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ABSTRACT

Wound healing is a complex process. One of the stages of wound healing is proliferative
stages, one mechanism of this stages is proliferation of fibroblasts. Wound care has been
commonly done by using NaCl 0.9%, but it is assumed that aloe vera could be used in wound
healing. The contents of aloe vera which expected to increase the density of fibroblasts are
Acemannan, saponins and vitamin C. This study aimed to determine the effects of Aloe vera gel
(Aloe chinensis Baker) to the density of fibroblasts. Mice were randomly divided into four
different treatment groups into normal group, group administered with aloe vera gel twice daily,
group administered with aloe vera gel 3 times daily and 0.9% NaCl groups. On the fifth day, skin
tissue was taken to assess the level of fibroblasts density. The results of this study showed a
significant differences (p <0.05) in fibroblasts density description. This study concluded that
administration of Aloe vera gel can increase the density of fibroblasts in mice wounds.
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PENDAHULUAN

Luka merupakan suatu keadaan hilang atau rusaknya sebagian dari jaringan tubuh.
Keadaan tersebut disebabkan oleh multifaktor, seperti trauma benda tajam, benda tumpul,
perubahan suhu, zat kimia, ledakan, sengatan listrik, ataupun gangguan hewan.*

Proses penyembuhan luka (wound healing) dari awal trauma hingga tercapainya
penyembuhan melalui tahapan yang kompleks. Proses ini terdiri dari beberapa fase, yaitu fase
homeostasis dan inflamasi, fase proliferasi dan fase maturasi.> Pada fase proliferasi, fibroblas
memegang peranan yang penting. Fibroblas berasal dari sel mesenkim yang belum
berdiferensiasi. Fibroblas akan menghasilkan bahan dasar serat kolagen yang akan
mempertautkan tepi luka.! Fibroblas juga akan membentuk jaringan ikat yang baru dan
memberikan kekuatan serta integritas pada semua luka sehingga menghasilkan proses
penyembuhan yang baik. Meningkatnya jumlah sel fibroblas akan meningkatkan jumlah serat
kolagen yang akan mempercepat proses penyembuhan luka..??

Banyak faktor yang mempengaruhi proses penyembuhan luka. Faktor tersebut dapat
berasal dari dalam maupun dari luar tubuh penderita. Salah satu faktor dari luar tubuh yang dapat
mempercepat penyembuhan dan telah digunakan secara umum yaitu pembersihan luka dengan
cara irigasi luka menggunakan larutan fisiologis (NaCl 0,9%).* Faktor lain yang berasal dari luar
tubuh penderita yaitu dengan menggunakan obat-obatan, seperti povidon iodin ataupun
menggunakan obat-obatan tradisional.

Salah satu jenis tanaman obat yang digunakan sebagai obat tradisional yaitu lidah
buaya.>” Menurut kutipan dari Sonny J.R Kalangi (2007) yang merupakan kutipan dari Beisden
D, bahwa dari hasil survey, lidah buaya merupakan obat tradisional yang paling banyak
digunakan untuk pengobatan.?

Lidah buaya memiliki berbagai manfaat dalam proses pengobatan. Salah satunya yaitu
memberikan manfaat dalam proses penyembuhan luka. Tanaman ini mengandung berbagai asam
amino essensial, bersifat antiinflamasi dan juga bersifat sebagai antibiotik. >” Di dalam lidah
buaya terdapat zat aktif acetylated mannosa (acemannan) yang dapat meningkatkan
pembentukan serat kolagen tipe 1 dan berfungsi sebagai imunostimulator yang meningkatkan
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respon imun T-helperl (Thl) sebagai pertahanan terhadap patogen intraseluler seperti virus,
bakteri dan parasit.’ Lidah buaya juga mengandung berbagai macam vitamin, diantaranya
vitamin A dan C. Vitamin A berperan dalam diferensiasi sel dan menguatkan ikatan kolagen,
vitamin C merupakan vitamin yang digunakan dalam sintesis kolagen.**

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian gel lidah buaya (Aloe
chinensis Baker) terhadap tingkat kepadatan fibroblas pada luka sayat mencit.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan post test-only control group
design. Penelitian ini menggunakan sampel berupa 20 ekor mencit (Mus musculus) umur 2 bulan
dengan berat badan antara 25-40 gram, yang diperoleh dari Sekolah Tinggi llmu Farmasi
Yayasan Universitas Riau. Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah gel lidah buaya
(Aloe chinensis Baker) berumur 6 bulan, NaCl 0,9%.

