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ABSTRAK

Latar belakang: Kulit buah manggis Garcinia mangostana L. dalam suku
Clusiaceae, kulit buah manggis mempunyai senyawa utama yaitu xanton. Di
dalam senyawa xanton, dimana terdapat suatu kandungan penting dalam
penyembuhan luka, Kandungan ini pada kulit buah manggis memiliki peran
yaitu memicu pembentukan kolagen dalam pemeliharaan struktur dan
penyembuhan luka.Selain itu, kulit buah manggis juga memiliki senyawa anti-
inflamasi, seperti flavonoid, vitamin B1,B2,C, saponin dan tannin yang memiliki
khasiat dalam mempercepat penyembuhan luka. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui efektivitas Garcinia mangostana L. dalam penyembuhan luka
bakar.Metodologi: Penelitian eksperimental. Ekstraksi dengan maserasi
menggunakan pelarut etanol 70%. Teknik uji dengan mengukur kepadatan
kolagen pada kelompok dan dibandingkan dengan kelompok kontrol. Data
diproses dengan uji Shapiro-Wilk dilanjutkan dengan uji Wilcoxon Sign Rank
Test. Teknik uji dengan mengukur diameter luka, dan di uji normalitas di
lanjutkan dengan uji T Paired Test.

Hasil Penelitian: Pada pengujian didapatkan hasil rerata kepadatan kolagen
pada kelompok perlakuan ekstrak Garcinia mangostana L 2,63mm, dan pada
kelompok tanda perlakuan 0,81mm, dengan nilai (p=0,00) yaitu ditemukan
perbedaan signifikan kepada kelompok perlakuan. Kesimpulan: Ekstrak
Garcinia mangostana L. efektif dalam mempercepat penyembuhan luka bakar.

Kata kunci: Kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.), luka bakar, xanton,
saponin dan tannin
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ABSTRACT

Background: Mangosteen rind Garcinia mangostana L. in the Clusiaceae
family, Mangosteen rind has a main compound, namely xanthone. In the
xanthone compound, where there is an important content in wound healing, this
content in the mangosteen rind has a role, namely triggering the formation of
collagen in maintaining the structure and healing of wounds. In addition,
mangosteen rind also has anti-inflammatory compounds, such as flavonoids,
vitamins B1, B2, C, saponins and tannins which have properties in accelerating
wound healing. This study aims to determine the effectiveness of Garcinia
mangostana L. in healing burns. Methodology: Experimental research.
Extraction by maceration using 70% ethanol solvent. Test technique by
measuring collagen density in the group and compared with the control group.
Data is processed with the Shapiro-Wilk test followed by the Wilcoxon Sign
Rank Test. Test technique by measuring the diameter of the wound, and the
normality test is continued with the Paired T Test. Results: The test showed that
the average collagen density in the Garcinia mangostana L extract treatment
group was 2.63 mm, and in the treatment group was 0.81 mm, with a value (p =
0.00), which means a significant difference was found in the treatment group.
Conclusion: Garcinia mangostana L. extract is effective in accelerating the
healing of burns.

Key words: Mangosteen peel (Garcinia mangostana L.), burns, xanthone,
saponin and tannin
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BAB 1

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Luka bakar merupakan kerusakan kulit tubuh yang disebabkan oleh trauma
bersifat thermal yaitu, panas atau dingin. Penyebabnya dapat beraneka ragam dari
api, air panas, listrik, radiasi, trauma dingin, hingga oleh zat kimia. Kerusakan
yang disebabkan oleh luka bakar dapat meluas hingga jaringan bawah Kkulit.
Penanganan awal yang cepat dan tepat dapat meminimalisir dampak yang
diakibatkan oleh luka bakar. *

Data yang dikeluarkan oleh WHO menginformasikan bahwa terjadi
kematian sebanyak 265.000 pertahun akibat luka bakar pada manusia. Angka
kejadian dan kematian akibat luka bakar 7 kali lebih tinggi pada daerah dengan
pendapatan perkapita rendah sampai menengah dan hampir setengahnya terjadi di
bagian Asia Tenggara (WHO, 2014). 1,2 Menurut data Riset Kesehatan Dasar
(RISKESDAS), kasus luka bakar di Indonesia ditemukan sebanyak sebesar 2,2%
pada tahun 2007.

Di Indonesia, penggunaan obat tradisional bagi masyarakat merupakan suatu
hal yang sudah melekat di kehidupan sehari-hari terutama dalam masalah
kesehatan. Pengembangan obat tradisional sebagai wadah warisan budaya bangsa
yang akan terus ditingkatkan melalui penggalian, pengujian, dan penemuan obat-
obatan terbaru.*

Berbagai penelitian tentang penggunaan tanaman sebagai pengobatan
berbagai penyakit telah banyak, termasuk buah manggis yang dikenal dengan
nama ilmiah sebagai Garcinia mangostana L. dalam suku Clusiaceae. Kulit buah
manggis mempunyai senyawa utama Yyaitu xanton yang merupakan senyawa
metabolit sekunder. 2 Di dalam senyawa xanton, dimana terdapat suatu kandungan
penting dalam penyembuhan luka, yaitu y-mangostin. Kandungan ini pada kulit
buah manggis memiliki peran yaitu memicu pembentukan kolagen dalam

pemeliharaan struktur dan penyembuhan luka.® Selain itu, kulit buah manggis juga
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memiliki senyawa anti-inflamasi, seperti flavonoid, vitamin B1, B2, C, saponin
dan tannin yang memiliki khasiat dalam mempercepat penyembuhan luka.*’

Penelitian terkait aktivitas antioksidan menyebutkan bahwa kulit manggis
dapat mempercepat proses proliferasi fibroblast. Selain itu terdapat adanya efek
anti-inflamasi pada xanton yang memicu pembentukan kolagen dalam proses
penyembuhan luka.” Pada kulit buah manggis terdapat anti-inflamasi yang dapat
menghambat aktivitas terhadap pelepasan histamin dan sintesis prostaglandin E2.
Kandungan xanton a-mangostin dan y-mangostin dibuktikan memiliki efek anti-
inflamasi melalui inhibisi sintesis prostaglandin E2, inhibisi COX-1 dan 2, blok
reseptor 5-HT2A, dan radikal bebas. >° Pada kulit buah manggis juga terdapat
daya sebagai antimikroba terhadap beberapa bakteri seperti Staphylococcus
aureus yang sangat resisten terhadap antibiotik metisilin.®

Studi eksperimental pada kelinci yang mempelajari pengaruh pemberian
topikal gel ekstrak kulit buah manggis terhadap penyembuhan luka bakar.’
Hasilnya didapatkan penyembuhan luka sebesar 22,16% dibandingkan kontrol
positif yang menggunakan gel antibiotik dan ekstrak placenta. Menurut Abdullahi
(2014) model hewan diperlukan dalam studi in vitro untuk mempelajari
mekanisme patologis pasca luka bakar, dimana, kulit tikus lebih tipis dan lebih
elastis dibandingkan manusia dan mekanisme penyembuhannya yaitu melalui
mekanisme kontraksi luka. Hal ini menguntungkan karena membuat peneliti cepat
mempelajari mekanisme penyembuhan luka. Berbeda dengan model tikus, model
hewan kelinci lebih memberikan peluang untuk mempelajari efek sistemik dari
luka bakar, seperti muscle wasting, yang lebih baik. Kelinci cocok digunakan
untuk mempelajari respon hipermetabolik dari luka bakar, yang menjadi salah
satu masalah yang terjadi pada pasien luka bakar.'® Studi in vitro pada model
hewan penelitian ini penting untuk mengetahui adanya efektivitas ekstrak kulit
manggis (Garcinia mangostana L.) terhadap kepadatan kolagen untuk
penyembuhan luka bakar pada tikus putih wistar.

Berdasarkan uraian diatas, diketahui bahwa adanya hubungan yang signifikan
antara penyembuhan luka bakar dengan pemberian gel kulit buah manggis

(Garcinia mangostana L.). Hal tersebut membuat peneliti tertarik untuk
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mengetahui lebih lanjut adakah hubungan efektivitas kulit buah manggis
(Garcinia mangostana L.) terhadap kepadatan kolagen sebagai penyembuhan luka

bakar pada tikus putih wistar.

1.2 Rumusan Masalah
Apakah terdapat pengaruh pemberian ekstrak kulit manggis (Garcinia
mangostana L.) secara topikal terhadap kepadatan kolagen untuk

penyembuhan luka bakar pada tikus putih wistar?

1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1 Tujuan Umum
Mengetahui efektivitas pemberian ekstrak kulit manggis (Garcinia

mangostana L.) sebagai proses penyembuhan luka bakar.

1.3.2 Tujuan Khusus
1. Mengetahui kepadatan kolagen setelah pemberian ekstrak kulit
manggis pada proses penyembuhan luka bakar
2. Menilai penyembuhan luka bakar grade 1A berdasarkan pengukuran

diameter luka pada tikus putih wistar

1.4 Manfaat Penelitian
a. Bagi Peneliti
Untuk menambah pengetahuan peneliti mengenai kepadatan kolagen dan
ekstrak kulit manggis terhadap penyembuhan luka bakar.
b. Bagi Pembaca
Untuk menambah pengetahuan para pembaca mengenai bagaimana
efektivitas kulit buah manggis terhadap kepadatan kolagen pada proses
penyembuhan luka bakar.
c. Bagi Instansi

Dapat dijadikan sebagai bahan dasar untuk penelitian selanjutnya.
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BAB 2
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Luka Bakar

2.1.1 Definisi

Trauma luka bakar merupakan jenis cedera yang dapat disebabkan
oleh panas, luka beku, listrik, bahan kimia, radiasi atau gesekan. Luka
bakar sangat bervariasi dalam hal jaringan yang terkena, tingkat keparahan
dan komplikasi yang dihasilkan. Jaringan otot, tulang, pembuluh darah,
dermal dan epidermis semuanya dapat rusak dengan rasa sakit berikutnya
karena cedera saraf yang parah. Bergantung pada lokasi yang terkena dan
kedalaman luka bakar, korban luka bakar mungkin mengalami sejumlah
besar komplikasi yang berpotensi fatal termasuk syok, infeksi,
ketidakseimbangan elektrolit, dan gagal napas. Di luar komplikasi fisik,
luka bakar juga dapat mengakibatkan tekanan psikologis dan emosional
yang parah karena rawat inap jangka panjang, jaringan parut, dan
deformitas.*!
2.1.2 Etiologi

Menurut American Burn Association (2018), penyebab dari luka
bakar berbagai macam, di antaranya karena gesekan, trauma thermal
(dingin, panas) radiasi, atau listrik, tetapi kebanyakan luka bakar
disebabkan oleh panas dari cairan panas, benda panas atau api. Walau
semua luka bakar melibatkan kerusakan jaringan kulit, etiologi yang
berbeda berhubungan dengan respon fisiologi dan patofisiologi yang
berbeda pula. Sebagai contoh, nyala api atau minyak panas dapat
menyebabkan luka bakar yang dalam, sedangkan luka lepuh (yaitu, dari
cairan atau uap panas) cenderung tampak lebih dangkal pada awalnya,
karena cepatnya dilusi sumber dan energi. Bahan kimia alkali
menyebabkan nekrosis kolikuatif (dimana jaringan berubah menjadi

cairan, massa kental), sedangkan luka bakar asam menyebabkan nekrosis
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koagulasi (dimana arsitektur jaringan mati dapat dipertahankan). Cedera
listrik sama sekali berbeda karena dapat menyebabkan kerusakan jaringan
dalam yang lebih besar daripada cedera kulit yang terlihat; kerusakan
jaringan pada cedera listrik berkorelasi dengan kekuatan medan listrik
(ampere dan resistensi jaringan), meskipun untuk memudahkan
pemahaman tegangan sering digunakan untuk menggambarkan keadaan
cedera.’® Cedera termal juga dapat terjadi melalui dingin. Luka beku
disebabkan oleh berbagai mekanisme termasuk cedera seluler langsung
dari kristalisasi air dalam jaringan dan cedera tidak langsung dari iskemia
dan reperfusi. Mekanisme ini tidak hanya menyebabkan nekrosis kulit
tetapi juga kerusakan jaringan bawahnya.™®
2.1.3 Epidemiologi

Menurut Greenhalgh (2019) luka bakar adalah jenis trauma paling
umum keempat di seluruh dunia, setelah cedera lalu lintas, jatuh, dan
kekerasan interpersonal.** Diperkirakan 11 juta orang di seluruh dunia
mencari perawatan medis untuk luka bakar pada tahun 2004. Menurut
WHO, 90 persen dari luka bakar terjadi pada komunitas sosial ekonomi
yang rendah khususnya di negara-negara berpenghasilan menengah ke
bawah, pada daerah dengan infrastruktur penangan luka bakar yang tidak
adekuat. Asia Tenggara memiliki prevalensi luka bakar paling tinggi
dengan 27% dari angka global meninggal dunia dan hampir 70% di
antaranya adalah wanita. Indonesia memiliki angka kematian tertinggi
dengan 173 kematian per 100.000 orang per tahun.'® Unit luka bakar
RSCM dari Januari 2011 - Desember 2012 mendapatkan sebanyak 275
pasien luka bakar dan 203 di antaranya ialah orang dewasa.®
2.1.4 Klasifikasi

Menurut Markiewicz-Gospodarek (2022) berdasarkan
kedalamannya, luka bakar dapat dibagi menjadi empat derajat, yaitu®’:

1. Luka Bakar Derajat 1
Bersifat superfisial, di mana makula eritema menutupi area luka

yang hanya melingkupi epidermis, disertai dengan kemerahan, sedikit
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bengkak, dan nyeri yang menghilang dalam 48-72 jam. Jejas dari
epidermis akan menghilang dalam 5-10 hari. Tidak ada jaringan parut
yang terlihat pada luka bakar tipe ini. Sunburn adalah penyebab paling
umum dari luka bakar derajat 1.
2. Luka Bakar Derajat 2
Luka bakar derajat 2 disebut juga luka bakar partial thickness,
dimana pada jenis luka bakar ini epidermis dan dermis terluka. Derajat
pada luka ini dibagi lagi menjadi 2, yaitu 2A dan 2B. Pada luka bakar
derajat 2A epidermis dan lapisan superfisial dermis terdegradasi. Luka
terasa menyakitkan disertai lepuh karena delaminasi epidermis dari
membran basal. Luka sembuh dalam 14-21 hari. Pada luka bakar derajat
2B epidermis dan lapisan dermis terdegradasi pada kedalaman yang
berbeda. Luka bakar tidak termasuk folikel rambut dan kelenjar keringat.
Kulit akan terlihat merah, sedikit lembab, lebih kering dari derajat 2A, dan
tidak senyeri 2A karena rusaknya sebagian ujung saraf bebas. Nekrosis
epidermis pada luka dapat menyebabkan gangguan pada proses epitel.
Bekas luka mungkin tetap ada. Penyembuhan membutuhkan waktu 21-35
hari. Dalam beberapa saat setelah luka bakar, lepuh berisi cairan terbentuk,
yang rentan pecah. Jenis luka ini membutuhkan eksisi bedah dan
transplantasi kulit. ®
3. Luka Bakar Derajat 3
Luka bakar derajat 3, atau disebut pula luka bakar full-thickness,
melibatkan degradasi penuh dari lapisan epidermis dan dermis. Kulit yang
terbakar kering dan keras. Warna kulitnya coklat, keabuan atau merah. Ciri
khas dari luka bakar derajat ini adalah tidak adanya rasa sakit karena
rusaknya ujung saraf bebas secara penuh . Perawatan bedah, transplantasi,
atau perawatan rekonstruksi diperlukan untuk mencegah terjadinya infeksi
pada luka.
4. Luka Bakar Derajat 4
Luka bakar derajat 4 melibatkan jaringan di bawah kulit.

