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BAB 1 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

  Diabetes melitus merupakan salah satu penyakit metabolisme yang 

ditandai dengan nilai GDP (Gula Darah Puasa) lebih dari 200 mg/dl dan gejala 

berupa rasa haus, lapar, dan intensitas buang air kecil yang meningkat. 

Berdasarkan Pusat Data dan Informasi Kementrian Indonesia, penderita diabetes 

melitus di Indonesia pada tahun 2013 sebanyak 12,2 juta jiwa (Kemenkes, 2014). 

Diperkirakan sebanyak 15% penderita diabetes melitus mengalami komplikasi 

ulkus diabetes terutama pada kaki. Ulkus kaki diabetes menempati urutan 

pertama (85%) dari seluruh amputasi pada ekstremitas bawah (Syaifuddin, 

2016). Amputasi dapat dicegah dengan adanya perawatan luka yang baik.   

  Ulkus diabetes merupakan luka terbuka atau luka yang sering terdapat 

pada penderita diabetes hingga menembus kulit bagian dermis.  Resiko 

terjadinya ulkus pada penderita diabetes 29 kali lebih besar. Pada penderita 

diabetes melitus yang terkena neuropati akan mengalami berkurangnya sensasi 

biasanya pada daerah kaki sehingga apabila terjadi luka, pasien tidak dapat 

merasakan nyeri. Sensasi nyeri yang hilang beresiko tinggi untuk terjadinya 

ulkus. Apabila perawatan ulkus diabetes menyebabkan infeksi dan berakibat 

kronik maka harus diamputasi agar mengurangi komplikasi yang lebih besar 

(Azifitria dkk, 2010). 

Perawatan ulkus diabetes ada 2 jenis yaitu secara konvensional dan 

moderen. Prinsip dari perawatan luka diabetes secara konvesional adalah untuk 

melindungi luka dari infeksi. Pada perawatan ulkus diabetes konvensional 
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menggunakan balutan kasa steril NaCl. Perawatan ulkus diabetes secara 

konvensional memiliki kekurangan yaitu balutan kasa harus diganti setiap hari 

sehingga dapat meningkatkan resiko terjadinya infeksi. Kemudian cairan NaCl 

yang kurang dapat menjaga kelembapan dapat menyebabkan luka kering 

sehingga ketika dilakuan pergantian kasa mengakibatkan serat-serat kasa akan 

menempel pada luka sehingga mudah bertambahnya luka baru. Sedangkan 

perawatan ulkus diabetes secara moderen menggunakan balutan sintetik seperti  

balutan foam, balutan alginate, balutan hidropolimer, balutan hidrofiber, balutan 

hydrocolloid, balutan hidrogel, balutan transparan film, dan balutan absorben. 

Prinsip perawatan luka diabetes melitus moderen yaitu mempertahankan dan 

menjaga lingkungan luka tetap lembap untuk memfasilitasi penyembuhan luka, 

mempertahankan kehilangan cairan pada jaringan dan mencegah kematian sel ( 

Nontji, 2015). 

Penggunaan hydrocolloid sebagai dressing primer bertujuan untuk 

mempertahankan luka dalam keadaan lembab. Namun hydrocolloid hanya untuk 

menangani luka eksudat (cairan) minimal. Sedangkan untuk balutan luka yang 

lebih efektif dalam menyerap cairan luka yang berjumlah sedang sampai banyak 

yang sekaligus sebagai dressing primer atau sekunder adalah foam (Sibbald, 

2006 dalam Kartika et al., 2015) 

Foam dressing adalah balutan yang efektif digunakan untuk pengobatan 

ulkus diabetes di Indonesia karena mudah menyerap kelebihan cairan, 

mencegah luka dari maserasi kulit, dan memicu autolitik debridement (Sulastri, 

2014). Foam dressing digunakan sebagian besar pada luka penderita DM di 

Indonesia yang melakukan pemeriksaan ulkus diabetes sudah dalam tingkat 

kronik dengan salah satu ciri terdapat eksudat (cairan) berlebih yang 
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menandakan terdapatnya infeksi (Handayani, 2016). Namun foam  yang tidak 

terdapat kandungan antiinflamasi dan antioksidan ini hanya digunakan untuk 

menyerap eksudat yang dibutuhkan untuk penyembuhan luka (ulkus) diabetes 

yang lebih optimal.  

Salah satu tanaman obat herbal yang banyak dijumpai di Indonesia yang 

berpotensi sebagai antioksidan, antibakteri dan antiinflamasi pada luka adalah 

bakung putih (Crinum asiaticum L.) (Uddin et al., 2012). Tanaman ini memiliki 

senyawa metabolit sekunder yaitu pada daun yang terdapat kandungan 

flavonoid, saponin, dan tanin (Patel, 2017). Penelitian Kumar (2011) 

membuktikan bahwa kandungan flavonoid dan tanin pada daun bakung putih 

berpotensi mempercepat penyembuhan luka. Berdasarkan penelitian Azifitria 

dkk.(2010), ekstrak etanol daun bakung putih (Crinum asiaticum L.) mempunyai 

aktivitas antibakteri dengan merusak dinding sel dan mempengaruhi 

permeabilitas membrane sel bakteri yang ditandai dengan keluarnya protein, 

asam nukleat dari sel dan mengubah dinding sel bakteri.  

Kumar (2011) melakukan penelitian aktifitas ekstrak daun bakung putih 

(Crinum asiaticum L.) pada pengobatan luka. Ekstrak daun bakung putih dibuat 

sediaan salep dengan konsentrasi 0,2% , 2%, dan 4%. Hasil dari penelitian 

tersebut, salep yang mengandung ekstrak daun bakung putih konsentrasi 4% 

efektif untuk pengobatan luka insisi, eksisi, dan luka bakar.  

Sel utama yang  berperan dalam penyembuhan luka adalah fibroblas. 

Jika jaringan mengalami inflamasi, maka fibroblas akan segera bermigrasi ke 

area luka, berproliferasi dan memproduksi matriks kolagen untuk memperbaiki 

jaringan yang rusak (Khairunnisa dkk., 2018). Fibroblas berperan penting pada 

fase proliferasi. Makrofag akan menginduksi fibroblas berproliferasi sehingga 
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membentuk matriks ekstraseluler. Fibroblas akan mencerna matriks fibrin 

kemudian mengantinya dengan glycosaminoglycan (GAG) kemudian digantikan 

dengan kolagen tipe III yang tersusun atas glisin, hidroksiprolin, air, glukosa, dan 

galaktosa. Kemudian kolagen III digantikan dengan kolagen I fase maturasi 

(Hariani, 2017). 

Berdasarkan uraian tersebut, perlu dikembangkan obat herbal untuk 

ulkus diabetes yang berasal dari tanaman bakung putih (Crinum asiaticum L.) 

dengan rute pemberian transdermal. Tersedianya foam dengan ekstrak daun 

bakung putih (Crinum asiaticum L.) diharapkan dapat menjadi bahan pengobatan 

ulkus diabetes yang dapat mengurangi resiko infeksi pada fase inflamasi, 

mempercepat granulasi, serta penggunaan foam yang rekat dapat diganti 1 kali 

dalam 3 hari yang bisa mengurangi penggunaan kasa.  

 

1.2 Rumusan Masalah 

1. Bagaimana pengaruh efektivitas ekstrak daun bakung Crinum 

asiaticum L. pada foam dressing terhadap luas penutupan area ulkus 

diabetes pada model tikus (Strain Wistar) diabetes? 

2. Bagaimana pengaruh efektivitas ekstrak daun bakung Crinum 

asiaticum L. pada foam dressing terhadap jumlah fibroblas  ulkus 

diabetes pada model tikus (Strain Wistar) diabetes? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

1. Mengetahui pengaruh efektivitas ekstrak daun bakung Crinum 

asiaticum L. pada foam dressing terhadap luas penutupan area luka 

ulkus diabetes pada model tikus (Strain Wistar) diabetes. 
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2. Mengetahui pengaruh efektivitas ekstrak daun bakung Crinum 

asiaticum L. pada foam dressing terhadap jumlah  fibroblas ulkus 

diabetes pada model tikus (Strain Wistar) diabetes. 

 

1.4 Manfaat Penelitian 

1.4.1 Manfaat Akademik 

1. Dapat membantu mengembangkan informasi dibidang kesehatan 

khususnya dalam perawatan ulkus diabetes. 

2. Bagi peneliti dapat menambah wawasan dan mengaplikasikan ilmu 

yang telah diperoleh. 

3. Bagi peneliti lain dapat dijadikan sebagai acuan pengembangan 

penelitian dalam bidang yang sama.  

1.4.2 Manfaat Praktis 

Hasil penelitian ini bermanfaat sebagai informasi dan metode 

pengoptimalan pemanfaatan daun bakung pada masyarakat sebagai 

pengobatan untuk penyembuhan dan mengurangi resiko infeksi pada ulkus 

diabetes di Indonesia.  
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BAB 2 

TINJAUAN PUSTAKA 

 

2.1 Kulit 

Kulit adalah organ terluar yang berfungsi sebagai perlindungan dari luar. 

Kulit memiliki berbagai manfaat, salah satunya yaitu sebagai pertahanan tubuh 

dari mikroorganisme.  Kulit bersifat kompleks, elastik, dan sensitif berdasarkan 

keadaan iklim, umur, ras, jenis kelamin, dan lokasi tubuh (Perdanakusuma, 

2007).  

2.1.1 Lapisan Kulit 

2.1.1.1 Epidermis 

Epidermis merupakan lapisan teratas atau terluar pada kulit yang 

tersusun atas jaringan epitel, mengandung sel melanosit, langerhans, dan 

merkel. Jaringan epitel tidak memiliki pembuluh darah dan sifat nya sangat rapat 

(Sloane, 2003). 

Epidermis terdiri atas 5 lapisan (Gambar 2.1) : 

1. Stratum Basal (lapis benih) 

Stratum basal merupakan satu lapis sel yang tersusun berderet-deret di 

atas membran basal dan bagian bawah melekat pada dermis terletak paling 

dalam. Sel-selnya berbentuk silindris atau kuboid, intinya besar, dan 

sitoplasmanya basofilik. Pada lapis sel tersebut, merupakan tempat proliferasi 

yang berfungsi untuk regenerasi epitel.  Sel-sel pada lapisan ini bermigrasi ke 

arah permukaan untuk memasok sel-sel pada lapisan yang lebih superfisial. 

Migrasi tersebut dipercepat oleh adanya luka dan regenerasi normal.  
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2. Stratum Spinosum (lapis taju) 

Stratum spinosum terdiri atas beberapa lapis sel yang besar-besar 

berbentuk poligonal dengan inti lonjong yang mempunyai sitoplasma berwarna 

kebiruan. Apabila dilakukan pengamatan dengan perbesaran obyektif 40x, maka 

terlihat taju-taju yang seperti menghubungkan sel yang satu dengan yang 

lainnya. Desmosom melekatkan sel-sel satu sama lain pada lapisan ini, sehingga 

semakin ke atas bentuk sel terlihat semakin gepeng.    

3. Stratum Granulosum (lapis berbutir) 

Lapisan ini memiliki karakteristik terdiri 2-4 lapis sel gepeng yang 

mengandung granula keratohialin, apabila diamati pada mikroskop elektron 

terlihat partikel amorf tanpa membrane yang dikelilingi ribosom dan mikrofilamen 

pada permukaan granula. 

4. Stratum Lusidum (lapis bening) 

Stratum lusidum memiliki karakteristik terdiri atas 2-3 lapis sel gepeng 

tembus cahaya, dan agak eosinofilik, tidak memiliki inti, memiliki sedikit 

desmosom, serta tampak garis celah memisahkan stratum korneum dari lapisan 

lain bawahnya. 

5. Stratum Korneum (lapis tanduk) 

Stratum korneum memiliki karakteristik terdiri atas banyak lapisan sel-sel 

mati, tidak berinti, dan pipih serta bagian sitoplasmanya digantikan oleh keratin. 