Peralatan yang digunakan adalah kandang mencit, eter, pipet ukur, blender, tabung reaksi,
satu set alat bedah minor, satu set alat untuk pemeriksaan preparat dengan pewarnaan
hematoksilin eosin.

Hewan percobaan dibagi secara acak menjadi 4 grup yang masing-masing berjumlah 5
ekor. Setiap ekor mencit dilakukan penyayatan pada kulit punggung sepanjang 1-1,5cm dengan
kedalaman 2mm yang telah dilakukan pencukuran bulu dan pe,berian anestesi. Grup 1 sebagai
grup kontrol normal, grup 2 diberikan gel lidah buaya 0,1 ml 2 kali/hari, grup 3 diberikan gel
lidah buaya 0,1 ml 3 kali/hari dan grup 4 diberikan NaCl 0,9% sebagai kontrol positif. Perlakuan
diberikan selama 5 hari pada kelompok gel lidah buaya dan 1 hari pada kelompok NaCl 0,9%.

Pada hari kelima akan dilakukan pengambilan kulit mencit untuk dilakukan pemeriksaan
histopatologis. Kulit mencit diperoleh setelah dilakukan anestesi dengan menggunakan eter.
Kulit yang sudah diambil difiksasi dalam larutan buffer formalin 10% untuk dilakukan
pewarnaan hematoksilin eosin. Penilaian mikroskopis dilakukan dengan menggunakan
mikroskop cahaya dengan pembesaran 400x pada 10 lapang pandang. Pengamatan dilakukan
terhadap tingkat kepadatan fibroblas.

Kepadatan fibroblas dinilai dengan cara menhitung jumlah fibroblas pada 10 lapang
pandang dan dibandingkan antara kelompok kontrol dan perlakuan. Data diolah secara
komputerisasi, kemudian disajikan dalam bentuk tabel distribusi frekuensi.'

HASIL PENELITIAN

Pada penelitian ini didapatkan data gambaran tingkat kepadatan fibroblas yang dipulas
dengan hematoksilin eosin seperti tercantum pada Tabel 1 berikut ini:
Tabel 1. Rata-rata gambaran histologis tingkat kepadatan fibroblas pada berbagai perlakuan
Tingkat kepadatan fibroblas

SNa?:;)%rl Perlakuan
[ | 11 AV
1 123,3 273,7 4246 213,6
2 108,5 302,0 3474 192,2
3 150,6 240,1 225,4 166,3
4 124.8 286,9 292,4 197,5
5 168,7 212,9 227,8 219,8
Total 675,9 1315,6 1517,6 989,4

Rata-rata 135,18424,09 263,12+36,20 303,52+84,48  197,88+20,96
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Keterangan:

I : Kelompok normal (kontrol negatif)

I : Kelompok gel lidah buaya dengan frekuensi 2 kali/hari

i : Kelompok gel lidah buaya dengan frekuensi 3 kali/hari

v : Kelompok irigasi luka dengan menggunakan NaCl 0,9% (kontrol positif)

Tabel 1 menunjukkan tingkat kepadatan fibroblas dari yang terbesar sampai yang terkecil
secara berturut-turut adalah kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari, kelompok gel lidah buaya 2
kali/hari, kelompok NaCl 0,9% dan kelompok normal. Hasil penelitian didapatkan bahwa
sebaran data normal dan uji varians sama.

