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INTISARI

Luka akut merupakan cedera jaringan yang beresiko terkena infeksi sehingga
memerlukan pengobatan dan perawatan yang baik. Lidah buaya (Aloe vera L)
mengandung senyawa yang diduga bermanfaat dalam proses penyembuhan luka.
Hydrocolloid dressing merupakan pembalut luka yang memberikan moisture
balance. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk menguji aktivitas spray ekstrak
Aloe vera yang dikombinasikan dengan hydrocolloid dressing sebagai penyembuh
luka akut. Metode penelitian ini adalah penelitian ekperimental. Tahap-tahap yang
telah dilakukan meliputi ekstraksi secara maserasi dari serbuk simplisia Aloe vera
dengan etanol 70% yang kemudian ekstrak kental di freeze drying sampai menjadi
ekstrak serbuk. Sediaan spray Aloe vera dibuat dengan konsentrasi F1 1%, F2 3%
dan F3 5%. Mencit Balb/C yang telah dibuat luka akut full thickness dibagi dalam
8 kelompok perlakuan yaitu kontrol negatif dressing, kontrol negatif basis, kontrol
positif, F1, F2, F3, ekstrak Aloe vera, dan kassa. Mencit diberi perlakuan selama
14 hari kemudian dihitung rasio luka dan dianalisis dengan Anova. Hasil analisis
menunjukkan bahwa terdapat perbedaan bermakna antara kelompok uji dengan
kelompok kontrol negatif (p-value<0.05) dan menunjukkan bahwa semakin tinggi
persentase ekstrak Aloe vera yang dikombinasikan dengan hydrocolloid dressing
maka aktivitas penyembuhan luka semakin tinggi.

Kata Kunci: Luka akut, Aloe vera, Spray
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ABSTRACT

Acute wounds are tissue injuries that are at risk of infection so they require good
treatment and care. Aloe vera contains compounds that are thought to be
beneficial in the wound healing process. Hydrocolloid dressing is a wound
dressing that provides moisture balance. The purpose of this study was to examine
the spray activity of Aloe vera extract combined with hydrocolloid dressing as an
acute wound healer. This research method is experimental research. The steps that
have been carried out include maceration extraction from Aloe vera simplicia
powder with 70% ethanol which is then thick extracted in freeze drying to powder
extract. Aloe vera spray preparations are made with F1 concentration 1%, F2 3%
and F3 5%. Balb / C mice that had made full thickness acute wounds were divided
into 8 treatment groups, namely negative dressing control, negative basic control,
positive control, F1, F2, F3, Aloe vera extract, and dressing. Mice were treated for
14 days then the wound ratio was calculated and analyzed with Anova. The
analysis showed that there was a significant difference between the test group and
the negative control group (p-value <0.05) and showed that the higher the
percentage of Aloe vera extract combined with hydrocolloid dressing have the
higher wound healing activity.

Keywords: Acute Wounds, Aloe vera, Spray
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BAB |
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang

Angka kejadian luka memiliki prevalensi mencapai jutaan kasus per
tahunnya. Prevalensi cedera secara nasional di Indonesia adalah 8,2%, prevalensi
tertinggi ditemukan di Sulawesi Selatan (12,8%) dan terendah di Jambi (4,5%).
Provinsi yang mempunyai prevalensi cedera lebih tinggi dari angka nasional
sebanyak 15 provinsi (Kemenkes RI, 2013). Luka akut memiliki serangan yang
cepat dan penyembuhannya sekitar 8-12 minggu. Hasil penyembuhan luka yang
terganggu seperti luka akut yang penanganannya terlambat dan luka kronis pada
umumnya luka tersebut akan gagal untuk maju ke tahapan penyembuhan luka
yang normal. Luka tersebut seringkali memasuki kondisi inflamasi patologis
karena proses tertunda, tidak lengkap atau proses penyembuhan luka yang tidak
terkoordinasi. Luka yang tidak sembuh mengakibatkan tingginya biaya kesehatan
yang dikeluarkan sekitar 3 milyar USD per tahun (Menke N, 2007) dalam (Masir
dkk, 2012). Efek yang akan muncul ketika luka diantaranya adalah hilangnya
seluruh atau sebagian fungsi organ, respon stres simpatis, perdarahan dan
pembekuan darah, kontaminasi bakteri dan kematian sel (Muthalib dkk, 2013).
Luka akut merupakan cedera jaringan yang beresiko terkena infeksi, oleh karena
itu perawatan pada luka akut harus diperhatikan dengan baik (Suriadi dkk, 2016).
Menurut (Widyastuti, 2018) perawatan luka biasanya mengunakan antiseptik
cairan fisiologis (NaCl atau RL) dan dilakukan debridement pada luka
menggunakan kasa steril serta peralatan luka yaitu Chloramfenikol, tetrasiklin

HCL, silver sulfadiazine 1%, basitracin, bioplacenton, mafenide acetate dan



gentamisin sulfat. Menurut (Zenker, dkk, 1986) dalam (Nurcahaya, 2015) untuk
meningkatkan fibroblas digunakan obat paten Oxoferin. Oxoferin merupakan obat
paten topikal yang memiliki kandungan tetrachlorodecaoxide (TCDO) yang dapat
membantu epitelisasi, menginduksi perkembangan jaringan granulasi serta
menstimulasi sistem kekebalan tubuh.

Penggunaan obat-obat sintetik tersebut dapat menyebabkan efek yang
merugikan seperti iritasi dan super infeksi yaitu peningkatan jumlah koloni bakteri
pada luka ketika terjadi resistensi, menimbulkan nyeri dan sensitifitas terhadap
sulfa. Obat-obat paten yang sering digunakan untuk menyembuhkan luka tersebut
memiliki harga pasar yang relatif tinggi dan tidak terjangkau oleh sebagian
kalangan masyarakat. Oleh karena itu, masyarakat membutuhkan alternatif atau
inovasi baru yaitu memanfaatkan tanaman obat untuk digunakan menjadi obat
tradisional yang lebih terjangkau, mudah didapat serta memiliki efek samping
yang minimal. Tanaman obat yang digunakan untuk penyembuhan luka dapat
membantu mekanisme perbaikan dengan cara yang alami, salah satu tanaman obat
tersebut adalah lidah buaya (Aloe vera) yang dibuat menjadi sediaan spray topikal.

