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Abstract

Diabetes Mellitus (DM) is a chronic disease that can be indicated by the increase of
blood glucose level. Diabetic ulcer is one of complication caused by DM. Binahong
(Anredera cordifolia (Ten). Steenis) has a potential effect to heal the wound. The purpose
of this study was to examined the effect of binahong gel on the wound healing process of
diabetic rats induced by alloxan. The observation was done on the wound's
histopathological preparation. The wound were made on diabetic rats, then the binahong
gel at a dose of 100 mg and 200 mg were spread on to their wounds. The observation of
qualitative descriptive parameters consisted of epithelial tissue, collagen, and new blood
vessels formation. The results showed that binahong gel was able to accelerate the
wound healing process of diabetic ulcer.

Keywords: Anredera cordifolia, diabetic ulcer, wound healing, alloxan, histopathological
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Abstrak

Diabetes melitus (DM) merupakan peyakit menahun yang ditandai meningkatnya kadar
glukosa darah. Ulkus diabetik adalah salah satu komplikasi yang ditimbulkan akibat DM.
Binahong (Anredera cordifolia (Ten). Steenis) berpotensi memiliki efek penyembuhan
luka. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk menguji pengaruh gel binahong pada
penyembuhan luka dilihat dari profil histopatologi. Luka dibuat pada tikus diabetik yang
telah diinduksi dengan aloksan. Gel ekstrak binahong dengan dosis 100 mg dan 200 mg
dioleskan pada luka. Pengamatan dilakukan secara deskriptif kualitatif dengan parameter
pembentukan jaringan epitel, kolagen, dan pembuluh darah baru. Hasil penelitian
menunjukkan ekstrak etanol binahong dapat membantu mempercepat penyembuhan
ulkus diabetik.

Kata kunci: Anredera cordifolia, ulkus diabetik, penyembuhan luka, aloksan, profil
histopatologi

Pendahuluan

Diabetes Melitus (DM) merupakan
gangguan metabolisme karbohidrat, lemak,
dan protein yang ditandai dengan naiknya
kadar glukosa dalam darah (hiperglikemia)
akibat sekresi insulin yang kurang, aksi insulin
menurun, atau keduanya [1]. Secara
epidemiologi, pada tahun 2030 diperkirakan
penderita DM di Indonesia mencapai 23,1 juta
orang. Peningkatan penderita diabetes di
Indonesia juga meningkat seiring berjalannya
waktu. Diabetes Melitus merupakan penyakit

yang disebut the silent killer karena penyakit
ini dapat menyerang semua organ tubuh dan
menimbulkan  berbagai macam keluhan.
Penyakit yang akan ditimbulkan antara lain
gangguan penglihatan mata, penyakit jantung,
sakit ginjal, impotensi seksual, luka sulit
sembuh dan penyakit lainnya [2]. Salah satu
keluhan yang terjadi pada pasien DM ialah
timbulnya luka yang sulit disembuhkan atau
disebut dengan ulkus diabetik [3].

Ulkus diabetik merupakan luka terbuka
pada permukaan kulit yang terjadi pada
penderita DM. Ulkus diabetik yang tidak
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mendapatkan pengobatan dan perawatan
akan mudah terinfeksi bakteri secara cepat,
meluas dan dalam keadaan lebih lanjut
menyebabkan gangren diabetik [4].

Salah satu tanaman obat yang dapat
menjadi pilihan untuk pengobatan ulkus DM
adalah binahong (Anredera cordifolia (Ten.)
Steenis). Analisis  fitokimia  binahong
menunjukkan bahwa  daun binahong
mengandung saponin triterpenoid, steroid,
glikosida, dan alkaloid [5]. Selain itu
kandungan senyawa kimia lain dari daun
binahong adalah flavonoid dan senyawa
golongan tanin [6]. Secara empiris tanaman ini
dapat digunakan sebagai alternatif pada
bebagai penyakit antara lain : wasir, rematik,
pemulihan pasca operasi, pemulihan pasca
melahirkan, menyembuhkan segala Iluka
termasuk luka khitan [7].

Berdasarkan latar belakang diatas,
maka peneliti ingin mengetahui potensi daun
binahong dalam memperbaiki luka diabetik
pada tikus jantan yang diinduksi aloksan. Hasil
penelitian ini diharapkan dapat dimanfaatkan
untuk penyembuhan luka diabetik.

Metode Penelitian

Jenis penelitian ini adalah frue
experimental laboratories yang dilaksanakan
di Laboratorium Farmasi Klinik dan Komunitas
Fakultas Farmasi Universitas Jember. Ekstrak
diperoleh dari peneliti sebelumnya oleh
Firdausi [8} kemudian dibuat gel oleh
Kurniawati [9].