Pada bagian permukaan terlihat sisik zat tanduk yang selalu terkelupas.  
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              Gambar 2.1 Lapisan kulit (Mescher, 2010) 

2.1.1.2 Dermis 

Dermis merupakan lapisan yang memiliki tebal ±2 mm dan terdiri dari sel-

sel yang membentuk jaringan kolagen dan serabut elastin.  Sel-sel utama pada 

dermis yaitu fibroblas berbentuk bintang yang mensintesis kolagen, serabut 

elastin, dan proteoglikan (laminin, fibronektin). Dalam dermis juga terdapat 

makrofag, pembuluh darah, reseptor saraf, keringat, dan kelenjar minyak. 

(Shimizu, 2005). 

2.1.1.3 Hipodermis  

Hipodermis atau jaringan subkutan adalah lapisan lemak seluler yang 

membentuk transisi dengan jaringan di bawahnya. Lemak subkutan cenderung 

terkumpul pada bagian tertentu. Bagian abdomen dapat mempunyai ketebalan 3 

cm atau lebih. Lapisan lemak ini disebut pannikulus adiposus (Shimizu, 2005). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4 
 

 
 

2.1.2 Fungsi Kulit 

Kulit adalah organ tubuh yang paling luar dan terbesar, meliputi luas 

permukaan 1,6 m2 dan 15% dari berat badan orang dewasa. Dalam kontak 

langsung dengan lingkungan luar, kulit mempunyai 4 fungsi yaitu perlindungan 

tubuh dari mikroba dan pengaruh eksternal yang berbahaya, regulasi suhu tubuh, 

sebagai indra peraba, serta sintesis dan penyimpanan vitamin D (Shimizu, 2005). 

Kulit berfungsi melindungi tubuh dari mikroba dan pengaruh eksternal 

yang berbahaya. Kulit dapat mempertahankan tubuh dari patogen/ mikroba. 

Apabila kulit mengalami kerusakan, maka pada kulit akan terjadi proses 

imunologik terhadap agen patogen kemudian mengeluarkan mikroorganisme dari 

epidermis dan dermis (Garna, 2001). 

Kulit berfungsi sebagai regulasi suhu tubuh dengan menggunakan 

kelenjar keringat. Kelenjar keringat pada kulit ada 2 jenis. Kelenjar mirokrin 

bergetah encer (banyak mengandung air), tersebar diseluruh permukaan tubuh 

kecuali kuku berfungsi untuk mengatur suhu tubuh. Sedangkan kelenjar apokrin 

berfungsi setelah pubertas menghasilkan cairan kental yang dikeluarkan dari 

beberapa daerah kulit seperti ketiak, sekitar dubur, kepak mata, dan areola 

mamma (Kalangi, 2013).  

Kulit berfungsi sebagai indra peraba dan perasa. Pada Kulit bagian 

lapisan dermis terdapat beberapa reseptor yang fungsinya berbeda, yaitu 

korpuskula pacini berfungsi untuk perasa tekanan kuat, ujung saraf sekeliling 

rambut berfungsi sebagai saraf peraba, korpuskula ruffini berfungsi sebagai 

perasa panas, ujung saraf krause berfungsi sebagai perasa dingin, korpuskula 

meissner berfungsi sebagai peraba, ujung saraf tanpa selaput  berfungsi sebagai 
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perasa nyeri, dan lempeng merkel berfungsi sebagai perasa sentuhan dan 

tekanan ringan (Pratiwi, 2007).   

Kulit berfungsi sebagai sintesis dan penyimpanan vitamin D. Kulit 

mengandung zat yang disebut ergosterol yang berfungsi untuk sintesis vitamin D. 

Mekanisme paparan sinar matahari, ergosterol diubah menjadi vitamin D2 yang 

merupakan salah satu bentuk dari lima jenis vitamin D. Vitamin D merupakan 

salah satu vitamin steroid dan meningkatkan penyerapan kalsium  dan fosfor 

(Kalangi, 2013).  

 

2.2 Proses Penyembuhan Luka 

Luka meruapakan salah satu bentuk kerusakan jaringan kulit yang 

disebabkan oleh kontak fisik, hasil dari tindakan medis, maupun kondisi fisologis 

tubuh. Ketika tubuh mengalami luka, secara otomatis akan melalui beberapa 

tahap proses penyembuhan luka. 

1. Hemostasis 

Tahap hemostasis dimulai saat terjadi luka. Hemostasis adalah suatu 

interaksi kompleks antara trombosit, pembuluh darah dan protein koagulasi yang 

bertujuan untuk menghentikan perdarahan dengan tetap menjaga aliran darah 

pada pembuluh darah. Pada fase ini, keping darah melepaskan faktor 

pembekuan darah yang akan membentuk benang-benang fibrin. Setelah terjadi 

proses pembekuan darah, komponen hemostasis melepaskan sinyal kimiawi 

yang dikenal sitokin atau faktor pertumbuhan yang menginisiasi terjadinya 

penyembuhan luka.  Sinyal kimiawi tersebut adalah Transforming Growth Factor 

β (TGF-β) dan Platelet-Derived Growth Factor (PDGF).  Faktor pertumbuhan atau 

PDGF akan menginduksi neutrofil, sel otot polos, makrofag, dan fibroblas menuju 
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area luka. Fibroblas akan berperan membentuk jaringan parut pada proses 

penyembuhan luka. Neutrofil pada area luka menunjukkan fase penyembuhan 

luka selanjutnya yaitu inflamasi (Diegelmann dan Evans, 2004). 

2. Inflamasi 

Pada fase inflamasi, neutrofil memasuki area luka. Proses inflamasi dapat 

terjadi setelah luka hingga hari ke 5. Neutrofil mulai muncul 24 jam setelah terjadi 

kerusakan jaringan. Neutrofil berfungsi untuk mengeleminasi benda asing, 

bakteri, sel dan matriks yang rusak melalui proses yang disebut fagositosis. 

Kemudian sel mast melepaskan granul yang berisi berbagai macam enzim, 

histamin, dan amina aktif lainnya sebagai tanda terjadi inflamasi. Tanda-tanda 

inflamasi mulai muncul yaitu rubor (kemerahan), kalor (panas), tumor 

(pembengkakan), dan dolor (nyeri) (Diegelmann dan Evans, 2004). 

3. Proliferasi 

Proliferasi adalah tahap dimana TGF-β yang dilepaskan oleh makrofag, 

platelet, dan limfosit T akan mengatur fungsi fibroblas dan penumpukan matriks 

ekstraseluler. TGF- β berfungsi untuk meningkatkan produksi kolagen, 

fibronektin, dan proteoglikan serta mengurangi protease dan meningkatkan 

inhibitor protease. Setelah jaringan terbentuk dengan sempurna, maka muncul 

enzim yang berfungsi untuk mengeliminasi keropeng yang telah terbentuk 

(Diegelmann dan Evans, 2004).  

4. Remodelling 

Pada tahap remodeling diperankan oleh fibroblas yang berfungsi sebagai 

penghasil matriks baru yang menggantikan matriks lama yang telah rusak 

sehingga struktur dan fungsi jaringan kembali normal. Proses ini diawali dengan 

terbentuknya kolagen setelah fibroblas berikatan dengan benang fibrin. Daya 
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elastisitas serat kolagen baru diperkirakan hanya mencapai 80% dari daya 

elastisitas jaringan normal. Proses akhir dari tahap remodeling adalah degradasi 

kolagen. Makrofag, netrofil, dan fibroblas akan mengeluarkan enzim kolagenase 

untuk mendegradasi kolagen. Fragmen-fragmen hasil dari degradasi kolagen 

akan mengalami denaturasi dan penghancuran oleh enzim protease lainnya 

(Diegelmann dan Evans, 2004).  

Faktor penghambat penyembuhan luka ada 2 jenis, yaitu lokal dan 

sistemik. Faktor lokal merupakan gangguan pada proses penyembuhan luka, 

meliputi oksigenase dan infeksi. Faktor sistemik adalah gangguan yang 

disebabkan oleh penyakit sehingga mempengaruhi proses penyembuhan luka 

(Guo dan DiPietro, 2010).  

Penghambatan penyembuhan luka dapat terjadi pada penderita diabetes 

melitus. Pada penderita kondisi diabetes, hipoksia menjadi lebih lama dari 

keadaan normal. Kondisi ini menyebabkan meningkatnya jumlah radikal oksigen 

yang dapat menyebabkan kerusakan pada jaringan. Diabetes juga menyebabkan 

disfungsi sel fibroblas dan epidermal serta penurunan imunitas sel T, fagositosis, 

dan kemotaksis leukosit. Kondisi tersebut menyebabkan proses pembersihan 

luka dari bakteri tidak efektif sehingga rentan terjadi infeksi yang dapat 

menghambat proses penyembuhan luka (Guo dan Dipietro, 2010).  

 

2.3 Infeksi pada Ulkus Diabetes 

Ulkus diabetes adalah luka pada penderita diabetes hingga menembus 

lapisan dermis kulit. Sistem klasifikasi luka diabetes berdasarkan Universitas 

Texas (UT) yaitu adanya infeksi dan tanda-tanda iskemia pada kaki. Sistem ini 

menggunakan matriks tingkat luka sebagai sumbu x dan tahapan luka sebagai 

sumbu y. Tingkat luka pada penderita diabetes melitus dibagi menjadi empat, 
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yaitu tingkat 0 (adanya ulkus yang sudah atau belum sembuh), tingkat 1 (luka 

superfisial yang tidak mencapai tendon atau tulang) merupakan tingkat luka pada 

penelitian yang digunakan, tingkat 2 (kedalaman luka mencapai tendon), dan 

tingkat 3 (kedalaman luka mencapai tulang dan sendi. Sedangkan pada tahapan 

luka dibagi menjadi empat, yaitu tahap A (luka bersih), tahap B (luka dengan 

infeksi tanpa iskemia), tahap C (luka dengan iskemik tanpa infeksi), dan tahap D 

(luka dengan iskemia dan infeksi) (Oyibo et al, 2001).  

Berikut merupakan patofisiologi dari ulkus diabeltik (Jeffcoate dan Hading, 2003): 

1. Neuropati 

Neuropati merupakan kematian sel-sel saraf. Neuropati ditandai dengan 

hilangnya rasa sakit. Akibatnya pasien tidak menyadari jika telah terjadi luka. 

Mekanisme neuropati saat terjadi luka adalah  pembentukan kalus (penebalan 

kulit) terutama pada daerah-daerah yang mendapat tekanan lebih besar. Setelah 

terbentuk kalus, terjadi iskemia yang menyebabkan kematian jaringan sehingga 

memicu keretakan kalus yang menyebabkan terbentuknya luka hingga mencapai 

jaringan subkutan.  

2. Iskemia  

Iskemia pada jaringan ditandai dengan tebal, kering, dan merah. Iskemia 

dapat menyebabkan kematian jaringan dan memperpanjang waktu 

penyembuhan luka. 

3. Infeksi  

Infeksi dapat menghambat terjadinya proses penyembuhan luka. Bahkan 

jika berlangsung terus menerus akan menyebabkan berkembangnya luka akut 

menjadi luka kronis sehingga terbentuk ulkus. 

4. Trauma  
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Pada pasien diabetes yang mempunyai ulkus atau luka, kemungkinan 

akan mengalami kembali ulkus diabetes.  

5. Tekanan 

Pada beberapa bagian tubuh ada daerah yang mengalami tekanan lebih 

besar, misal pada daerah metatarsa; kaki sehingga memicu terjadiya ulkus.  

6. Perawatan luka yang buruk 

 

2.4 Luas Area  Luka 

Salah satu parameter untuk penelitian penyembuhan luka yaitu luas 

penutupan area luka. Sebelum sampel diproses menjadi preparat histologi, 

terlebih dahulu dilakukan pengamatan makroskopis yaitu kerapatan kult/ 

kontraksi (pengukuran panjang dan lebar luka). Kerapatan kulit / kontraksi dapat 

diukur dengan penyempitan ukuran luka menggunakan aplikasi software 

AutoCAD. Kontaksi luka dihitung sebagai persentase dari pengurangan area 

yang terluka (Peşin Süntar et al., 2011) 

 

2.5 Histopatologi Jaringan Kulit 

2.5.1 Fibroblas 

Fibroblas merupakan sel yang paling berlimpah di jaringan ikat yang 

berfungsi pada sekresi bahan profilaksis-matriks ekstrarenal untuk menjaga 

integritas struktural jaringan ikat. Fibroblas mensintesis kolagen, elastin, 

glikosaminoglikan, proteoglikan, dan glikoprotein multiadesif (Nilforushzadeh, 

2017).   