Lidah buaya mengandung banyak zat-zat aktif yang sangat bermanfaat
dalam mempercepat penyembuhan luka karena mengandung antara lain
glukomanan, lignin, vitamin A, vitamin C, enzim-enzim, serta asam amino yang
sangat penting untuk regenerasi sel-sel. Lidah buaya menstimulasi faktor
pertumbuhan epidermis, meningkatkan fungsi fibroblas, dan pembentukan
pembuluh darah baru sehingga dapat mempercepat penyembuhan dan penutupan
luka (Atik & lwan A. R., 2009). Tanaman Aloe vera juga mengandung senyawa

antraquinon yang memiliki kemampuan sebagai antibakteri.



Penelitian yang dilakukan oleh Begum (2016), ekstrak etanol Aloe vera gel
memiliki efek penghambatan pertumbuhan terhadap bakteri patogen. Zat anti
mikrobial Aloe vera dapat mencegah peningkatan sitokin pro-inflamatori (TNF-a
dan IL-6) yang berlebihan pada fase inflamasi yang pada fase ini melibatkan sel-
sel humoral dan selular pada respon imun karena tahap ini melibatkan infeksi
pada mikroorganisme, serta mencegah interaksi endotelial-leokosit secara
signifikan, sehingga mempercepat fase inflamasi (Duansak dkk, 2003; Ervina
dkk, 2017). Aloe vera pada penelitian ini akan dibuat menjadi sediaan spray.
Bentuk spray dipilih atas dasar sifat spray yang dapat memberikan suatu
kandungan yang konsentrat, namun disaat yang bersamaan memiliki profil yang
cepat kering sehingga memberikan pengalaman yang menyenangkan dan mudah
dipakai untuk pengguna / pasien (Iswandana, 2017).

B. Rumusan Masalah
Berdasarkan uraian latar belakang, dapat disusun rumusan masalah sebagai
berikut :
1. Bagaimanakah karakteristik fisik sediaan spray ekstrak Aloe vera ?
2. Bagaimanakah aktivitas penyembuhan luka spray ekstrak Aloe vera yang
dikombinasikan dengan hydrocolloid dressing secara in vivo pada kulit

mencit (Mus musculus) balb/c jantan ?



C. Tujuan Penelitian

Penelitian ini memiliki tujuan :

1. Mengetahui karakteristik fisik sediaan spray ekstrak Aloe vera.

2. Menguji aktivitas penyembuhan luka spray ekstrak Aloe vera yang
dikombinasikan dengan hydrocolloid dressing secara in vivo pada kulit
mencit (Mus musculus) balb/c jantan.

D. Manfaat Penelitian

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat yaitu :

1. Memberikan bukti ilmiah bahwa spray ekstrak Aloe vera memiliki khasiat
penyembuhan luka secara in vivo sehingga dapat digunakan untuk peneliti
selanjutnya dalam rangka penemuan penyembuhan luka baru dari bahan
alam.

2. Memberikan informasi kepada industri farmasi bahwa spray ekstrak Aloe

vera dapat dikembangkan sebagai produk herbal sediaan penyembuh luka.



BAB 11
TINJAUAN PUSTAKA
A. Luka dan Fase Penyembuhan Luka

Luka adalah terputusnya kontinuitas struktur anatomi jaringan tubuh
mulai dari yang paling sederhana seperti lapisan epitel dari kulit, sampai
lapisan yang lebih dalam seperti jaringan subkutis, lemak dan otot bahkan
tulang beserta struktur lainnya seperti tendon, pembuluh darah dan syaraf,
sebagai akibat dari trauma atau ruda paksa atau trauma dari luar (Velnar &
Ailey, 2009). Angka kejadian luka memiliki prevalensi mencapai jutaan kasus
per tahunnya. Prevalensi cedera secara nasional di Indonesia adalah 8,2%,
prevalensi tertinggi ditemukan di Sulawesi Selatan (12,8%) dan terendah di
Jambi (4,5%). Provinsi yang mempunyai prevalensi cedera lebih tinggi dari
angka nasional sebanyak 15 provinsi (Kemenkes RI, 2013). Berdasarkan
angka-angka di atas, diperkirakan bahwa dalam 1 juta populasi, sekitar 3500
orang akan hidup dengan luka dan 525 diantaranya akan menderita luka selama
lebih dari 1 tahun (Lindholm & Searle, 2016).

Penelitian yang dilakukan oleh (Santamaria N, 2009), terhadap 5800
pasien di rumah sakit umum Australia Barat menemukan bahwa 49% memiliki
luka yang mana 31% pasien mengalami luka akut, 9% mengalami ulkus tekan,
dan 8% mengalami robekan kulit. Seperempat dari jumlah kejadian luka
tersebut memiliki potensi resiko yang dapat dicegah bila ditangani dengan baik

dan dengan pengobatan yang tepat.



Tubuh akan mengeluarkan kompensasi berupa mekanisme penyembuhan
ketika mengalami luka. Penyembuhan luka normal melibatkan tiga fase
berturut-turut tetapi tumpang tindih, termasuk hemostasis / fase inflamasi, fase
proliferasi, dan fase remodeling (Wang, 2018). Di proses inilah komplikasi
sering terjadi. Komplikasi yang sering terjadi selama proses penyembuhan
adalah berupa infeksi (Eitel, 1988) dalam (Qalby, 2018). Luka juga
menyebabkan morbiditas dan mortalitas yang signifikan dan menyebabkan
biaya medis yang signifikan (Powers dkk, 2016).