Karakteristik dari luka bakar ini bersifat campuran, menggabungkan fitur
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luka bakar tingkat kedua dan ketiga. Luka bakar ini menembus dari
epidermis ke lapisan jaringan subkutan, meskipun pada beberapa pasien
keterlibatan otot/tulang dapat terjadi, menyebabkan nekrosis lokal. Jenis
luka bakar ini dapat diobati secara konservatif, dan pembedahan.

Gambar 2.1. (a) Klasifikasi histologik luka bakar, (b-e€) gambar
klinis derajat luka bakar. (b) superfisial, (c) superfisial dermal, (d) deep
partial, (e) full thickness.*®

Luas luka bakar dapat dihitung menggunakan rumus yang lama
dan praktis, yakni rules of nine. Tubuh dibagi menjadi beberapa regio
anatomi yang mewakili kelipatan 9 dari luas permukaan tubuh. Luas
permukaan tubuh berbeda pada anak, khususnya rasio luas kepala anak
lebih besar, dan rasio luas permukaan ekstremitas yang lebih kecil
dibandingkan dewasa. Pembagian regio dan luas dari rules of nine dapat
dilihat di gambar 2-2.

Menurut Yasti, tingkat keparahan dari luka bakar dapat dinilai
berdasarkan derajat kedalaman luka dan luas luka bakar, yang dibagi
menjadi 3, yaitu :*°
1. Luka bakar ringan

a. Luka bakar derajat 2 dewasa dengan luas luka bakar <15%
b. Luka bakar derajat 2 anak dengan luas luka bakar <10%
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c. Luka bakar derajat 3 pada anak dan dewasa dengan luas
luka bakar <2%

2. Luka bakar sedang

a. Luka bakar derajat 2 dewasa dengan luas luka bakar 15-
25%

b. Luka bakar derajat 2 anak dengan luas luka bakar 10-20%

c. Luka bakar derajat 3 dengan luas luka bakar 2-10%

3. Luka bakar berat

o o

- ® o O

> @

Luka bakar derajat 2 dewasa dengan luas luka bakar >25%
Luka bakar derajat 2 anak dengan luas luka bakar >20%

Luka bakar derajat 3 dengan luas luka bakar >10%

Trauma inhalasi

Luka bakar listrik

Luka bakar disertai trauma lain, misal trauma capitis

Luka bakar saat hamil

Komorbid yang meningkatkan risiko, misal diabetes mellitus,
penggunaan kortikosteroid jangka panjang, penggunaan
immunosupresi

Luka bakar di mata, telinga, wajah, palmar, tarsal, sendi mayor
dan genitalia.

Pediatric

45% 4.5%

13%
18%

2.5% 2.5%

7 7 7%
7%
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Gambar 2.2. Rules of Nine. Panduan praktis ini berguna untuk menilai
tingkat keparahan luka bakar dan rencana terapi selanjutnya.’
2.2.5 Patofisiologi

1. Respon Lokal

Kulit berfungsi sebagai pelindung yang melindungi tubuh dari
lingkungan luar, mencegah dehidrasi, dan mengontrol suhu tubuh. Tingkat
cedera akibat kerusakan termal tergantung pada suhu dan periode paparan.
Ketika suhu naik menjadi 45°C, terjadi koagulasi protein. Douglas
Jackson telah mengklasifikasikan cedera termal menjadi 3 zona. Zona
pertama disebut “zona koagulasi”, yang rusak secara permanen; yang
kedua adalah "zona stasis”, yang dapat berubah menjadi "zona
pembekuan™ jika darah tidak dapat mengalir melalui sel karena menerima
lebih banyak atau lebih sedikit cairan. Yang terakhir adalah "zona
hiperemia". Luka bakar di zona ini dapat mengembalikan kulit normal.
Dengan demikian, tujuan penyembuhan adalah untuk mencegah perubahan
dari zona stasis ke zona koagulasi.”

Di dalam zona stasis terdapat beberapa mediator inflamasi dan
mediator vasoaktif, seperti prostaglandin, histamin, dan bradikinin. Selain
itu, peningkatan permeabilitas pembuluh darah dapat menyebabkan edema
luka. Selain itu, radikal bebas oksigen, misalnya xanthine oxidase, dapat

menyebabkan edema luka.?
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Gambar 2.3. Zona luka bakar Jakson, dan efek dari resusitasi yang
adekuat/inadekuat.®

2. Respon Sistemik

Lebih dari 30% luka bakar memiliki respons inflamasi sistemik
terhadap beberapa sitokin dan mediator, mengakibatkan dehidrasi dan
hipovolemik, yang dapat memengaruhi transfer oksigen ke sel dan
selanjutnya dapat menyebabkan terhentinya aliran darah dan penurunan
laju penekanan otot jantung. dari faktor nekrotik tumor. Pada kasus luka
bakar yang parah, terjadi penurunan fungsi paru tanpa cedera inhalasi yang
berasal dari bronkokonstriksi yang disebabkan oleh histamin, serotonin,

tromboksan A2, dan juga dari penurunan fungsi paru dan dada.?

Cardiovascular
Respiratory Reduoed myocardal
Branchoconstriction contractility

Adult respiratory Increased capifiary
distress syndrome \ 8 / permeability
Metabolic \
Basal metabolic rate v
increased threefold -

» Peripheral and splanchnic
vasoconstriction

Immanological
Reduced immune
response

Gambar 2.4. Perubahan Sistemik yang Terjadi Pasca Luka
Bakar.?
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3. Respon Inflamasi

Luka bakar memicu respons inflamasi yang masif. Setelah luka
bakar yang parah, inflamasi meningkat secara sistemik di seluruh tubuh
dengan peningkatan sitokin yang bersirkulasi seperti tumor necrosis factor
alpha (TNF-0) dan interferon gamma (INF-y). Systemic Inflammatory
Respons Syndrome (SIRS) adalah suatu kondisi di mana sistem kekebalan
diatur ke atas sebagai respons terhadap gangguan keseimbangan di
lingkungan seluler. Kriteria SIRS—peningkatan detak jantung,
peningkatan suhu tubuh dan laju pernapasan, serta lonjakan sel darah putih
yang bersirkulasi—merupakan gambaran umum setelah luka bakar,
terutama setelah luka bakar parah yang memicu respons sistemik. Efek
pada tubuh ini berbanding lurus dengan besarnya luka bakar dan ada pada
spektrum. Artinya, semakin besar kedalaman cedera dan semakin besar
luas permukaan yang terkena, semakin besar respon sistemik.*
4. Keterlibatan Multi Organ

Peradangan sistemik meningkatkan permeabilitas  kapiler,
memungkinkan ekstravasasi cairan ke interstitium, memperburuk edema
perifer, dan memperburuk hipotensi karena berkurangnya volume yang
tersisa di dalam pembuluh dan sistem peredaran darah. Denyut jantung
dan resistensi vaskular sistemik meningkat untuk mengkompensasi
fenomena ini, sebagai upaya mempertahankan perfusi ke seluruh tubuh.
Fungsi pernapasan dipengaruhi oleh penyempitan bronkus, yang
menyebabkan peningkatan kerja pernapasan. Takipnea terjadi kemudian,
dan ini selanjutnya berkontribusi pada penggunaan energi dan peningkatan
kebutuhan metabolik. Meskipun peningkatan kelimpahan sel imun perifer
meningkat karena trauma berkelanjutan dari luka bakar yang parah, ada
tamponade respon imun,karena penghambatan perlindungan yang
dimediasi sel dan humoral. Pensinyalan yang diprakarsai oleh Damage
Associated Mollecular Patterns (DAMPS) atau sinyal bahaya, seperti
DNA, ATP, High Mobility Group Box 1 (HMGB1) atau sitokin dan

alarmin lain yang dilepaskan dari sel yang lemah dapat mendisregulasi
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peradangan dan kontrol respon imun yang menyebabkan peningkatan
aktivas atau gagal menekan sinyal inflamasi. Peningkatan aktivitas
Suppresing DAMPs juga disebut SAMP, seperti prostaglandin E2 yang
pada akhirnya bertujuan menyelesaikan aktivitas inflamasi, juga dapat
membuat sistem kekebalan rentan. Hal ini menempatkan mereka yang
terbakar parah pada peningkatan risiko infeksi di luar disintegritas sistem
integumen yang sudah merepotkan sebagai pertahanan lini pertama.*
5. Kondisi Hipermetabolisme

Hipermetabolisme terjadi pada luka bakar sedang dan berat, dan
meningkat secara proporsional dengan kedalaman dan ukuran luka pasien.
Status hipermetabolik pascacedera dimanifestasikan sebagai respons
dinamis dalam peningkatan regulasi hormon, aktivitas sistem peredaran
darah, dan respons imun, meskipun kurang protektif.??> Pelepasan
katekolamin meningkatkan suhu tubuh, detak jantung, dan tekanan darah.
Keadaan hipermetabolik berhubungan dengan peningkatan glukokortikoid,
yang menginduksi katabolisme protein dan lipid yang bersirkulasi. Karena
itu, perputaran yang cepat dari bahan penyusun metabolisme dengan cepat
menghabiskan pasokannya, memperburuk keadaan katabolik. Sumber
daya dihasilkan secara endogen untuk memfasilitasi jalur hipermetabolik
ini: sintesis protein, lipogenesis, glukoneogenesis, produksi hormon, dll.
Pengecilan otot adalah sekuel dari fenomena katabolik ini, karena
kelangkaan asam amino ditambah dengan permintaan yang berlebihan
kemudian mendorong pemecahan protein dalam otot untuk
menyediakannya.  Perawatan  harus  fokus pada  pelemahan
hipermetabolisme, karena kondisi ini dapat bertahan hingga satu tahun.
Hiperglikemia adalah konsekuensi yang diketahui dari luka bakar parah,
dan memiliki banyak penyebab, termasuk peningkatan laju
glukoneogenesis dan glikogenolisis, karena hipermetabolisme, dan
peningkatan resistensi insulin seluler. Resistensi insulin memperburuk
keadaan hiperglikemik karena penurunan pemanfaatan glukosa yang

bersirkulasi dalam jumlah banyak. Pemanfaatan yang kurang ini
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memperburuk pemecahan protein dan lipid melalui atrofi otot, untuk
digunakan sebagai sumber energi mengingat gangguan metabolisme
glukosa. Keadaan hiperglikemik mengganggu penyembuhan luka dengan
meredam respons imunologi, yang mengarah ke keadaan rentan, keadaan
imunosupresi.?
6. Syok

Ketika respon sistemik dari luka bakar parah dan keterlibatan
beberapa sistem organ bermanifestasi sebagai keadaan berkurang perfusi
yang masif, syok luka bakar dapat terjadi. Ketika organ kekurangan
perfusi sampai terjadi disfungsi dan kematian sel, ini disebut syok. Ada
berbagai penyebab syok, misalnya sepsis dari sumber infeksius, yang
dapat berkembang menjadi disfungsi organ. Namun, syok luka bakar unik
karena ditandai dengan penurunan aktivitas di miokardium, selain
peningkatan permeabilitas vaskular, mengakibatkan penurunan volume
sirkulasi dua kali lipat dan juga perfusi. Penurunan aktivitas miokard
mensirkulasikan lebih sedikit darah, oksigen, dan nutrisi. Pergeseran
cairan terjadi bersamaan melalui peningkatan permeabilitas vaskular,
seperti yang disebutkan sebelumnya. Tekanan onkotik meningkat di
interstitium dan jaringan ikat, yang menyebabkan cairan mengikuti,
menyebabkan kolapsnya pembuluh darah perifer. Pada akhirnya, masalah
ini dapat menyebabkan malperfusi dan iskemia organ akhir, yang
membutuhkan resusitasi agresif sehingga sirkulasi dipertahankan, dan
pengiriman darah, sel kekebalan, nutrisi, sitokin, dan faktor pertumbuhan
yang diperlukan dapat membantu respons terhadap gangguan tersebut.*
7. Sepsis

Infeksi luka bakar sering terjadi dan sering menyebabkan infeksi
invasif. Semakin luas area permukaan dan semakin dalam luka bakar,
semakin besar risiko berkembangnya infeksi invasif yang mengancam jiwa
yang dapat berkembang menjadi sepsis. Sepsis adalah respons utama
tubuh terhadap infeksi dan penyebab utama kematian pada pasien luka

bakar parah. Ini didefinisikan sebagai “disfungsi organ parah yang
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dikaitkan dengan respons yang tidak teratur dari inang terhadap infeksi".
Sepsis biasanya disebabkan oleh infeksi bakteri, tetapi bisa juga
disebabkan oleh jamur dan virus. Karena kehilangan kulit, sepsis pada
pasien luka bakar dibedakan dari sepsis umum karena risiko infeksi tetap
ada selama area cedera tidak sembuh.?* Syok septik adalah bentuk sepsis
terakhir yang paling parah di mana tekanan darah turun ke tingkat rendah
yang mengkhawatirkan. Sebagian besar kematian terkait luka bakar di unit

luka bakar modern terjadi karena syok septik.”®

2.2.6 Proses Penyembuhan Luka

Coma et. al (2021) mengatakan bahwa proses penyembuhan luka
bakar terdiri dari 3 fase meliputi fase inflamasi, fase proliferasi, dan fase
maturase. Adapun proses penyembuhan luka bakar antara lain®®:
a. Fase Inflamasi

Fase ini terjadi dalam 24 jam setelah kulit terluka dan berlanjut
selama beberapa hari atau minggu tergantung pada tingkat cederanya.
Agregat trombosit akan mengeluarkan kemo-atraktan untuk mengaktifkan
sel yang meradang untuk memulai proses penyembuhan luka. Enzim
spesifik disekresikan dari membran sel untuk merangsang sintesis
prostaglandin dan leukotrien. Setelah itu, jaringan sekitar luka dan sel
endotel kapiler akan mengeluarkan histamin yang menembus dinding
kapiler dan meningkatkan ruang interstisial, mengakibatkan aliran cairan
dari kapiler ke ruang interstisial. Proses ini menyebabkan edema, yang
memiliki 2 fase: pada fase awal, edema akan terjadi segera setelah sekresi
histamin dan leukotrien dari sel mast yang menyebabkan vasodilatasi.
Produk pembekuan seperti kinin dan trombin juga meningkatkan
permeabilitas kapiler.®

