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Abstrak

Inflamasi merupakan tanda kerusakan jaringan yang dapat disebabkan oleh patogen
ataupun trauma. Metabolit sekunder Albertisi papuana terbukti memiliki aktivitas
antibakteri, antifungi dan antiplasmodial. Daun ini juga diduga memiliki antioksidan
yang mampu berperan sebagai antiinflamasi. Tujuan penelitian ini adalah untuk
mengetahui aktivitas antiinflamsi ekstrak etanol A. papuana. Tikus wistar dibagi
menjadi 5 kelompok yaitu kelompok N, C, C+SDc, APE125 dan APE500. Telapak
kaki kiri tikus diinduksi karagenan 1% sebagi agen induksi inflamasi. Volume udem
awal (V0) dan pemberian ekstrak dilakukan 1 jam sebelum induksi karagenan.
Perubahan volume udem diukur setiap 1 jam selama 6 jam. Setelah itu hewan
didislokasi, kaki dipotong dan ditimbang beratnya. Hasil pengujian ANOVA
menunjukkan peningkatan berat kaki pada kelompok kontrol (P<0.018). Persentase
inhibisi inflamasi kelompok kontrol C+SDc 46.43%, kelompok APE125 39.33%
dan kelompok APE500 20.44%. Senyawa flavonoid dan fenolik diduga berperan
dalam penurunan volume udem dan peningkatan persentase inhibisi inflamasi pada

hewan uji.
Kata kunci: Albertisia papuana, aktivitas antiinflamasi, induksi karagenan

Abstract

Inflammation is a hallmark of tissue damage resulting from pathogens or trauma. Secondary
metabolites of Albertisia papuana have been proven to exhibit antibacterial, antifungal, and
antiplasmodial activities. The leaves are also presumed to possess antioxidants that can act as
anti-inflammatory agents. This study aims to determine the anti-inflammatory activity of the
ethanol extract of A. papuana. Wistar rats were divided into five groups: group N, group C,
group C+SDc, group APE125, and group APE500. The left hind paws of the rats were
induced with 1% carrageenan as an inflammatory agent. Initial edema volume (V0) and
extract administration were measured and conducted one hour before carrageenan induction.
Changes in edema volume were recorded every hour over six hours. The rats were euthanized,
their feet were excised, and the tissue weight was measured. ANOVA analysis revealed a

significant increase in foot weight in the control group (P<0.018). The percentage of
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inflammation inhibition was 46.43% for the C+SDc group, 39.33% for the APE125 group,
and 20.44% for the APE500 group. Flavonoid and phenolic compounds are suggested to play
a role in the reduction of edema volume and the increase in inflammation inhibition observed

in the test subjects.

Keywords: Albertisia papuana, anti-inflammatory activity, carrageenan-induced paw
edema

1 Pendahuluan

Inflamasi merupakan respon imun jaringan vaskuler tehadap invasi mikroorganisme dan atau
kerusakan jaringan. Respon ini penting untuk kelangsungan hidup untuk mengatasi dan
mengeliminasi penyebab awal kerusakan jaringan yang disebabkan oleh mikroba patogen, toksin,
nekrosis, trauma [1], [2] dan radiasi [2]. Penyakit-penyakit yang melibatkan inflamasi diantaranya
penyakit kardiovaskuler, kanker, diabetes melitus, COPD, obesitas, dan rheumatoid arthtritis.
Penelitian telah menunjukkan bahwa penyakit yang berhubungan dengan inflamasi cenderung
meningkat di seluruh dunia [2]. Daftar penyakit yang berhubungan dengan inflamasi seperti diabetes
melitus, kanker dan penyakit kardiovaskuler merupakan penyakit-penyakit yang memiliki prevalensi
tinggi di dunia. Menurut WHO penyakit kardiovaskuler merupakan penyebab utama kematian secara
global dan pada tahun 2019 dan diabetes melitus adalah penyebab kematian kesembilan global.