Penyembuhan luka adalah suatu proses dinamik kompleks yang
menghasilkan pemulihan terhadap kontinuitas anatomik dan fungsi jaringan
setelah terjadi perlukaan. Salah satu tujuan utama tubuh pada proses perbaikan
luka kulit ialah mengembalikan fungsi kulit sebagai sawar fungsional.
Reepitelisasi luka kulit dimulai 24 jam setelah luka melalui pergerakan sel-sel
epitel dari tepi bebas jaringan melintasi defek dan dari struktur folikel rambut
yang masih tersisa pada dasar luka partial thickness. Sel-sel epitel berubah
bentuk baik secara internal dan eksternal untuk memudahkan pergerakan.
Metamorfosis selular ini meliputi retraksi tonofilamen intrasel, disolusi
desmosom intersel dan hemi-desmosom membran basal, serta pembentukan
filamen aktin sitoplasma perifer. Sel-sel epidermis pada tepi luka cenderung
kehilangan polaritas apiko-basal dan menjulurkan pseudopodia dari tepi
basolateral bebas ke dalam luka. Pola pasti dari migrasi epidermis yang

mengalami regenerasi ini belum diketahui, tetapi kemungkinan berupa migrasi



sel tunggal melintasi permukaan luka dengan mekanisme “lompat-katak”
(leap-frogging) atau ““jejak-traktor” (tractor tread) (Kalangi, 2013).
Penyembuhan luka secara umum akan melalui tiga proses penyembuhan
luka yaitu fase inflamasi, fase proliferasi, dan fase maturasi / remodeling
(Maryunani, 2015).
a. Fase Inflamasi
Fase inflamasi hanya berlangsung selama 5-10 menit dan setelah itu
akan terjadi vasodilatasi. Fase ini merupakan respon vaskuler dan seluler
yang terjadi akibat perlukaan yang menyebabkan rusaknya jaringan lunak.
Dalam fase ini pendarahan akan di hentikan dan area luka akan dibersihkan
dari benda asing, sel-sel mati dan bakteri untuk mempersiapkan proses
penyembuhan. Pada fase ini akan berperan pletelet yang berfungsi
hemostasis, dan lekosit serta makrofag yang mengambil fungsi fagositosis.
Tercapainya fase inflamasi dapat di tandai dengan adanya eritema, hangat
pada kulit, edema dan rasa sakit yang berlangsung sampai hari ke-3 atau
hari ke-4.
b. Fase Proliferasi atau Epitelisasi
Fase ini merupakan lanjutan dari fase inflamasi. Dalam fase proliferasi
terjadi perbaikan dan penyembuhan luka yang ditandai dengan proliferasi
sel. Yang berperan penting dalam fase ini adalah fibroblas yang
bertanggung jawab pada persiapan menghasilkan produk struktur protein
yang akan digunakan selama proses rekonstruksi jaringan. Selama proses ini

berlangsung, terjadi proses granulasi dimana sejumlah sel dan pembuluh



darah baru tertanam di dalam jaringan baru. Selanjutnya dalam fase ini juga
terjadi proses epitelisasi, dimana fibroblas mengeluarkan Keratinocyte
Growth Factor (KGF) yang berperan dalam stimulasi mitosis sel epidermal.
. Fase Maturasi atau Remodelling

Fase ini dimulai pada minggu ke-3 setelah terjadi luka dan berakhir
sampai kurang lebih 12 bulan. Dalam fase ini terjadi penyempurnaan
terbentuknya jaringan baru menjadi jaringan penyembuhan yang lebih kuat
dan bermutu. Sintesa kolagen yang telah dimulai pada fase proliferasi akan
dilanjutkan pada fase maturasi. Kecuali pembentukan kolagen juga akan
terjadi pemecahan kolagen oleh enzim kolagenase. Penyembuhan akan
tercapai secara optimal jika terjadi keseimbangan antara kolagen yang di
produksi dengan kolagen yang dipecahkan Kelebihan kolagen pada fase ini
akan menyebabkan terjadinya penebalan jaringan parut atau hypertrophic
scar. Sedangkan produksi kolagen yang terlalu sedikit juga dapat
mengakibatkan turunnya kekuatan jaringan parut sehingga luka akan selalu
terbuka.

Selama ini, ada anggapan bahwa suatu luka akan cepat sembuh jika
luka tersebut telah mengering. Namun faktanya, lingkungan luka yang
kelembapannya seimbang memfasilitasi pertumbuhan sel dan proliferasi
kolagen dalam matriks nonseluler yang sehat. Pada luka akut, moisture
balance memfasilitasi aksi faktor pertumbuhan, cytokines, dan chemokines
yang mempromosi pertumbuhan sel dan menstabilkan matriks jaringan luka.

Jadi, luka harus dijaga kelembapannya. Lingkungan yang terlalu lembap



dapat menyebabkan maserasi tepi luka, sedangkan kondisi kurang lembap
menyebabkan kematian sel, tidak terjadi perpindahan epitel dan jaringan
matriks (Sibbald, 2006) dalam (Kartika, 2015). Perawatan luka modern
harus tetap memperhatikan tiga tahap, yakni mencuci luka, membuang
jaringan mati, dan memilih balutan. Mencuci luka bertujuan menurunkan
jumlah bakteri dan membersihkan sisa balutan lama, debridement jaringan
nekrotik atau membuang jaringan dan sel mati dari permukaan luka

(Kartika, 2015).

B. Luka Akut

Luka dapat dikategorikan dalam beberapa kategori yaitu luka tertutup dan
luka terbuka, kemudian luka akut dan luka kronik. Para tenaga profesional
mempunyai perbedaan pendapat pada katagori luka. Jenis luka kronik seperti
pada luka diabetik dan luka akut misalnya pada luka tembak dan gigitan
binatang (Azwar, 2010). Luka akut memiliki serangan yang cepat dan
penyembuhannya dapat diprediksi. Contoh luka akut adalah luka jahit karena
pembedahan, luka trauma dan luka lecet. Penyebab cedera terbanyak yaitu
jatuh (40,9%) dan kecelakaan sepeda motor (40,6%), selanjutnya penyebab
cedera karena terkena benda tajam/tumpul (7,3%), transportasi darat lain
(7,1%) dan kejatuhan (2,5%). Sedangkan untuk penyebab yang belum
disebutkan proporsinya sangat kecil (Kemenkes RI, 2013). Penyebab utama
dari luka akut adalah cedera mekanikal karena faktor eksternal, dimana terjadi
kontak antara kulit dengan permukaan yang keras atau tajam, luka tembak, dan

luka pasca operasi. Penyebab lain luka akut adalah luka bakar dan cedera
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kimiawi, seperti terpapar sinar radiasi, tersengat listrik, terkena cairan kimia
yang besifat korosif, serta terkena sumber panas (Purnama & Ratnawulan,
2017). Luka akut dan kronik beresiko terkena infeksi. Di Indonesia angka
infeksi untuk luka bedah mencapai 2.30 % sampai dengan 18.30 % (Suriadi,
Imran, & Hadi, 2016). Karakteristik individu, luka, lingkungan sekitar luka,
dan berbagai faktor tambahan yang terkait dengan prosedur operasi dapat
berkontribusi pada timbulnya resiko infeksi pada luka akut, terutama pada luka
yang tidak ditangani atau dirawat dengan baik (IWII, 2016).