Fibroblas merupakan tipe sel stroma dominan yang terlihat pada jaringan 

lunak. Fibroblas muncul sebagai sel-sel berbentuk gelondong atau berbentuk 
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seperti bintang (fibroblas aktif) dengan inti berbentuk bulat atau oval yang berada 

di pusat (Gambar 2.2) . Sel-sel fibroblas dan produk matriks esktraselulernya 

(serat dan bahan dasar amorf) memainkan peran penting dalam menjaga 

integritas struktural jaringan ikat, proses penyembuhan, dan perubahan 

patologis. 

 

Gambar 2.2 Bentuk  Fibroblas (Shimizu, 2005)  

 

2.6 Daun Bunga Bakung 

            Klasifikasi daun bakung menurut Uddin, et al. (2012) 

Divisi : Spermatophyla 

Sub  : Angiosperrnae 

Kelas  : Monocotyledonae 

Bangsa : Liliaceae 

Suku  : Amaryllidaceae 

Marga  : Crinum 

Jenis  : Crinum asiaticum L. 

Tanaman daun bakung putih dikenal sebagai tanaman hiasan. 

Berbagai studi membuktikan bahwa daun Crinum asiaticum dapat 

menghambat terhadap beberapa strain mikroba patogen. Di negara-negara 

Asia Tenggara, Crinum asiaticum cukup dikenal sebagai obat dalam terapi 

cedera dan sendi meradang (Rahman dkk, 2013).  
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Ciri-ciri tanaman bakung putih (Gambar 2.3)  yaitu mempunyai tinggi 

60-180 cm yang memiliki tangkai yang kuat dan kokoh. Daun berbentuk 

sejajar, panjang, berwarna hijau. Warna bunga putih, memiliki tiga kelopak, 

berbentuk corong dengan biji besar bundar gepeng dan berlendir, serta 

mahkota bunga lancip. Tanaman bunga bakung memiliki umbi yang besar 

tumbuh di tanah berdiameter 5-10 cm (Patel, 2017).  

Tanaman bakung putih (Crinum asiaticum L.) memiliki senyawa 

metabolit sekunder yaitu pada daun terdapat kandungan flavonoid, saponin, 

dan tanin sedangkan pada umbi, akar, serta biji mengandung alkaloid likorin, 

krinin, dan asetilkorin (Patel, 2017). Menurut penelitian Kumar (2011) dan 

Uddin, et. al (2012), kandungan metabolit sekunder pada daun bakung putih 

berpotensi sebagai antioksidan, antibakteri dan antiinflamasi yang ampuh 

mempercepat penyembuhan luka. 

 

Gambar 2.3  Crinum asiaticum L. 

 

2.7 Sediaan Foam 

Foam untuk ulkus diabetes sebagian besar adalah lembaran poliuretan 

yang lembut dan mengandung ujung hidrofilik dan hidrofobik. Ujung hidrofilik 

menyerap eksudat dengan aksi kapiler dan dilakukan di dalam struktur 

sehingga menghilangkan eksudat dan cairan edema dan meningkatkan 

epitelisasi. Menurut penelitian Kumar (2016) foam efektif dalam merawat ulkus 
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diabetes sekunder (ukuran ulkus minimal 5 cm) karena dapat mengurangi 

area permukaan luka dan granulasi, serta bisa mengurangi penggunaan kasa 

karena foam dapat digunakan hingga 3 hari. 

2.8 Tikus Wistar 

Klasifikasi tikus Wistar adalah sebagai berikut : 

Kingdom : Animalia 

Filum   : Chordata 

Kelas  : Mammalia 

Ordo   : Rodentia 

Subordo : Odontoceti 

Familia : Muridae 

Genus  : Rattus 

Spesies : Rattus norvegicus 

Tikus galur Wistar putih memiliki sifat-sifat menguntungkan sebagai 

hewan uji penelitian, antara lain perkembiakan cepat, mudah dipelihara dalam 

jumlah yang banyak, mempunyai ukuran yang lebih besar dari mencit, dan 

metabolisme hampir mirip dengan manusia. Tikus putih galur Wistar memiliki ciri- 

ciri morfologi (Gambar 2.4) yaitu albino, kepala kecil, pertumbuhan yang cepat, 

ekor lebih panjang dari badannya, dan tahan terhadap arsenik tiroksid.  

 

 

 

 

 

Gambar 2.4 Tikus Galur Wistar (Smith JB dan Mangkoewidjojo S. , 1988)  
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BAB 3 

KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS PENELITIAN 

 

1.1 Kerangka Konsep Penelitian 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Gambar 3.1 Kerangka Konsep Penelitian 

 : Diteliti                        : Tidakditeliti    : Menghambat             : meningkatkan 
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Ekstrak daun bakung putih mengandung Alkaloid, flavonoid sebagai 

antioksidan, saponin sebagai antiinflamasi, dan tanin sebagai antibakteri. 

Sedangkan sediaan foam dressing bertujuan untuk menjaga   kelembapan luka. 

Daun bakung putih (Crinum asiaticum L.) mengandung flavonoid dan 

saponin yang berperan langsung pada proses ROS. Flavonoid memiliki daya 

antioksidan kuat dengan daya penangkap radikal bebas yang luas dan dapat 

menghambat formasi radikal bebas hidroksil dengan meregenerasi OH menjadi 

H2O. Sedangkan saponin mempunyai kemampuan sebagai pembersih atau 

antiseptik. Saponin dapat memicu vascular endothelial growth factor (VEGF) dan 

meningkatkan jumlah makrofag bermigrasi ke area luka sehingga meningkatkan 

produksi sitokin yang akan mengaktifkan fibroblas di jaringan luka. Flavonoid dan 

saponin juga memiliki fungsi sebagai antiinflamasi. 

Kandungan tanin berperan sebagai antibakteri. Mekanismenya adalah 

dengan cara mengganggu komponen penyusun peptidoglikan pada sel bakteri, 

sehingga lapisan dinding sel tidak terbentuk secara utuh dan menyebabkan 

kematian sel tersebut.  

Sebagai antibakteri, flavonoid akan menghambat terjadinya infeksi. 

Flavonoid dan saponin yang berfungsi sebagai antioksidan dan antiinflamasi 

dapat merangsang makrofag untuk meningkatkan sitokin khususnya TGF-β dan 

FGF yang menyebabkan induksi proliferasi serta terbentuknya fibroblas yang 

berperan dalam proses epitelisasi dan percepatan penyembuhan luka. 
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1.2 Hipotesis Penelitian 

Pemberian ekstrak etanol daun bakung putih (Crinum asiaticum L.) 

dengan rute transdermal menggunakan foam dressing mempengaruhi 

prosentase luas penutupan area luka dan peningkatan fibroblas pada tikus putih 

(Rattus norvegicus) galur Wistar kondisi diabetes melitus. 
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Tikus 30 ekor tikus jantan galur Wistar, berat badan 180-250 g, sehat 

Kontrol (-) Kontrol (+) Perlakuan 1 Perlakuan 2 Perlakuan 3 

Diet 
normal 

Induksi STZ selama 7 hari 

ULKUS 

Foam tanpa ekstrak 
Daun bakung putih 

Foam dg 
ekstrak daun 
bakung 0,2 % 

Foam dg 
ekstrak daun 
bakung 2 % 

 

Foam dg 
ekstrak daun 
bakung 4 g 

 

BAB 4 

METODE PENELITIAN 

 

4.1 Rancangan Penelitian 

Penelitian ini menggunakan desain penelitian eksperimental murni ( true 

experimental laboratory) metode yang digunakan yaitu randomized posttest only 

controlled group design untuk mengetahui pengaruh ekstrak etanol daun bakung 

putih terhadap luas penutupan area luka dan peningkatan jumlah fibroblas pada 

perawatan luka diabetes melitus tikus Wistar. Pada penelitian ini (Gambar 4.1) 

digunakan hewan coba tikus galur Wistar yang dibagi secara acak menjadi 5 

kelompok. 

 

 

Gambar 4.1 Rancangan Penelitian 
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Keterangan: kontrol negatif (diet normal + foam tanpa ekstrak daun 

bakung), kontrol positif (STZ 45 mg/kg BB + foam tanpa ekstrak daun bakung), 

P1: (STZ + foam dengan ekstrak daun bakung 0,2 %), P2: (STZ + foam dengan 

ekstrak daun bakung 2 %), (STZ + foam dengan ekstrak daun bakung 4 %). 

 

4.2 Sampel Penelitian 

4.2.1 Kriteria Sampel Penelitian 

Hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus (Rattus 

novergicus) jantan galur Wistar karena memiliki persamaan respon biologis 

mendekati manusia. Untuk menghindari faktor perancu penelitian maka 

ditentukan kriteria inklusi sampel. 

4.2.1.1 Kriteria Inklusi  

Berikut merupakan kriteria inklusi hewan coba : 

1. Jenis tikus adalah Rattus novergicus berwarna putih berjenis kelamin 

jantan. 

2. Berat badan antara 180-250 g karena dapat menurunkan angka kematian 

akibat STZ. 

3. Umur 2,5-3 bulan (usia pertumbuhan). 

4. Kondisi sehat dengan pergerakan aktif, bulu mengkilat, tebal, bersih, dan 

tidak rontok, badannya tegap tidak krempeng, tidak keluar lendir, nanah, 

atau darah dari mata atau telinga, tidak mencret dan pernafasan tenang, 

dibuktikan dengan surat sehat sampel. 

5. Aklimatisasi 12 hari. 

6. Tidak menggunakan pengobatan sebelum penelitian. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3 
 

 
 

4.2.1.2 Kriteria Dropout 

1. Tikus mati 

 

4.2.2 Besar Sampel  

Untuk menghitung jumlah tikus yang diperlukan sebagai hewan coba, 

dapat digunakan rumus sebagai berikut (Supranto,2000): 

(t-1)(n-1)≥ 15, dengan t = banyaknya kelompok perlakuan,      

            n = jumlah sampel  tiap perlakuan 

Jika di dalam penelitian ini diketahui perlakuan(t) = 5,yaitu, 2 kelompok kontrol 

dan 3 kelompok perlakuan sehingga didapat nilai n sebagai berikut: 

(5-1)(n-1) ≥ 15 ;  

4(n-1) ≥ 15  ; 

 n ≥ 19/4; 

 n ≥ 4,75. 

Jadi jumlah sampel untuk tiap kelompok perlakuan minimal 5 ekor tikus, 

sehingga jumlah total tikus yang dibutuhkan adalah 25 ekor tikus. Namun 

untuk mencegah hilangnya sampel di tengah penelitian karena tikus mati, 

maka jumlah sampel ditambah 1 ekor untuk setiap kelompok perlakuan, 

sehingga total dibutuhkan 30 ekor tikus. 

 

4.3 Variabel Penelitian 

4.3.1 Variabel Bebas (Variabel Independent) 

Variabel bebas dalam penelitian ini adalah foam yang mengandung 

ekstrak etanol daun bakung putih (Crinum asiaticum) dengan konsentrasi 0,2 

% ; 2 %; 4 %.  
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4.3.2 Variabel Tergantung (Variabel Dependent) 

 Variabel tergantung dari penelitian ini adalah luas penutupan area luka 

dan peningkatan jumlah fibroblas dalam proses penyembuhan luka diabetes 

melitus pada tikus galur Wistar. 

Variabel bebas penelitian ini adalah pemberian foam yang mengandung 

ekstrak daun bakung putih (Crinum asiaticum L.) dengan dosis 0,2 % , 2 %, dan 

4 %.  

 

4.4 Lokasi dan Waktu Penelitian 

Penelitian ini dilaksanakan di Laboratorium Parasit Fakultas Kedokteran 

Universitas Brawijaya selama 2 bulan pada bulan Juli-Agustus 2018.  