Trauma juga melibatkan inflamasi yang saat ini masih menjadi penyebab utama kematian populasi
dunia [3]. Cedera traumatis menghasilkan mediator proinflamasi berlebihan dan menghasilkan respon
inflamasi sistemik [4]. Setelah terjadi inflamasi maka akan menimbulkan infeksi dan skemia yang dapat
lebih lanjut meningkatkan respon imun proinflamasi dan berkorelasi dengan morbitias dan mortalitas
yang tinggi [3]. Inflamasi terlibat dalam berbagai jenis penyakit akut maupun trauma merupakan
urgensi penting untuk penemuaan antiinflamasi yang berperan dalam kemajuan keilmuan di bidang
farmasi.

Daun mekai merupakan tumbuhan tropis yang banyak ditemukan di Kalimantan Timur. Daun ini
biasanya digunakan oleh masyarakat etnis suku Dayak sebagai penyedap masakan [5]. Beberapa
penelitian menunjukkan daun mekai memiliki aktvitas farmakologi seperti sebagai antiibakteri [6],
antifungi, antiplasmodial, dan menekan withdrawal symptoms pada adiksi morfin [7]. Hasil pengujian
kandungan metabolit sekunder daun mekai menunjukkan bahwa daun mekai memiliki kandungan
flavonoid, steroid, saponin dan fenolik [8]. Sedangkan senyawa flavoniod menunjukkan aktivitas
antiinflamasi melalui uji menggunakan hewan coba yang diinduksi karagenan [9]. Oleh karena itu,
perlu dilakukan penelitian lebih lanjut untuk membuktikan aktivitas antiinflamasi ekstrak daun mekai
secara in vivo menggunakan hewan coba.

2 Metode Penelitian

2.1 Bahan dan Alat

Natrium diklopenak, NaCMC 0.5%, NaCl 9%, ekstrak etanol daun mekai, karagenan, aquades,
mortir, batang pengaduk, gelas kimia, gelas ukur, labu ukur, pipet tetes, tabung EDTA, spoit, sonde,
pletismometer dan timbangan.

2.2 Determinasi dan Ekstraksi

Tanaman mekai dideterminasi di Laboratorium Ekologi dan Konservasi Biodiversitas Hutan
Tropis Fakultas Kehutanan UNMUL. Daun mekai yang telah dikumpulkan dikeringkan selama 2
minggu pada suhu ruang kemudian dilakukan ekstraksi dengan metode maserasi menggunakan pelarut
etanol 76% selama 3 hari. Disaring menggunakan kertas saring dan dipekatkan menggunakan rotary
evaporator dan dihasilkan ekstrak kental daun mekai.
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2.3 Persiapan Hewan Uji

Sebanyak 25 ekor tikus wistar jantan dengan berat 200-300 gram dibagi menjadi 5 kelompok dan
diletakkan dalam kandang berbahan plastik ukuran 40x30x15 cm. Masing-masing kelompok terdiri
atas 5 ekor tikus. Pemeliharaan dan perlakuan hewan coba dilakukan di Laboratorium Hewan Coba
Farmaka Tropis Fakultas Farmasi UNMUL, diaklimatisasi selama 1 minggu sebelum diberi perlakuan.
Hewan coba diberikan pakan standar (BR2) dan air mineral, suhu ruang terjaga (25£5°C),
kelembaban ruangan (501+5%), sirkulasi udara yang baik, pencahayaan yang cukup sesuai dengan
kondisi gelap dan terang. Adapun bedding yang dilakukan berupa sekam padi. Penimbangan berat
badan hewan coba dilakukan di awal dan akhir perlakuan. Semua hal terkait penggunaan dan
perlakuan hewan coba dalam penelitian ini telah dinyatakan laik etik oleh Komisi Etik Penelitian
Kesehatan ~ Fakultas ~ Farmasi ~ Universitas Mulawarman dengan nomor No.91/KEPK-
FFUNMUL/EC/EXE/10/2022.