Masalah lain selain infeksi yang terjadi pada luka akut adalah rasa
ketidaknyamanan akibat dari gejala proses inflamasinya seperti nyeri akibat
pelepasan elemen-elemen humoral, selular pada ujung-ujung saraf, bengkak
akibat penumpukan cairan kedalam jaringan sekitar luka, kemerahan dan panas
akibat vasodilatasi pembuluh darah serta gangguan fungsi pada bagian organ
yang luka (Clausen & Laman, 2017). Ketidaknyamanan yang dialami pada fase
inflamasi inilah yang menjadi dasar berkembangnya obat-obatan anti-inflamasi
untuk mengurangi rasa ketidaknyamanan tersebut. Saat ini, banyak ditemukan
obat-obatan anti-inflamasi yang beredar dipasaran. Namun akhir-akhir ini
kembali berkembang terapi komplementer yang memanfaatkan bahan alam
meskipun faktanya pengobatan dengan bahan alam sudah dilakukan sejak
dahulu yang penggunaannya berdasarkan pengalaman dengan cara dioleskan,
ditetes dan ditempelkan langsung ke luka (Pereira & Bartolo, 2016; Petrovska,

2012).
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C. Tanaman Lidah Buaya
1. Kilasifikasi Lidah Buaya (Itrat, 2013)

Regnum : Plantae

Subkingdom : Tracheobionta (Tumbuhan berpembuluh)

Super Divisi : Spermatophyta (Menghasilkan biji)

Divisi : Magnoliophyta (Tumbuhan berbunga)

Kelas : Liliopsida (Berkeping satu / monokaotil)

Ordo : Asparagales

Famili : Asphodelaceae

Genus : Aloe

Spesies : Aloe vera L.

2. Sifat dan Morfologi
Tumbuhan liar di tempat yang berhawa panas atau di tanam orang di

pot dan pekarangan rumah sebagai tanaman hias. Daunnya agak rincing
berbentuk taji, tebal, getas, tepinya bergerigi atau berduri kecil,
permukaannya berbintik-bintik, panjang 12 — 36 cm, lebar 2— 6 cm, bunga
bertangkai yang panjangnya 60—90 cm, bunga berwarna kuning kemerahan
(Jingga), banyak terdapat di Afrika bagian Utara dan Hindia Barat. Daun
tanaman lidah buaya berbentuk pita dengan helaian yang memanjang.
Daunnya berdaging tebal, tidak bertulang, berwarna hijau keabu-abuan,
bersifat sukulen (banyak mengandung air) dan banyak mengandung getah
atau lendir (gel) sebagai bahan baku obat. Tanaman lidah buaya tahan

terhadap kekeringan, karena di dalam daun banyak tersimpan cadangan air
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yang dapat dimanfaatkan pada waktu kekurangan air. Bentuk daunnya
menyerupai pedang dengan ujung meruncing, permukaan daun dilapisi
lilin, dengan duri lemas dipinggirnya. Panjang daun dapat mencapai 50 —
75 cm, dengan berat 0,5 — 1 kg, daun melingkar rapat di sekeliling batang
sersaf-saf. Ciri utama tanaman lidah buaya adalah kadar airnya yang
tinggi, berkisar antara 99% hingga 99,5%, sementara bahan padat 0,5-
1,0% dilaporkan mengandung lebih dari 200 senyawa potensial yang
berbeda, termasuk vitamin, mineral, enzim, sederhana dan polisakarida
kompleks, senyawa fenolik, dan organik asam (lItrat, 2013).
Senyawa Kimia pada Lidah Buaya

Tanaman lidah buaya memiliki tiga lapisan dan tiap-tiap lapisan
memiliki senyawa kimia yang aktif. Lapisan paling luar terdiri dari 15-20
sel lapisan pelindung yang mensintesis karbohidrat dan protein.
Komponen aktif lidah buaya termasuk antrakuinon, tanin, polisakarida,
dan enzim. Lapisan pelindung luar daun berupa lateks kuning pahit tubulus
pericyclic di bagian luar. Lapisan daun mengandung turunan dari
hidroksiantrakena, antrakuinon dan glikosida aloin. Lapisan tengah daun
berupa lateks kuning pahit yang mengandung antrakuinon dan glikosida.
Lapisan dalam daun berupa Lapisan terdalam gel daun mengandung air
hingga 99% dengan glukomanan, asam amino, lipid, sterol, dan vitamin

(Moghaddasi & Verma, 2011; Sahu dkk , 2013).
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Manfaat Lidah Buaya

Tanaman lidah buaya memiliki beberapa manfaat diantaranya
memiliki kemampuan penyembuhan luka, immunostimulan, anti bakteri,
melindungi kulit dari paparan sinar UV dan radiasi gamma serta memiliki
efek anti-diabetik (Moghaddasi & Verma, 2011). Senyawa tanin dan
polisakarida glukomanan dilaporkan bekhasiat sebagai penyembuh luka
secara topikal. Polisakarida glukomanan dan giberelin, berinteraksi dengan
reseptor hormon pertumbuhan pada fibroblast, merangsang aktivitas dan
proliferasi, meningkatkan sintesis kolagen secara topikal dan oral. Gel aloe
vera tidak hanya meningkatkan kandungan kolagen luka, tetapi juga
mengubah komposisi kolagen dan meningkatkan derajat ikatan silang
kolagen (Moghaddasi & Verma, 2011).

