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Pendahuluan

Kulit merupakan organ yang sangat
untuk
keseimbangan air dan elektrolit serta berperan
sebagai barrier terhadap lingkungan luar seperti
& Vukmanovic-Stejic,
2020). Kulit tersusun atas banyak lapisan yaitu:
bagian luar adalah epidermis dan dermis; lapisan
lemak subkutan yang terpisah oleh lapisan
vestigial otot rangka; sementara bagian paling
luar adalah stratum corneum (Vestita et al.,
2022). Tidak jarang kulit dapat mengalami luka
yang dapat berupa luka lecet (abrasi atau
eksoriasis), luka insisi atau luka iris atau sayat
(vulnus scissum), luka robek, luka tusuk, luka
karena gigitan, luka tembak, luka bakar, dan lain
sebagainya. Penyembuhan luka dapat diartikan
respon terhadap cedera dan
untuk  mempertahankan

penting bagi  manusia

patogen (Chambers

sebagai suatu
merupakan usaha
struktur dan fungsi normal.

This article is licensed under a Creative Commons Attribution 4.0

Abstract: The skin serves as the body's outer protection against infection
and plays an important role in water and electrolyte balance. The skin is
often injured which increases the risk of infection if the wound does not
close immediately. This study explored the potential of concentrated
extract of Sargassum plagyophyllum in healing incision wounds in mice.
Mice were given a 1 cm incision wound and then given CaCl2 S.
plagyophyllum extract as the treatment group, povidine iodine as the
positive control group, while the negative control group was not given
anything. Macroscopic results showed that the wounds in the treatment
group healed on day 17, while the negative and positive groups healed on
days 15 and 16. Microscopic images showed that the inflammatory phase
of wound healing was seen on day five in all groups which showed a
normal phase of wound healing. These results indicate that the CaCl2
extract of S. plagyophyllum has the same potency as the positive group, but
it is very important to consider the right formulation so that the
effectiveness can be increased and faster in wound healing in future studies.

Keywords: Healing, Sargassum plagyophyllum, Wound.

Waktu yang dibutuhkan luka untuk
sembuh berkisar antara tujuh hingga 21 hari pada
kondisi luka akut, sementara luka kronis atau
luka yang disebabkan oleh penyakut tertentu
mungkin membuktikan waktu yang lebih lama
(Braiman-Wiksman et al., 2007). Tahap
penyembuhan luka secara fisiologis terdiri dari
fase homeostasis yang dimulai dari munculnya
kerusakan yang akan membuat platelet aktif dan
untuk membentuk blood clot. Selanjutnya adalah
fase peradangan yaitu sel-sel imun (neutrofil,
monosit, makrofag) akan mengeluarkan sitokin
pro inflamasi untuk melindungi kulit dari infeksi
(Braiman-Wiksman et al., 2007). Tidak hanyak
sitokin pro-inflamasi, molekul growth factor
juga akandiproduksi untuk memberi sinyal
kepada fibroblas dan sel sel epitel. Sel epitel dan
fibroblas mulai diperbanyak selama beberapa
hari hingga minggu. Proses ini disebut fase
proferasi (Braiman-Wiksman et al., 2007).
Selanjutnya jaringan akan melakukan fase

menjaga
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remodeling yang melibatkan kolagen dan
mungkin membutuhkan waktu lebih lama hingga
dua tahun.

Pengobatan luka pada kulit sangat penting
bagi kesehatan manusia karena kulit termasuk
pertahanan paling luar yang rentan infeksi
sehingga diperlukan obat luka yang efektif dan
efisien. Indonesia kaya akan bahan alam yang
masih banyak potensi untuk dapat dieksplorasi.
Pengobatan tradisional yang berbasis bahan alam
merupakan salah satu upaya untuk mengatasi
masalah kesehatan yang telah diwariskan dari
generasi ke generasi. Obat tradisonal dinilai lebih
aman apabila digunakan sesuai dengan ketepatan
bahan, ketepatan dosis, ketepatan penggunaan
waktu (Arwidasari et al., 2019).