Untuk mengetahui kebermaknaan perbedaan tersebut dilakukan uji varians (ANOVA),
namun karena didapatkan sebaran data tidak normal (p<0,05) maka dilakukan transformasi data.
Setelah dilakukan transformasi data didapatkan sebaran data normal dan uji varians sama. Pada
uji Anova diperoleh nilai p=0,00 (p<0,05) yang menunjukan bahwa minimal terdapat dua
kelompok yang berbeda makna. Selanjutnya, dilakukan uji post hoc untuk mengetahui lebih
lanjut perbedaan antara kepadatan fibroblas pada tiap kelompok perlakuan. Hasilnya dapat
dilihat pada Tabel 2 berikut ini:

Tabel 2.  Perbandingan tingkat kepadatan fibroblas pada berbagai perlakuan

Perlakuan Signifikasi
Normal vs gel lidah buaya 2 kali/hari p=0,000*
Normal vs gel lidah buaya 3 kali/hari p=0,000*
Normal vs NaCl 0,9 % p=0,004*
Gel lidah buaya 2 kali/hari vs gel lidah buaya p=0,320
3 kali/hari
Gel lidah buaya 2 kali/hari vs NaCl 0,9 % p=0,029*
Gel lidah buaya 3 kali/hari vs NaCl 0,9 % p=0,003*

Keterangan:

*(significant) : tedapat perbedaan yang bermakna secara statistik

Hasil uji statistik memperlihatkan bahwa kelompok normal memiliki perbedaan yang
bermakna terhadap kelompok gel lidah buaya 2 kali/hari. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat
jumlah fibroblas yang lebih banyak pada kelompok gel lidah buaya 2 kali/hari dibandingkan
dengan kelompok normal.

Perbedaan tingkat kepadatan fibroblas yang bermakna juga terdapat antara kelompok
normal dengan kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat
jumlah fibroblas yang lebih banyak pada kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari dibandingkan
kelompok normal.

Perbedaan tingkat kepadatan fibroblas yang bermakna juga terdapat antara kelompok
normal dengan kelompok NaCl 0,9%. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat jumlah fibroblas
yang lebih banyak pada kelompok NaCl 0,9% dibandingkan kelompok normal.

Perbedaan tingkat kepadatan fibroblas yang bermakna juga terdapat antara kelompok gel
lidah buaya 2 kali/hari dibandingkan dengan kelompok NaCl 0,9%. Hal ini menunjukkan bahwa
terdapat jumlah fibroblas yang lebih banyak pada kelompok gel lidah buaya 2 kali/hari
dibandingkan kelompok NaCl 0,9%.
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Perbedaan tingkat kepadatan fibroblas yang bermakna juga terdapat antara kelompok gel
lidah buaya 3 kali/hari dibandingkan dengan NaCl 0,9%. Hal ini menunjukkan bahwa terdapat
jumlah fibroblas yang lebih banyak pada kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari dibandingkan
kelompok NaCl 0,9%.

Perbandingan antara kelompok gel lidah buaya 2 kali/hari dengan kelompok gel lidah
buaya 3 kali/hari tidak ditemukan perbedaan yang bermakna. Hal ini menunjukkan bahwa
kelompok gel lidah buaya 2 kali/hari dan kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari mampu
meningkatkatkan tingkat kepadatan fibroblas. Namun, perbedaan frekuensi pemberian tidak
memberikan perbedaan yang bermakna secara statistik

Gambaran mikroskopis tingkat kepadatan fibroblas berbagai perlakuan terlihat pada
Gambar 1.

Gambar 1.  Gambaran mikroskopis kepadatan fibroblas berbagai perlakuan. Pembesaran
400x. Pewarnaan HE. (a) Kelompok normal; (b) Kelompok gel lidah buaya 2
kali/hari; (c) Kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari; (d) NaCl 0,9%

PEMBAHASAN
Pengaruh pemberian gel lidah buaya (Aloe chinensis Baker) terhadap gambaran
mikroskopis kepadatan fibroblas pada luka sayat mencit

Luka merupakan keadaan rusaknya jaringan tubuh. Setelah terbentuk luka, akan terjadi
proses yang sangat kompleks. Proses tersebut terdiri dari fase homeostasis dan inflamasi,
proliferasi dan maturasi. Pada fase proliferasi akan terlihat peningkatan jumlah sel dan faktor-
faktor penyembuhan luka, salah satunya vyaitu terjadi proliferasi fibroblas. Proliferasi dari
fibroblas menentukan hasil akhir dari penyembuhan luka. Fibroblas akan menghasilkan kolagen
yang akan menautkan luka, dan fibroblas juga akan mempengaruhi proses reepitelisasi yang akan
menutup luka.>**