Fase kedua disebabkan oleh eksudasi cairan melalui kapiler. Selain
itu, terjadi aktivasi mediator yang dikombinasikan dengan peptida yang
disebut sitokin, yang berfungsi sebagai peningkat respon imun seluler,

merespons antigen dan kemudian sel darah putih seperti makrofag,
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neutrofil, dan monosit bocor dan didorong ke ruang interstisial di sekitar
luka. Neutrofil akan mengusir semua sel mati dengan menggunakan enzim
protease, yang menurunkan sel darah putih. Monosit diubah menjadi
makrofag, yang bertahan melawan sel-sel mati dan bakteri. Setelah
makrofag dilepaskan, beberapa jenis faktor pertumbuhan, yaitu faktor
angiogenesis, merangsang sel endotel kapiler di sekitar luka yang
menghasilkan pembentukan kapiler baru pada luka, dan ini juga
menghasilkan beberapa faktor pertumbuhan seperti PDFG, EGF dan TGF-
B yang mempromosikan sintesis fibroblas yang kemudian bergerak ke
pusat luka untuk proliferasi.*

b. Fase Proliferasi

Fase ini terjadi dari 3 hari hingga 2 sampai 4 minggu setelah cedera
dan mungkin tumpang tindih dengan akhir fase inflamasi. Ada pergerakan
fibroblas, yang menghasilkan pembentukan jaringan untuk mengisi kulit
yang terluka. Fibroblas berfungsi sebagai penghasil kolagen yang
menyebabkan luka melekat. Vitamin C, oksigen, dan zat besi sangat
penting untuk produksi kolagen, yang diproses dalam sel fibroblas melalui
sintesis tripeptide.*

Neovaskularisasi: Setelah fase inflamasi, faktor lokal pada luka
pada tingkat mikro seperti penurunan tekanan oksigen, penurunan pH dan
peningkatan laktat akan meningkatkan pelepasan beberapa faktor
pertumbuhan untuk berkontribusi pertumbuhan kapiler baru. Proses ini
disebut neovaskularisasi atau angiogenesis dan makrofag yang diinduksi
hipoksia mengeluarkan faktor pertumbuhan angiogenik seperti Vascular
Endothelium Growth Factor (VEGF), basic Fibroblast Growth Factor
(bFGF), dan TGF-B.*

Re-epitelisasi: Proses epitelisasi dirangsang oleh adanya EGF dan
TGF-B, yang diproduksi dengan diaktifkan di lokasi luka oleh trombosit,
makrofag, dan keratinosit. Keratinosit bermigrasi menutupi permukaan

kulit, berproliferasi dan bermigrasi melintasi luka. Saat keratinosit
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menutupi luka sepenuhnya dengan sel epidermis baru, luka akan tertutup
sepenuhnya.’
c. Fase Maturase

Fase maturasi atau remodeling terjadi setelah luka sembuh. Pada
awalnya timbul kemerahan, bengkak, dan gatal. Degradasi protein dari
protein yang tidak terpakai dan juga penataan ulang kolagen diproses di
sini. Sebenarnya fase ini memakan waktu sekitar 6 bulan namun dalam
beberapa kasus bisa berlanjut hingga 2 tahun.*

Proses inflamasi yang berkepanjangan dan penyembuhan luka
yang terhambat akan berkontribusi terhadap pembentukan jaringan parut.
Pembentukan parut yang berlebihan di sini akan mengakibatkan
penurunan kualitas hidup yang cukup signifikan, dan berbagai macam
terapi serta produk tersedia untuk mencegah hal ini terjadi. Akan tetapi,
efikasi Klinis dari terapi-terapi tersebut masih sub optimal sehingga

mengatasi parut hipertropik tetap menjadi tantangan di dunia medis.®

2.2.7 Assesment

Penilaian yang akurat dari tingkat keparahan luka bakar sangat
penting karena membentuk dasar untuk semua keputusan perawatan
selanjutnya dan rencana triase. Bila memungkinkan, keputusan tentang
bagaimana melanjutkan setelah diagnosis dan skrining harus memasukkan
preferensi dan harapan pasien tentang kualitas hidup. Penilaian optimal
dari tingkat keparahan luka bakar harus melibatkan pendekatan metodis
yang sistematis, seperti yang dijelaskan dalam Advanced Trauma Life
Support (ATLS). >

Penilaian dimulai dari primary survey yang terdiri dari airway,
breathing, circulation, disability, dan environtment. Untuk menghindari
hipotermi, khususnya pada anak-anak dan orang tua, pemeriksaan ini
dilakukan di lingkungan yang hangat.
1. A-Airway
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Pastikan jalan napas aman, tidak ada tanda obstruksi seperti stridor,
tidak ada tanda-tanda trauma inhalasi seperti luka bakar di area kepala dan
wajah, karena tanda dari obstruksi napas pada luka bakar awalnya samar
hingga pasien masuk ke dalam keadaan yang kritis. Indikasi dilakukannya
intubasi pada luka bakar menurut ATLS edisi 10.°

a. Ditemukan tanda obstruksi jalan napas : suara serak, stridor,
penggunaan otot respirasi aksesoris, retraksi sterna
Luka bakar dengan luas >40-50%

Luka bakar luas dan dalam (grade 3) di daerah wajah

o

o o

Luka bakar di dalam mulut

@

Edema yang cukup signifikan atau berisiko edema

—h

Sulit menelan
g. Tanda kegagalan napas : tidak bisa mengeluarkan mukus, nampak
sesak, oksigenasi atau ventilasi yang jelek
h. Penurunan kesadaran di mana refleks pertahanan jalan napas
terganggu
i. Akan merujuk pasien dengan luka bakar luas dengan masalah
jalan napas tanpa personel yang mampu melakukan intubasi
selama di perjalanan.
2. B-Breathing
Trauma thermal langsung di jalan napas bawah sangat langka dan
hanya terjadi setelah terkena paparan uap yang panas atau terbakarnya gas
yang mudah terbakar. Perhatian pada breathing terutama diperhatikan
pada tiga penyebab: hipoksia, keracunan karbon monoksida, dan trauma
inhalasi asap. Hipoksia mungkin berhubungan dengan trauma inhalasi,
compliance yang buruk karena luka bakar di dada yang bersifat
sirkumferensial, atau trauma thorax yang tidak berhubungan dengan luka
bakarnya. Pada keadaan seperti ini selalu berikan oksigen dengan atau
tanpa intubasi. Apabila pasien datang dengan kondisi kebakaran di ruang
tertutup, maka curigai terjadinya keracunan karbon monoksida yang dapat

dibuktikan dengan pengukuran karboksihemoglobin (HbCO). Pasien
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dengan kadar HbCO 40% dapat menyebabkan koma, dan >60% dapat
menyebabkan kematian. Kemungkinan pasien terkena trauma asap dapat
dicurigai apabila trauma terjadi dalam ruang tertutup penuh asap dan
paparannya cukup lama. Untuk menilai ini, maka bisa dilakukan X-Ray
dada dan cek analisa gas darah arteri. Apabila ada indikasi untuk
dilakukan intubasi, maka lakukan intubasi untuk mempertahankan jalan
napas dan ventilasi yang adekuat bagi pasien.’
3. C-Circulation

Penilaian sirkulasi pada luka bakar yang berat mungkin cukup
susah pada pasien yang memiliki trauma lain yang berkontribusi terhadap
syok hipovolemik yang dialami pasien dan memperberat tampilan klinis
pasien. Kontras dengan tipe trauma yang lain, gangguan sirkulasi pada
luka bakar disebabkan oleh kehilangan cairan karena kebocoran plasma
oleh proses inflamasi, dibandingkan karena sebab sekunder dari proses
perdarahan. Oleh karena itu, penting bagi seorang tenaga medis untuk
memberikan resusitasi cairan yang adekuat dan cukup khususnya pada
pasien dengan luka bakar derajat 2B atau 3 dengan luas luka bakar >20%
total body surface area, di saat yang sama jangan sampai kelebihan cairan.
Setelah memastikan jalan napas dan ventilasi stabil, berikut langkah untuk
menstabilkan sirkulasi.’

a. Pasang jalur intravena setidaknya ukuran 18 dua jalur di vena
perifer. Apabila gagal, pertimbakan penggunaan vena sentral atau
intraosseous.

b. Pasang kateter urin dengan target urin output sebesar 0,5
cc/kgBB/jam untuk dewasa dan 1 cc/kgBB/jam untuk anak di
bawah 30 kilogram.

c. Gunakan cairan isotonic kristaloid yang dihangatkan.

d. Formula yang digunakan untuk resusitasi luka bakar
menggunakan formula baru yakni formula brooke, yaitu :
=>» 2 cc ringer laktat x berat badan pasien dalam kg x luas luka

bakar.
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=>» Pada anak-anak digunakan formula 3 cc RL/kgBB/% luas luka
bakar

e. Kebutuhan cairan resusitasi diberikan bertahap selama 24 jam.

50% dari kebutuhan diberikan dalam 8 jam pertama, 50% sisanya

diberikan 16 jam berikutnya.

Tabel 2.1. Formula Resusitasi Luka Bakar. LR : lactated ringer’s
solution. TBSA : total body surface area. >

CATEGORY OF BURN AGE AND WEIGHT ADJUSTED FLUID RATES URINE QUTPUT
Flame or Seald Adults and older 2l LR x kg x % TBSA 0.5 mljkgfhr
children (214 years old)
30=-50 mlfhr
Children (<M years ald) 3 mlLR x kg x % TBSA | milfkgfhr
Infants and young ImlLR x kg x % TBSA | mlfkg/hr
children (=30kg)
Plus a sugar-containing solution at
maintenance rate
Elactrical Injury Al ages 4 ml LR x kg x % TBSA until urine clears 1=1.5 milfkgfhr until urine

clears

Setelah primary survey dilakukan dan pasien cukup stabil, maka
seorang klinisi dapat melakukan secondary survey yang terdiri dari
anamnesis, pemeriksaan fisik lengkap, dan pemeriksaan penunjang.
Mekanisme trauma sangat penting untuk ditanyakan karena dapat menilai
cedera lain yang menyertai luka bakar, misal cedera organ dalam dan
fraktur. Penting pula menanyakan onset kejadian luka bakar, apakah luka
bakar terjadi di ruang yang tertutup atau terbuka untuk mengeksklusikan
trauma inhalasi, dan terjadi penurunan kesadaran atau tidak untuk
memikirkan kemungkinan terjadinya hipoksia otak. Tanyakan pula riwayat
penyakit sebelumnya, riwayat obat-obatan, alergi, hingga status imunisasi
tetanus.® Pemeriksaan penunjang yang dapat dilakukan diantaranya kadar
karboksihemoglobin, x ray thorax, pemeriksaan darah rutin, serum

elektrolit, profil koagulasi dan analisa gas darah arteri.™
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2.1.8 Perawatan
Menurut Jeschke (2020), ada 5 fase pengobatan pasien luka bakar,
yaitu:™
1. Fasel
Initial assesment dan triase, yang terdiri menghentikan proses
kebakaran, mengamankan pasien dari lingkungan berbahaya, primary
survey, secondary survey, memulai resusitasi cairan.
2. Fase?2
Fase ini adalah resutasi lanjutan di mana target pemberian cairan
disesuaikan dengan urin output, yakni >0,5 cc/kgBB untuk dewasa dan
>1cc/kgBB untuk anak. Pemberian cairan yang diutamakan ialah
kristaloid, tetapi harus waspada pada kondisi cairan yang berlebihan yang
akan menumpuk di ruang intertitial. Untuk mensiasati ini, pertimbangan
pemberian colloid seperti aloumin dapat dipertimbangkan.
3. Fase3
Fase ini adalah fase penutupan luka bakar. Pada fase ini digunakan
topikan antibiotik utnuk mencegah infeksi, debridement bedah, eksisi luka
bakar, dan autografting berupa spilt-thickness skin grafts (STSG) atau
penutupan sementara dengan pengganti kulit untuk mencegah terjadinya
sepsis.
4. Fase 4
Fase ini adalah fase perawatan supportif dengan tujuan
memberikan kondisi yang optimal bagi penembuhan luka pasien dan
mencegah kondisi yang dapat menghambat penyembuhan, misal
komplikasi thromboembolic, stress ulcer, hospital-acquired pneumonia,
infeksi kateter urin, pemberian cairan adekuat, mencegah kondisi
hipermetabolik, dan pengendalian nyeri dengan analgesik.
5. Fase5
Fase ini adalah fase rehabilitasi dan direncanakan sejak pasien
dipulangkan dari rumah sakit. Di antaranya adalah pencegahan kontraktur,

rehabilitasi agresif dengan aktif menggerakan tubuh semaksimal range of
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motion dan latihan, bantuan psikososial, dan program agar pasien bisa

kembali bekerja seperti sedia kala.

2.2. Buah Manggis (Garcinia mangostana L.)
2.2.1. Morfologi dan Klasifikasi Tanaman Manggis
Buah manggis (Garcinia mangostana L.) termasuk tanaman
yang berasal dari hutan tropis yang terdapat di Kawasan Asia Tenggara
(misalnya Indonesia dan Malaysia). Klasifikasi pada tanaman manggis

adalah sebagai berikut :

Divisi : Spermatophyta

Kelas : Magnoliopsida
Subkelas : Dilleniidae

Ordo : Theales

Familia : Clusiaceae

Genus : Garcinia

Spesies : Garcinia mangostana L.

Buah manggis (Garcinia mangostana L.) merupakan buah-
buahan tropis yang diyakini buah manggis berasal dari Indonesia,
tepatnya di kepulauan Sunda dan Maluku yang memiliki kenikmatan
rasa dan penampilan yang unik serta buah manggis dianggap sebagai
buah dewa karena pada buah manggis mengandung banyak nutrisi
yang sangat bermanfaat bagi tubuh. Penggunaan manggis untuk
pengobatan tradisional bahkan telah dimulai sejak abad ke-18. Nutrisi
yang terkandung didalam manggis tersebar mulai dari daging sampai
ke kulitnya.?” Gambar buah dan kulit buah manggis dapat dilihat pada
gambar 2.5.
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Gambar 2.5. Buah dan Kulit Manggis 2

Tinggi pohon manggis sekitar 7-25 meter. Batang tanaman
manggis berbentuk pohon berkayu. Pada kulit batangnya tidak rata dan
berwarna coklat. Daun manggis berbentuk bulat seperti telur sampai
bulat lonjong, tumbuhnya tunggal dan memiliki tangkai yang pendek
sekali. Buah manggis berbentuk bangun bola dengan diameter 3,5 — 7
cm. Kulit buah manggis memiliki warna hijau muda hingga ungu
gelap, sedangkan warna daging buahnya putih. Sewaktu masih muda
permukaan kulit buah berwarna hijau, namun setelah matang berubah
menjadi ungu kemerah-merahan atau merah muda. Kulit buah manggis

ukurannya tebal mencapai proporsi sepertiga bagian dari buahnya.?