Pengecekan histopatologi kulit dan pembacaan preparat  dilaksanakan di 

Laboratorium Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya 

Malang. 

 

4.5 Alat dan Bahan Penelitian 

4.5.1 Pembuatan Ekstrak dan Foam dressing 

1. Penggiling/blender 

2. Oven 

3. Timbangan/ neraca analitik 

4. Labu evaporator 

5. Corong gelas 

6. Erlenmeyer 

7. Labu penampung etanol 
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8. Evaporator 

9. Rotary evaporator 

10. Selang water pump 

11. vacum pump 

12. Water bath 

13. lemari pendingin 

14. Kertas saring 

15. Botol hasil ekstrak 

16. Kertas saring 

17. Daun bakung putih 

18. Aquades 

19. Etanol 70% 

20. Foam dressing 

4.5.2 Pembuatan Tikus Model Diabetes Melitus 

1. Sarung tangan lateks 

2. Masker  

3. Spuit 1 cc 

4. Streptozotocin (45 mg/kg BB dengan pelarut  Buffer sitrat 0,1 M pH      

      4,5) 

5. Alkohol 70% 

6. Larutan glukosa 5% 

7. Glucostick 

8. Glukometer 

4.5.3 Pembuatan Luka Diabetes 

1. Gunting 
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2. Masker  

3. Sarung tangan lateks 

4. Spidol 

5. Pinset anatomis 2 buah 

6. Mezt 

7. Underpad 

8. Pisau bedah 

9. Alat cukur 

10. Spuit 

11. Kasa 

12. Ketamine hydrochloride 

13. Bak steril 

14. Air steril 

15. Alkohol 70% 

16. Penggaris 

17. Alat tulis 

4.5.4 Perawatan Luka 

1. Perlak 

2. Perekat ©Hipafix 

3. Plester 

4. Pinset 

5. Gunting 

6. Bak instrumen 

7. Sarung tangan steril 

8. Masker 
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9. Kasa steril 

10. Kasa bersih 

11. Foam dressing yang mengandung ekstrak daun bakung putih 

12. Foam dressing 

13. Normal salin 

14. Spuit 1 cc 

15. Plastik pembuangan sampah 

4.5.5 Pemeliharaan Tikus  

1. Kandang 

2. Makanan tikus (katul) 

3. Sekam 

4. Botol air 

5. Penutup kandang dari kawat. 

4.5.6 Teknik Pencegahan Infeksi 

1. Hand sanitizer 

2. Tempat cuci tangan/ wastafel 

3. Sabun cuci tangan 

4. Sarung tangan bersih/ steril 

5. Kain handuk kecil 

 

4.6 Definisi Operasional 

1. Daun bakung putih yang digunakan yaitu jenis Crinum asiaticum L. yang 

diperoleh dari UPT Materia Medika Batu, Jawa Timur.  

2. Ekstrak daun bakung putih diperoleh dari ekstraksi menggunakan pelarut 

etanol 70%. 
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3. Ulkus diabetes adalah luka pada penderita diabetes hingga menembus 

lapisan dermis kulit biasanya disertai dengan infeksi. 

4. Fibroblas merupakan sel yang paling berlimpah di jaringan ikat yang 

berfungsi pada sekresi bahan profilaksis-matriks ekstrarenal untuk 

menjaga integritas struktural jaringan ikat, berbentuk gelondong atau 

berbentuk seperti bintang (fibroblas aktif) dengan inti berbentuk bulat atau 

oval yang berada di pusat.  

 

4.7 Prosedur Penelitian 

4.7.1 Persiapan Hewan Coba 

1. Persiapan pemeliharaan hewan coba mulai dari kandang 

pemeliharaan hewan coba, anyaman kawat, sekam, botol minum, 

tempat makan, pakan comfeed, normal saline. 

2. Persiapan pemeliharaan hewan coba mulai dari kandang 

pemeliharaan hewan coba, anyaman kawat, sekam, botol minum, 

tempat makan, pakan comfeed, normal saline. 

3. Tikus Wistar disiapkan 25 ekor tikus yang dilakukan aklimatisasi 

(adaptasi) dalam laboratorium Parasitologi FK UB selama 12 hari.  

4. Tikus Wistar dimasukkan ke dalam kandang (1 kandang 1 ekor 

tikus). 

5. Pembersihan kandang, pemberian makan dan minum dilakukan 

dalam satu kali sehari. 

4.7.2 Pembuatan Makanan Hewan Coba 

1. Disiapkan makanan ayam jenis BR1 dicampur tepung secukupnya. 

2. Ditimbang sampai 30 g. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



9 
 

 
 

3. Makanan dibuat bulat-bulat, diletakkan di dalam kandang. 

4. Diberikan sehari sekali. 

5. Sebelum makanan diganti, maka ditimbang sisa makanan hari 

sebelumnya. 

4.7.3 Pembuatan Ekstrak Daun Bakung 

4.7.3.1 Tahap Pengeringan 

1. Daun bakung dicuci bersih, kemudian dipotong kecil-kecil.  

2. Dikeringkan secara langsung dibawah sinar matahari selama 7 

hari dan dihaluskan menggunakan blender. Serbuk yang 

didapatkan yaitu 900 gram  

4.7.3.2 Tahap Maserasi 

1. Serbuk daun bakung 900 gram dimasukkan ke dalam beaker 

glass dan ditambah dengan pelarut etanol 70%  sampai volume 

1000 ml, 

2.  Serbuk daun bakung putih dalam pelarut etanol 70% dikocok dan 

direndam (maserasi) selama 3 hari. 

4.7.3.3 Tahap Evaporasi   

Tahap Evaporasi (Kumesan, 2011) sebagai berikut.  

1. Lapisan atas hasil maserasi diambil. 

2. Cairan dimasukkan ke labu evaporasi 1 liter. 

3. Labu evaporasi dipasang pada evaporator. 

4. Waterbath diisi dengan air sampai penuh 

5. Rangkaian alat dipasang, termasuk pemanas waterbath (suhu 

70oC – 80 oC), selanjutnya disambungkan pada aliran listrik.  
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6. Larutan etanol dibiarkan memisah dengan zat aktif ke dalam labu 

penampung. 

7. Tunggu sampai larutan etanol berhenti menetes pada labu 

penampung ± 2 jam 

8. Hasil ekstraksi dimasukkan ke dalam botol hasil ekstraksi. 

9. Disimpan ke dalam kulkas dengan suhu 10oC.     

4.7.3.4 Uji Kandungan 

1. Uji Kandungan Alkaloid  

1) Larutan ekstrak etanol daun bakung putih diambil sebanyak 2 

ml, kemudian diuapkan di cawan porselin . 

2) Residu yang dihasilkan kemudian dilarutkan 5 mL HCl 2 N.  

3) Setelah menjadi dingin, larutan tersebut disaring. 

4) Larutan dibagi kedalam 3 tabung reaksi. Tabung pertama 

sebagai kontrol. Tabung ke 2 ditambahkan 3 tetes pereaksi 

dragendroff dan tabung ke 3 ditambahkan 3 tetes pereaksi 

mayer (melalui dinding tabung).  

5) Jika pada tabung 2 terbentuk endapan jingga dan pada tabung 

ke 3 terbentuk endapatan kuning dapat menunjukkan adanya 

alkaloid (Farnsworth, 1966 dalam Putri dkk. 2015).  

2. Uji Tanin 

1) Larutan daun bakung putih sebanyak 2 ml dimasukkan kedalam 

3 tabung reaksi (tabung ke 1 kontrol, tabung ke 2 perlakuan 

dengan pereaksi FeCl3, dan tabung ke 3 perlakuan dengan 

pereaksi gelatin) 
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2) Tabung ke 2 ditambah beberapa tetes larutan FeCl3 5% akan 

terbentuk warna hijau gelap. 

3) Tabung ke 3 ditambah dengan larutan gelatin beberapa tetes, 

sehingga terbentuk endapan putih (Robinson, 1911 dalam 

Putri dkk, 2015). 

3. Uji Saponin 

1) Larutan ekstrak etanol daun bakung putih diambil 4 ml. 

2) Ditambahkan 5 ml air, kemudian dikocok. 

3) Terbentuk busa stabil (busa setinggi 1 cm dan stabil selama 30 

menit).  

4) Dimasukkan larutan ekstrak 4 ml ke dalam tabung reaksi 

sebagai kontrol (Depkes RI, 1995 dalam Putri dkk, 2015). 

4. Uji Flavonoid 

1) Larutan ekstrak daun bakung putih 1 mL dimasukkan ke tabung 

reaksi. 

2) Ditambahkan 10 tetes asam klorida pekat. 

3) Terbentuk warna hitam kemerahan positif flavonoid.  

4.7.4 Pembuatan Foam Mengandung Ekstrak Daun Bakung Putih 

Foam dressing yang digunakan yaitu Cutimed ukuran 10 cm x 10 cm 

dipotong menjadi 3 cm x 3 cm. Kemudian disiapkan ekstrak daun bakung sesuai 

dengan konsentrasi yang sudah ditetapkan. Ekstrak daun bakung diteteskan 

dalam foam sesuai dengan konsentrasi yang ditetapkan. Kemudian dikeringkan 

dalam suhu 45oC menggunakan oven selama 1x 24 jam. 
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4.7.5 Uji Kontaminan Sediaan  

Foam dressing yang akan diuji sterilitasnya disiapkan. Kemudian jarum 

ose dipanaskan hingga memijar di atas Bunsen. Kemudian ambil 1 ose 

digoreskan secara zig-zag pada permukaan media agar MHA (Mueller Hinton 

Agar). Tiap petri kemudian diberi label dan diinkubasi terbalik dalam inkubator 

selama 24 jam. 

4.7.6 Pembuatan Tikus Model Diabetes 

Tikus Wistar diinduksi diabetes melitus dengan cara dipuasakan selama 

12 jam, kemudian injeksi Streptozotocin (STZ) rute intraperitoneal single dose 

45mg/kg BB dalam pelarut buffer sitrat 0,1 M pH 4,5. Setelah itu, untuk 

menghindari kematian akibat hipoglikemia maka diberikan larutan glukosa 5% 

selama 24 jam. Setelah 7 hari injeksi STZ , kadar gula darah diukur melalui vena 

ekor menggunakan gukotest. Jika kadar gula darah puasa lebih dari 200 mg/dL 

maka tikus mengalami diabetes (Saputra dkk, 2018). Setelah tikus dipastikan 

diabetes, tikus dianestesi menggunakan ketamine intraperitoneal 25 mg/kg BB . 

Bulu tikus pada daerah punggung dicukur. Desinfeksi dengan alkohol 70%. Kulit 

punggung tikus dibuat luka eksisi 1,5 x 1,5 cm menggunakan pisau bedah 

(Murthy et al, 2013). 

4.7.7 Pembuatan Ulkus pada Tikus Model Diabetes 

Pembuatan ulkus pada tikus Wistar (Murthy et al, 2013) :  

1. Hewan coba dianestesi dengan Ketamine hydrochloride 25 mg/kg BB 

rute intraperitoneal. 

2. Hewan coba ditunggu selama 5 menit hingga hilang kesadaran. 

3. Bulu hewan coba dicukur pada bagian punggung dengan 

menggunakan mesh ukuran 5 x 3 cm. 
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4. Pada bagian punggung kulit, ditandai 1,5 x 1,5 cm. 

5. Bagian yang dicukur didesinfeksi menggunakan alkohol 70%. 

6. Bagian kulit dicubit, kemudian dilakukan eksisi ke dalam hingga 

hypodermis. 

7. Kemudian dilakukan perawatan ulkus. 

4.7.8 Perawatan Ulkus Diabetes 

Perawatan ulkus diabetes dilakukan 1 kali dalam 3 hari selama 14 hari. 

Teknik perawatan secara topikal menggunakan teknik steril dengan perawatan 

luka tertutup menggunakan foam yang ditempelkan diganti 1 kali dalam 3 hari 

selama 14 hari untuk mencegah terjadinya infeksi. 

Ulkus pada semua kelompok  dibersihkan dengan menggunakan 

normal saline, kemudian dilakukaan perawatan sebagai berikut. 

1. Kelompok kontrol positif dan kontrol negatif diberi perlakuan foam 

dressing. 