Proliferasi fibroblas dipengaruhi oleh beberapa faktor, yaitu Platelet Derived Growth
Factor (PDGF), Fibroblast Growth Factor (bFGF), Transforming Growth Factor (TGF-B) dan
sel radang, Interleukin-1 (IL-1), Tumor Necrosis Factor (TNF). Faktor tersebut berkaitan dan
saling r?empengaruhi. PDGF, bFGF, TGF- dihasilkan oleh makrofag teraktivasi dan sel
endotel.

Pada penelitian ini pemberian gel lidah buaya dengan berbagai frekuensi (dua kali/hari
dan tiga kali/hari) memiliki perbedaan yang bermakna dalam meningkatkan kepadatan fibroblas
pada luka sayat mencit dibandingkan kelompok tanpa perlakuan dan kelompok NaCl 0,9%. Hal
ini terlihat dengan jumlah fibroblas yang lebih banyak pada kelompok dengan pemberian gel
lidah buaya dibandingkan kelompok tanpa perlakuan dan kelompok NaCl 0,9%. Peningkatan
kepadatan fibroblas ini diduga karena pengaruh acemannan, saponin, dan vitamin C yang
terkandung di dalam gel lidah buaya.*?
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Acemannan merupakan polisakarida terbesar yang terdapat dalam gel lidah buaya.***

Acemannan berperan sebagai imunomodulator yang dapat menstimulasi makrofag, limfosit,
interleukin, sitokin, TNF.'? Sel yang distimulasi oleh acemannan tersebut dapat mempengaruhi
kepadatan fibroblas. Makrofag dan limfosit akan menstimulasi TGF-p.%*

Selain menstimulasi TGF-, makrofag juga akan menghasilkan PDGF. PDGF dan TGF-3
ini akan menginduksi migrasi dan proliferasi fibroblas. Makrofag aktif juga akan menghasilkan
bFGF. Kemudian bFGF ini akan menstimulasi proliferasi dan migrasi fibroblas.®> Acemannan
juga berperan dalam menstimulasi VEGF."® VEGF akan memicu TGF-p dan PDGF yang akan
meningkatkan proliferasi fibroblas.® Hal ini juga didukung oleh penelitian yang dilakukan oleh
suwimon et al yang menyatakan bahwa acemannan menstimulasi proliferasi fibroblas gingival.*®
Penelitian lain yang dilakukan oleh Jittapiromsak et al juga menyatakan acemannan dapat
menstilrglulasi ekspresi bone morphogenic protein-2 pada fibroblas periodontal dan fibroblas
pulpa.

Kandungan lain dari lidah buaya yaitu saponin.*? Saponin merupakan golongan steroid.*®
Saponin akan mengaktifkan fungsi dari TGF-B. Saponin akan meningkatkan ekspresi TGF-f3
pada reseptor fibroblas.” TGF-B akan menstimulasi migrasi dan proliferasi fibroblas.®

Kandungan lain dari lidah buaya adalah vitamin C.>!® Vitamin C berperan dalam
diferensiasi sel, sintesis kolagen dan meningkatkan proliferasi fibroblas.>** Selain itu, vitamin C
juga dapat meningkatkan sistem kekebalan tubuh.'* Keadaan kekebalan tubuh yang baik ini
dapat meningkatkan fungsi sistem imun, sehingga dapat meningkatkan proliferasi fibroblas.

Penelitian ini secara keseluruhan didukung oleh penelitian Herwiyanti yang melakukan
penelitian lidah buaya pada kultur fibroblas ayam, dengan hasil lidah buaya dapat meningkatkan
pertumbuhan fibroblas.® Penelitian lain juga dilakukan oleh Nur Atik yang mendapatkan hasil
yang sama, yaitu lidah buaya dapat meningkatkan kepadatan fibroblas.?® Penelitian Widagdo
juga membuktikan bahwa lidah buaya dapat mempercepat penyembuhan luka bakar derajat 11
dibandingkan silver sulfadiazine 1%.%* Penelitian yang dilakukan oleh Maenthaisong R juga
memil2i£<i hasil bahwa lidah buaya dapat mempercepat waktu penyembuhan pada pasien luka
bakar.