Dilaporkan bahwa polisakarida acemannan dapat mengaktifkan
makrofag sehingga merangsang pelepasan sitokin fibrogenik. Pengikatan
acemannan dengan faktor pertumbuhan dan stabilisasi mereka dapat
menyebabkan promosi stimulasi jaringan granulasi yang berkepanjangan
(Sahu dkk, 2013). Pernyataan ini didukung dengan penelitian in vivo
Hashemi (2015) bahwa tanaman aloe vera dapat mempercepat laju
ekspresi pada gen faktor pertumbuhan endotel vaskular (VEGF) dan
TGFB-1 di area luka pada kulit tikus diabetes. Dilaporkan bahwa
pemberian topikal 1% dan 2% aloe vera dalam sediaan krim memiliki
potensi penyembuhan luka melalui kemampuan meningkatkan rasio

limfosit CD4 + / CD8 + di daerah luka (Prakoso dan Kurniasih, 2018).
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D. Sediaan Spray

Spray adalah sediaan yang berisikan campuran bahan berupa bahan
utama dan bahan pengisi lainnya yang telah dilarutkan dan diaplikasikan
dengan cara menyemprotkan bahan cair ke area yang dituju. Sejarah
teknologi spray dimulai dari tahun-tahun awal abad kedua puluh yang
prinsip-prinsip nya diterapkan pada bidang farmasi di awal 1950-an. Spray
topikal diaplikasikan pada perawatan luka bakar, luka ringan, memar,
infeksi dan berbagai penyakit kulit lainnya. Secara historis, perkembangan
pemberian obat topikal meningkat karena dapat mengatasi masalah yang
terkait dengan kulit, mengurangi tingkat iritasi pada kulit dan
meningkatkan estetika terkait dengan obat topikal konvensional. Di
Indonesia, pertimbangan-pertimbangan yang menjadi fokus utama dalam
memasarkan produk spray adalah dari perspektif estetika, keamanan dan
non-iritasi nya. Karakter spray transdermal yang non-invasif membuatnya
dapat diakses oleh semua kalangan masyarakat dan merupakan pilihan
obat yang sangat tepat untuk mengurangi kontaminasi pada luka (Chavan,
Bajaj, & Parab, 2016).

Menurut (Holland Troy, 2002) dalam (Nisak, 2016) gel semprot
berdasarkan pada dua istilah, yaitu istilah “gel atau hidrogel” yang
merupakan suatu sistem berbasis fase berair dengan setidaknya 10%
sampai 90% dari berat sediaan, dan istilah “spray atau semprot”

merupakan suatu komposisi yang dikabutkan, yang terdiri dalam bentuk
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tetesan cairan berukuran kecil atau besar yang diterapkan menggunakan
aplikator, seperti aerosol atau pompa semprot.

Pembuatan sediaan spray untuk indikasi penyembuhan luka masih
sedikit, adapun keuntungan sediaan spray dibanding dibandingkan sediaan
topikal pada luka lainnya adalah tidak perlu bersentuhan langsung dengan
luka sehingga lebih higenis, tidak menimbulkan cross-infection, mudah
pengaplikasian nya, dan terkontrol. Bentuk spray dipilih atas dasar sifat
spray yang dapat memberikan suatu kandungan yang konsentrat, namun di
saat yang bersamaan memiliki profil yang cepat kering sehingga
memberikan pengalaman yang menyenangkan dan mudah dipakai untuk
pengguna (pasien) (Iswandana, 2017; Mandal dkk, 2016). Menurut
(lbrahim, 2015) Spray diyakini memiliki keunggulan lebih dalam hal
keamanan dan tolerabilitas dibanding dengan sediaan yang
pengaplikasiannya secara konvensional (krim, gel, dan salep). Spray yang
secara pengaplikasiannya mudah juga dapat memberikan pengiriman dosis
obat yang fleksibel, mengurangi terjadinya iritasi kulit dan pasien tidak
perlu membersihkan tangan mereka setelah aplikasi. Karena kandungan
pelarut yang mudah menguap, sistem spray menciptakan lapisan cepat
kering dan non-oklusif pada kulit setelah aplikasi dan membantu permeasi
obat melalui kulit cepat.

Spray terdiri dari sistem pelarut yang mudah menguap yang
menciptakan lapisan yang cepat kering ketika disemprotkan ke kulit.

Selama aplikasi, pelarut yang mudah menguap akan membawa obat ke
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lapisan atas kulit dan kemudian menguap. Hal ini meninggalkan
konsentrasi obat yang tinggi di kulit yang bertindak sebagai reservoir obat
untuk melepaskan obat secara terus menerus dan perlahan ke dalam
sirkulasi. Setelah pelarut volatil menguap dari lapisan SC, ia meninggalkan
lapisan tipis obat yang seragam yang memiliki aktivitas termodinamika
tinggi dan meresap ke dalam kulit dengan cepat (lbrahim, 2015). Spray
topikal diformulasikan sebagai larutan fase tunggal yang terdiri dari zat
aktif, penambah penetrasi, polimer, dan pelarut. Sistem yang
dikembangkan adalah pengeringan cepat yang mengandung komponen
volatil yang memungkinkan volume per area aplikasi ditentukan secara
tepat, oleh karena itu pemilihan polimer plasticizer dalam formulasi gel
semprot merupakan faktor penting yang menentukan keberhasilan
formulasi. Komponen-komponen tersebut juga memungkinkan formulasi
terdistribusi seragam pada kulit di atas area yang ditentukan setelah
aplikasi, tanpa meninggalkan kelebihan zat pembawa. Oleh karena itu,
dosis dapat diberikan secara tepat menggunakan sediaan spray topikal (Lu

dkk, 2014).
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Gambar 2.1 Kerangka Teori
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F. Kerangka Konsep
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Gambar 2.2 Kerangka Konsep

G. Hipotesis
1. Spray ekstrak Aloe vera mempunyai karakteristik fisik yang baik.
2. Spray ekstrak Aloe vera yang dikombinasikan dengan Hydrocolloid
dressing mempunyai aktivitas penyembuhan luka secara in vivo pada

kulit mencit (Mus musculus) balb/c jantan.