2. Kelompok P1 diberi perlakuan foam dressing yang mengandung 

0,2 % ekstrak daun bakung putih. 

3. Kelompok P2 diberi perlakuan foam dressing yang mengandung 2 

% ekstrak daun bakung putih. 

4. Kelompok P3 diberi perlakuan foam dressing yang mengandung 4 

% ekstrak daun bakung putih. 

Prosedur perawatan ulkus : 

1. Tangan dicuci hingga bersih, kemudian menggunakan masker dan 

sarung tangan. 

2. Disiapkan perlak yang ditempatkan untuk mengalasi hewan coba. 

3. Posisikan tikus sehingga mudah dilakukan tindakan. 
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4. Ulkus dibersihkan dengan cara mengirigasi menggunakan normal 

saline, kemudian dikeringkan menggunakan kasa steril. 

5. Kemudian dilakukan perawatan sesuai masing-masing kelompok. 

6. Perekat ©Hipafix ditempelkan dan dibalut dengan kasa gulung 

untuk mempertahankan balutan primer. 

4.7.9 Prosedur Pemeriksaan  

4.7.9.1 Eksisi Pengambilan Jaringan 

1. Hewan coba diinjeksi menggunakan ketamine 25/kg/ BB kemudian 

dilakukan dislokasi leher. 

2. Setelah hewan coba dipastikan mati,  dicukur bulu hewan coba 

pada daerah punggung dan didesinfeksi dengan alkohol 70%. 

3. Tiap jaringan yang dieksisi menggunakan pisau bedah mencapai 

batas lapisan otot. 

4. Tiap jaringan yang dieksisi disimpan dalam botol yang berisi 

formalin untuk pengawetan. 

5. Sampel dibawa ke laboratorium patologi anatomi untuk dilakukan 

pewarnaan. 

4.7.9.2 Pembuatan Preparat dan Pemeriksaan Histopatologi Kulit 

 Prosedur pembuatan preparat histopatologi  (Hestianah dkk, 2012) :  

1. Fiksasi  

    Jaringan luka yang dieksisi kemudian dimasukkan ke dalam wadah 

yang berisi larutan formalin buffer (larutan formalin 10% dalam Phosphat Buffer 

Saline pH 7,0) selama 18-24 jam. Kemudian jaringan dimasukkan ke wadah yang 

berisi larutan aquadest selama 1 jam untuk menghilangkan larutan saat fiksasi. 
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2. Dehidrasi  

       Potongan jaringan eksisi hewan coba dimasukkan dalam alkohol 

dengan konsentrasi bertingkat (etanol 70%, etanol 80%, etanol 90%,) masing-

masing selama 2 jam agar jaringan menjadi jernih dan transparan, kemudian 

dimasukkan dalam larutan alcohol-xylol selama 1 jam dan larutan xylol murni 

selama 2 x 2 jam. 

3. Impregnasi 

     Jaringan dimasukkan ke parafin cair (2 jam). 

4. Embedding 

                 Jaringan setelah diimpregnasi kemudian ditanam dalam parafin padat 

yang mempunyai titik lebur 56-58 oC hingga ditunggu memadat. Kemudian 

jaringan yang berada di dalam parafin dipotong secara vertikal 4 mikron 

menggunakan mikrotom. Potongan tersebut kemudian ditempelkan pada kaca 

obyek yang telah diolesi dengan pollisin sebagai perekat. Jaringan pada kaca 

obyek dipanaskan dalam inkubator suhu 56-58oC sampai parafin mencair. 

5. Pewarnaan dengan Hematoxylin Eosin (HE) 

       Pada tahap staining, object glass dimasukkan pada xylol selama 15 

menit x 3, alkohol 96% selama 15 menit x 3 , kemudian dicuci dengan air 

mengalir selama 15 menit, setelah itu dimasukkan ke pewarna Hematoxlyn 

selama 15 menit dan dicuci dengan air mengalir selama 15 menit. Object glass 

dimasukkan pada Lithium carbonat selama 20 detik dan dicuci dengan air 

mengalir selama 15 menit. Selanjutnya object glass dimasukkan pada 

pewarnaan Eosin selama 15 menit, alkohol 96% selama 15 menit x 3 dan xylol 

selama 15 menit x 3 dan xylol selama 15 menit x 3. Kemudian preparat ditutup 

dengan menggunakan deck glass +  Entellan.  
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Pembuatan preparat histopatologi kulit ini dilakukan dengan metode 

parafin. Fiksasi dilakukan dengan merendam jaringan kulit tikus dalam 

formalin 10% selama sehari semalam (24 jam). Jaringan dimasukkan dalam 

alkohol 70% selama 1 jam, alkohol 80% selama 1 jam,dan alkohol 99%. 

Selanjutnya 3-5 mm irisan jaringan ditanam dalam parafin, dan diwarnai 

dengan hematoxylin-eosin. Preparat jaringan kulit diamati dengan mikroskop 

cahaya secara blind untuk mengetahui jumlah fibroblas. Perhitungan fibroblas 

dengan ScanDot dan dianalisa dengan menggunakan software OlyVIA.  

Fibroblas pada lapisan dermis diamati menggunakan fotomikroskop 

OLYMPUS seri XC10 yang dilengkapi dengan software OlyVia (Viewer for 

Imaging Application) perbesaran 400x. Setiap satu slide preparat diambil 5 

lapang pandang kemudian dirata-rata.  

4.7.9.3 Pengukuran Luas Penutupan Area Luka 

Ulkus diabetes didokumentasikan dengan digital camera 16 Mp. Luas 

luka yang tidak sembuh setelah perawatan luka selama 14 hari diukur 

menggunakan program AutoCAD 2010. Luas penutupan area luka dihitung 

dengan menggunakan rumus:  

 

persentase luas area luka =   

                                        (Lee et al.,2004).  

4.7.10 Cara Pengumpulan Data 

Setelah diamati, jaringan dibandingkan antara kelompok kontrol 

dengan kelompok perlakuan.  
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4.8 Analisis Data 

Uji dilakukan secara statistik terhadap hasil perhitungan histopatologi 

kulit, diameter luka, morfologi kulit kelompok kontrol dan perlakuan. Langkah-

langkah uji hipotesis komparatif dan korelatif sebagai berikut: uji Kruskal 

Wallis dan uji Mann Whitney dengan tingkat signifikansi 0,05 (p < 0,05) dan 

taraf kepercayaan 95% (α = 0,05). 

Analisa Kruskal Wallis menggunakan program SPSS 21 for windows. 

Uji Kruskal Wallis dengan tingkat signifikansi p< 0,05 dengan prosentase 

kepercayaan 95%. Kemudian dilakukan uji Mann Whitney untuk mengetahui 

adanya perbedaan signifikansi pada masing-masing kelompok. Uji Kruskal 

Wallis dan Mann Whitney, p (value) bermakna apabila < 0,05 dan tidak 

bermakna jika p (nilai) > 0,05.  Kemudian dilakukan uji korelasi Pearson untuk 

mengetahui hubungan antara ekstrak daun bakung putih dengan peningkatan 

jumlah fibroblas. Pada uji Pearson, jika 0 artinya tidak ada korelasi, jika 1 

maka ada korelasi, p (value) bermakna apabila < 0,05 dan tidak bermakna 

apabila p > 0,05 (Dahlan, 2009). 
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4.8.1 Alur Penelitian 

 

 

 

 

 

 

 

 

K (-) 
(5 ekor) 

K (+) 
(5 ekor) 

P 1 
(5 ekor) 

P 2 
(5 ekor) 

P 3 
(5 ekor) 

K (-) 
Sehat, 
perawatan 
luka dengan 
Foam 
tanpa ekstrak 

K (+) 
perawatan 
luka dengan 
foam tanpa 
ekstrak 

P 1 
perawatan 
luka dengan 
foam 0,2 % 
ekstrak daun 
bakung putih. 

P 1 
perawatan 
luka dengan 
foam 2 % 
ekstrak daun 
bakung putih. 

P 1 
perawatan 
luka dengan 
foam 4 % 

ekstrak daun 
bakung putih 

25 ekor galur Wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-250 g 

25 ekor galur wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-

250 gr 

 

25 ekor galur wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-

250 gr 

 

25 ekor galur wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-

250 gr 

 

Tikus dikelompokkan menjadi 5 kelompok secara random 

25 ekor galur wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-

250 gr 

 

25 ekor galur wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-

250 gr 

 

Aklimatisasi selama 12 hari 

25 ekor galur wistar jantan usia 2-3 bulan dengan berat 180-

250 gr 

 

Injeksi STZ 45 mg/kg BB intraperitoneal + glukosa 5% selama 24 jam 

Kadar Glukosa darah > 200 mg/dl 

Di cek 2 hari sekali dan ditunggu selama 14 hari 

Kadar glukosa darah > 200 mg/dl 

Pembuatan luka ukuran 1,5 cm x 1,5 cm sedalam hipodermis 

Perawatan luka selama 14 hari 

 
Pengambilan foto luka dan analisis prosentase luas  area luka 

Uji hispatologi fibroblas dan analisis fibroblas 

Analisis Kruskal Wallis dan Mann Whitney 
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BAB 5 

HASIL PENELITIAN DAN ANALISIS DATA 

 

5.1 Hasil Penelitian   

5.1.1 Hasil Ekstraksi Daun Bakung Putih (Crinum asiaticum L.)  

Tahap ekstraksi daun bakung putih dilakukan beberapa tahap. Pertama 

proses pengeringan yang dilakukan langsung di bawah sinar matahari selama 7 

hari kemudian dibuat serbuk. Selanjutnya dilakukan maserasi dengan merendam 

900 gram serbuk daun bakung putih pada etanol 70% volume 1000 ml selama 3 

hari. Kemudian dilakukan tahap evaporasi sehingga dihasilkan 110 mL ekstrak 

cair daun bakung putih. Selanjutnya ekstrak ini disimpan pada kulkas suhu 10o C. 

5.1.2 Uji Kandungan Ekstrak Daun Bakung Putih (Crinum asiaticum L.) 

Skrining fitokimia (Gambar 5.1) pada penelitian ini dilakukan secara 

kualitatif dengan menggunakan pereaksi fitokimia. Berikut adalah hasil dari 

skrining fitokimia ekstrak daun bakung putih (Tabel 5.1). 

 

                           

 

 

 

(a)                                          (b) 

 

 

 

 

Kotrol 

Flavonoid Kotrol 

Dragendrof 

Mayer 
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            (c )                                             (d) 

Gambar 5.1  Hasil Skrining Fitokimia (a) uji alkaloid dengan pereaksi Dragendrof dan 

Mayer, (b) uji flavonoid dengan pereaksi HCl pekat, (c) uji tanin dengan pereaksi FeCl3 

dan gelatin, (d) uji saponin dengan aquadest.  
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Tabel 5.1 Hasil Skrining Fitokimia 

Senyawa Pereaksi Tanda 

Positif 

Hasil 

Pengamatan 

Kesimpulan 

Alkaloid 

 

 

 

 

 

 

Flavonoid 

Dragendorf 

 

 

 

Mayer 

 

 

HCl pekat 

Ada 

endapan 

merah/ 

coklat 

Ada 

endapan 

putih/kuning 

Berubah 

warna 

menjadi 

merah 

ada endapan 

merah 

 

 

Ada endapan 

putih 

 

Warna hitam 

kemerahan 

Positif 

 

 

 

Positif 

 

 

Positif 

Tanin FeCl3 5%  

 

 

Gelatin 

Terbentuk 

warna hijau 

gelap/biru 

Tidak ada 

endapan 

Terbentuk 

warna hijau 

gelap 

Tidak ada 

endapan 

Positif 

 

 

Negatif 

Saponin Aquades Terbentuk 

busa stabil 

(busa 

setinggi 1 

cm selama 

10 menit). 

Terbentuk 

busa stabil 

Positif 
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5.1.3 Uji Kontaminasi Sediaan 

Uji kontaminasi pada sediaan foam dressing dilakukan secara kualitatif 

dengan menggunakan media MHA (Muller Hinton Agar). Berikut merupakan hasil 

dari uji kontaminasi sediaan foam dressing. 