2.2.2 Kandungan dan Nutrisi

Kulit dari buah manggis sejak berabad-abad dahulu digunakan oleh
penduduk asia tenggara sebagai obat untuk mengobati infeksi kulit dan
luka, disentri, dan seterusnya.*® Buah ini dibuktikan memiliki kandungan
metabolit sekunder seperti xanton terprenilasi dan xanton teroksigenasi.
Xanton, atau xanthen-9H-ones, adalah metabolit sekunder yang
ditemukan di beberapa tanaman, jamur, dan lichen, dan dan mereka
terdiri dari kelas penting heterocycle teroksigenasi. Xanton ditemukan di
pericarp (kulit), daging buah, kulit pohon dan daun dari manggis.*
Kandungan xanton tertinggi dijumpai pada kulit manggis yaitu 107,76
mg per 100 ml kulit buahnya. Manfaat xanton yang terdapat pada kulit
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buah manggis memiliki sifat antioksidan, antiinflamasi, antidiabetic,
antikanker, antibakteri dan juga sebagai fungsional lainnya.*
Dari beberapa penelitian, dapat diketahui bahwa kandungan nutrisi
dari buah manggis per 100 gram dapat dilihat pada tabel dibawah ini :
Tabel 2.2 Kandungan Nutrisi pada Buah Manggis per 100 gram. 32

Komposisi Satuan Nilai
Air G T70-80
Protein G 0.5
Lemak G 0,6
Karbohidrat G 5,6
Kalsium Mg 5,7
Fosfor Mg 9.4
Besi Mg 0,3
Vitamin B1 Mg 0,06
Vitamin B2 Mg 0,04
Vitamin C Mg 35
Xanton kulit buah Mg 107,76
Xanton daging buah Mg 29,00
Energi Kkal 63

2.2.3 Khasiat

Menurut Suttirak (2014), khasiat pengobatan yang dikandung oleh
buah manggis ada berbagai macam, di antaranya antioksidan, anti tumor,
anti inflamasi, anti alergi, anti bakteri, anti fungal, antiviral.*!

a) Antioksidan

a-mangostin yang terkandung dalam buah manggis menurunkan
oskidasi low density lipoproteins (LDL) yang diinduksi oleh tembaga
atau peroksil radikal. Ekstrak manggis juga menurunkan produksi
reactive oxygen species (ROS) intraselular, di mana kulit manggis
memiliki aktivitas antioksidan paling tinggi. o-mangostin juga
memiliki efek neuroprotektif karena mampu menghilang ROS yang
diinduksi 3-asam nitropropionik pada sel saraf.*

Berdasarkan penelitian yang pernah dilakukan Pradipta dkk. (2007),
diketahui bahwa kulit buah manggis ternyata memiliki kandungan
senyawa aktif yang termasuk golongan xanton. Xanton memiliki fungsi
untuk menetralkan radikal bebas, membantu menyembuhkan luka,
menghilangkan penyakit kulit, dan sebagai anti peradangan.

b) Anti Tumor
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d)

Berbagai studi yang dikumpulkan oleh Ovalle-magallanes
menunjukkan manggis, khususnya ekstrak xanton yang didapat pada
kulitnya, menunjukkan efek toksik hanya kepada sel tumor.
Kandungan-kandungan yang ada di kulit manggis ini, di antaranya
yaitu a-mangostin, xanton mangosenone F, gartanin dan y-mangostin,
aktif di model leukimia, melanoma, kanker kolon, paru-paru, serviks,
dan prostat. Beberapa fenomena yang bersifat anti tumor ini
disebabkan oleh induksi apoptosis, autofagi, endoplasmic reticulum
stress, hingga mencengah metastasis dan angiogenesis.*
Neurotoksisitas dan Penyakit Alzheimer

Buah manggis memiliki potensi untuk mengurangi neurotoksisitas
yang diinduksi kimia dan beberapa perubahan fisiopatologikal yang
disebabkan oleh penyakit alzheimer, seperti neuroinflammation, dan
agregasi f-amyloid. Misalnya, pemberian xanton (200 mg/kg ip) secara
in vivo akut melindungi mencit B6C3 terhadap neurotoksisitas sentral
doxorubicin, seperti yang ditunjukkan oleh penurunan kadar TNF-a
dan iNOS, dan oksidasi dan peroksidasi protein, seperti protein
karbonil, nitrosin (3-NT) dan 4-hidroksi-2-nonenal (4HNE) dalam
homogenat jaringan otak dan dalam kultur makrofag. Penurunan
kerusakan oksidatif yang disebabkan oleh spesies kimia ini berkorelasi
dengan penurunan apoptosis sel otak, karena ekspresi p53, Bax, dan
caspase -3 diturunkan di jaringan otak. Di percobaan lain a-mangostin
didapatkan melemahkan neurotoksisitas yang disebabkan oleh -
amyloid pada neuron kortikal serebral tikus, ciri khas onset dan
perkembangan penyakit Alzheimer.®
Anti-Inflamasi (Peradangan)

Pada kulit buah manggis terdapat anti inflamasi yang dapat
dibuktikan dengan memakai ekstrak mangostin yang dapat
menghambat aktivitas terhadap pelepasan nistamin dan sintesis
prostaglandin E2 sebagai perantara inflamasi. Kandungan xanton a-

mangostin dan y-mangostin dibuktikan memiliki efek anti inflamasi
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pada model tikus, babi, melalui inhibisi sintesis prostaglandin E2,
inhibisi COX-1 dan 2, blok reseptor 5-HT2A, dan radikal bebas.’
e)  Anti Mikroba

Pada kulit buah manggis juga terdapat daya sebagai antimikroba
terhadap beberapa bakteri seperti Staphylococcus aureus yang sangat
resisten terhadap anti biotik metisilin.'’

f) Anti Diabetes dan Obesitas

Menurut penelitian yang dikumpulkan oleh Ovalle-magallanes buah
manggis memiliki potensi khasiat hypoglikemik dan hypolipidemik
yang dipelajari dari ekstrak manggis pada model tikus streptozotocin
diabetic. Misalnya, dosis tunggal 100 mg/kg ekstrak etanol kulit buah
(yang senyawa utamanya adalah a-mangostin, y-mangostin, dan
gartanin) mengurangi kadar gula postprandial setelah tes toleransi
maltosa oral. Tidak hanya hypoglikemik, tapi pada model tikus juga
ditemukan penurunan serum trigliserida, low dan very-low lipoproteins
(LDL dan VLDL), dan meningkatkan high density lipoproteins
(HDL).®

0) Memicu Pembentukan Kolagen

Kandungan gamma-mangostin kulit buah manggis memiliki peran
penting memicu pembentukan kolagen. Penelitian terkait aktivitas
antioksidan menyebutkan bahwa kulit manggis dapat mempercepat
proses proliferasi fibroblast. Selain itu terdapat adanya efek anti
inflamasi pada xanton memicu pembentukan kolagen yang memiliki
peran penting dalam pemeliharaan struktur dan proses penyembuhan

luka.’

2.3. Tikus Putih Wistar

Tikus wistar putih jantan (Rattus norvegicus) merupakan hewan
mamalia yang sering digunakan dalam berbagai penelitian ilmiah karena
memiliki daya adaptasi yang sangat baik. Tikus yang sering digunakan di 15
berbagai penelitian adalah tikus putih. Keunggulan dari tikus putih yakni
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tubuhnya kecil sehingga mudah penanganan dan pemeliharaan. Tikus ini

banyak di gunakan untuk uji keamanaan dan kemanjuran, penuaan, nutrisi,

obesitas yang di induksi, dan model bedah.*

Tabel 2.3. Parameter Biologis Rattus norvegicus (Comfort

Animal).*!
Parameter Tikus Nilai
Berat Badan Jantan Dewasa 200 — 250 gr
Berat Badan Betina Dewasa 180 — 220 gr

Suhu Tubuh

35,9°C -37,5°C

2.4 Kerangka Teori

Ekstrak Kulit Manggis
(Garcinia mangostana)

Saponin

Flavonoid

Xantone

\ Kontioki

Tanin

N

luka, anti
inflamasi,

memicu

Efek antioksidan,

penyembuhan

antimikroba
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2.5 Kerangka Konsep

Ekstrak Kulit Manggis
(Garcinia mangostana)

Penyembuhan luka
bakar tikus putih
wistar

Gambar 2.7 Kerangka Konsep
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3.1 Definisi Operasional

BAB 3
METODE PENELITIAN

Tabel 3.1 Variabel Operasional

No | Variabel Definisi Cara Ukur Hasil Skala Ukur
Ukur
1 Ekstrak kulit | Ekstrak  kulit  buah | Digunakan Konsentrasi 50% Kategorik nominal
buah manggis | manggis (Garcinia | konsentrasi 50%
(Garcinia mangostana L)
mangostana L) | didapatkan melalui
proses maserasi dengan
menggunakan
etanol 70% serta
dinyatakan dalam
persen (%)
2 Kepadatan Kepadatan serabut | Menghitung Konsentrasi 50% Numerik Rasio
Kolagen kolagen pada jaringan | kepadatan serabut (0)Tidak tampak
kulit tikus wistar jantan | kolagen pada 5 | gambaran serabut
yang dieksisi, | lapang pandang. kolagen
menggunakan (1) Serabut kolagen
pewarnaan HE terlihat mengumpul
(Hematoxylin and tipis/  hanya  sedikit
Eosin) dan dilihat sekali
menggunakan (2) Serabut kolagen
mikroskop cahaya terlihat menyebar tetapi
dengan pembesaran tipis
100x (3) Serabut kolagen
terlihat menyebar tebal
(4) Serabut kolagen terlihat
mengumpul tebal. 3436 %
3 Penyembuhan | Menilai penyembuhan | Diobservasi Sesuai  keadaan luka Numerik rasio
luka luka secara langsung | secara langsung,di | nilai dari jumlah item
dan menilai | ukur dan di nilai | penyembuhan diberi

keberhasilan
pengobatan luka

menggunakan
lembaran skoring
yaitu Skala Reeda

skor minimal 0 dan skor
maksimal 3, Skor adalah
totalnya 15. Skornya
adalah :

0 = penyembuhan luka
baik/ tidak ada infeksi
1-5 = penyembuhan luka
kurang baik /infeksi
ringan

6-10=infeksi Sedang
11-15=Infeksi Berat*
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3.4 Sampel Penelitian
Subjek penelitian ini adalah tikus wistar (Rattus norvegicus) yang memiliki
kriteria inklusi dan Kkriteria ekslusi sebagai berikut,
Kriteria Inklusi :
1. Jenis kelamin jantan
2. Tidak terdapat luka di kulit dan belum pernah mendapat perlakuan
Kriteria Ekslusi :
1. Jenis kelamin betina
2. Tikus wistar jantan yang mengalami penurunan keadaan fisik saat adaptasi
3. Tikus wistar jantan yang mati
Tikus wistar jantan dikelompokkan berdasarkan perlakuan sebagai berikut:
1. Kelompok 1 adalah tikus yang diberikan luka bakar dan diberikan
perlakuan
2. Kelompok Il adalah tikus yang diberikan luka bakar dan tanpa perlakuan.
Sampel yang digunakan yaitu eksisi jaringan kulit tikus wistar jantan
yang telah diberikan tindakan berupa pengaplikasian luka bakar. Penetapan
jumlah sampel menggunakan rumus Federer.
Rumus Federer (n-1) (t-1) > 15
Keterangan :
n : Jumlah sampel tiap kelompok
t : Jumlah kelompok
(n-1) (t-1)> 15
(n-1) (2-1)> 15
(n-1) (1)>15
n-1>15
n>16
Jumlah sampel yang digunakan pada penelitian ini minimal 16 sampel

untuk tiap kelompok. Pada penelitian ini akan menggunakan 17 ekor hewan uiji
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pada setiap kelompok, sehingga jumlah sampel yang akan digunakan pada

penelitian ini sebanyak 34 ekor tikus wistar jantan.

3.5 Teknik Pengumpulan Data

Teknik pengumpulan data yang digunakan adalah data primer, dimana data

tersebut diperoleh dari hasil penelitian yang dilakukan secara langsung oleh

peneliti.

3.6 Alat dan Bahan
1. Alat:

a.

o

o o

o« oo

Rotatory evaporator (Heidolph)
Kayu penjepit

Rak tabung reaksi

Lempeng logam penginduksi panas
Alat cukur

Penangas air

Timbangan

Lempeng kaca bersakla

Pot plastik

Kertas lakmus

Mikroskop

Kaca benda

. Kaca penutup

Spiritus
Oven
Autoklaf
Scapel
Timbangan
Blender
Maserator
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u. Handscoon

v. Pinset
2. Bahan:
a. Lidocaine
b. Spuit3cc
c. Larutan fisiologis (NaCl 0,9%)
d. Kulit manggis (Garcinia mangostana L)
e. Etanol 70%
f. CMC-Na
g. Metil paraben
h. Propilen glikol

i. Propilen paraben

j. Formalin 10%

k. Parafin cair (Histoclast)

I. Set pewarnaan HE (Hematoxylin and Eosin)
m. Water bath

n. Xylol

Xylene

Phosphate —buffered saline

L T ©

Aquadest

3.7 Cara Kerja
3.7.1  Pembuatan Ekstrak Kulit Manggis
Pembuatan ekstrak kulit manggis dilakukan di Laboratorium Farmakologi
Fakultas Farmasi Universitas Sumatera Utara. Metode yang digunakan dalam
mengekstrak kulit manggis adalah metode maserasi.
Tahap pertama pembuatan ekstrak yaitu pisahkan kulit manggis dari buah
nya lalu dipotong-potong kecil dan di cuci dengan air mengalir sampai bersih lalu
31

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



dikeringkan selama 1 hari dan dikeringkan di dalam oven dengan suhu 50°C. Lalu
kulit manggis yang sudah kering dapat diblender dan diayak sehingga
mendapatkan hasil berupa simplisia. Kemudian simplisia direndam dengan etanol
70% dengan perbandingan 1:4 lalu diaduk dengan maserator selama 3 jam dan
didiamkan selama 24 jam. Setelah itu, filtrat disaring dan ampas diremaserasi
sebanyak 2 kali lalu hasil filtrat maserasi dapat dijadikan satu kemudian gunakan

rotary evaporator untuk menghilangkan etanol dan dipekatkan dalam waterbath.

