10 8,81 7,59 5,96

diberi

perlakuan

Kelompok

yang _tldak 10 9,18 8,37 7,53

diberi

perlakuan

Nilai p - 0,026 <01’00 <01’00

Panjang Luka
Mencit Hari 5 Hari 6 Hari 7
(Mean) (Mean) (Mean)

Kelompok

yang 3.84 1,87 0,43
diberi

perlakuan
Kelompok

yang tidak | 596 4,18 2,62
diberi

perlakuan
Nilai p <0,001 <0,001 | <0,001

Secara statistik terdapat
perbedaan yang bermakna (signifikan)
antara kelompok yang diberi beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisiae) dengan yang tidak diberikan
terhadap penyembuhan luka pada mencit
wibstar jantan. Hal ini terlihat mulai hari
kedua dimana nilai p<0,05 dan nilai
rerata (mean) kelompok yang diberi
ekstrak ragi roti lebih  rendah
dibandingkan dengan yang tidak diberi,
artinya kelompok yang diberi beta-
glukan  dari  ekstrak ragi  roti
(Saccharomyces cerevisiae) lebih cepat
mengalami proses penyembuhan luka.

Pembahasan

Bedasarkan hasil penelitian pada
table 1. Didapatkan hasil bahwasannya
seluruh  mencit, mengalami inflamasi
yaitu kulit mengalami kemerahan dihari
pertama. Hal ini terlihat secara
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makroskopis setelah luka sayat diberikan
kepada mencit, terjadi inflamasi berupa
kemerahan yang dimana sejalan dengan
teori Sjamsuhidajat yaitu luka sayat akan
mengalami  reaksi inflamasi  yang
ditandai dengan warna kemerahan karena
adanya kapiler yang melebar, edema, pus
dan  keluanya berbagai  mediator
inflamasi.? Sedangkan inflamasi yang
terjadi pada mencit yang diberikan
perlakuan, hal ini berlawanan dengan
penelitian sungho yun dkk yang pada
hasilnya didapatkan pada kelompok
perlakuan jumlah sel inflamasi lebih
sedikit di jaringan granulasi daerah luka
dibandingkan dengan kelompok kontrol.
Kelompok perlakuan dengan beta-glukan
didapatkannya penurunan ukuran luka
yang signifikan dibandingkan dengan
kelompok kontrol.® Beta-glukan berperan
sebagai antiinflamasi, yang dimana salah
satu mekanisme kerjanya dengan cara
melindungi  makrofag darah  dari
serangan radikal bebas, dan membantu
makrofag transportasi ke lokasi luka.
Kemudian makrofag akan memfagosit
bakteri dan mengeluarkan protease.
Melihat dari cara kerja beta-glukan, maka
efektifitas beta-glukan sebagai
antiinflamasi ditentukan kembali oleh sel
imun diantaranya makrofag sebagai anti-
inflamasi.

Selanjutnya bedasarkan pada
table 2. Diketahui pada kelompok yang
tidak diberi perlakuan didapatkan hasil
pada hari ke 7 yaitu seluruh mencit masih
mengalami  penyatuan  tepi  luka.
Sedangkan pada kelompok yang
diberikan perlakuan, tersisa 4 mencit
yang masih mengalami penyatuan tepi
luka. Pada analisis data uji Man Whitney
penyatuan tepi luka, ditabel 7.
Didapatkan hasil nilai P >0,001 pada hari
7, yang artinya terdapat perbedaan yang
jelas pada proses penyatuan luka pada 2
kelompok. Nilai mean rank dihari ke 7



pada table 7 menunjukkan angka yang
lebih besar, sehingga terlihat
bahwasannya proses penyatuan tepi luka
lebih cepat terjadi pada kelompok yang
diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae). Hal ini
sejalan dengan penelitian yang dilakukan
Gayaoung seo dkk yang menyatakan
bahwasannya kelompok beta-glukan dari
Saccharomyces cerevisiae mempercepat
proses penutupan luka pada kulit dengan
cara mendorong kontraksi dermal dengan
menekan beberapa senyawa kimia yang
berkontribusi pada pembentukan ROS
dengan menggunakan uji invasi seperti
pembentukan tonjolan dan degradasi
matriks dan dianalisis dengan pewarnaan
sel yang menembus pori-pori. Dan
analisis data pada penelitian ini
didapatkan hasil P<0,05 dibandingkan
dengan kelompok kontrol .1
Sebagaimana yang kita ketahui ROS
menyebabkan stress oksidatif yang akan
menyebabkan  kerusakan sel dan
jaringan, untuk mencegahnya diperlukan
antioksidan yang akan mencegah
kerusakan akibat oksidasi sel sehingga
meningkatkan penutupan pada luka.
Karena alasan inilah, sehingga pada
kelompok vyang diberikan perlakuan,
lebih cepat mengalami penyatuan tepi
luka.