                                

(a)                              (b) 

                                

                                  (c)                                   (d) 

Gambar 5.2 Hasil Uji Kontaminasi (a) Foam dressing tanpa ekstrak, (b) Foam dressing 

dengan ekstrak 0,2 %, (c) Foam dressing dengan ekstrak 2 %, (d) Foam dressing dengan 

ekstrak 4 %. 

  Berdasarkan hasil uji kontaminasi (Gambar 5.2) yang dilakukan di 

laboratorium Mikrobiologi Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya, foam 

dressing tanpa ekstrak tidak ada kontaminasi bakteri, sedangkan foam dressing 

yang mengandung ekstrak 0,2 %,  2 %; dan 4 % ada kontaminasi bakteri. 

5.1.4 Hasil Induksi dengan Injeksi Streptozotocin (STZ) 

Sebelum diinjeksi STZ dipastikan berat badan tikus ± 200 gram. 

Kemudian hewan coba dipuasakan selama 24 jam, 7 hari kemudian dilakukan 

pengukuran kadar glukosa darah. Injeksi STZ dosis tunggal 45 mg/kg BB 
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dilarutkan dengan 0,1 M sitrat pH 4,5. Kemudian STZ diinjeksikan secara 

intraperitonial. Setelah itu tikus diberikan minum larutan glukosa 5% selama 24 

jam untuk mencegah terjadinya hipoglikemia. Setelah 7 hari injeksi, kadar gula 

darah dicek melalui vena dibagian ekor dengan menggunakan glucotest. Kadar 

gula darah lebih dari 200 mg/kg BB dapat diartikan bahwa hewan coba menderita 

diabetes. Hewan coba yang mengalami diabetes juga dapat terlihat dari tanda- 

tanda diabetes yang meliputi polifagia (banyak makan) yang dapat diamati 

dengan penimbangan sisa makanan, polidipsia (banyak minum).  

Tabel 5.2 Rerata Berat Badan Tikus setelah aklimatisasi 

Kelompok Berat Badan 
Mean ± SD (Gram) 

Kontrol negative 197,4 ± 10,164 

Kontrol positif 210,8 ± 4,087 

Perlakuan 1 226,2 ± 2,864 

Perlakuan 2 216,2 ± 22,084 

Perlakuan 3 220,4 ± 14,363 

 

Keterangan: Data table tersebut merupakan hasil rata-rata berat badan subyek 

penelitian. 
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Tabel 5.3 Rerata Kadar Gula Darah Tikus  

Kelompok 

Kadar Gula Darah Mean ± SD 

(mg/dL) 

Sebelum injeksi Sesudah injeksi 

Kontrol negative 69 ± 7,54 79,2 ± 4,55 

Kontrol positif 73  ± 8 466,6 ± 67,084 

Perlakuan 1 77  ± 6,964 412,8 ± 137,1 

Perlakuan 2 66,4  ± 13,631 423,8 ± 50,42 

Perlakuan 3 82,2  ±  7,95 385,4 ± 59,923 

 

Keterangan: Data tabel tersebut merupakan hasil rerata cek kadar gula darah subyek 

penelitian sebelum dan sesuah injeksi STZ. 

Tabel 5.4 Rerata Jumlah Sisa Makanan 

Kelompok 

Sisa makanan Mean ± SD (gram) 

Sebelum injeksi Sesudah injeksi 

Kontrol negative 16,8 ± 5,215 18 ± 4,472 

Kontrol positif 19 ± 5,477 10,6 ± 9,99 

Perlakuan 1 16,4 ± 4,336 3,8 ± 4,324 

Perlakuan 2 20 ± 5,339 6,8 ± 9,23 

Perlakuan 3 20,2 ± 3,701 6,2 ± 10,257 

Keterangan: Data tabel tersebut merupakan hasil rerata jumlah sisa makanan subyek 

penelitian sebelum dan sesuah injeksi STZ. 
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5.1.5 Data Kualitatif  

Tabel 5.5 Hasil perawatan luka 

Kelompok Deskripsi Gambar 

Kontrol negatif Luka tidak tertutup, luka 

warna merah, tidak ada 

nanah, , tidak ada keropeng 

 

Kontrol positif Luka tidak tertutup, luka 

warna merah, tidak ada 

nanah, ada sedikit  keropeng 

 

Perlakuan 1 Luka tertutup, warna pucat , 

tidak ada nanah, tidak ada 

keropeng 

 

 

Perlakuan 2 Luka tidak tertutup, 

berwarna merah gelap, tidak 

ada nanah, ada keropeng 
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Perlakuan 3 Luka tidak tertutup, 

berwarna merah pucat, tidak 

ada nanah, tidak ada 

keropeng 
 

 

5.1.6 Prosentase Penutupan Luka 

Pengamatan ukuran luka dilakukan pada hari ke 1 sampai ke 14. Pada 

hari ke 14 dilakukan perhitungan prosentase penutupan luka . 

Tabel 5.6 Rerata Prosentase Penutupan Luka 

Kelompok N Prosentase Penutupan 
Luka (%) (Mean ± SD) 

Kontrol negatif 5 88,8 ± 6,53 

Kontrol positif 5 86,4 ± 10,55 

Perlakuan 1 5 95,6 ± 5,68 

Perlakuan 2 5 88,6 ± 8,08 

Perlakuan 3 5 61,8 ± 20,27 

Keterangan: Data tabel tersebut merupakan hasil prosentase penutupan luka subyek 

penelitian pada hari ke 14. 

5.1.7 Analisa Data Kontraksi Luka 

Analisa yang dilakukan pertama pada penelitian ini yaitu uji normalitas 

untuk mengetahui data penelitian yang digunakan mempunyai persebaran yang 

normal. Uji normalitas yang digunakan yaitu uji Shapiro-Wilk terhadap prosentase 

penutupan luka yang didapatkan dari p-value > α (0,05) menunjukkan bahwa 

data berdistribusi normal. Analisa selanjutnya dilakukan uji homogenitas yang 

menggunakan uji Levine terhadap prosentase penutupan luka yang dapat 

diketahui dari nilai p-value > α (0,05) yang menunjukkan bahwa data penelitian 
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tidak  memiliki keseragaman yang homogen. Kemudian dilakukan uji Kruskal 

Wallis  

Tabel 5.7 Hasil  Uji Normalitas dan Homogenitas  

Variabel Kelompok Uji Normalitas 

Data 

Uji Homogenitas 

 

 

Kontraksi Luka 

Kontrol negatif 0,910  

Kontrol positif 0,398  

Perlakuan 1 0,110 0,047 

Perlakuan 2 0,279  

 Perlakuan 3 0,539  

Keterangan : Tabel tersebut menunjukkan bahwa persebaran data normal namun tidak 

homogen sehingga tidak memenuhi syarat dilakukan uji Oneway ANOVA.  

5.1.8 Analisis Kruskal Wallis 

Penelitian ini menggunakan analisis non parametrik Kruskal Wallis untuk 

mengetahui pengaruh yang signifikan pada kelompok kontrol negatif, positif, 

perlakuan 1, perlakuan 2, dan perlakuan 3 terhadap prosentase penutupan luka 

pada luka diabetes hewan coba.  

Berdasarkan hasil uji statistika Kruskal Wallis didapatkan nilai F 6,009 

Asymp.Sig. (0,011) < α (0,05) yang artinya  ada perbedaan yang bermakna 

terhadap prosentase penutupan luka kelompok kontrol positif, negatif, perlakuan 

1, perlakuan 2, dan perlakuan 3.  

5.1.9 Analisa Mann Whitney 

Uji statistika Mann Whitney dilakukan untuk mengetahui adanya 

perbedaan prosentase penutupan luka pada setiap kelompok. Berdasarkan hasil 

table 5.9 menunjukkan nilai probabilitas kelompok kontrol negatif, positif, 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



10 
 

 
 

perlakuan 1, dan perlakuan 2 Sig α > 0,05 yang berarti bahwa tidak ada 

perbedaan yang signifikan terhadap pengaruh prosentase penutupan luka.  

Tabel 5.8 Hasil Uji Mann Whitney pada Prosentase Penutupan Luka 

 

Kelompok 

Asymp.Sig (α < 0,05) 

K+ K- P1 P2 P3 

Kontrol negative 0,834 - - - - 

Kontrol positif - - - - - 

Perlakuan 1 0,094 0,059 - - - 

Perlakuan 2 0,753 0,834 0,093 - - 

Perlakuan 3 0,036* 0,016* 0,009* 0,016* - 

Keterangan : (*) tanda signifikansi 

5.1.10 Jumlah Fibroblas 

Tabel 5.9 Pengamatan Fibroblas Perbesaran 400 X 

No Hasil Pengamatan Deskripsi 

1. Kontrol negatif perawatan luka menggunakan foam 

tanpa ekstrak.  

 

Fibroblas tersebar 

merata, tampak inti 

sel dan sitoplasma 

fibroblas.  

2. Kontrol positif perawatan luka menggunakan foam 

tanpa ekstrak. 

 

Fibroblas tersebar 

tidak merata, 

tampak inti sel 

fibroblas, tidak 

tampak sitoplasma 

fibroblas.  
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3. Perlakuan 1 perawatan luka menggunakan foam 

dengan ekstrak 0,2%.  

 

Fibroblas tersebar 

merata, tampak inti 

sel dan sitoplasma 

fibroblas.  

4. Perlakuan 2 perawatan luka menggunakan foam 

dengan ekstrak 2%. 

 

Fibroblas tersebar 

tidak merata, 

tampak inti sel 

fibroblas, tidak 

tampak sitoplasma 

fibroblas. 

5. Perlakuan 3 perawatan luka menggunakan foam 

dengan ekstrak 4%.  

 

Fibroblas tersebar 

tidak merata, 

tampak inti sel 

fibroblas, tidak 

tampak sitoplasma 

fibroblas. 

  Keterangan : inti sel berwarna ungu gelap, sitoplasma sel berwarna ungu terang   
                                  yang mengelilingi inti sel 

              Pengamatan fibroblas tersebut dilakukan setelah pembuatan preparat 

yang  2 minggu kemudian dilakukan pengamatan dari tiap kelompok. Dihasilkan 

bahwa kelompok kontrol negatif memiliki penampakan yang mirip dengan 

kelompok perlakuan 1 perawatan luka menggunakan foam dengan ekstrak daun 

bakung 0,2%. Sedangkan kelompok positif, perlakuan 2 perawatan luka 

menggunakan foam dengan ekstrak daun bakung 2%, dan perlakuan 3 
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perawatan luka menggunakan foam dengan ekstrak daun bakung 4% memiliki 

penampakan yang sama.  

  Pengamatan fibroblas selanjutnya dilakukan setelah pembuatan preparat 9 

bulan kemudian dilakukan pengamatan pada preparat kelompok kontrol negatif. 

Dihasilkan bahwa preparat tidak terbaca. Gambar 5.4 menunjukkan bahwa 

preparat yang tidak terbaca sehingga tidak dapat dilakukan pengamatan 

fibroblas. 

 
 

Gambar 5.3 Penampakan Fibroblas Tidak Terbaca 
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BAB 6 

PEMBAHASAN 

 

5.1 Kondisi Diabetes pada Sampel Penelitian 

Sampel hewan coba yang sudah memenuhi syarat penelitian, dilakukan 

induksi streptozotocin (STZ) dosis 45 mg/kg BB secara intraperitoneal. 

Mekanisme kerja streptozotocin (STZ) yaitu sebagai respon dari STZ, Th-1 

cytokines dan sel-sel imun lainnya menghasilkan ROS yang kemudian dapat 

mengaktifkan NF-kB sehingga menyebabkan aktivasi sitokin-sitokin pro inflamasi. 

Hal tersebut menyebabkan respon inflamasi lokal diperkuat. Apabila aktivitas anti 

inflamasi berkurang maka terjadi kerusakan sel β pankreas. sel β pankreas 

merupakan sel yang memproduksi insulin. Apabila insulin berkurang maka gula 

darah meningkat ( Schulze-Osthoff K et al, 1995; Lgssiar A et al, 2004). 