BAB Il
METODE PENELITIAN
A. Bahan dan Alat
1. Bahan
Bahan yang digunakan dalam penelitian ini antara lain :
Aloe vera yang diperoleh dari Magelang, Jawa Tengah. Aloe vera diambil dari
tanaman yang berumur 10 bulan dengan spesifikasi daun dan batangnya hijau
muda, Etanol 70% (teknis) (Brataco), Larutan seri konsentrasi ekstrak Aloe
vera yang dihomogenkan dengan DMSO, DMSO, Hydrocoloid dressing,
Plaster, Ketamine, Xylazine, Larutan NaCl Fisiologis 0,9%, Water for Injection
(WFI), Cotton bud, Mika plastik, Obat sintetik Oxoferin, Mencit balb/c jantan.
2. Alat
Alat-alat yang digunakan pada penelitian ini antara lain:
Oven, mesin penggiling simplisia, bejana maserasi, vaccum pump, rotary
evaporator (Heidolph), moisture content balance (Ohaus), timbangan digital
(Henherr), stopwatch, dan alat-alat gelas (Iwaki pyrex), Punch biopsy diameter
4 mm, Spuit 1 cc (Terumo), Timbangan digital, Pencukur rambut, Penggaris
kertas, Spidol, Kamera digital, Peralatan bedah yang terdiri dari gunting bedah,

scalpel, pinset, alas bedah.
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B. Desain Penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan randomized

matched post test only control group design untuk melihat variabel terikat.
Penelitian dilakukan secara in vivo dengan mengacak sampel dan dibagi dalam
kelompok perlakuan. Variabel penelitian ini yaitu sebagai berikut :
1. Variabel bebas : seri konsentrasi Spray ekstrak Aloe vera.
2. Variabel terikat :

a. Karakteristik fisik spray ekstrak Aloe vera

b. Persentase diameter luas luka.
3. Variabel terkendali

a. Tanaman : warna Aloe vera, umur tanaman.

b. Prosedur : kadar air simplisia, derajad kehalusan serbuk, kecepatan putaran
rotary evaporator, suhu (pengeringan, ekstraksi, evaporasi), diameter
pembuatan luka, volume sediaan yang disemprotkan pada kulit hewan uji,
serta frekuensi penyemprotan sediaan pada kulit hewan uji.

c. Hewan uji : umur, galur, jenis kelamin, pakan hewan uji, lingkungan dan
cara perawatan hewan uji, kelembaban dan suhu kandang. Tahapan dalam

penelitian digambarkan pada gambar 3.1
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C. Cara Penelitian

Determinasi Tanaman dan Hewan

Sampel tanaman yang digunakan pada penelitian ini adalah tanaman
Aloe vera. Sementara itu, hewan yang digunakan untuk determinasi adalah
mencit balb/c jantan yang hidup, tidak cacat, dan sehat. Determinasi tanaman
Aloe vera dan mencit balb/c jantan dilakukan di Laboratorium Universitas
Ahmad Dahlan Yogyakarta. Determinasi tanaman Aloe vera dilakukan
dengan menggunakan buku yang berisi kunci determinasi tanaman.
Determinasi dilakukan dengan membandingkan ciri-ciri fisik tanaman baik
akar, batang, daun, bunga dengan buku Flora of Java (Backer dan Van den
Brink, 1968). Spesifikasi tanaman Aloe vera dicocokkan dengan kunci
determinasi dalam buku tersebut, kemudian hasil determinasi digunakan
untuk menentukan spesies dari tanaman Aloe vera. Sementara itu, hewan
yang akan dideterminasi dalam keadaan hidup dan utuh kemudian diamati
spesifikasi dari hewan tersebut untuk diklasifikasikan.
Pengumpulan Bahan

Aloe vera di dapatkan di daerah Magelang, Jawa Tengah, dengan
spesifikasi daun yang utuh dan segar.
Pembuatan Serbuk Simplisia

Aloe vera yang sudah terkumpul disortasi basah kemudian dicuci
dengan air mengalir. Kemudian ditiriskan dan dirajang membentuk irisan
kecil + 1 cm, dioven pada suhu 50°C selama 48 jam. Rajangan Aloe vera

dikatakan kering apabila mudah hancur. Sebelum dilakukan pembuatan



23

serbuk, Aloe vera yang sudah kering disortasi dengan memilih Aloe vera
tetap berwarna kehijauan dan membuang daun yang sudah berubah warna
kecoklatan. Simplisia kering kemudian dibuat serbuk dengan cara diblender
dan diayak dengan ayakan ukuran 25 mesh. Pemeriksaan kadar air simplisia
(= 1 gram) dilakukan dengan menggunakan alat moisture balance. Serbuk
simplisia Aloe vera disimpan dalam toples kedap udara.
Pembuatan Ekstrak Etanol Aloe vera

Tahapan pembuatan ekstrak etanol Aloe vera mengacu pada penelitian
Lawrence (2009) yang telah dimodifikasi. Serbuk aloe vera diekstraksi
memakai metode maserasi dengan perbandingan serbuk dan pelarut 1:5
artinya 1 bagian serbuk simplisia dilarutkan dalam 5 bagian pelarut. Ekstraksi
dilakukan menggunakan pelarut etanol 70% dan diaduk selama 3 jam
kemudian didiamkan selama 24 jam. Filtrat disaring kemudian dievaporasi di
waterbath pada suhu 50°C sampai diperoleh ekstrak kental.
Pembuatan Serbuk Ekstrak Aloe vera

Ekstrak kental yang diperoleh kemudian diserbukkan menggunakan alat
freeze dryer hingga membentuk serbuk. Freeze dryer menggunakan
mekanisme sublimasi. Ekstrak terlebih dahulu dibekukan selama 24 jam.
Tujuan dari pembekuan ini adalah agar pada saat proses pengeringan
menggunakan freeze dryer proses sublimasi dapat berjalan dengan lancar.
Sampel yang telah dibekukan selama 24 jam kemudian dilakukan
pengeringan menggunakan freeze dryer selama 72 jam dengan suhu -15°C

(Hariadi, 2013).
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6. Pembuatan Sediaan Spray Aloe vera
a. Uji pendahuluan kelarutan ekstrak Aloe vera