Tabel 3.2 Volume Ekstrak Kulit Manggis Pada Penelitian

Konsentrasi VvV Vixie
50 % 1mL 16 mL
Total 16 Ml

3.7.2  Pembuatan Gel Ekstrak Kulit Manggis
Pembuatan gel dilakukan dengan cara menimbang bahan yang akan
digunakan menggunakan neraca. Kemudian gelling agent berupa CMC-Na
dicampur dengan air, metil paraben, propilen glikol, dan propilen paraben.
Lalu 10 gram ekstrak kulit manggis dilarutkan ke dalam gelling agent yang

sudah dikembangkan sebelumnya kemudian di aduk hingga konsistensinya

berupa gel.
Tabel 3.3 Formulasi Gel Ekstrak Kulit Manggis
Ekstrak Kulit Manggis Dasar Gel
10 gr 10 gr

3.7.3  Persiapan Hewan Uji
Hewan uji yang akan digunakan adalah tikus putih jantan wistar yang
berusia 2 sampai 3 bulan dengan memiliki berat badan 100 gram sampai 150
gram dengan kondisi fisiologis dalam keadaan sehat sebanyak 34 ekor dan
diadaptasi selama satu minggu agar dapat menyesuaikan dengan lingkungan
sekitarnya. Pada saat proses adaptasi, akan dilakukan pengamatan kondisi

umum dan penimbangan berat badan.
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3.7.4 Pembuatan Luka Bakar

Rambut tikus dapat dicukur 24 jam sebelum dilakukan perlakuan.
Setelah tikus teranestesi, pembuatan luka bakar I1A dapat dilakukan dengan
cara:

Lempeng logam yang berdiameter 2 cm dan memiliki tebal 1 mm
dicelupkan kedalam air panas 100°C selama 5 menit kemudian tempelkan pada
punggung tikus selama 1 menit. Setelah proses induksi selesai selanjutnya
punggung tikus yang telah dibakar dikompres dengan normal salin 0,9%
selama 1 menit lalu dibalut dengan menggunakan kasa steril.*’

Penutupan luka setelah luka bakar adalah salah satu faktor penentu
kelangsungan hidup dan hasil jangka panjang yang paling penting seperti
fungsi dan estetika. Penutupan luka dini mengurangi risiko infeksi dan
kehilangan cairan dan telah terbukti mengurangi angka kematian, lama tinggal
di rumah sakit, dan jaringan parut hipertrofik berikutnya. Dengan demikian,
penutupan awal luka bakar merupakan landasan perawatan luka bakar yang

komprehensif. *

3.7.5  Pengaplikasian Gel Ekstrak Kulit Manggis

Sebelum dilakukan perlakuan berupa pengaplikasian Gel Ekstrak Kulit
Manggis, tikus wistar dibagi menjadi 2 kelompok secara acak, yaitu 16 ekor
kelompok kontrol dan 16 ekor kelompok perlakuan. Pada kelompok kontrol
tidak diberi perlakuan dan pada kelompok perlakuan diberikan olesan gel
ekstrak kulit manggis Setelah tikus dibuat luka bakar kemudian diukur luas
luka awal sebelum dilakukan perlakuan. Dilakukan pengamatan selama 3
minggu untuk melihat kepadatan kolagen dengan cara mengoleskan gel

ekstrak kulit buah manggis secara merata pada daerah luka dua kali sehari.
3.7.6  Pengamatan Pembentukan Kolagen
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Pengamatan kolagen dilakukan dengan cara menggunakan mikroskop
cahaya dengan pembesaran 100x kemudian dibuat foto preparate.
A. Fiksasi
Jaringan hasil eksisi biopsi dimasukkan dalam larutan formalin
buffer (larutan formalin 10 % dalam Phospat Buffer Salin pada PH 7,0).
Lamanya fiksasi jaringan 18-24 jam. Setelah fiksasi selesai, jaringan
dimasukkan dalam larutan aquadest selama 1 jam agar larutan fiksasi hilang.
B. Dehidrasi
Jaringan dimasukkan dalam alkohol konsentrasi bertingkat. Jaringan akan
menjadi lebih jernih dan transparan. Jaringan kemudian dimasukkan
kedalam larutan alkohol- xylol selama 1 jam , kemudian larutan xylol
murni selama 2x2jam.
C. Impregnasi
Potongan jaringan dimasukkan dalam parafin cair selama 2 x 2 jam
D. Embedding

Potongan jaringan dalam parafin padat dengan titik lebur 56-58 °C |,
ditunggu sampai parafin menjadi padat. Jaringan tersebut dipotong
setebal 4 mikrometer dengan menggunakan alat mikrotom. Potongan
jaringan ditempelkan diatas objek glass yang sebelumnya telah diolesi
polilisin sebagai perekat. Selanjutnya  jaringan pada kaca objek
dipanaskan didalam inkubator suhu 56-58 °C sampai parafin mencair.

E. Pewarnaan dengan metode HE stain (Hematoxylin and Eosin)

Preparat difiksasi dengan Formalin 10 %, kemudian dilakukan
deparafinisasi, deparafinisasi preparat yang telah kering dalam xylol
sebanyak 3 kali (masing-masing selama 10-15 menit). Masukkan ke dalam
alkohol 70% sebanyak 2 kali (masing-masing selama 5 menit). Cuci dengan
air mengalir sampai alkohol hilang. Masukkan ke dalam cat hematoksilin
selama 7-10 menit. Cuci dengan air mengalir sampai tidak luntur. Celupkan
ke dalam HCI sebanyak 2 kali celup untuk dekolorisasi. Cuci kembali dengan
air mengalir. Rendam di dalam air sebentar sampai warna menjadi biru.
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Masukkan ke dalam cat eosin selam 3-5 menit. Cuci dengan air mengalir.
Masukkan ke dalam larutan alkohol 1. Masukkan ke dalam larutan alkohol 2.
Cuci dengan air mengalir. Tekan preparat dengan kertas, lap dengan kapas.

Masukkan ke dalam xylol.

Tekan kembali preparat dengan kertas, lap dengan kapas. Sampel
preparate diwarnai dengan pewarnaan HE stain (Hematoxylin and Eosin)
kemudian pada sediaan dibagi menjadi 5 lapang pandang dengan pembesaran
okuler 10x dan pembesaran lensa objektif 10x dan kolagen dapat diamati
kepadatannya di setiap lapang pandang. Untuk kriteria penilaian kepadatan
kolagen diberi scoring, yaitu:***

(0) Tidak tampak gambaran serabut kolagen

(1) Serabut kolagen terlihat mengumpul tipis/ hanya sedikit sekali
(2) Serabut kolagen terlihat menyebar tetapi tipis

(3) Serabut kolagen terlihat menyebar tebal

(4) Serabut kolagen terlihat mengumpul tebal.

Mekanisme pewarnaan H & E didasarkan pada interaksi kimia antara
jaringan dan pewarna. Hematoxylin, pewarna dasar, memberikan kontras biru-
ungu pada struktur basofilik, terutama yang mengandung molekul asam
nukleat, seperti kromtatin, ribosom, dan daerah sitoplasma yang kaya RNA.
Intensitas warna merah muda, oranye, dan merah yang bervariasi diberikan
oleh eosin asam ke bahan dasar seperti sel darah merah, sitoplasma, otot, dan

kolagen.®®

3.7.7 Pengamatan Diameter Luka
Diameter luka dapat diukur dengan menggunakan jangka sorong yang
dilakukan setiap hari sebanyak 1x dan dilakukan sebanyak 4x pengulangan
untuk masing-masing tikus yang ditentukan berdasarkan bagian tepi ujung

terjauh sisi daerah luka.
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3.8. Pengolahan dan Analisis Data
3.8.1. Pengolahan Data
Adapun langkah-langkah pengolahan data meliputi :
a. Pemeriksaan data (Editing)

Pemeriksaan data (Editing) dilakukan untuk memeriksa ketepatan dan
kelengkapan data yang telah dikumpulkan, apabila data belum lengkap
ataupun ada kesalahan data.

b. Pemberian kode (Coding)

Pemberian kode (Coding) data dilakukan apabila data sudah terkumpul
kemudian dikoreksi ketepatan dan kelengkapannya. Selanjutnya data
diberikan kode oleh peneliti secara manual sebelum diolah ke dalam
komputer.

c. Memasukkan data (Entry)

Data yang telah dibersihkan kemudian dimasukkan ke dalam program
komputer.

d. Pembersihan data (Cleaning)

Pemeriksaan semua data yang telah dimasukkan ke dalam komputer
guna menghindari terjadinya kesalahan dalam pemasukan data.

e. Menyimpan data (Saving)
Menyimpan data untuk siap dianalis

3.7.8 Analisis Data

Data yang diukur pada penelitian ini yaitu data kepadatan kolagen yang
diukur secara numerik berdasarkan tingkat kepadatan dari O tidak tampak
pembentukan kolagen hingga 4 serabut kolagen mengumpul tebal. Data dilakukan
uji analisis komparatif apakah ada perbedaan bermakna antara kelompok yang
diberikan perlakuan dan tidak diberikan perlakuan (kontrol). Pertama data
dimasukkan ke aplikasi Statiscal Package for the Sosial Sciens (SPSS) untuk
dilakukan uji normalitas dengan uji Shapiro-wilk. Jika data berdistribusi normal
dan homogen, maka data dianalisis dengan menggunakan uji T berpasangan
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sedangkan jika data tidak berdistribusi normal dan tidak homogen, maka data
dianalisis dengan menggunakan uji Mann Whitney.
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3.9 Kerangka Kerja

Pembuatan ekstrak kulit buah
manggis

!

Pembuatan gel ekstrak
|

v

Persiapan hewan uji dan
pembuatarl luka bakar

ale

Pengaplikasian Gel Ekstrak
Kulit Manggis

|

Kelompok perlakuan
diberikan gel ekstrak kulit
buah manggis

A"

Pengamatan pembentukan
kolagen dan pengukuran
diameter luka

I

Kelompok kontrol tidak
diberikan nerlaktiian

v

Pengamatan pembentukan
kolagen dan pengukuran
diameter luka

!

Pengolahan dan analisis
data

Gambar 3.1 Kerangka Kerja
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4.1

4.1.

BAB 4
HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil penelitian

Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Farmasi Universitas
Sumatera Utara (USU) berdasarkan persetujuan Komisi Etik dengan
Nomor : 1203/KEPK/FKUMSU/2024. Penelitian ini merupakan
penelitian true eksperimental post test yaitu jenis penelitian yang hanya
melakukan pengamatan terhadap perlakuan pada eksisi jaringan kulit
tikus wistar jantan setelah diberi suatu tindakan. Hal ini dikarenakan
untuk mengetahui efektivitas Gel Ekstrak Kulit Buah Manggis
(Garcinia mangostana L.) dalam penyembuhan luka bakar grade Il pada
tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus L). Penelitian ini dilakukan
pada bulan April hingga Mei 2024. Populasi yang digunakan dalam
penelitian ini adalah tikus putih jantan galur Wistar (Rattus norvegicus
L) dengan umur 75-90 hari dan berat 150-200 gram.

1 Hasil Uji Skrining Fitokimia Ekstrak Kulit Manggis
Dilakukan uji  skrining fitokimia untuk mengetahui
kebenaran senyawa yang terkandung didalamnya. Pengujian skrining
fitokimia terhadap ekstrak kulit manggis meliputi uji saponin,
mollisch, tanin, flavonoid, alkadoid dan terpenoid/steroid.
Tabel 4.1. Hasil Skrining Fitokimia Kulit Manggis

Pengujian Reagen Hasil
Xanton Mg + hcl (+)
Saponin (+)
Mollisch (+)
Tanin (+)
Flavonoid Fecl3 5% (+)

Naoh 10% )
H2s04 (+)
Wagner (+)
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Alkaloid Maeyer (+)

Bouchardat (+)
Dragendorff )
Terpenoid/steroid Libermanbuchard )
Salkowsky (+)

Di dapatkan hasil skrining fitokimia xanton, saponin,
mollisch, tanin, flavonoid positif. Maka terbukti bahwa adanya
zat yang merupakan anti inflamasi dan antioksidan pada ektrak

kulit manggis.

4.1.2 Hasil pengukuran kepadatan kolagen dan Skor REEDA pada
luka bakar dalam pemberian ekstrak kulit manggis (Garcinia
Mangostana L.) konsentrasi 50%

a) Kepadatan kolagen

Dari hasil penelitian di dapatkan hasil, melalui true
experimental post test yaitu jenis penelitian yang hanya melakukan
pengamatan terhadap perlakuan pada eksisi jaringan kulit setelah diberi
suatu tindakan.

Berdasarkan hasil penelitian, diperoleh kepadatan kolagen pada
kelompok control dan kelompok perlakuan ekstrak kulit manggis
(Garcinia mangostana L.) dengan konsentrasi 50%, dalam pengamatan
selama kurang lebih 3 minggu, menggunakan 16 slide kontrol, dan

disajikan pada tabel 4.2

Tabel 4.2. Nilai rata-rata kepadatan kolagen pada kelompok
kontrol dan kelompok perlakuan

Kelompok N rata-rata
Kontrol (tidak di beri perlakuan) 16 8.50
Perlakuan (diberi perlakuan) 16 24.50
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Pada tabel 4.2 di dapatkan hasil nilai rata-rata kepadatan
kolagen pada 16 slide kontrol, pada kelompok kontrol (tidak diberi
perlakuan) yaitu 8.50mm dan hasil nilai rata-rata kepadatan kolagen
pada 16 slide kontrol, pada kelompok perlakuan di beri perlakuan
atau pemberian ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.)

dengan konsentrasi 50% yaitu 24.50mm.

Tabel 4.3. Hasil analisis uji normalitas Shapiro-Wilk
Uji normalitas

Kelompok Shapiro-Wilk
Kontrol (tidak diberi perlakuan) 0.03
Perlakuan (diberi perlakuan) 0.01

Pada tabel 4.3 hasil analisis uji normalitas untuk ekstrak manggis
adalah 0,03 dan 0.01 (p>0,05) yang menunjukkan data tidak normal. Dari
hasil uji normalitas diperoleh bahwa data tidak berdistribusi normal. Maka
dari itu, uji selanjutnya yang akan digunakan adalah uji non parametrik

dengan menggunakan uji Mann-Whitney Test.