Rumput laut adalah organisme serupa
tumbuhan yang hidup di laut dan memiliki
beberapa jenis seperti rumput laut hijau, merah,
dan coklat. Sargassum plagyophyllum adalah
jenis rumput laut coklat yang banyak tumbuh di
perairan dan memiliki kandungan bioaktif yang
bermanfaat sebagai antiperadangan, antibiotik,
antiviral, hipokolesterolemik, dan stimulan.
Aktivitas tersebut dihasilkan karena S.
Plagyophyllum memiliki kandungan metabolit
antara lain terpenoid, saponin, fenolik, alkaloid,
dan tannin (Paga et al., 2022). Penelitian yang
dilakukan oleh Arwidasari (2019) menyebutkan
bahwa ekstrak etanol Sargassum sp. Dapat
menyembuhkan luka oral pada tikus (Arwidasari
et al., 2019). Penelitian lain menyebutkan bahwa
S. plagyophyllum kemampuan menghambat
bakteri Listeria monocytogenes dan
Pseudomonas aeruginosa (Sidauruk et al., 2021).
Selain itu, S. Plagyophyllum juga memiliki
kandungan vitamin C, vitamin E, dan antioksidan
yang bagus untuk perbaikan kulit (Dolorosa et
al., 2017).

Bahan aktif di dalam S. Plagyophyllum
dapat diekstrak jika menggunakan pelarut yang
tepat. Penelitian sebelumnya menunjukkan
ekstraksi menggunakan hexana hanya dapat
menghasilkan steroid/ triterpenoid (Edison et al.,
2020). Ekstraksi menggunakan metanol atau etil
asetat mampu menghasilkan fenolik, saponin,
steroid, terpenoid, dan tanin tetapi negatif pada
alkoloid dan flavonoid (Edison et al., 2020).
Penelitian ~ lain  menunjukkan  ekstraksi
Sargassum yang diperoleh dari Yogyakarta dan
NTT dengan menggunakan etil asetat tidak dapat
menghasilkan saponin dan alkaloid (Herawati &
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Pudjiastuti, = 2021)  sedangkan  ekstraksi
menggunakan butanol hanya dapat menghasilkan
terpenoid dan saponin (Putri et al., 2023). Pada

penelitian ini, ekstraksi S. Plagyophyllum
menggunakan kalsium klorida (CaCl2).
Ekstraksi Sargassum fluitans

menggunakan CaCl2 menghasilkan rendemen
yang tinggi dibandingkan dengan menggunkan
metode asam (Maharani et al., 2017). Rendemen
pada proses ekstraksi berperan penting karena
menghitung perbandingan berat hasil ektraksi
dengan berat bahan baku serta dapat mengetahui
tingkat keefektifan proses ekstraksi yang
berkaitan dengan kandungan bioaktif eksktrak
(Senduk et al., 2022). Selain itu, penelitian
Diharningrum  (2018) menunjukkan  waktu
ekstraksi pada Sargassum hystrix J. Agardh lebih
singkat dan biaya yang relatif lebih murah
karena bahan dan alat yang dibutuhkan sangat
sederhana mudah didapatkan (Diharningrum &
Husni, 2018). Berdasarkan uraian di atas,
penelitian ini bertujuan untuk melihat potensi
alga coklat (Sargassum plagyophillum) yang

diekstraksi  menggunakan  CaCl2  untuk
menyembuhkan luka insisi mencit.
Bahan dan Metode
Jenis penelitian

Penelitian ini  merupakan penelitian
eksperimental dengan No. 099/EC/KEPK-
FKUC/11/2024 yang dilaksanakan di
Laboratorium Hewan dan Laboratorium
Sitohistoteknologi  Fakultas IImu Kesehatan

Universitas Maarif Hasyim Latif, Sidoarjo.

Alat dan bahan

Alat yang digunakan pada penelitian
sebagai berikut: tempat pemeliharaan mencit,
botol minum, tempat makan, scalpel, penggaris,
lidi, handscoon, pencukur bulu, timbangan
digital, pinset, perban luka, cotton bud, objek
glass, cover, hot plate, microtome, waterbath,
mikroskop. Bahan yang digunakan diantaranya
sediaan ekstrak etanol dan CaCl, rumput laut
coklat, obat anestesi, povidine iodine 10 %, tisu,
xylene, alcohol bertingkat, hematoxilin eosin,
larutan NBF 10 %, eter, aquades.
Pembuatan Luka Sayat pada Mencit