2.4 Pengujian Aktivitas Anti-inflamasi

Metode pengujian anti-inflamasi mengikuti prosedur pada penelitian sebelumnya [10]. Tikus
dibagi menjadi 5 kelompok ditimbang berat badannya untuk menentukan jumlah dosis yang akan
diberikan. Kelompok penelitian terdiri dari kelompok normal (N), kelompok kontrol negatif (C),
kelompok kontrol positif (C+SDc), dan kelompok uji ekstrak yang terdiri dari kelompok APE 125
mg/Kg BB dan kelompok APE 500 mg/Kg BB. Pemberian NaCMC 0.5%, natrium diklopenak
(C+SDc) dan sampel uji diberikan secara per oral selama 1 kali pemberian dengan volume
administrasi 2.5 mL/200 gram BB tikus sesuai dengan perlakuan masing-masing kelompok.
Pengukuran volume udem dilakukan dengan memberikan tanda batas pada kaki kiri hewan uji
kemudian volume kaki dihitung menggunakan plestismometer. Natrium diklopenak dan ekstrak
mekai diberikan secara oral sesuai kelompok perlakuan. 1 jam kemudian kaki kiri tikus diinduksi
karagenan 1 % secara intraplantar selama 1 kali dengan volume administrasi 0.3 mL kepada seluruh
kelompok penelitian kecuali kelompok normal (N). Pemberian NaCMC 0.5%, Natrium diklopenak
dan ekstrak mekai ditetapkan sebagai 0 jam. Pengukuran volume udem dilakukan pada jam ke- 0, 1,
2, 3,4, 5 dan 6. Kaki kiri ditimbang pada semua kelompok dengan memotong kaki hingga pada tanda
batas setelah didislokasi. Data volume udem yang telah didapatkan pada setiap jam diubah menjadi
nilai persentase inflamasi dengan rumus sebagai berikut:

T
C

EP X 100%[10]
Vo

Rumus persentase inflamasi =

Vt = Volume telapak kaki pada waktu ke-t
Vo = Volume telapak kaki awal

a—b

Persentase inhibisi inflamasi = X 100% [11]

a

Efek antiinflamasi dievaluasi berdasarkan rumus berikut:
a = Volume udem pada kelompok kontrol negatif
b = Volume udem pada kelompok hewan uji

3 Hasil dan Pembahasan
Inflamasi merupakan respon biologis kompleks tubuh yang dapat dipicu oleh beberapa factor
seperti patogen, cedera fisik, stress oksidatif dan stimulus berbahaya lainnya. Meskipun inflamasi
merupakan bagian alami dan penting dari respons imun untuk melindungi dan menyembuhkan tubuh,
peradangan yang berlebihan atau kronis dapat menyebabkan kerusakan jaringan dan dikaitkan dengan
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berbagai penyakit, seperti artritis, penyakit kardiovaskular dan kanker tertentu. Dalam penelitian ini
diselidiki potensi sifat anti-inflamsi dari daun A. papuana yang dapat menawarkan pendekatan terapi
alami untuk mengelola kondisi peradangan.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa injeksi karagenan pada bagian plantar kaki tikus
menyebabkan pembengkakakn yang signifikan (Gambar 1). Sementara itu, pemberian obat dan A.
papuana extract (APE) mampu mengurangi bengkak yang terjadi. Karagenan merupakan suatu
polisakarida yang berperan sebagai agen pro-inflamasi yang menyebabkan pelepasan mediator
inflamasi seperti prostaglandin, bradikinin, dan histamin. Hal ini menyebabkan terjadinya peningkatan
permeabilitas pembuluh darah di area sekitar injeksi dan menyebabkan terjadinya akumulasi cairan

atau yang disebut dengan bengkak.

A1

Gambar 1. Foto representative telapak kaki tiku. Kelompok normal (A), kelompok C (B),
kelompok C+SDc (C), kelompok APE 125 mg/kg BB (D), kelompok APE 500 mg/kg
BB (E).

Hasil penelitian yang kedua menunjukkan bahwa induksi karagenan secara signifikan
meningkatkan berat paw dibanding kelompok normal (p < 0.018). Sementara itu, pemberian obat
natrium diklofenak mampu menurunakan berat telapak kaki tikus tersebut. Hasil ini sesuai dengan
penelitian sebelumnya yang menunjukkan bahwa pemberian obat anti-inflamasi non steroid seperti
natrium diklofenak mampu meredakan bengkak yang terjadi [12], [13]. Lebih lanjut, Pemberian APE
500 mg/kg BB secara signifikan mampu menurunkan berat telapak kaki tikus (p < 0.04), sementara
APE dosis rendah yaitu 125 mg/kg BW juga cendenrung menurunkan berat telapak kaki tikus
tersebut. Ukuran telapak kaki tikus yang meningkat disebabkan oleh inflamasi yang terjadi akibat
induksi karagenan. Oleh karena itu, penurunan berat telapak kaki tikus menjadi salah satu parameter
yang penting untuk suatu aktivitas anti-inflamasi suatu ekstrak [14].
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Gambar 2. Berat telapak kaki tikus yang telah diinduksi karagenan. Setiap bar memiliki rata-rata £
SD dari 3 tikus. *p < 0.05 vs kelompok normal; #p < 0.05 vs kelompok C.