Tabel 4.4. Hasil analisis uji Mann-Whitney Test kepadatan kolagen setelah di
beri perlakuan

Kelompok N Rata-rata p
Kontrol (tidak diberi perlakuan) 8.50

16 | 0.00
Perlakuan (diberi perlakuan) 24.50 '

Pada tabel 4.4 menunjukkan bahwa kelompok perlakuan dengan
ekstrak kulit manggis (Garcinia Mangostana L.) yang dibandingkan
dengan kelompok kontrol diperoleh 0,00 (p<0,05). yaitu adanya perubahan
yang signifikan pada perlakuan tersebut.
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b) Skala REEDA
Pada penelitian ini di lakukan pengukuran atau skoring melalui
pengamatan. Berdasarkan hasil penelitian, diperoleh proses penyembuhan
luka yang baik pada kelompok yang di berikan perlakuan ekstrak kulit
manggis (Garcinia Mangostana L.) dengan konsentrasi 50%, di
bandingkan kelompok yang tidak di berikan perlakuan dalam pengamatan
selama kurang lebih 3 minggu, menggunakan 16 slide kontrol, dan

disajikan pada tabel 4.5

Tabel 4.5. Nilai rata-rata skor REEDA pada kelompok tidak di
berikan perlakuan dan di beri perlakuan

Kelompok N rata-rata
Kontrol (tidak diberi perlakuan) 16 3.19
Perlakuan (diberi perlakuan) 16 1.88

Pada tabel 4.5 di dapatkan hasil nilai rata-rata skor reeda pada 16
slide kontrol, pada kelompok kontrol (tidak diberi perlakuan) yaitu
3.19mm dan hasil nilai rata-rata kepadatan kolagen pada 16 slide kontrol,
pada kelompok perlakuan ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.)
dengan konsentrasi 50% yaitu 1.88mm

Tabel 4.6. Hasil analisis uji normalitas Shapiro-Wilk
Uji normalitas

Kelompok Shapiro-Wilk
Kontrol (tidak diberi perlakuan) 0.00
Perlakuan (diberi perlakuan) 0.00

Pada tabel 4.6 hasil analisis uji normalitas untuk ekstrak manggis
adalah 0,00 (p>0,05) yang menunjukkan data tidak normal. Dari hasil uji
normalitas diperoleh bahwa data tidak berdistribusi normal. Maka dari itu,
uji selanjutnya yang akan digunakan adalah uji non parametrik dengan

menggunakan uji Mann-Whitney Test.
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Tabel 4.7. Hasil analisis uji Mann-Whitney Test pada skor REEDA setelah
di beri perlakuan

Kelompok N Rata-rata p
Kontrol (tidak di beri perlakuan) 23.69

16 | 0.00
Perlakuan (diberi perlakuan) 9.31 '

Pada tabel 4.7 menunjukkan bahwa kelompok perlakuan dengan
ekstrak kulit manggis (Garcinia Mangostana L.) yang dibandingkan
dengan kelompok kontrol diperoleh 0,00 (p<0,05). yaitu adanya perubahan

yang signifikan pada perlakuan tersebut

4.1.3 Hasil pengukuran diameter luka dalam pemberian ekstrak kulit manggis
(Garcinia mangostana L.) konsentrasi 50%

Berdasarkan hasil penelitian, diperoleh diameter luka bakar pada
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan yang di berikan ekstrak kulit
manggis (Garcinia mangostana L.) dengan konsentrasi 50%, dalam
pengamatan selama kurang lebih 3 minggu, menggunakan 16 slide kontrol,
dan disajikan pada tabel 4.7

Tabel 4.8. Hasil analisis uji sampel disertai rata-rata dan standar deviasi

Kelompok N rata-ratatstandar deviasi
Kontrol (tidak diberi perlakuan) (176.131mm)+(207.604mm)
Perlakuan (diberi perlakuan) 16 (156.650mm)=.(45.010mm)

Pada tabel 4.8 hasil analisis diperoleh nilai rata-rata diameter luka pada
kelompok kontrol adalah 176.131mm sedangkan standar deviasi diperoleh
207,604mm. Pada kelompok perlakuan kulit buah manggis diperoleh nilai
rata-rata 156,650mm dengan standar deviasi 45,010mm. Hasil menunjukkan
bahwa terdapat perbedaan diameter luka antara kelompok kontrol dan
kelompok perlakuan dari masing-masing kelompok perlakuan.

Tabel 4.9. Hasil analisis uji normalitas Shapiro-Wilk
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Uji normalitas

Kelompok Shapiro-Wilk
Kontrol (tidak di beri perlakuan) 0.094
Perlakuan (di beri perlakuan) 0.478

Pada tabel 4.9 hasil analisis uji normalitas untuk ekstrak manggis
adalah 0,478 (p>0,05) yang menunjukkan data normal dan di lanjutkan
dengan T Paired Test.

Tabel 4.10. Hasil analisis T Paired Test diameter luka pada kelompok kontrol
dan kelompok perlakuan uji sampel disertai rata-rata dan standar deviasi

Kelompok rata-ratatstandar deviasi P

Kontrol (tidak diberi perlakuan) (1.94813mm)+(0.53107mm) 0.01

Perlakuan (diberi perlakuan) (1.94813mm)+.(0.53107mm) 0.02

Pada tabel 4.10 menunjukkan bahwa kelompok perlakuan dengan
ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.) yang dibandingkan dengan
kelompok kontrol diperoleh hasil 0,02 (p<0,05). yaitu adanya perubahan yang
signifikan pada perlakuan tersebut, yaitu adanya perubahan diameter luka

menjadi lebih kecil di bandingkan sebelum di beri perlakuan.

4.2 Pembahasan

Pada penelitian ini didapatkan bahwa ekstrak kulit manggis (Garcinia
mangostana L.) mempunyai efektivitas pembentukan kolagen terhadap
penyembuhan luka bakar, di bandingkan dengan luka bakar yang tidak di
berikan ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.) setelah di teliti
kurang lebih 3 minggu, pada luka bakar dan di amati pertumbuhan kolagen
melalui mikroskop dengan pembesaran okuler 10x dan pembesaran lensa
objektif 10x, dan pada pengamatan tersebut juga menggunakan skor REEDA
dan menghitung kepadatan serabut kolagen pada 5 lapang pandang, data yang

di hasilkan dengan di uji dan di dapatkan uji normalitas data tidak normal,
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sehingga uji di lanjutkan digunakan adalah uji nonparametrik dengan
menggunakan uji Mann-Whitney Test mendapatkan hasil yang signifikan pada
pembentukan kolagen.

Luka bakar merupakan luka yang terpapar langsung dengan udara
dengan udara sehingga rentan terhadap infeksi mikroba. Adanya agen
antibakteri dapat mencegah timbulnya infeksi bakteri pada luka bakar.
Senyawa antioksidan sangat di perlukan untuk menyeimbangkan energi
radikal yang terdapat pada jaringan luka bakar agar tidak menimbulkan stres
oksidatif dan kerusakan jaringan (Engwa, 2018; Kurasashi & Fuji;2014).

Ekstrak kulit manggis untuk mengendalikan reaksi oksidatif dalam
kondisi in vitro telah dilaporkan, dibandingkan dengan ekstrak kulit buah lain
dan antioksidan komersial. Dalam sistem model aktivitas penangkal radikal,
manggis memiliki aktivitas antioksidan yang lebih baik daripada kesemek
(Maisuthisakul et al. 2007 ). Xanton merupakan golongan senyawa
heterosiklik yang mengandung oksigen meliputi a-mangostin dan -
mangostin ekstrak manggis, turunan xanton dan xanton sintetis, yang
memberikan efek farmakologis yang luar biasa dan beragam seperti aktivitas
antikanker, antioksidan, antiinflamasi dan antimikroba (Jindarat S. 2014).

Gondokesumi et al. (2018) menyebutkan bahwa terdapat perbedaan
aktivitas antioksidan pada tingkat kematangan kulit manggis yang
berbeda.Perbedaan aktivitas antioksidan di antara sampel di duga di
pengaruhi oleh konsentrasi senyawa yang berbeda pada tingkat kematangan
ekstrak kulit manggis yang berbeda. Konsentrasi senyawa fenolik di antara
tingkat kematangan manggis yang berbeda telah diukur oleh Pothihirat et
al.(2009). Senyawa lain yang berperan dalam aktivitas antioksidan dari ektrak
kulit manggis adalah Flavonoid. Kulit buah manggis dewasa memiliki
kandungan flavonoid total yang lebih tinggi (4,08 g QE/100 g) di bandingkan
kulit buah manggis muda (2,91 g QE/100 g). Semakin tinggi aktivitas
antioksidan kulit buah manggis dewasa dapat di hasilkan dari total Flavonoid

atau fenolik yang lebih tinggi (Suttirak & Manurakchinakorn, 2014).
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Pengamatan mengenai morfologi luka bakar dari hari 1 hingga hari 14
pasca luka bakar telah di lakukan. Hasil pengamatan morfologi luka bakar
dari hasil pengukuran diameter luka terdapat penurunan diameter luka pada
kelompok yang di beri perlakuan. Ukuran luka yang mengecil merupakan
salah satu kriteria luka sembuh (Handian,2006). Walaupun belum menutup,
namun penurunan luas luka luka bakar menunjukan adanya perbaikan luka
bakar.

Pada penelitian ini juga didapatkan hasil pemberian ekstrak kulit buah
manggis (Garcinia mangostana L.) pada diameter luka bakar, mempunyai
efektivitas yang signifikan, mengurangi diameter luka dan mempercepat
penyembuhan luka dan sampel di uji normalitas dan didapatkan hasil yang
normal serta dilanjutkan dengan uji Independent Samples test, yaitu uji beda
dua rata-rata digunakan untuk menguji dua rata-rata dari dua kelompok data
yang independen ditandai adanya perbedaan rata-rata sebelum dan rata- rata
sesudah di berikan perlakuan, dan pada uji tersebut di hasilkan nilai yang
signifikan yang berarti terdapat perubahan diameter luka yang lebih mengecil
di bandingkan sebelum di berikan perlakuan.

Tampilan anatomi penyembuhan luka bakar menunjukan perbaikan
luka bakar pada seluruh kelompok yang di beri perlakuan jika di bandingkan
dengan kelompok tidak di beri perlakuan, pada penilitian ini
mempresentasikan proses penyembuhan luka bakar pada kelompok yang di
beri perlakuan dan yang tidak di beri perlakuan, proses re—epitelisasi terlihat
lebih baik pada kelompok yang di beri perlakauan. Proses re-epitelisasi
merupakan salah satu kriteria luka sembuh (Handian,2006).

Proses penyembuhan luka bakar merupakan suatu proses yang rumit
dan melibatkan banyak faktor. Proses penyembuhan luka bakar diawali dari
proses koagulasi, inflamasi proliferasi dan remodeling. Proses penyembuhan
luka bakar juga melibatkan berbagai macam sel-sel penting, diantaranya
adalah fibroblas, makrofag, limfosit, netrofil, dan lain-lain. Beberapa protein
penting juga berkaitan dalam proses penyembuhan luka bakar seperti
Epidermal Growth Factor (EGF), Fibroblast Growth Factor (FGF), Vascular
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Endothelial Growth Factor (VEGF), Transforming Growth Factor-beta
(TGF-B), Interleukin-6 (IL-6). Namun analisis bioinformatika harus didukung
dengan analisis in vitro atau in vivo. Penelitian ini juga menunjukkan bahwa
senyawa kompleks molekul pada memiliki aktivitas antioksidan yang baik.
Bahan antioksidan dalam ektrak kulit manggis mampu menseimbangkan
kompleksitas energi dengan merubah radikal bebas menjadi molekul yang
tidak reaktif dalam jaringan yang terkena luka bakar. Keseimbangan oksidan
(moderate oksidan) akibat perlakuan ektrak kulit manggis terbukti mampu
mempercepat penyembuhan luka bakar. Namun, penelitian-penelitian lain
perlu dilakukan untuk memperkuat hasil penelitian tentang efek antioksidan
ektrak kulit manggis dalam jaringan dan proses kimiawi pengkelatan logam
secara in vivo dan hubunganya dengan pengaturan energi dalam
penyembuhan luka bakar.

Flavonoid pada kulit manggis bekerja dengan memiliki target sel yang
multipel, tidak pada target yang spesifik. Tanin juga bekerja dengan cara
melakukan interaksi non spesifik pada protein vital seperti enzim bakteri.
Dengan cara ini flavonoid dan tanin merusak sel bakteri (Cushnie et al.,
2005).

Xanton diketahui memiliki efek antiinflamasi yang kuat dengan cara
mengurangi pelepasanan sitokin pro inflamasi seperti histamin, prostaglandin,
dan nitrit oksida (GutierrezOrozco, 2013). Xanton juga dilaporkan memiliki
efek antibakteri terhadap Staphylococcus aureus pada luka tikus (Tatiya-
Aphiradee, 2016).

Putri (2018) melaporkan bahwa ekstrak kulit manggis memberikan efek
antinflamasi pada luka gingiva pada tikus. Tanin dilaporkan dapat
meningkatkan ekspresi Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF) pada
luka serta mempercepat penyembuhan luka pada kulit tikus (Li, 2011). Efek
antiinflamasi, antibakteri, serta dapat merangsang pembentukan pembuluh
darah baru dari zat aktif yang dimiliki kulit manggis akan sangat berperan

dalam proses penyembuhan luka sehingga luka dapat cepat sembuh.
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Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa kulit manggis berpotensi untuk
menjadi alternatif bahan penyembuhan luka bakar karena kemudahannya
untuk digunakan dan diperolen masyarakat. Pada penelitian ini, penggunaan
metode ekstraksi maserasi menyebabkan banyaknya zat aktif yang terambil
dari ekstrak kulit manggis. Untuk itu diperlukan penelitian lebih lanjut
mengenai zat aktif khusus pada kulit manggis seperti xanton, saponin dan
tanin yang memiliki efek penyembuhan luka bakar. Ekstrak manggis yang
mengandung xanton tampaknya aman dan dapat ditoleransi dengan baik
dalam beberapa uji klinis. Karena ada keterbatasan pada penelitian yang telah
dilakukan hingga saat ini, termasuk ukuran sampel kecil yang digunakan
dalam penelitian hewan dan uji Klinis, reproduktifitas hasil dalam lini sel dan
model hewan tertentu, dan kurangnya informasi mengenai ekstrak manggis
atau xanthone spesifik yang digunakan, penelitian di masa mendatang

diperlukan untuk mengatasi masalah ini.
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BAB 5
KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Dari hasil pembahasan maka dapat diambil suatu kesimpulan yaitu:

1. Ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.) konsentrasi 50%
paling efektif dalam mempercepat pembentukan kolagen pada luka
bakar

2. Ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.) konsentrasi 50%
paling efektif dalam mengurangi diameter luka pada luka bakar .

3. Ekstrak kulit manggis (Garcinia mangostana L.) konsentrasi 50%

paling efektif dalam mempercepat penyembuhan pada luka bakar .
5.2 Saran

Setelah dilakukan penelitian tentang efektivitas kulit buah manggis
(Garcinia mangostana L.) terhadap kepadatan kolagen sebagai
penyembuhan luka bakar pada tikus putih wistar maka penelitian
memberikan beberapa saran sebagai berikut:

1. Penelitian dapat dilanjutkan tentang efektivitas Kulit Buah
Manggis (Garcinia mangostana L.) terhadap menggunakan
kontrol positif lainnya.