Sampel yang digunakan adalah tikus
jantan galur wistar dengan berat 250-300
gram dan usia 2-3 bulan sebanyak 24 ekor.
Hewan uji dipuasakan selama 16-18 jam
kemudian dilakukan  pengukuran  kadar
glukosa darah awal. Selanjutnya, hewan uiji
diinduksi dengan aloksan dosis 150 mg/kg BB
secara intraperitoneal. Setelah 3  hari
dilakukan pengukuran kadar glukosa hewan
uji. Tikus dikatakan diabetes jika kadar
glukosa > 200 mg/dL.

Hewan uji yang telah diabetes kemudian
dibagi menjadi 4 kelompok, vyaitu kontrol
positif, kontrol negatif, kelompok perlakuan 1
dan kelompok perlakuan dua. Selanjutnya,
hewan uji dianastesi menggunakan Ketamin
Hcl dosis 50 mg/kg BB secara intramuskular.
Rambut tikus di sekitar punggung dicukur
kemudian dibersihkan dengan kapas yang
dibasahi alkohol. Kemudian dibuat tanda area
luka sayatan dengan diameter 2,5 cm dengan
metode Morton dan Malone [8]. Pembuatan
luka menggunakan pisau bedah dan gunting
bedah. Kulit diangkat hingga jaringan
subkutan dan jaringan ikat dibawahnya.
Kelompok kontrol positif diberikan salep

pibaksin yang mengandung mupirosin dosis
100 mg, kelompok kontrol negatif diberikan gel
tanpa ekstrak, kelompok perlakuan satu
diberikan gel ekstrak binahong dosis 100 mg,
dan kelompok perlakuan dua diberikan gel
ekstrak binahong dosis 200 mg. Perlakuan
diberikan sehari setelah pembuatan luka dan
dilakukan selama 20 hari. Pada hari ke-21
hewan uji dikorbankan dan dibuat preparat
jaringan penyembuhan luka. Preparat yang
telah dibuat kemudian diamati dengan
mikroskop cahaya perbesaran 400 kali dan
dianalisis menggunakan metode deskriptif
kualitatif. = Parameter pengamatan yang
dilakukan adalah mengamati perkembangan
kesembuhan luka secara histologi yang
meliputi pembentukan jaringan epitel, kolagen,
dan pembuluh darah baru.

Hasil Penelitian

Hasil pengamatan histopatologi dari
kelompok kontrol dan perlakuan dilihat dari
pembentukan kolagennya dapat dilihat pada
Gambar 1. Pada kelompok kontrol negatif
(Gambar 1a) kolagen belum terbentuk. Pada
kelompok kontrol positif (Gambar 1b) jumlah
kolagen vyang dihasilkan banyak. Pada
kelompok gel dosis 100 mg (Gambar 1c)
kolagen sudah mulai terbentuk meskipun
sedikit. Pada kelompok gel dosis 200 mg
terlihat bahwa sudah banyak kolagen yang
terbentuk.

Pengamatan pembentukan epitelisasi
dapat dilihat pada Gambar 2. Epitelisasi pada
kelompok kontrol negatif terlihat belum
terbentuk sedangkan pada kelompok kontrol
positif sudah terbentuk lapisan epidermis yang
rigid. Pada kelompok perlakuan ekstrak dosis
100 mg sudah nampak mulai terbentuk
meskipun belum sempurna. Pada kelompok
perlakuan ekstrak dosis 200 mg epitelisasi
sudah terbentuk karena lapisan epidermisnya
terlihat rigid.

Pada pengamatan histopatologi
pembentukan angiogenesis dapat dilihat
Gambar 3. Pengamatan pada kontrol negatif
terlihat bahwa masih banyak pembuluh darah,
sedangkan kelompok kontrol positif terlihat
sedikit. Pada pengamatan di kelompok
perlakuan ekstrak dosis 100 mg terlihat bahwa
pembuluh darah masih banyak sedangkan
pada kelompok ekstrak dosis 200 mg
pembuluh darah yang ada sangat sedikit.
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Gambar 1. Profil histopatologi pembentukan

kolagen menggunakan perbesaran

400x kali, kontrol negatif (a), kontrol Gambar 3. Profil histopatologi pembentukan
positif (b), kelompok perlakuan ekstrak angiogenesis menggunakan

dosis 100 mg (c), kelompok perlakuan perbesaran 400x kali, kontrol negatif
ekstrak dosis 200 mg. (a), kontrol positif (b), kelompok

perlakuan ekstrak dosis 100 mg (c),
kelompok perlakuan ekstrak dosis 200
mg.