Menurut Putra dkk (2018) tikus yang mengalami diabetes memiliki kadar 

gula darah > 200 mg/ dL. Hari ke 7 setelah dilakukan induksi STZ, dilakukan cek 

kadar gula darah. Rata-rata kadar gula darah hewan coba yang menderita 

diabetes dari yang tertinggi yaitu kelompok kontrol positif sebesar 466,6 ± 67,084 

mg/ dL, kelompok perlakuan 2 sebesar 423,8 ± 50,42 mg/ dL, kelompok 

perlakuan 1 sebesar 412,8 ± 137,1 mg/ dL , dan kelompok perlakuan 3 sebesar 

385,4 ± 59,923 mg/ dL. Berdasarkan penelitian Nugroho (2015), kelompok tikus 

wistar jantan yang telah diinduksi STZ, 3 hari kemudian diamati gula darah 

dengan hasil > 200 mg/dL disertai dengan peningkatan asupan makanan setelah 

diinduksi STZ.   Selain itu, untuk memastikan hewan coba menderita diabetes, 

maka diamati tanda diabetes yang meliputi poliuria dan polifagia. Kemudian 

untuk tanda polifagia diketahui dari penimbangan sisa makan hewan coba sehari 
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yang dilakukan penga,atan setiap 3 hari sekali.  Hewan coba dengan sisa 

makanan sedikit merupakan tanda-tanda polifagia. Kondisi polifagia yaitu 

keadaan yang meningkatkan asupan makanan pada keadaan diabetes. Hal 

tersebut dikarenakan kegagalan metabolisme glukosa, sehingga kadarnya tinggi 

didalam darah dan terhambat diolah menjadi energi.  Berat makanan untuk 

hewan coba yaitu 30 gram. Rerata jumlah sisa makanan setelah injeksi STZ dari 

yang terendah yaitu kelompok perlakuan 1 sebesar 3,8 ± 4,324 gram, perlakuan 

3 sebesar 6,2 ± 10,257 gram, perlakuan 2 sebesar 6,8 ± 9,23 gram, kontrol 

positif sebesar 10,6 ± 9,99 gram. Sedangkan rata-rata jumlah sisa makanan 

sebelum injeksi STZ dari yang terendah yaitu kelompok perlakuan 1 sebesar 

16,4 ± 4,336  gram, kontrol positif sebesar 19 ± 5,477 gram, perlakuan 3 sebesar 

20,2 ± 3,701 gram, dan perlakuan 2 sebesar 20 ± 5,339 gram. Menurut 

Soegondo dkk (2008) gejala-gejala diabetes mellitus meliputi frekuensi buang air 

kecil yang meningkat, rasa haus berlebihan, rasa lapar berlebihan, merasa lelah 

dan lemah hampir disepanjang waktu, menurunnya berat badan, luka yang sulit 

sembuh, rasa kesemutan pada kaki, penglihatan kabur, kulit yang kering atau 

gatal. Berdasarkan data tersebut dapat dipastikan hewan coba menderita 

diabetes melitus.  

5.2 Pengaruh Pemberian Foam Dressing tanpa Ekstrak terhadap 

Peningkatan Prosentase Penutupan Luka Diabetes 

Berdasarkan hasil perhitungan prosentase penutupan luka, kelompok 

kontrol negatif sebesar 88,8 ± 6,53 %, sedangkan kelompok kontrol positif yaitu 

sebesar 86,4 ± 10,55%. Hasil analisis uji statistik Mann Whitney menjelaskan 

bahwa tidak ada perbedaan signifikan antara kelompok kontrol positif dan negatif 

terhadap prosentase penutupan luka. Meskipun tidak signifikan, berdasarkan 
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hasil perhitungan prosentase, kelompok kontrol negatif memiliki prosentase 

penutupan luka yang lebih besar dari pada kelompok kontrol  positif. Menurut 

Margolis et al. (1999), luka diabetes termasuk ke dalam kategori luka kronis yang 

memiliki waktu penyembuhan lama dikarenakan respon inflamasi yang 

memanjang. Menurut (Tellechea et al., 2010) keadaan hiperglikemia pada 

diebetes melitus dapat menyebabkan fase inflamasi lambat. Hal tersebut 

dikarenakan terjadi peningkatan produksi glycan end-product (AGEs) yang 

menginduksi produksi molekul inflamasi yaitu TNF alfa dan IL-1. Molekul tersebut 

yang menyebabkan perpanjangan respon inflamasi sehingga terjadi kondisi 

inflamasi kronik. Luka kronik pada diabetes melitus mengalami penurunan 

ekspresi protein TGF-β1 yang berfungsi sebagai regulasi keseimbangan 

proliferasi, diferensisasi dan menonaktifkan sel-sel progenitor endotelial dari 

sumsum tulang. 

Hewan coba pada kelompok negatif tidak diinduksi STZ, sedangkan pada 

kelompok kontrol positif diinduksi STZ. Kedua kelompok tersebut dilakukan 

perawatan menggunakan foam dressing tanpa ekstrak daun bakung putih.   

Foam dressing berbahan dasar busa Polyurethane (PU) umumnya 

disintesis oleh reaksi poliol dengan isosianat. Manfaat penggunaan foam 

dressing yaitu selain sebagai bantalan pelindung luka juga dapat menyerap 

eksudat yang dihasilkan luka serta menjaga hidrasi sehingga dihasilkan kondisi 

kelembapan yang tepat sehingga meningkatkan epitelisasi dan penyembuhan 

luka (Namviriyachote et al., 2019). 
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5.3 Pengaruh Pemberian Foam Dressing yang mengandung Ekstrak 

Daun Bakung Putih terhadap Peningkatan Prosentase Penutupan Luka 

Diabetes 

Berdasarkan perhitungan prosentase penutupan luka diabetes, hasil 

perhitungan dari yang tertinggi yaitu  perlakuan 1 sebesar 95,6 ± 5,68 %, 

perlakuan 2 sebesar 88,6 ± 8,08 %, dan perlakuan 3 sebesar 61,8 ± 20,27. 

Kelompok perlakuan 1 memiliki prosentasi tertinggi sedangkan prosentase 

penutupan luka terendah ada pada kelompok perlakuan 3. Hasil dari analisis 

statistika Mann Whitney menunjukkan bahwa kelompok kontrol positif tidak 

memiliki perbedaan yang signifikan terhadap kelompok perlakuan 1, dan 

perlakuan 2 dengan nilai signifikansi sebesar (p = 0,094) perlakuan 1 dan (p = 

0,753) perlakuan 2. Sedangkan kelompok perlakuan 3 memiliki perbedaan yang 

signifikan terhadap kontrol positif yaitu dengan nilai signifikansi sebesar (p = 

0,036) perlakuan 3. Kelompok kontrol negatif tidak memiliki perbedaan yang 

signifikan terhadap kelompok perlakuan 1 dan perlakuan 2 yaitu sebesar (p = 

0,059) perlakuan 1 dan (p = 0,834) perlakuan 2. Sedangkan untuk perlakuan 3 

memiliki perbedaan yang signikan dengan kelompok kontrol negatif yaitu sebesar 

(p = 0,016).  

Berdasarkan hasil uji kontaminan yang dilakukan di laboratorium 

Mikrobiologi Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya semakin tinggi tingkat 

konsentrasi ekstrak daun bakung putih pada foam dressing menyebabkan 

kontaminasi bakteri yang semakin tinggi pula.  Hasil uji kontaminan foam 

dressing yang mengandung 0,2 % ekstrak daun bakung putih yaitu tampak 

bercak putih yang menyebar pada ¼ sisi media MHA. Hasil uji kontaminan foam 

dressing yang mengandung 2 % ekstrak daun bakung putih tampak bercak putih 
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kekuning-kuningan yang menunjukkan bakteri menumpuk pada ¼ media MHA. 

Sedangkan hasil uji kontaminan foam dressing yang mengandung 4% ekstrak 

daun bakung putih tampak bercak kuning pada ½ media MHA.   Hal tersebut 

dapat diinterpretasikan bahwa perlakuan 1 ada sedikit bakteri, perlakuan 2 ada 

banyak bakteri, dan perlakuan 3 terdapat sangat banyak bakteri. Menurut Djaafar 

dan Rahayu (2007) kadar air dan kelembapan berpengaruh terhadap 

meningkatnya pertumbuhan bakteri. Pada foam dressing tersebut semakin tinggi 

konsentrasi ekstrak daun bakung maka semakin besar jumlah kadar airnya. 

Dalam pembuatan sediaan foam dressing yang tidak steril juga memicu 

pertumbuhan bakteri dikarenakan foam dressing dioven pada oven yang terbuka. 

Menurut Prescott (2002) suhu 45 – 65 oC merupakan suhu optimal untuk 

pertumbuhan bakteri.  

Berdasarkan hasil uji skrining fitokimia yang telah dilakukan, daun bakung 

putih mengandung alkaloid, flavonoid, saponin, dan polyphenol.  Hasil skrining 

fitokimia alkaloid dengan pereaksi mayer dihasilkan ada endapan putih dan 

pereaksi dragendrof dihasilkan ada endapan merah. Pada skrining fitokimia tanin 

menggunakan FeCl3 5% dihasilkan warna hijau gelap dan ketika ditambahkan 

gelatin tidak terbentuk endapan yang mengindikasikan adanya polyphenol. Pada 

skrining fitokimia saponin menggunakan pereaksi aquades dihasilkan sampel 

terbentuk busa stabil. Kemudian pada uji flavonoid menggunakan pereaksi HCl 

pekat dihasilkan bahwa larutan berwarna hitam kemerah-merahan. Dari uji 

tersebut, sampel ekstrak daun bakung putih mengandung senyawa alkaloid, 

tanin, saponin, dan flavonoid.  

Alkaloid merupakan senyawa antiinflamasi. Menurut Rachmania dkk 

(2018) daun bakung putih mengandung senyawa alkaloid lycobetain, hippadin, 
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dan pratorimin. Mekanisme kerja lycobetain yaitu sebagai inhibitor COX2.  

Proses inflamasi meningkatkan mediator inflamasi yaitu prostaglandin hasil dari 

biosintesa asam arakhidonat. Meningkatnya prostaglandin dapat meningkatkan 

respon inflamasi. Respon inflamasi yang terkedali dapat meningkatkan 

kecepatan penyembuhan luka. Apabila respon inflamasi berlangsung lama maka 

dapat menyebabkan kerusakan jaringan yang semakin parah. Penghambatan 

jalur siklooksigenase bertujuan untuk mengurangi atau menghilangkan gejala 

inflamasi (Guyton, 1995).  

Flavonoid merupakan antioksidan yang berfungsi melindungi tubuh 

melawan ROS dan meningkatkan fungsi dari antioksidan endogen dalam 

jaringan granulasi. Antioksidan yang ada di dalam tubuh salah satunya adalah 

asam askorbat yang diperlukan sebagai bahan sintesis kolagen. Mekanisme 

kerja dari flavonoid yaitu melindungi dari ROS dengan cara menghambat 

siklooksigenase dan lipooksigenase, sehinga kadar asam askorbat di dalam 

tubuh tetap dipertahankan untuk mensintesis kolagen (Nisa' dkk, 2013).  

Antioksidan pada flavonoid dapat menghambat reaksi oksidatif yang terlalu  

berlebihan akibat dari proses inflamasi.  

Saponin merupakan senyawa yang dapat mensintesis fibronektin dan 

merubah ekspresi dari reseptor TGF β. Fibronektin akan membantu migrasi 

fibroblas pada jaringan luka Setelah bermigrasi, fibroblas-fibroblas tersebut akan 

diinduksi oleh TGF β untuk berproliferasi menghasilkan kolagen sehingga 

kolagen matriks ekstraseluler menjadi lebih tebal dan luka cepat sembuh 

(Kanzaki et al., 1998).  

Tanin berfungsi sebagai antibakteri. Mekanisme kerja tanin yaitu senyawa 

tersebut akan mengganggu sintesa peptidoglikan pada bakteri yang 
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menyebabkan dinding sel yang terbentuk tidak sempurna sehingga 

mengakibatkan sel bakteri menjadi lisis dan mati (Mulyarto dan Safera, 2007). 