Uji pendahuluan kelarutan dilakukan meliputi uji kelarutan ekstrak
dengan tujuan untuk mengetahui kelarutan ekstrak etanol lidah buaya
sehingga dapat melarutkan ekstrak dengan baik dan tidak mempengaruhi
aktivitasnya sebagai penyebuh luka. Uji pendahuluan kelarutan mengacu
pada penelitian (Kumalasari, 2011) yang telah dimodifikasi. Uji ini
dilakukan dengan mengamati terjadinya pemisahan larutan selama 5 menit
dan terbentuknya endapan. Uji kelarutan ekstrak dilakukan dengan cara
melarutkan sejumlah ekstrak menggunakan beberapa pelarut vyaitu
aquades, aquabides, propilenglikol dan larutan DMSO.

b. Pembuatan spray ekstrak Aloe vera

Formula spray dapat dilihat pada Tabel 3.1 Pada tahap pertama,
karbopol 940 didispersikan di dalam sejumlah air sampai homogen. Pada
wadah terpisah. Pada tahap berikutnya, campuran karbopol 940 dengan air
yang sebelumnya sudah terbentuk dicampurkan dengan trietanolamin.
Selanjutnya, ke dalam larutan ini, ditambahkan propilen glikol sambil
diaduk hingga homogen (campuran A). Pada wadah terpisah ekstrak Aloe
vera dilarutkan dalam larutan DMSO, kemudian metil paraben dan propil
paraben dilarutkan pula dalam campuran tersebut dan dihomogenisasi
hingga homogen (campuran B). Campuran B ditambahkan ke dalam

campuran A, keduanya dihomogenkan hingga benar-benar bercampur,
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selanjutnya campuran di ad dengan aquadest dan dihomogenkan sampai
didapat sediaan spray yang jernih (Iswandana, 2017).

Tabel 3.1 Formula Spray Ekstrak Aloe vera

Nama Bahan Kegunaan Konsentrasi

F1 F2 F3
Ektrak Aloe vera (%) | Zat aktif 1 3 5
Karbopol 940 Polimer 2,25 2,25 2,25
TEA Pendapar 0,5 0,5 0,5
Propilen glikol Solubilizer 5 5 5
Metil Paraben Pengawet 0,2 0,2 0,2
Propil Paraben Pengawet 0,1 0,1 0,1
DMSO Co-solvent 7 7 7
Aquadest Pelarut Ad 100 | Ad100 | Ad100

7. Evaluasi sediaan spray Aloe vera

a. Pemeriksaan organoleptik
Dilakukan untuk melihat tampilan fisik sediaan dengan cara pengamatan
terhadap bentuk, warna, dan bau dari sediaan yang telah dibuat (Depkes
RI, 1995).

b. Pemeriksaan kondisi penyemprotan dan bobot per semprot
Sediaan spray disemprotkan dari botol dengan jarak 3, 5, dan 10 cm pada
selembar plastik mika. Pengujian dilakukan sebanyak tiga kali dan
diamati pola pembentukan semprotan dan bobot per semprotan (Sukhbir,
Kaur dkk, 2013).

c. Pengukuran viskositas
Viskositas sediaan spray diukur menggunakan viskotester Rion LV-04.
Sediaan spray sebanyak 75 mL. dimasukkan ke dalam cup. Kemudian

dipasang spindle no. 3, hasil viskositas dicatat setelah viskotester
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menunjukan angka yang stabil. Pengukuran viskositas dilakukan dengan
replikasi tiga kali (Panigrahi dkk, 1997; Vats dan Sharma, 2012).

. Pemeriksaan daya lekat

Pengujian sifat ketahanan melekat, sediaan diaplikasikan pada sisi dalam
dari lengan bagian bawah sukarelawan, dengan cara menyemprotkan
spray gel pada jarak 3 cm. Ketika tetesan spray menetes setelah 10 detik
maka dievaluasi sebagai menetes, dan ketika tetesan spray tidak menetes
setelah 10 detik maka dievaluasi sebagai melekat (Kamishita dkk, 1992
dalam Fitriansyah dkk, 2016).

Pengukuran pH

Sediaan diukur pH nya menggunakan pH meter yang telah dikalibrasi
dari pH 4,01 dan pH 7,01 (Depkes RI, 1995).

Pemeriksaan daya sebar

Sediaan disemprotkan pada plastik mika dengan jarak 5 cm. Kemudian
diukur daya sebar sediaan dengan menggunakan penggaris. Parameter
yang digunakan adalah diameter.

Pemeriksaan waktu kering

Pengujian waktu kering, sediaan diaplikasikan pada sisi dalam dari
lengan bagian bawah sukarelawan. Kemudian dihitung waktu yang
perlukan hingga cairan yang disemprotkan mengering (Kamishita dkk,

1992 dalam Fitriansyah dkk, 2016).
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Uji Aktivitas Penyembuhan Luka Spray Ekstrak Aloe vera

a. Perlakuan hewan uji

1)

2)

Jumlah hewan uiji
Mencit balb/c yang digunakan harus berasal dari tempat yang
sama untuk menghindari variasi biologi pada hewan uji tersebut.
a) Kriteria inklusi : mencit balb/c (Mus musculus) jantan, berumur 5
bulan, berat badan 20-25 gram.
b) Kriteria eksklusi : mencit balb/c (Mus musculus) jantan yang
menderita penyakit kulit dan mati pada saat penelitian.
Jumlah mencit balb/c yang digunakan pada tiap kelompok perlakuan

dihitung menggunakan rumus Federer (Federer, 2011) sebagai berikut:

(n-1) (t-1) >15
(n-1) (5-1) > 15
(n-1)(@ >15

4n -4 >15

4n >19

n > 4,75

n >47505

Berdasarkan rumus tersebut (n adalah jumlah hewan uji dan t adalah
banyaknya perlakuan), maka jumlah mencit balb/c tiap kelompok
perlakuan adalah minimal 5 ekor.
Aklimatisasi hewan uji

Mencit balb/c jantan sebanyak 21 ekor diadaptasi selama 7
hari. Tahapan ini bertujuan untuk membiasakan mencit hidup dalam

lingkungan dan perlakuan yang baru, serta untuk membatasi pengaruh
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lingkungan dalam percobaan misalnya membiasakan makanan dan
minuman dan memastikan higienitas kandang dan makanan. Mencit
diberikan makanan pellet ayam dan minuman ad libitum. Hewan uji
ditempatkan dalam lingkungan yang terkendali dengan siklus gelap
terang (12 jam terang-12 jam gelap) pada suhu 27,0£28,0-C dengan
kelembaban 55+10%. Kebersihan kandang dan kesehatan mencit
dijaga dari kontaminasi lingkungan, gergajen diganti setiap dua hari
sekali. Mencit yang sakit ditandai dengan bulunya berdiri, aktivitas
berkurang, dan lemas (Kemenkes RI, 2011).
Pengelompokan hewan uji

Mencit sebanyak 21 ekor setelah diadaptasi kemudian dibagi
menjadi 7 kelompok secara random. Pengelompokan mencit dapat
dilihat pada Tabel 3.2.