2. Penelitian dapat dilanjutkan dengan membandingkan efektivitas
kulit buah manggis (Garcinia mangostana L.) pada jenis luka
lainnya.

3. Penelitian ini dapat dilanjutkan dengan mengujikan kandungan
aktif lain pada Kulit Buah Manggis (Garcinia mangostana L.)
yang paling Dberperan dalam kepadatan kolagen dan

penyembuhan luka.
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LAMPIRAN
Lampiran 1: Uji normalitas

o Uji normalitas data kepadatan kolagen

Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk

Statistic Df Sig. Statistic Df Sig.
Pre .306 16 .000 .804 16 .000
Post .347 16 .000 .753 16 .000

a. Lilliefors Significance Correction

Uji normalitas data diameter luka
Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov?® Shapiro-Wilk
Kelompok  Statistic Df Sig. Statistic Df
Diameter  Kontrol 231 16 .023 .904 16
Perlakuan  .124 16 200 .949 16

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

Lampiran 2: Uji Mann-Whitney Test
a. Uji Mann —Whitney tes pada data kepadatan kolagen

Case Processing Summary

Cases
Valid Missing Total
Kelompok N Percent N Percent N
Kepadatan Kolagen Kontrol 16 100.0% 0 0.0% 16
Perlakuan 16 100.0% 0 0.0% 16
Case Processing Summary
Cases
Total
Kelompok Percent
Kepadatan Kolagen Kontrol 100.0%
Perlakuan 100.0%

Descriptives
Kelompok Statistic

Std. Error




Kepadatan Kolagen Kontrol Mean 1625 .06884
95% Confidence Interval forLower Bound .6158
Mean Upper Bound  .9092
5% Trimmed Mean .7806
Median .9000
Variance .076
Std. Deviation .27538
Minimum .20
Maximum 1.00
Range .80
Interquartile Range .40
Skewness -.668 .564
Kurtosis -.887 1.091
Perlakuan Mean 2.3125 .08938
95% Confidence Interval forLower Bound 2.1220
Mean Upper Bound  2.5030
5% Trimmed Mean 2.3361
Median 2.4000
Variance .128
Std. Deviation 35754
Minimum 1.60
Maximum 2.60
Range 1.00
Interquartile Range .50
Skewness -1.237 .564
Kurtosis .165 1.091
Mann-Whitney Test
Ranks
Kelompok N Mean Rank  Sum of Ranks
Kepadatan Kolagen Kontrol 16 8.50 136.00
Perlakuan 16 24.50 392.00
Total 32
Test Statistics?
Kepadatan
Kolagen
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 136.000
Z -4.899
Asymp. Sig. (2-tailed) .000

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .000"

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.

b.Uji Mann —Whitney tes pada data Skor REEDA

Case Processing Summary



Cases

Valid Missing Total
Kelompok N Percent N Percent N Percent
Skor REEDA  Kontrol 16 100.0% 0 0.0% 16 100.0%
Perlakuan 16 100.0% 0 0.0% 16 100.0%
Descriptives
Kelompok Statistic Std. Error
Skor REEDA  Kontrol Mean 3.19 101
95% Confidence Interval forLower Bound 2.97
Mean Upper Bound ~ 3.40
5% Trimmed Mean 3.15
Median 3.00
Variance 163
Std. Deviation 403
Minimum 3
Maximum 4
Range 1
Interquartile Range 0
Skewness 1.772 .564
Kurtosis 1.285 1.091
Perlakuan Mean 1.88 .155
95% Confidence Interval forLower Bound  1.55
Mean Upper Bound  2.20
5% Trimmed Mean 1.86
Median 2.00
Variance .383
Std. Deviation .619
Minimum 1
Maximum 3
Range 2
Interquartile Range 1
Skewness .060 .564
Kurtosis .055 1.091
Mann-Whitney Test
Ranks
Kelompok N Mean Rank  Sum of Ranks
Skor REEDA  Kontrol 16 23.69 379.00
Perlakuan 16 9.31 149.00
Total 32
Test Statistics®
Skor REEDA
Mann-Whitney U 13.000
Wilcoxon W 149.000

Z -4.661



Asymp. Sig. (2-tailed) .000
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .000"

a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.

Lampiran 3 : Independent Samples Test

Group Statistics

Kelompok N Mean Std. Deviation ~ Std. Error Mean
Diameter  Kontrol 16 17.6131 2.07604 .51901
Perlakuan 16 15.6650 45010 11252
Levene's Test for Equality oft-test for Equality of
Variances Means
F Sig. T Df
Diameter  Equal variances assumed 31.958 .000 3.668 30
Equal variances not assumed 3.668 16.407

Independent Samples Test
t-test for Equality of Means

Std. Error
Sig. (2-tailed) Mean Difference  Difference
Diameter Equal variances assumed .001 1.94813 .53107
Equal variances not assumed .002 1.94813 .53107

Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
95% Confidence Interval of the Difference
Lower Upper
Diameter Equal variances assumed .86354 3.03271
Equal variances not assumed .82458 3.07167
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Lampiran 7 : Hasil Kepadatan Kolagen
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Kepadatan Kolagen Skor 3

Keterangan :

0 : Serabut tidak ada

1:<10% tipis

2 : 10-50% menyebar tapi tipis
3 :30-90% menyebar tebal

4 : >90% menggumpal tebal
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Efektivitas Kulit Buah Manggis (Garcinia Mangostana L.) terhadap
Kepadatan Kolagen sebagai Penyembuhan Luka Bakar pada Tikus
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ABSTRACT

Background: Mangosteen rind Garcinia mangostana L. in the Clusiaceae family,
Mangosteen rind has a main compound, namely xanthone. In the xanthone compound,
where there is an important content in wound healing, this content in the mangosteen
rind has a role, namely triggering the formation of collagen in maintaining the structure
and healing of wounds. In addition, mangosteen rind also has anti-inflammatory
compounds, such as flavonoids, vitamins B1, B2, C, saponins and tannins which have
properties in accelerating wound healing. This study aims to determine the effectiveness
of Garcinia mangostana L. in healing burns. Methodology: Experimental research.
Extraction by maceration using 70% ethanol solvent. Test technique by measuring
collagen density in the group and compared with the control group. Data is processed
with the Shapiro-Wilk test followed by the WILCOXON SIGN RANK TEST. Test
technique by measuring the diameter of the wound, and the normality test is continued
with the Paired T Test. Results: The test showed that the average collagen density in the
Garcinia mangostana L extract treatment group was 2.63 mm, and in the treatment group
was 0.81 mm, with a value (p = 0.00), which means a significant difference was found in
the treatment group. Conclusion: Garcinia mangostana L. extract is effective in

accelerating the healing of burns.

Key words: Mangosteen peel (Garcinia mangostana L.), burns, xanthone,saponin and

tannin



PENDAHULUAN

Luka bakar merupakan kerusakan
kulit tubuh yang disebabkan oleh
trauma bersifat thermal yaitu, panas
atau dingin.  Penyebabnya dapat
beraneka ragam dari api, air panas,
listrik, radiasi, trauma dingin, hingga
olen zat kimia. Kerusakan yang
disebabkan oleh luka bakar dapat
meluas hingga jaringan bawah kulit.
Penanganan awal yang cepat dan tepat
dapat meminimalisir dampak yang
diakibatkan oleh luka bakar. *

Menurut data  World
Health Organization (WHO)
diperkirakan terjadi 265.000 kematian
pertahun akibat luka bakar pada
manusia. Angka kejadian dan kematian
akibat luka bakar 7 kali lebih tinggi
pada daerah dengan pendapatan
perkapita rendah sampai menengah dan
hampir setengahnya terjadi di bagian
Asia Tenggara (WHO, 2014). *?
Menurut data Riset Kesehatan Dasar
(RISKESDAS), kasus luka bakar di
Indonesia ditemukan sebanyak sebesar
2,2% pada tahun 2007.

Di indonesia, penggunaan

obat tradisional bagi masyarakat

merupakan suatu hal yang sudah
melekat di kehidupan sehari-hari
terutama dalam masalah kesehatan.
Pengembangan obat tradional sebagai
wadah warisan budaya bangsa yang
akan  terus ditingkatkan  melalui
penggalian, pengujian, dan penemuan
obat-obatan terbaru.

Berbagai penelitian tentang
penggunaan tanaman sebagai
pengobatan berbagai penyakit telah
banyak, termasuk buah manggis yang
dikenal dengan nama ilmiah sebagai
Garcinia mangostana L. dalam suku
Clusiaceae. Kulit buah  manggis
mempunyai senyawa utama yaitu
xanton yang merupakan senyawa
metabolit sekunder.? Di dalam senyawa
xanton, terdapat suatu kandungan
penting dalam penyembuhan luka, yaitu
y-mangostin. Kandungan ini pada kulit
buah manggis memiliki peran vyaitu
memicu pembentukan kolagen dalam
pemeliharaan struktur dan
penyembuhan luka.® Selain itu, kulit
buah manggis juga memiliki senyawa
anti-inflamasi,  seperti flavonoid,
vitamin B1, B2, C, Saponin, dan
Tannin yang memiliki khasiat dalam

mempervepat penyembuhan luka.*’



Penelitian terkait aktivitas antioksidan
menyebutkan bahwa kulit manggis dapat
mempercepat proses proliferasi
fibroblast. Selain itu terdapat adanya efek
anti-inflamasi pada xanton yang memicu
pembentukan kolagen dalam proses
penyembuhan luka.” Pada kulit buah
manggis terdapat anti-inflamasi yang
dapat menghambat aktivitas terhadap
pelepasan  histamin  dan  sintesis
prostaglandin E2. Kandungan xanton a-
mangostin dan y-mangostin dibuktikan
memiliki efek anti-inflamasi melalui
inhibisi sintesis prostaglandin E2, inhibisi
COX-1 dan 2, blok reseptor 5-HT2A, dan
radikal bebas. >° Pada kulit buah manggis
juga terdapat daya sebagai antimikroba
terhadap  beberapa  bakteri  seperti
Staphylococcus aureus yang sangat
resisten terhadap antibiotik metisilin.®

Studi eksperimental pada kelinci yang
mempelajari pengaruh pemberian topikal
gel ekstrak kulit buah manggis terhadap
penyembuhan luka bakar.’ Hasilnya
didapatkan penyembuhan luka sebesar
22,16% dibandingkan kontrol positif
yang menggunakan gel antibiotik dan
ekstrak placenta. Menurut Abdullahi
(2014) model hewan diperlukan dalam
studi in vitro untuk mempelajari

mekanisme patologis pasca luka bakar,

dimana, kulit tikus lebih tipis dan lebih
elastis dibandingkan  manusia dan
mekanisme  penyembuhannya  yaitu
melalui mekanisme kontraksi luka.

Hal ini menguntungkan karena
membuat peneliti cepat mempelajari
mekanisme penyembuhan luka. Berbeda
dengan model tikus, model hewan kelinci
lebih  memberikan  peluang  untuk
mempelajari efek sistemik dari luka
bakar, seperti muscle wasting, yang lebih
baik. Kelinci cocok digunakan untuk
mempelajari respon hipermetabolik dari
luka bakar, yang menjadi salah satu
masalah yang terjadi pada pasien luka
bakar.™ Studi in vitro pada model hewan
penelitian ini penting untuk mengetahui
adanya efektivitas ekstrak kulit manggis
(Garcinia mangostana L.)  terhadap
kepadatan kolagen untuk penyembuhan
luka bakar pada tikus putih wistar.

Berdasarkan uraian diatas, diketahui
bahwa adanya hubungan yang signifikan
antara penyembuhan luka bakar dengan
pemberian gel kulit buah manggis
(Garcinia Mangostana L.). Hal tersebut
membuat  peneliti  tertarik  untuk
mengetahui lebih lanjut adakah hubungan
efektivitas kulit buah manggis (Garcinia

Mangostana L.) terhadap kepadatan



kolagen sebagai penyembuhan luka bakar

pada tikus putih wistar.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan
penelitian true eksperimental post test
yaitu jenis penelitian yang hanya
melakukan pengamatan terhadap
perlakuan pada eksisi jaringan kulit tikus
wistar jantan setelah diberi suatu
tindakan, tikus wistar dibagi menjadi 2
kelompok secara acak, yaitu 16 ekor
kelompok kontrol dan 16 ekor kelompok
perlakuan. Pada kelompok kontrol tidak
diberi perlakuan dan pada kelompok
perlakuan diberikan olesan gel ekstrak
kulit manggis. Hal ini dikarenakan untuk
mengetahui efektivitas Gel Ekstrak Kulit
Buah Manggis (Garcinia Mangostana L.)
dalam penyembuhan luka bakar grade II
pada tikus jantan galur Wistar (Rattus
norvegicus L).

Tahap pertama pembuatan ekstrak
yaitu pisahkan kulit manggis dari buah
nya lalu dipotong-potong kecil dan di
cuci dengan air mengalir sampai bersih
lalu dikeringkan selama 1 hari dan
dikeringkan di dalam oven dengan suhu
50°C. Lalu kulit manggis yang sudah
kering dapat diblender dan diayak

sehingga mendapatkan hasil berupa

simplisia. Kemudian simplisia direndam
dengan etanol 70% dengan perbandingan
1:4 lalu diaduk dengan maserator selama
3 jam dan didiamkan selama 24 jam.
Setelah itu, filtrat disaring dan ampas
diremaserasi sebanyak 2 kali lalu hasil
filtrat maserasi dapat dijadikan satu
kemudian gunakan rotary evaporator
untuk  menghilangkan  etanol  dan
dipekatkan dalam waterbath.

Pembuatan gel dilakukan dengan
cara menimbang bahan yang akan
digunakan menggunakan neraca.
Kemudian gelling agent berupa CMC-Na
dicampur dengan air, metil paraben,
propilen glikol, dan propilen paraben.
Lalu 10 gram ekstrak kulit manggis
dilarutkan ke dalam gelling agent yang
sudah dikembangkan sebelumnya
kemudian di aduk hingga konsistensinya
berupa gel. Hewan uji yang akan
digunakan adalah tikus putih jantan
wistar yang berusia 2 sampai 3 bulan
dengan memiliki berat badan 100 gram
sampai 150 gram dengan kondisi
fisiologis dalam keadaan sehat sebanyak
34 ekor dan diadaptasi selama satu
minggu agar dapat menyesuaikan dengan
lingkungan sekitarnya. Pada saat proses

adaptasi, akan dilakukan pengamatan



kondisi umum dan penimbangan berat
badan.