Mencit albino jantan strain Deutschland

denken berumur 2 — 3 bulan dikelompokkan
menjadi empat kelompok yang terdiri dari tiga
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mencit dan diberi perlakuan sayatan. Kelompok
tersebut adalah sebagai berikut: kelompok
negatif (K-), tanpa diberikan terapi; kelompok
positif (K+), diberi 10% povidine iodine;
kelompok perlakuan (KP), diberi ekstrak pekat
CaCl2 S. Plagyophyllum. Semua mencit diberi
luka sayatan sebesar 1 cm menggunakan scalpel
steril.
Pengambilan dan
Jaringan
Pengambilan sampel kulit dilakukan pada
hari ke 1, 5, dan ketika luka suidah sembuh. Pada
setiap kelompok diambil sebanyak 3 ekor mencit
untuk pemeriksan jaringan. Kulit diambil dengan
ketebalan 3 mm sampai dengan area sub-cutan
sepanjang 2,5 cm. Kulit yang diperoleh
kemudian dilakukan fiksasi menggunakan
larutan 10% Neutral Buffer Formalin dan
dibiarkan pada suhu kamar selama kurang lebih
48 jam. Setelah itu dilakukan tahap pemrosesan
jaringa meliputi dehidrasi, clearing, dan
impregnasi. Selanjutnya spesimen dilakukan
tahap embedding di dalam paraffin. Pemotongan
blok paraffin menggunakan mikrotom berukuran
4mm  kemudian  dilakukan  pengecatan
menggunakan Hematoxylin dan Eosin.

Pengolahan  Sampel

Analisis Data

Data yang diperoleh berupa Gambaran
luka mencit dan pengamatan preparat jaringan
kulit. Hasil pengamatan mikroskopis berupa
lebar dan kedalaman luka diukur menggunakan
mikroskop Magnus MX21iLED pada perbesaran
100X.

Hasil dan Pembahasan

Gambaran makroskopis perjalanan luka yang
diobati dengan ekstrak S. Plagyophyllum

Hasil penelitian dilaporkan dengan proses
penyembuhan luka pada kontrol negatif yang
tidak diberi perlakuan apapun, kontrol positif
diberi povidine iodine, dan kelompok perlakuan
yang diberi ekstrak S. Plagyophyllum yang
ditunjukkan pada gambar 1. Proses ini diamati
pada hari ke-1, -5, dan -15.

Gambaran mikroskopis perjalanan luka yang

diobati dengan ekstrak S. Plagyophyllum
Gambaran mikroskopis luka semua

kelompok ditunjukkan pada gambar 2 dengan
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hari pengamatan ke-1, dan ke-5. Gambar 3
menunjukkan hasil pengamatan mikroskop di
hari pengamatan yang berbeda karena
penyembuhan luka pada masing-masing
kelompok yang juga berbeda.

Pembahasan

Luka dapat disebabkan oleh trauma yang
mengakibatkan rusak atau terputusnya hubungan
jaringan tubuh. Proses penyembuhan luka
(wound healing) sangat diperlukan untuk
mendapatkan kembali kontinuitas jaringan. Luka
terbuka dapat bersifat fatal karena akan
meningkatkan resiko infeksi. Eksplorasi bahan
alam di Indonesia untuk pengobatan tradisional
merupakan salah satu cara untuk mengatasi
penyembuhan luka karena berlimpah di alam
sehingga mudah untuk dibudidayakan, salah
satunya adalah rumput laut coklat Sargassum sp.
merupakan bahan alam yang mudah ditemukan
di perairan Indonesia (Muslimin & Sari, 2018).
Penelitian menyebutkan sekitar sembilan belas
spesies Sargassum sp memiliki potensi sebagai
antioksidan dan anti-inflamasi (You et al., 2021).

Gambaran makroskopis perjalanan luka yang
diobati dengan ekstrak S. Plagyophyllum

Pada penelitian ini, ekstrak CaCl2 S.
Plagyophyllum diberikan kepada mencit yang
telah dilukai pada bagian punggung. Gambaran
makroskopis pada kelompok yang diberikan
ekstrak rumput laut pada hari ke 5 menunjukkan
luka semakin besar. Hal ini dapat disebabkan
karena ekstrak yang digunakan adalah ekstrak
pekat tanpa ditambahkan media ointment atau

gel. Formulasi dan penambahan ointment
diperlukan untuk menstabilkan pH dan
homogenisitas  untuk  mengurangi  resiko

peradangan yang dapat diakibatkan oleh ektrak
pekat tanaman (Leny et al., 2023). Ointment
berbasis minyak merupakan media kondusif
yang dapat meningkatkan penyerapan senyawa
aktif dari ekstrak tanaman pada jaringan target
(Zishan et al., 2024).