Pembahasan selanjutnya yaitu
rerata penurunan panjang luka pada
mencit ada ditable 3 pada kelompok yang
diberi perlakuan dan table 4 pada
kelompok yang tidak diberi perlakuan.
Pada  kelompok vyang  diberikan
perlakuan, akan terlihat pada nilai rerata
penurunan panjang luka yang dialami
mencit dari hari ke hari mengalami
penurunan.  Begitu  juga dengan
kelompok yang tidak diberi perlakuan,
mengalami penurunan panjang luka dari
hari ke hari. Hal ini membuktikan
bahwasannya adanya proses penutupan
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luka. Akan tetapi, pada kelompok yang
diberi perlakuan, lebih cepat mengalami
penurunan panjang luka jika diperhatikan
nilai reratanya dari hari ke hari semakin
cepat mengecil dibandingkan dengan
kelompok yang tidak diberi perlakuan.
Hasil penelitian ini juga didukung oleh
Linda M van den Berg dkk yang hasil
penelitiannya didapatkan pada luka yang

diberikan betaglukan dari
Saccharomyces  cerevisiae  terlihat
lapisan basal pada epidermis
bereepitelisasi dengan menutupi

sebagian besar area yang terluka dengan
menggunakan mikroskop laser confocal,
25 Im yang dimana pada uji analisis
didapatkan Mann Whitney p <0,05. Beta-
glukan menginduksi proliferasi, migrasi
keratinosit, dan fibroblas melalui
reseptor spesifik seperti Dectin-1, CR3
atau TLR yang akan mengaktifkan
makrofag dan dapat menghilangkan sel
sel yang dihasilkan dari stres oksidatif,
dan HDF akan meningkatkan biosintesis
kolagen sehingga mempercepat
proliferasi dalam penutupan luka.

Pembahasan yang selanjutnya
yaitu frekuensi luka mengering pada
mencit yang dapat dilihat pada table 5.
Dihari ke 7 pada kelompok yang tidak
diberi perlakuan, seluruh mencit masih
mengalami pengeringan luka. Sedangkan
pada kelompok yang diberi perlakuan,
tinggal tersisa 4 mencit yang masih
mengalami pengeringan luka. Dan pada
uji analisis Man Whitney pada luka
mengering di table 8 didapatkan hasil
nilai P>0,001 pada hari ke 7. Artinya
terdapat  perbedaan pada  proses
pengeringan luka pada kelompok yang
tidak diberi perlakuan dan yang diberi
perlakuan. Nilai mean rank dihari ke 7
pada table 7 menunjukkan angka yang
lebih  besar, hal ini menunjukkan
bahwasannya proses pengeringan luka
yang lebih cepat terjadi pada kelompok


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=van%2Bden%2BBerg%2BLM&cauthor_id=24721111
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=van%2Bden%2BBerg%2BLM&cauthor_id=24721111

yang diberi perlakuan. Hasil penelitian
ini sejalan dengan penelitian Gayoung
Seo dkk vyang hasil penelitiannya
didapatkan bahwasannya beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisia) memiliki efek penyembuhan
luka yang lebih cepat. Hal itu terlihat
pada kelompok yang diberikan beta-
glukan  dari  ekstrak ragi  roti
(Saccharomyces cerevisia) mengalami
pengeringan luka lebih cepat, yaitu pada
hari ke 2 dan 3. Kemudian pada hari ke 8
dilakukannya pewarnaan menggunakan
hematoxylin dan eosin menggunakan
jaringan kulit yang diisolasi dan terlihat
gambaran berlangsungnya reepitelisasi di
bawah bekas luka. Selain itu terlihat
gambaran epitel yang memanjang dan
terbentuk tipis dibandingkan dengan
kelompok lain dan didapatkan hasil uji
analisis nya adalah P<0,05 dibandingkan
dengan kontrol.*? Penutupan pada luka
yang diberikan beta-glukan dari ekstrak
ragi roti (Saccharomyces cerevisia) lebih
cepat terjadi karena fase proloferasi nya
terjadi lebih cepat dengan adanya
regenerasi epitel setelah remodeling.
Kulit mengering mulai terbentuk pada
fase hemostasis dari pembekuan benang
benang  fibrin. Saat sel epitel
bereepitalisasi dan bermigrasi disitulah
terjadinya kulit mengering. Beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisia) mengaktivasi peningkatan
regulasi dalam sel keratinosit HaCaT dan
merangsang dektin-1 dan integrin
sehingga dapat meningkatkan migrasi
sel. Penelitian ini juga sejalan dengan
penelitian Jung Woo Lee dkk yang pada
hasilnya terjadi penurunan ukuran luka,
dan adanya peningkatan perubahan yang
terdeteksi pada luka yang diberikan beta-
glukan  dari  ekstrak ragi  roti
(Saccharomyces cerevisia) selain itu
didapatkan juga luka mulai mengering
dihari ke 2-3. Pada analisis datanya
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didapatkan nilai p <0,05. Beta-glukan
dari ekstrak ragi roti (Saccharomyces
cerevisia) dikenal sebagai beta-glukan
yang kuat dan banyak. Beta-glukan akan
menghambat diferensiasi dari adipogenik
dan akan menstimulator sel imun
makrofag untuk meningkatkan sistem
fagositosis dan mengeluarkan protease
yang berguna untuk penghapusan
jaringan  rusak dan  menurunkan
gangguan  kulit secara signifikan,
sehingga fase proliferasi akan terjadi
lebih cepat pada luka.®?