Hasil penelitian selanjutnya menunjukkan bahwa persentase inflamasi setelah 6 jam induksi
karagenan menunjukkan bahwa kelompok yang diinduksi dengan karagenan memiliki persentase
inflamasi yang paling tinggi, diikuti dengan APE 500, APE 125, dan natrium diklofenak (Tabel 1).
Persentase inflamasi menggambarkan kondisi inflamasi yang terjadi pada waktu tertentu, semakin
besar nilai persentase inflamasi maka semakin besar inflamasi yang terjadi. Pemberian
Natirumdiklofenak, APE 125 dan 500 menunjukkan persentase inflamasi yang lebih rendah
dibandingkan kelompok yang hanya diberi induksi karagenan. Karagenan merupakan agen
penginduksi yang mampu menginisiasi pelepasan histamin pada fase awal (1-2 jam), dan disusul
dengan sintesis prostaglandin dan peningkatan prostaglandin pada fase akhir [15]. Obat NSAID seperti
natrium diklofenak mampu menghambat sintesis prostaglandin dan mencegah terjadinya inflamasi

[16].

Tabel 1. Persentase Inflamasi dan inhibisi ekstrak etanol A. papuana

Kelompok Volume udem Volume udem . Persen"case Persentase inhibisi
(ul) (t0) = SD (ul) (t6) + SD inflamasi (%) (%)
Normal (N) 61.33+10.26 61.33+10.26 0% 0%
Kontrol — (C) 47331 4.62 67.33 4 11.02 42.25 % 0%
Kontrol + (C+SDc) 42.67+1.53 52.33£3.51 22.63 % 46.43 %
APE 125 mg/kg BB 40.33£0.58 50.67 +1.15 25.63 % 39.33 %
APE 500 mg/kg BB 38.67£5.25 51.67+3.51 33.61 % 20.44 %

Selanjutnya, berdasarkan hasil penelitian diketahui bahwa pemberian kontrol positif natrium
diklofenak menujukkan persentase inhibisi yang paling tinggi, diikuti dengan APE 125 dan kemudian
APE 500. Persentase inhibisi menggambarkan kemampuan suatu obat dalam menghambat terjadinya
inflamasi. Semakin besar persentase inhibisi yang dimiliki suatu obat maka semakin baik aktivitas anti-
inflamasinya. Berdasarkan penelitian sebelumnya, A. papuana merupakan tanaman yang memiliki
kandungan metabolit sekunder flavonoid, alkaloid, steroid, saponin dan fenolik [8].
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Kelompok senyawa flavonoid dan fenolik diketahui memiliki kemampuan antioksidan yang baik
[17]. Anitioksidan mampu menekan terjadinya inflamasi dengan berbagai mekanisme yaitu
menghambat ROS yang merupakan radikal bebas yang dihasilkan dari proses inflamasi [18]. Selain itu,
beberapa senyawa fenolik seperti kuersetin dan resveratrol menghambat jalur NfkB [19], [20] yang
merupakan jalur utama terjadinya sintesis mediator inflamasi maupun sitokin pro-inflamasi [21].

4 Kesimpulan

Penelitian ini menggambarkan potensi daun Albertisia papuana sebagai agen anti-inflamasi. A.
papuana mampu menghambat terjadinya inflamasi yang disebabkan induksi karagenan pada area
plantar hewan coba. Pemanfaatan ekstrak A. papuana dapat menjadi pilihan terapi untuk anti-inflamasi
disamping penggunaan NSAID seperti natrium diklofenak.
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