Pembahasan

Tahap penyembuhan luka terdiri dari
fase inflamasi, fase proliferasi, dan fase
remodelling [11]. Setiap fase pada proses ini
saling berpengaruh satu sama lain, dan
menentukan hasil perbaikan Iluka. Proses
persembuhan dimulai dengan pembentukan
fibrin untuk menutup luka serta infiltrasi sel
radang terutama luka dari benda asing, sel-sel
mati dan bakteri serta mengeluarkan sitokin
seperti  Epidermal Growth Factor (EGF),
Plateled-derived Growth Factor (PDGF), dan
Transforming Growth Factor beta (TGF-a)
yang mengaktivasi fibroblast lokal dan
keratinosit. Infiltrasi neutrofil hanya
berlangsung beberapa hari. Peningkatan
proses penyembuhan Iluka disebabkan
adanya perlakuan perawatan ulkus diabetik
dengan menggunakan gel ekstrak daun
binahong. Faktor lain seperti berat badan dan
glukosa darah pre-induksi tidak berpengaruh
dalam penelitan. Namun selama masa

Gambar 2. Profil histopatologi pembentukan penyembuhan semakin tinggi kadar glukosa
kolagen menggunakan perbesaran 400x darah maka semakin lama pula wakitu
kali, kontrol negatif (a), kontrol positif (b), penyembuhannya [12].

kelompok perlakuan ekstrak dosis 100 mg
(c), kelompok perlakuan ekstrak dosis 200
mg.

Dari gambaran histopatologi dapat
disimpulkan bahwa kontrol positif telah
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mencapai fase akhir proliferasi dan akan
memasuki fase remodeling karena jumlah
pembuluh darah telah berkurang dan jaringan
epitel sudah mulai terbentuk. Pada kelompok
kontrol negatif mulai memasuki fase proliferasi
dikarenakan telah banyak terbentuk pembuluh
darah baru namun belum terbentuk jaringan
epitel, demikian pula pada kelompok gel
ekstrak binahong dosis 100 mg. Pada
kelompok gel ekstrak binahong dosis 200 mg
fase penyembuhan memasuki fase remodeling
karena jumlah pembuluh darah berkurang dan
telah terjadi maturasi kolagen.

Kandungan kimia pada binahong yang
berperan dalam proses penyembuhan luka
diabetik adalah saponin, alkaloid dan flavonoid
[13]. Mekanisme aksi saponin dalam
menyembuhkan luka vyaitu dengan cara
menstimulasi produksi dari kolagen tipe 1
yang penting dalam tahap penutupan luka dan
peningkatan epitelisasi  jaringan [14].
Flavonoid memiliki mekanisme aksi
menghambat  proses  peroksidasi lipid,
membersihkan radikal bebas, mencegah dan
memperlambat nekrosis sel dan meningkatkan
vaskularisasi di bagian luka. Penghambatan
peroksidasi lipid dipercaya mampu
meningkatkan viabilitas dari kolagen fibril
dengan cara meningkatkan serat kolagen dan
vaskularisasi, mencegah kerusakan sel dan
meningkatkan sintesis DNA [15]. Sedangkan
alkaloid mampu menginisiasi fibroblas menuju
daerah luka [16]. Adanya jumlah fibroblas
yang semakin banyak membuat proses
penyembuhan luka menjadi lebih cepat [8].

Simpulan dan Saran

Berdasarkan penelitian yang telah
dilakukan dapat disimpulkan bahwa gel
ekstrak etanol daun binahong memiliki
pengaruh  dalam  memperbaiki  proses
penyembuhan luka diabetik pada tikus wistar
jantan yang diinduksi aloksan. Hal ini dapat
dilihat dari peningkatan jaringan epitel dan
kolagenserta penurunan jumlah pembuluh
darah. Semikin tinggi dosis yang diberikan
semakin cepat proses penyembuhan yang
terjadi.

Berdasarkan penelitian yang dilakukan
saran yang dapat diberikan adalah perlu
dilakukannya penelitian lebih lanjut untuk
mengkaji formulasi sediaan dan dosis efektif
ekstrak etanol daun binahong dosis > 200 mg
dan penelitian lebih lanjut terkait durasi
pengamatan terhadap kecepatan
penyembuhan luka pada setiap periode
tertentu sehingga akan dapat diamati profil
histopatologi disetiap fase penyembuhannya.
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