Tabel 3.2 Pengelompokan Hewan Uji

No Kelompok Perlakuan

1. | Kontrol (-) Mencit + Luka + Kassa

2. | Kontrol (-) Mencit + Luka + Hidrocoloid Dressing

3. | Kontrol (-) Mencit + Luka + Hidrocoloid Dressing +
Basis Spray

4. | Kontrol (+) Mencit + Luka + Hidrocoloid Dressing +
Oxoferin

5. | Perlakuan 1 Mencit + Luka + Hidrocoloid Dressing +
Formula Spray ekstrak Aloe vera 1%

6. | Perlakuan 2 Mencit + Luka + Hidrocoloid Dressing +
Formula Spray ekstrak Aloe vera 3%

7. | Perlakuan 3 Mencit + Luka + Hidrocoloid Dressing +
Formula Spray ekstrak Aloe vera 5%
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Pembuatan Luka Akut Full-thickness
Prosedur pembuatan luka akut jenis full-thickness dengan merujuk

pada penelitian yang dilakukan oleh (Nasruddin dkk, 2014), mencit dibius
terlebih dahulu sebelum pembuatan luka. Pembiusan dilakukan dengan
bahan kimia campuran Ketamine dosis 50 mg/kg dan Xylazine dosis 5
mg/kg melalui rute injeksi intraperitonial (Nasruddin dkk, 2014).
Kemudian bulu di punggung mencit dicukur menggunakan alat pencukur
hewan sampai halus dan terlihat permukaan kulit nya. Luka dibuat pada
punggung mencit balb/c jantan menggunakan punch biopsy steril
disposable berdiameter 4 mm pada kedua sisi dorsal berbentuk lingkaran
(Nasruddin dkk, 2014).
Pengamatan Makroskopis

Penyembuhan luka dievaluasi secara makroskopis. Hari pembuatan
luka ditetapkan sebagai hari ke-0 dan penyembuhan luka diobservasi
setiap hari dari hari ke-0 sampai hari ke-14 setelah pembuatan luka.
Sebelum observasi, lingkungan sekitar luka dibersinkan menggunakan
larutan NaCl fisiologis 0,9%. Dokumentasi gambar luka menggunakan
kamera digital. Tepi luka ditiru (traced) pada plastik mika menggunakan
spidol permanen setiap hari. Hasil dari tiruan luka selama observasi
dipindai menggunakan alat pemindai (scanner) untuk ditransfer ke dalam
komputer. Luas area luka dihitung menggunakan software analisis gambar

Scion Image Beta 4.02 (Scion Corporation, Frederick, Maryland, USA)
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(Wahyuningtyas & Putri, 2014). Rasio luas luka dibandingkan antara luas
luka pada dorsal kanan dan Kiri. Luas luka dihitung dengan rumus :

(Nasruddin dkk., 2014).

Luas luka hari ke—n

Rasio Luas Luka =
Luas luka hari ke—0

D. Analisis Data

Analisis data yang digunakan yaitu rasio luas luka pada kulit seluruh
kelompok perlakuan. Data tersebut dianalisis secara statistik menggunakan
software IBM SPSS Statistics 20.0. Semua data penelitian dilakukan uji
prasyarat statistik berupa uji normalitas dan uji homogenitas. Uji normalitas
dilakukan dengan uji Shapiro Wilk, data dikatakan terdistribusi normal
apabila nilai signifikasi (p>0,05). Selanjutnya, dilakukan uji homogenitas
menggunakan Levene’s test, data dikatakan homogen jika nilai p>0,05.
Apabila data terdistribusi normal dan homogen (p>0,05), maka analisis rasio
luas luka dilanjutkan dengan uji Anova. Data rasio luas luka dikatakan ada
perbedaan setiap waktu pengukuran di seluruh kelompok apabila nilai
p<0,05, dilanjutkan dengan uji Pos Hoc Tukey-Cramer pada taraf

kepercayaan 95% (Fathollah dkk, 2016).
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Jenis Bulan

No

Kegiatan 10 11 12
1 Penyusunan

proposal skripsi
2 Bimbingan

proposal skripsi
3 Sidang Proposal
4 Pengambilan

data dan olah

data
5 Pelaporan hasil

penelitian  dan

bimbingan
6 Seminar  hasil

skripsi




BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN
A. Kesimpulan

Kesimpulan penelitian ini adalah :

1. Keseluruhan formula spray ekstrak Aloe vera memenuhi sifat
fisik sediaan spray meliputi organoleptis, viskositas, pH, pola
penyemprotan dan bobot per semprot, daya sebar, daya lekat,
dan waktu kering. Sifat fisik yang paling baik dimiliki oleh
spray ekstrak Aloe vera 1%.

2. Spray ekstrak Aloe vera yang dikombinasikan dengan
Hydrocolloid dressing memiliki aktivitas penyembuhan luka
akut pada kulit mencit Balb/C jantan dan memiliki aktivitas
penyembuhan luka akut yang sebanding dengan obat sintetik
Oxoferin (p-value >0.05). Aktivitas penyembuhan luka yang
paling baik adalah kelompok spray ekstrak Aloe vera 5%.

B. Saran

Saran yang diberikan untuk penelitian selanjutnya
adalah :

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang uji toksisitas
untuk menjamin keamanan spray ekstrak Aloe vera apabila
akan dikembangkan menjadi sediaan obat.

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut aktivitas penyembuhan

luka formulasi sediaan spray ekstrak Aloe vera.
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