Pada penelitian ini juga didapatkan NaCl 0,9 % dapat meningkatkan kepadatan fibroblas
dibandingkan kelompok normal. Hal ini disebabkan oleh NaCl 0,9% dapat membersihkan luka
dan menjadikan keadaan luka tetap lembab. Selain itu, NaCl 0,9% merupakan larutan yang
memiliki kesamaan dengan cairan tubuh sehingga tidak bersifat iritatif. Permbersihan luka
dengan NaCl 0,9% ini dapat mencegah infeksi, sehingga proses proliferasi dari sel yang berperan
dalam penyembuhan luka tidak terhambat.?® Namun, pada penelitian ini pemberian gel lidah
buaya lebih memberikan hasil yang positif daripada NaCl 0,9%. Hal ini didukung penelitian
yang dilakukan oleh Mahandaru, bahwa perawatan luka menggunakan lidah buaya lebih baik
dibandingkan dengan perawatan luka menggunakan kasa lembab yang diberi NaCl 0,9%.%*

Pada penelitian ini perbandingan jumlah fibroblas antara kelompok gel lidah buaya 2
kali/hari dan kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari tidak terdapat perbedaan yang bermakna.
Namun secara mikroskopis, hasil penelitian menunjukkan jumlah fibroblas lebih banyak terdapat
pada kelompok gel lidah buaya 3 kali/hari.

Pada penelitian Juniantito yang meneliti tentang efek pemberian gel lidah buaya terhadap
penyembuhan luka didapatkan perbedaan yang tidak bermakna antara pemberian gel lidah buaya
dan kelompok kontrol pada hari ketiga. Hasil yang tidak bermakna ini didapatkan pada hari
ketiga setelah pembuatan luka. Hal ini disebabkan pada hari ketiga merupakan awal dari tahap
proliferasi, sehingga proses fibrosis belum sempurna.®®
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Penelitian lain mengenai pengaruh lidah buaya berbagai konsentrasi terhadap
kemampuan menurunkan radang pada luka yang dilakukan oleh Sulistiawati, terdapat salah satu
kelompok yang tidak bermakna. Pada penelitian ini konsentrasi 25% tidak dapat menurunkan
radang secara bermakna. Hal ini disebabkan karena lidah buaya membutuhkan konsentrasi yang
cukup untuk menurunkan radang. Penurunan radang dalam penyembuhan luka dalam
penyembuhan luka sangat diperlukan, karena radang yang terlalu lama dapat memperlambat
tahap proliferasi.?

Penelitian lain yang dilakukan oleh Oryan et al mengenai efek lidah buaya terhadap
penyembuhan luka tidak didapatkan perbedaan yang bermakna pada luas permukaan luka antara
kelompok perlakukan dan kelompok kontrol pada hari kesepuluh setelah pembuatan luka.
Penyebab Penyebab hal ini diduga karena terdapat kelainan pada salah satu hewan coba. Pada
hari kesepuluh dari penelitian ini terdapat seekor hewan coba pada kelompok perlakuan yang
memiliki klinis yang berlawanan dari hewan coba lain dalam satu kelompok.*’

KESIMPULAN

Terdapat peningkatan kepadatan fibroblas pada kelompok gel lidah buaya dibandingkan
dengan kelompok tanpa perlakukan dan kelompok NaCl 0,9%. Pemberian gel lidah buaya
dengan berbagai frekuensi tidak ditemukan adanya perbedaan secara statistik, namun secara
mikroskopis menunjukkan frekuensi 3 kali/hari meningkatkan kepadatan fibroblas.

SARAN

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan periode penelitian yang lebih lama dan
pengamatan mikroskopis yang dilakukan setiap hari setelah pemberian perlakuan agar pengaruh
pemberian gel lidah buaya terhadap peningkatan fibroblas dapat diamati lebih baik. Perlu
dilakukan penelitian histopatologi lebih lanjut dengan pewarnaan yang lebih spesifik.
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