Rambut tikus dapat dicukur 24
jam  sebelum dilakukan perlakuan.
Setelah tikus teranestesi :

e Luka bakar derajat 1 :

Lempeng logam yang berdiameter 2
cm dan memiliki tebal 1 mm dicelupkan
kedalam air panas 100°C selama 3 menit
kemudian tempelkan pada punggung
tikus selama 30 detik. Setelah proses
induksi selesai selanjutnya punggung
tikus yang telah dibakar dikompres
dengan normal salin 0,9% selama 1 menit
lalu dibalut dengan menggunakan kasa
steril.

e Luka bakar derajat 2A :

Lempeng logam yang berdiameter 2
cm dan memiliki tebal 1 mm dicelupkan
kedalam air panas 100°C selama 5 menit
kemudian tempelkan pada punggung
tikus selama 1 menit. Setelah proses
induksi selesai selanjutnya punggung
tikus yang telah dibakar dikompres
dengan normal salin 0,9% selama 1 menit
lalu dibalut dengan menggunakan kasa
steril. 1
Sebelum dilakukan perlakuan berupa
Ekstrak  Kulit
Manggis, tikus wistar dibagi menjadi 2

pengaplikasian  Gel

kelompok secara acak, yaitu 16 ekor

kelompok kontrol dan 16 ekor kelompok
perlakuan. Pada kelompok kontrol tidak
diberi perlakuan dan pada kelompok
perlakuan diberikan olesan gel ekstrak
kulit manggis. Setelah tikus dibuat luka
bakar kemudian diukur luas luka awal
sebelum dilakukan perlakuan. Dilakukan
pengamatan selama 3 minggu untuk
melihat kepadatan kolagen dengan cara
mengoleskan gel ekstrak kulit buah
manggis secara merata pada daerah luka
dua kali sehari.

ANALISIS DATA

Data yang diukur pada penelitian
ini yaitu data kepadatan kolagen yang
diukur secara numerik berdasarkan
tingkat kepadatan dari O tidak tampak
pembentukan kolagen hingga 4 serabut
kolagen ~ mengumpul  tebal.  Data
dilakukan uji analisis komparatif apakah
ada  perbedaan  bermakna  antara
kelompok yang diberikan perlakuan dan
tidak diberikan perlakuan (kontrol).
Pertama data dimasukkan ke aplikasi
Statiscal Package for the Sosial Sciens
(SPSS) untuk dilakukan uji normalitas
dengan uji Shapiro-wilk. Jika data
berdistribusi normal dan homogen, maka
data dianalisis dengan menggunakan uji

T berpasangan sedangkan jika data tidak



berdistribusi normal dan tidak homogen,

maka data dianalisis dengan

menggunakan uji Wilcoxon.
HASIL PENELITIAN

Berdasarkan  hasil  penelitian,

diperoleh kepadatan kolagen pada

kelompok  kontrol dan  kelompok

perlakuan yang di berikan ekstrak kulit

manggis (Garcinia Mangostana L.)
dengan  konsentrasi  50%,  dalam
pengamatan selama kurang lebih 2

minggu, menggunakan 16 slide kontrol
Tabel 1.1 Nilai rata-rata kepadatan kolagen

kelompok kontrol dan kelompok perlakuan

Mangostana L.) dengan konsentrasi 50%,
dalam pengamatan selama kurang lebih 3
minggu, menggunakan 16 slide kontrol.

Tabel 1.2 Hasil analisis uji sampel disertai
rata-rata dan standar deviasi

Kelompok N rata- P
ratatstandar
deviasi
Kontrol (tidak diberi 176,131mmz2
perlakuan) 07,604mm
Perlakuan (diberi 156,650mm+.4 0.002
perlakuan) 5,010mm

Pada tabel tersebut diperoleh nilai
rata-rata diameter luka yang tidak di beri
perlakuan adalah 176,131 mm sedangkan
standar deviasi diperoleh 207,604 mm.

Pada luka yang di beri perlakuan kulit

Kelompok N rata-rata . . o

buah manggis diperoleh nilai rata-rata
Kontrol (tidak diberi perlakuan) 16 0,81

156,650mm dengan standar deviasi
Perlakuan (diberi perlakuan) 16 2,63

45,010mm. Pada uji sampel ini diperoleh

Pada tabel tersebut di dapatkan
hasil nilai rata-rata kepadatan kolagen
pada 16 slide kontrol, pada kelompok
kontrol yaitu 0,81, dan hasil nilai rata-rata
kepadatan kolagen pada 16 slide kontrol,
pada kelompok perlakuan yang di berikan
ekstrak  kulit

manggis  (Garcinia

Mangostana L.) dengan konsentrasi
100% yaitu 2,63mm. Diperoleh diameter
luka bakar pada kelompok kontrol dan
kelompok perlakuan yang di berikan
ekstrak  kulit

manggis  (Garcinia

nilai 0.002 (p<0,05) yang menunjukkan
bahwa terdapat perbedaan diameter luka
antara kelompok kontrol dan kelompok

perlakuan.

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini didapatkan
bahwa ekstrak kulit manggis (Garcinia
Mangostana L.) mempunyai efektivitas
pembentukan kolagen terhadap
penyembuhan luka bakar, di bandingkan
dengan luka bakar yang tidak di berikan
ekstrak  kulit

manggis  (Garcinia



Mangostana L.) setelah di teliti kurang
lebih 3 minggu, pada luka bakar dan di
amati pertumbuhan kolagen melalui
mikroskop, dan menghitung kepadatan
serabut kolagen pada 5 lapang pandang
data di uji, di dapatkan uji normalitas data
tidak normal, sehingga uji di lanjutkan
digunakan adalah uji nonparametrik
dengan menggunakan uji WILCOXON
SIGN RANK TEST mendapatkan hasil
yang signifikan.

Luka bakar merupakan luka yang
terpapar langsung dengan udara dengan
udara sehingga rentan terhadap infeksi
mikroba. Adanya agen antibakteri dapat
mencegah timbulnya infeksi bakteri pada
luka bakar. Senyawa antioksidan sangat
di perlukan untuk menyeimbangkan
energi radikal yang terdapat pada
jaringan  luka bakar agar tidak
oksidatif  dan
kerusakan jaringan (Engwa, 2018;
Kurasashi & Fuji;2014)

Ekstrak kulit manggis untuk

menimbulkan  stres

mengendalikan reaksi oksidatif dalam
kondisi in vitro telah dilaporkan,
dibandingkan dengan ekstrak kulit buah
lain dan antioksidan komersial. Dalam
sistem model aktivitas penangkal radikal,
manggis memiliki aktivitas antioksidan

yang lebih baik daripada kesemek

(Maisuthisakul et al. 2007 ). Xanton

merupakan golongan senyawa
heterosiklik yang mengandung oksigen
meliputi a-mangostin dan y-mangostin,
ekstrak manggis, turunan xanton dan
xanton sintetis, yang memberikan efek
farmakologis yang luar biasa dan

beragam seperti aktivitas antikanker,

antioksidan, antiinflamasi dan
antimikroba (Jindarat S. 2014).
Gondokesumi et al.(2018)

menyebutkan bahwa terdapat perbedaan
aktivitas  antioksidan pada tingkat
kematangan kulit manggis yang berbeda.
Perbedaan aktivitas antioksidan di antara
sampel di duga di pengaruhi oleh
konsentrasi senyawa yang berbeda pada
tingkat kematangan ekstrak kulit manggis
yang berbeda. Konsentrasi senyawa
fenolik di antara tingkat kematangan
manggis yang berbeda telah diukur oleh
Pothihirat et al.(2009). Senyawa lain
yang berperan dalam aktivitas
antioksidan dari ektrak kulit manggis
adalah Flavonoid. Kulit buah manggis
dewasa memiliki kandungan flavonoid
total yang lebih tinggi (4,08 g QE/100 g)
di bandingkan kulit buah manggis muda
(291 g QE/100 g). Semakin tinggi
aktivitas antioksidan kulit buah manggis

dewasa dapat di hasilkan dari total



Flavonoid atau fenolik yang lebih tinggi
(Suttirak & Manurakchinakorn,2014).

Pengamatan mengenai morfologi
luka bakar dari hari 1 hingga hari 14
pasca luka bakar telah di lakukan. Hasil
pengamatan morfologi luka bakar dari
hasil pengukuran diameter luka terdapat
penurunan diameter luka pada kelompok
yang di beri perlakuan. Ukuran luka
yang mengecil merupakan salah satu
kriteria luka sembuh (Handian,2006).
Walaupun  belum menutup, namun
penurunan luas luka luka bakar
menunjukan adanya perbaikan luka
bakar.

Pada  penelitian  ini  juga
didapatkan hasil hasil pemberian ekstrak
kulit buah
Mangostana L.) pada diameter luka

manggis (Garcinia
bakar, mempunyai efektivitas yang
signifikan, mengurangi diameter luka
dan mempercepat penyembuhan luka.
Yang di lakukan pengamatan secara
langsung dan di ukur diameternya secara
berkala dan di klasifikasikan melalui skor
REEDA kemudian sampel di uji di
hasilkan uji normalitas yang normal, dan
di lanjutkan dengan uji T-Paire test, yaitu
metode pengujian yang di gunakan untuk
mengkaji keefektifan perlakuan, di tandai

adanya perbedaan rata-rata sebelum dan

rata- rata sesudah di berikan perlakuan,
dan pada uji tersebut di hasilkan nilai
yang signifikan.

Tampilan anatomi penyembuhan
luka bakar menunjukan perbaikan luka
bakar pada seluruh kelompok yang di beri
perlakuan jika di bandingkan dengan
kelompok tidak di beri perlakuan, pada
penilitian ini mempresentasikan proses
penyembuhan luka bakar pada kelompok
yang di beri perlakuan dan yang tidak di
beri perlakuan, proses re—epitelisasi
terlihat lebih baik pada kelompok yang di
beri perlakauan. Proses re-epitelisasi
merupakan salah satu kriteria luka
sembuh (Handian,2006).

Proses penyembuhan luka bakar
merupakan suatu proses yang rumit dan
melibatkan  banyak faktor.  Proses
penyembuhan luka bakar diawali dari
proses koagulasi, inflamasi proliferasi
dan remodeling. Proses penyembuhan
luka bakar juga melibatkan berbagai
macam sel-sel penting, diantaranya
adalah fibroblas, makrofag, limfosit,
netrofil, dan lain-lain. Beberapa protein
penting juga berkaitan dalam proses
penyembuhan luka bakar seperti EGF,
FGF, VEGF, TGF-p, IL-6. Namun
analisis bioinformatika harus didukung

dengan analisis in vitro atau in vivo.



Penelitian ini juga menunjukkan bahwa

senyawa kompleks  molekul pada
memiliki aktivitas antioksidan yang baik.
Bahan antioksidan dalam ektrak kulit
manggis mampu  menseimbangkan
kompleksitas energi dengan merubah
radikal bebas menjadi molekul yang tidak
reaktif dalam jaringan yang terkena luka
bakar. Keseimbangan oksidan (moderate
oksidan) akibat perlakuan ektrak kulit
manggis terbukti mampu mempercepat
penyembuhan luka bakar. Namun,
penelitian-penelitian lain perlu dilakukan
untuk  memperkuat hasil penelitian
tentang efek antioksidan ektrak kulit
manggis dalam jaringan dan proses
kimiawi pengkelatan logam secara in
vivo dan hubunganya dengan pengaturan
energi dalam penyembuhan luka bakar.
Flavonoid pada kulit manggis bekerja
dengan memiliki target sel yang multipel,
tidak pada target yang spesifik. Tannin
juga bekerja dengan cara melakukan
interaksi non spesifik pada protein vital
seperti enzim bakteri. Dengan cara ini
flavonoid dan tannin merusak sel bakteri
(Cushnie et al., 2005).

Xanton diketahui memiliki efek
antiinflamasi yang kuat dengan cara
mengurangi  pelepasanan sitokin pro

inflamasi seperti histamin, prostaglandin,

dan nitrit oksida (GutierrezOrozco,
2013). Xanton juga dilaporkan memiliki
efek antibakteri terhadap Staphylococcus
aureus pada luka tikus (Tatiya-
Aphiradee, 2016).

Putri (2018) melaporkan bahwa
ekstrak kulit manggis memberikan efek
antinflamasi pada luka gingiva pada
tikus.  Tannin  dilaporkan  dapat
meningkatkan ekspresi VEGF pada luka
serta mempercepat penyembuhan luka
pada kulit tikus (Li, 2011). Efek
antiinflamasi, antibakteri, serta dapat
merangsang pembentukan  pembuluh
darah baru dari zat aktif yang dimiliki
kulit manggis akan sangat berperan
dalam  proses penyembuhan luka
sehingga luka dapat cepat sembuh.

Hasil penelitian ini  menunjukkan
bahwa kulit manggis berpotensi untuk
menjadi alternatif bahan penyembuhan
luka bakar karena kemudahannya untuk
digunakan dan diperolen masyarakat.
Pada penelitian ini, penggunaan metode
ekstraksi maserasi menyebabkan
banyaknya zat aktif yang terambil dari
ekstrak  kulit manggis. Untuk itu
diperlukan  penelitian  lebih  lanjut
mengenai zat aktif khusus pada kulit
manggis seperti xanton, saponin dan

tannin yang memiliki efek penyembuhan



luka bakar. Ekstrak manggis Yyang
mengandung xanton tampaknya aman
dan dapat ditoleransi dengan baik dalam
beberapa uji  klinis. Karena ada
keterbatasan pada penelitian yang telah
dilakukan hingga saat ini, termasuk
ukuran sampel kecil yang digunakan
dalam penelitian hewan dan uji Klinis,
reproduktifitas hasil dalam lini sel dan
model hewan tertentu, dan kurangnya
informasi mengenai ekstrak manggis atau
xanton  spesifik yang  digunakan,
penelitian di masa mendatang diperlukan

untuk mengatasi masalah ini.

KESIMPULAN
1. Ekstrak kulit manggis (Garcinia
mangostana L.) konsentrasi 50%
paling efektif dalam
mempercepat pembentukan
kolagen pada luka bakar
2. Ekstrak kulit manggis (Garcinia
mangostana L.) konsentrasi 50%
paling efektif dalam mengurangi
diameter luka pada luka bakar
3. Ekstrak kulit manggis (Garcinia
mangostana L.) konsentrasi 50%
paling efektif dalam
mempercepat penyembuhan pada

luka bakar .

SARAN

Penelitian ~ dapat  dilanjutkan
tentang efektivitas Kulit Buah Manggis
(Garcinia mangostana L.) terhadap
menggunakan kontrol positif lainnya.
Penelitian dapat dilanjutkan dengan
membandingkan efektivitas kulit buah
manggis (Garcinia mangostana L.) pada
jenis luka lainnya. Penelitian ini dapat
dilanjutkan dengan mengujikan
kandungan aktif lain pada Kulit Buah
Manggis (Garcinia mangostana L.) yang
paling berperan dalam kepadatan kolagen

dan penyembuhan luka.
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