Formulasi pada obat oles herbal
memegang peranan penting sebagai media
pengantar obat. Faktor yang berpengaruh seperti
pH, bau, dosis. stabilitas fisik dan kimia
seharusnya tidak boleh diabaikan sehingga
kandungan kimia pada ekstrak dapat berfungsi
secara optimal (Chang et al., 2013). Penelitian
sebelumnya menunjukkan formulasi pada
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ekstrak etanol daun Aegialitis rotundifalia Roxb
yang menggunakan campuran lemak, parafin,
cetostearyl stabil hingga hari ke-90 dan
setelahnya nampak sedikit perubahan bau
(Ghosh et al., 2019). Penelitian lain pada ekstrak
Manilkara zapota L. dengan formulasi ointment
yang sama juga menunjukkan percepatan pada
proses penyembuhan luka (Alsareii et al., 2023).
Selain itu, penelitian pada ekstrak daun ekstrak
Acalypa indica L. dengan campuran ointment
Vaseline juga memiliki potensi penyembuhan
luka yang lebih cepat. (Laut et al., 2019).

Keterbatasan penelitian ini adalah tidak
menggunakan  ointment  sebagai = media
penghantar obat sehingga hasil penelitian
menunjukkan luka membutuhkan waktu lebih
lama untuk perbaikan jaringan yakni berselang
satu dan dua hari dengan grup K- dan K+. Hal ini
membuktikan  bahwa ekstrak CaCl2 S.
Plagyophyllum sebenarnya masih memiliki
potensi penyembuhan luka sehingga kedepannya
dapat dilakukan penelitian lanjutan dengan
parameter yang lebih komprehensif.

Gambaran mikroskopis perjalanan luka yang
diobati dengan ekstrak S. Plagyophyllum

Proses penyembuhan luka dimulai dari
tahapan hemostasis yang terjadi hingga dua hari.
Sesaat setelah muncul luka, pembuluh darah
akan berkontraksi untuk mengurangi aliran darah
dan memproduksi faktor clotting pada waktu
bersamaan untuk mencegah kehilangan darah
(Guo & Dipietro, 2010). Tahapan kedua dari
proses penyembuhan luka adalah inflamasi yang
ditandai perekrutan sel-sel imun seperti
makrofag, neutrophil, dan limfosit. Proses
peradangan ini terjadi hingga hari ke 7 pada luka
akut. Hal ini sesuai dengan hasil mikroskopis
pada penelitian ini yang menunjukkan adanya
area inflamasi yang cukup luas di hari ke 5 pada
seluruh kelompok. Inflamasi pada proses ini
berguna untuk melindungi kulit dari infeksi
bakteri atau jamur pada luka terbuka. Selain itu,
sel-sel imun tersebut juga memberikan sinyal
untuk pembentukan jaringan baru (Wang et al.,
2022).

Sel-sel imun memiliki peran penting
dalam proses penyembuhan luka. Neutrofil
adalah salah satu sel imun yang berfungsi tidak

Kontrol negatif

Kontrol positif
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hanya untuk membersihkan mikroba tetapi juga
sel-sel debris pada area luka. Sel imun lain yang
juga penting dalam perbaikan jaringan adalah
makrofag yang memiliki berbagai fungsi antara
lain menghasilkan molekul sitokin pemicu
inflamasi, mengeliminasi sel apoptosis, dan
menstimulasi sel-sel lain seperti sel keratin, sel
fibroblast, dan pembuluh darah untuk proses
regenerasi jaringan kulit sehingga makrofag juga
disebut sebagai sel yang hadir pada masa transisi
fase proliferasi (Koh & DiPietro, 2011) .

Tahapan  selanjutnya adalah  fase
proliferasi yang ditandai dengan pembentukan
epitelial baru. Sel fibroblas dan endotel juga
dibentuk untuk mendukung pembentuk kapiler
darah dan kolagen serta bersama dengan
pembentukan glikosaminoglikan dan
proteoglikan yang merupakan komponen utama
matriks ekstraseluler (Landén et al., 2016). Pada
tahapan ini luka sudah mulai menutup dan akan
masuk ke tahapan terkahir yaitu fase remodeling.
Selain itu, folikel rambut baru akan terbentuk
yang dapat dilihat pada gambar 3. Fase
remodeling ditandai dengan pembentukan
pembuluh darah kapiler dalam jumlah banyak
dan densitas pembuluh darah telah kembali
normal (Fernandez-Guarino et al., 2023). Selain
itu, sel-sel fibroblast akan berdiferensiasi
menjadi miofibroblas yang diatur oleh peran dari
TGF-B 1, sementara itu matriks ekstraseluler
akan mengalami modifikasi molekuler dari
kolagen Il menjadi kolagen | yang membuat
integritas jaringan lebih kuat (Fernandez-
Guarino et al., 2023).