Pembahasan yang terakhir
adalah hasil uji T tidak berpasangan pada
panjang luka yang dapat kita lihat pada
table 8. Pada table tersebut didapatkan
nilai  p <0,001 sehingga dapat
disimpulkan  bahwasannya terdapat
perbedaan yang bermakna antara
kelompok yang diberi perlakuan dan
tidak  diberi  perlakuan.  Adapun
perbedaan nya terlihat pada hari kedua
dimana rerata kelompok yang diberi
beta-gluka dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisia) lebih rendah
dibanding dengan kelompok yang tidak
diberi perlakuan. Artinya kelompok yang
diberi beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisia) lebih cepat
mengalami proses penyembuhan luka.
Hasil penelitian ini sejalan dengan Juraj
Majtan yang hasilnya didapatkan adanya
83%  pengurangan  ukuran  luka
sedangkan pada kelompok kontrol
didapatkan 26% pengurangan ukuran
luka. Semua luka benar-benar tertutup
epidermis dan pada kelompok beta-
glukan dari ragi roti (Saccharomyces
cerevisia) lebih  banyak terlihatan
epitelisasi. Beta-glukan merangsang
sitokin dan prokolagen, kemudian
menstimulasi beberapa faktor kimia
didalam tubuh untuk mereepitalisasi
dalam memperbaiki luka. Beta-glukan
termasuk  kedalam  hidrogel  dan
nanofibers dengan  molekul yang
tergabung sebagai penyembuhan dan
perbaikan luka terutama karena aktivasi



sel imun dan non imun. Beta-glukan akan
menginduksi proliferasi dan migrasi
keratinosit dan fibroblas melalui reseptor
spesifik seperti Dectin-1, CR3 atau TLR.®
Penelitian Juraj Majtan didukung oleh
penelitian Duo Wei dimana didapatkan
beta-glukan dari (Saccharomyces
cerevisia) memiliki antioksidan yang
peningkatan aktivitas sebanyak 46%
dalam 8 jam, sehingga akan
meningkatkan biosintesis kolagen dan
mempercepat efek penyembuhan pada
luka. Beta-glukan dapat meningkatkan

seluleritas, jaringan granulasi,
vaskularisasi, dan diferensiasi adiponk
sehingga memberikan efek

penyembuhan lebih cepat pada luka.'*
KESIMPULAN

Beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) tidak terlihat
efek antiinfamasi pada mencit. Akan
tetapi Beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae) memiliki
efek lebih cepat dalam penyatuan tepi
luka sehingga rerata penurunan panjang
luka sayat pada mencit memiliki mean
rank 5,5. Luka mengering lebih cepat
terjadi pada kelompok yang diberikan
beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae).

Dan dapat terlihat bahwasannya Beta-
glukan dari ragi roti (Saccharo  r~~--
cerevisiae) terbukti lebih baik C
mempercepat proses penyembuha r
sayat dibandingkan dengan t
perlakuan.

SARAN

Untuk penelitian selanjutnya perlu
dilakukan penelitian secara mikroskopis,
seperti penelitian histopatologi untuk
memeriksa jumlah sel radang, derajat
angiogenesis, dan jumlah fibroblast. Dan
Perlu dilakukan penelitian dengan
perbandingan konsentrasi yang berbeda
pada beta-glukan dari ekstrak ragi roti
(Saccharomyces cerevisiae).
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