Pada uji tanin diperoleh hasil negatif. Tanin akan mengendapkan gelatin 

terbentuk endapan putih. Penambahan gelatin yang tidak menghasilkan endapan 

menunjukkan senyawa polifenol (Harbone, 1996). Polyphenol memiliki 

kemampuan sebagai antioksidan yang dapat menangkal radikal bebas. 

 

5.4 Perbedaan Pengaruh Pemberian Foam Dressing Tanpa Ekstrak dan 

Foam Dressing yang Mengandung Ekstrak Daun Bakung Putih 

Terhadap Penutupan Luka Diabetes pada Tikus 

Berdasarkan hasil perhitungan prosentase penutupan luka dari 5 

kelompok yang telah dilakukan didapatkan hasil dari prosentase yang tertinggi 

yaitu perlakuan1 sebesar 95,6 ± 5,68 %,  perlakuan 2 sebesar 88,6 ± 8,08 %, 

kontrol negatif sebesar 88,8 ± 6,53 %, kontrol positif sebesar 86,4± 10,55 %, dan 

perlakuan 3 sebesar 61,8 ± 20,27 %. Berdasarkan hasil uji Kruskal Wallis 

didapatkan nilai Asymp.Sig (p=0,011) yang artinya ada perbedaan yang 

bermakna terhadap prosentase penutupan luka dari kelima kelompok tersebut. 

Pengamatan secara makroskopis, pada hari ke 12 luka dari ke 5 

kelompok tidak ada nanah. Kelompok kontrol negatif luka berwarna merah dan 

tidak ada keropeng. Luka kelompok kontrol positif yaitu tampak bahwa luka 

berwarna merah dan ada sedikit keropeng. Penampakan luka pada perlakuan 1 

yaitu luka tertutup dan tidak ada keropeng. Perlakuan 2 diamati bahwa luka 

berwarna merah gelap dan ada sedikit keropeng. Pada perlakuan 3 luka masih 

tampak agak lebar berwarna merah pucat tetapi tidak ada keropeng. Akan tetapi 

pada pengamatan luka perawatan pertama ditemukan bahwa luka bernanah. Hal 

tersebut dikarenakan perawatan luka yang tidak steril saat pemasangan balutan. 
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Kemudian pada perawatan luka ke 2 juga masih ditemukan luka yang bernanah. 

Hal tersebut diduga karena beberapa balutan pada tikus lepas sehingga luka 

terkontaminasi oleh lingkungan luar. Penampakan luka yang paling baik ada 

pada perlakuan 1. 

 

5.5 Perhitungan Jumlah Fibroblas 

 Fibroblas merupakan sel yang paling berlimpah di jaringan ikat yang 

berfungsi pada sekresi bahan profilaksis-matriks ekstrarenal untuk menjaga 

integritas struktural jaringan ikat. Fibroblas mensintesis kolagen, elastin, 

glikosaminoglikan, proteoglikan, dan glikoprotein multiadesif (Nilforushzadeh, 

2017).   

Prinsip metode pewarnaan Hematoxylin Eosin (HE) yaitu sifat asam pada 

inti sel mampu menarik sifat basa hematoxylin, sehingga inti sel akan berwarna 

biru/ ungu, sedangkan sifat basa pada sitoplasma dapat menarik sifat asam pada 

eosin sehingga sitoplasma berwana merah. Tahap pewarnaan ini menghasilkan 

zat warna yang transparan sehingga dapat mengamati bentuk dari sel (NSH, 

1973).  

Hasil pewarnaan Hematoxylin Eosin setelah preparat dibuat 2 minggu 

kemudian tampak sel fibroblas secara jelas pada masing-masing kelompok. Hasil 

pengamatan menunjukkan bahwa penampakan sel fibroblas kelompok kontrol 

negatif yang tidak diinduksi STZ tampak mirip dengan kelompok perlakuan 1 

dengan perawatan luka menggunakan foam dressing yang mengandung ekstrak 

0,2%. Sedangkan pengamatan setelah preparat dibuat, 9 bulan kemudian 

dilakukan pengamatan preparat dengan hasil bahwa preparat tidak dapat terbaca 

dikarenakan pewarnaan Hematoxylin & Eosin (HE) terlihat pudar sehingga 

fibroblast tidak dapat diamati. .  
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Menurut Guidelines for Hematoxylin & Eosin staining (NSH, 1973), 

pewarnaan hematoxylin yang buruk disebabkan oleh berkurangnya kemampuan 

hematoxylin karena masa kadaluwarsa pewarna hematoxylin dan akumulasi air 

serta pH hematoxylin yang tidak tepat juga dapat memperburuk hasil pewarnaan 

HE. 

Jika jaringan mengalami inflamasi, maka fibroblas akan segera 

bermigrasi ke area luka, berproliferasi dan memproduksi matriks kolagen untuk 

memperbaiki jaringan yang rusak (Khairunnisa dkk., 2018). Fibroblas berperan 

penting pada fase proliferasi. Makrofag akan menginduksi fibroblas berproliferasi 

sehingga membentuk matriks ekstraseluler. Fibroblas akan mencerna matriks 

fibrin kemudian mengantinya dengan glycosaminoglycan (GAG) kemudian 

digantikan dengan kolagen tipe III yang tersusun atas glisin, hidroksiprolin, air, 

glukosa, dan galaktosa. Kemudian kolagen III digantikan dengan kolagen I fase 

maturasi (Hariani, 2017). 

Proses fibrosis atau fibroplasia dan pembentukan jaringan parut 

merupakan proses perbaikan yang melibatkan jaringan ikat yang memiliki empat 

komponen, yaitu : (a) pembentukan pembuluh darah baru, (b) migrasi dan 

proliferasi fibroblas, (c) deposisi ECM (extracellular matrix), dan (d) maturasi dan 

organisasi jaringan fibrous (remodeling). Dari keseluruhan proses yang telah 

disebutkan di atas, fibroblas memiliki peran penting pada proses fibrosis yang 

melibatkan dua dari keempat komponen di atas yaitu migrasi dan proliferasi 

fibroblas serta deposisi ECM oleh fibroblast (Albert, 2002). 

Pada proses inflamasi terjadi perubahan vaskuler yang mempengaruhi 

besar, jumlah, dan permeabilitas pembuluh darah dan perubahan seluler yang 

menyebabkan kemotaksis ke arah jejas setelah proses inflamasi berkurang, 
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dilanjutkan dengan proses fibrosis tahap awal yaitu migrasi dan proliferasi di 

daerah jejas. Migrasi dan proliferasi fibroblas terutama dipacu oleh transforming 

growth factor-β (TGF-β), yaitu faktor pertumbuhan yang dihasilkan oleh jaringan 

granulasi yang terbentuk selama proses inflamasi. Migrasi dan peningkatan 

proliferasi fibroblas di daerah jejas akan meningkatkan sintesis kolagen dan 

fibronektin, serta peningkatan deposisi matriks ekstraselular (Lib B et. al., 2004). 

Pada tahap selanjutnya terjadi penurunan proliferasi sel endotel dan sel 

fibroblas, namun fibroblas menjadi lebih progresif dalam mensintesis kolagen dan 

fibronektin sehingga meningkatkan jumlah matriks ekstraselular yang berkurang 

selama inflamasi. Selain TGF-β, beberapa faktor pertumbuhan lain yang ikut 

mengatur proliferasi fibroblas juga membantu menstimulasi sintesis matriks 

ekstraselular. Pembentukan serabut kolagen pada daerah jejas merupakan hal 

yang penting untuk meningkatkan kekuatan penyembuhan luka. Sintesis kolagen 

oleh fibroblas dimulai relatif awal pada proses penyembuhan (hari ke 3-5) dan 

berlanjut terus sampai beberapa minggu tergantung ukuran luka. Menurut 

Sodera & Saleh (1999), sintesis kolagen oleh fibroblas mencapai puncaknya 

pada hari ke-5 sampai ke-7. Proses sintesis ini banyak bergantung pada 

vaskularisasi dan perfusi di daerah lunak, dan mencapai hasil optimal dalam 

lingkungan yang sedikit asam (Lib B et. al., 2004). 

Proses akhir dari penyembuhan luka adalah pembentukan jaringan parut, 

yaitu jaringan granulasi yang berbentuk spindel, kolagen, fragmen dari jaringan 

elastik dan berbagai komponen matriks ekstraselular. Saat jaringan mengalami 

perlukaan, maka fibroblas yang akan segera bermigrasi ke arah luka, 

berproliferasi dan memproduksi matriks kolagen dalam jumlah besar yang akan 

membantu mengisolasi dan memperbaiki jaringan yang rusak (Lib B et. al, 2004). 
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5.6 Keterbatasan Penelitian  

Berdasarkan hasil pelaksanaan penelitian, ada beberapa keterbatasan 

yang mempengaruhi hasil dari penelitian yaitu sebagai berikut. 

a. Daya imunitas hewan coba berbeda-beda sehingga dapat berpengaruh 

terhadap proses penyembuhan ulkus diabetes. 

b. Penyimpanan preparat sampel yang kurang baik berpengaruh terhadap 

pewarnaan Hematoksilin yang rusak  sehingga jumlah fibroblas tidak bisa 

diamati
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BAB 7 

PENUTUP 

 

7.1 Kesimpulan 

Kesimpulan dari penelitian mengenai pengaruh efektivitas ekstrak daun 

bakung Crinum asiaticum L. pada foam dressing terhadap luas penutupan area 

ulkus diabetes dan jumlah fibroblas pada model tikus (Strain Wistar) diabetes 

adalah sebagai berikut. 

1. Foam dressing yang mengandung ekstrak daun bakung Crinum asiaticum 

L. konsentrasi 0,2 % lebih efektif untuk meningkatkan prosentase 

penutupan luka dari pada foam dressing yang mengandung ekstrak daun 

bakung Crinum asiaticum L. konsentrasi 2% dan 4%.  

2. Pada penelitian ini tidak bisa diketahui jumlah fibroblas pada setiap 

perlakuan dikarenakan perwarnaan HE yang meliputi hemaktosin tidak 

tampak pada preparat ketika dilakukan pengujian.  

 

7.2 Saran 

1. Diperlukan penelitian lebih lanjut mengenai penggunaan dosis yang tepat. 

2. Diperlukan penelitian lebih lanjut mengenai senyawa aktif yang 

terkandung pada daun bakung putih (Crinum asiaticum L.) yang 

berpengaruh terhadap peningkatan prosentase penutupan ulkus 

diabetes. 

 

 

3. Diperlukan penelitian lebih lanjut mengenai penggunaan bahan pengawet 
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pada sediaan foam dressing yang mengandung ekstrak daun bakung 

putih (Crinum asiaticum L.). 

4. Diperlukan sterilisasi untuk sediaan wound dressing. 
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LAMPIRAN 

 

Lampiran 1. Uji Statistika 

1. Uji Normalitas  

 

 
 

2. Uji Homogenitas 
 

 
3. Uji Kruskal Wallis 
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4. Mann Whitney 
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Lampiran 2 . Perhitungan Luas dan Prosentase Penutupan Luka 
 
Tabel L2.1 Perhitungan Luas Luka 
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Tabel L2.2 Perhitungan Prosentase Penutupan Luka 
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Lampiran 3. Tanda-tanda Diabetes 

Tabel L3.1 Berat Badan Tikus  
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Tabel L3.2 Perhitungan Sisa Makan Tikus 
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Tabel L3.3 Jumlah Urin Hewan Coba 
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Tabel 3.4 Kadar Gula Darah 
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Lampiran 4. Dokumentasi 

                
  

 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

 
 

 
 
 

Pembelian Tikus Aklimatisasi tikus 12 hari 

Pemilihan daun bakung Pengeringan daun bakung putih 

Membuat serbuk Proses maserasi 

Proses evaporasi Menimbang berat tikus 
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Membuat makanan tikus Mengganti sekam 

Menyiapkan minum tikus Injeksi STZ 

Membuat luka pada tikus Perawatan luka 

Foam dressing mengandung 
ekstrak 

Pengukuran gula darah 
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Lampiran 5 Kelaikan Etik 
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Lampiran 6. Surat Sehat Tikus 
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Lampiran 7. Determinasi Tanaman 
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