Sargassum plagyophyllum atau yang
dikenal sebagai alga coklat diketahui memiliki
sejumlah metabolit sekunder yaitu flavonoid dan
saponin (Widyaswari et al., 2024). Flavonoid
adalah agen yang dapat menekan reaksi inflamasi
dan sebagai sumber antioksidan (Lodhi et al.,
2016). Flavonoid dapat menghambat enzim yang
berperan dalam rangkaian reaksi peradangan
seperti enzim sikloksigenase dan lipoksigenase
(Hanakova et al., 2017). Enzim tersebut adalah
enzim yang memproduksi prostaglandin yang
merupakan mediator proinflamasi sehingga
penghambatan kedua enzim tersebut dapat
mengurangi reaksi peradangan (Qureshi & Dua,
2024).

S. plagiophylum
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Gambar 1. Gambaran makroskopis luka pada kelompok kontrol dan perlakuan
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Gambar 2. Gambaran mikroskopis luka pada kelompok kontrol dan perlakuan di hari ke 1 dan 5 (H&E, 100x).
Panah berwarna hitam menunjukkan adanya infiltrasi sel-sel imun.

Kontrol negatif Kontrol positif S. plagiophylum
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Hari ke 15

Hari ke 16

Hari ke 17

Gambar 3. Gambaran mikroskopis jaringan kulit di semua kelompok perlakuan pada hari yang berbeda. Folikel
rambut mulai diproduksi yang ditandai dengan tanda panah kuning (H&E, 100x).

Penelitian terdahulu menunjukkan
aktivitas flavonoid dari alga merah dapat
meningkatkan laju transport membran dan
menstabilkan aktivitas metabolik tubuh sehingga
proses penyembuhan luka dapat lebih cepat
(Arifin & lbrahim, 2018).

Metabolit sekunder yang juga ditemukan
pada ekstrak alga coklat adalah saponin. Saponin
merupakan senyawa glikosida kompleks yang
memiliki kemampuan dalam memperbaiki sel
endotelial. Saponin juga berfungsi dalam
menghambat pertumbuhan bakteri sehingga
resiko luka terkena infeksi bakteri dapat
berkurang. Kemampuan antioksidan pada
saponin dapat mengurangi efek radikal bebas
yang juga diproduksi oleh neutrofil pada fase
inflamasi (Feroz, 2018). Penelitian Lei, et al
(2022) menunjukkan saponin pada ekstrak
tanaman ginseng yang diaplikasikan pada luka
kulit punggung mencit diabetes dapat
memfasilitasi  penyembuhan luka dengan
meningkatkan remodeling matriks ekstraseluler.
Selain itu, saponin juga dapat meningkatkan
aktivitas sel dalam penyembuhan luka seperti
proliferasi sel endotel, sel migrasi, angiogenesis,
menekan kerusakan sel akibat reaksi oksidatif
melalui jalur GSK-3p/B-catenin (Lei et al., 2022).

Kesimpulan

Gambaran makroskopis berupa
pengamatan luka pada punggung mencit
menunjukkan  ekstrak  pekat  Sargassum

plagyophyllum dapat menutup luka sama dengan
kelompok kontrol negatif dan positif meskipun
lebih lambat. Pengamatan jaringan kulit
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mendukung hasil makroskopis yaitu semua
kelompok mengalami fase penyembuhan luka,
seperti fase inflamasi dan remodelling yang
ditandai dengan adanya infiltrasi sel radang serta
pembentukan folikel rambut. Berdasarkan hasil
di atas, dapat disimpulkan bahwa efek ekstrak
pekat Sargassum plagyophyllum pada luka insisi
memiliki kemampuan yang sama dalam
penyembuhan luka dengan kelompok tanpa
perlakuan dan kelompok yang diberi povidine
iodine.
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