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Absirak

Ulser merupakan lesi terbuka pada mukosa rongga mulut yang umumnya dipicu oleh berbagai penyebab
antara lain trauma, hormonal, agen infeksi, defisiensi nuftrisi, serta berbagai kelainan sistemik lainnya. Pengobatan
dibutuhkan untuk mencegah terjadinya infeksi sekunder, mengurangi inflamasi, mengurangi rasa nyeri dan
mempercepat penyembuhan lesi. Rosella berkhasiat meningkatkan daya tahan tubuh, antiinflamasi, antibakteri dan
bersifat antioksidan. Kemampuan tersebut diperoleh dari kandungan kimia berupa flavonoid, tanin, fenol, antosianin
dan saponin. Tujuan penelitian adalah untuk mengetahui efek pemberian ekstrak rosella secara sistemik terhadap
waktu penyembuhan dan diameter ulser serta mengetahui dosis ekstrak rosella yang efektif terhadap penyembuhan
ulser pada tikus wistar. 20 ekor tikus dibuat ulser pada bukal kiri dengan memanaskan amalgam stopper diatas api
Bunsen selama 30 detik dan disentuhkan selama satu detik kemudian ditunggu 48jam. Semua kelompok disondenase
dengan kelompok Vitamin C (K+), kelompok tanpa perlakuan (K-) dan kelompok perlakuan yang terdiri dari kelompok
dosis 0,17mg/gBB(P1), 0.33mg/gBB(P2), dan 0,66mg/gBB(P3). Pemberian perlakuan dilakukan dua kali sehari dan
pengukuran diameter ulser dengan meletakkan plastic filling instrument sepanjang ulser kemudian ditandai dan diukur
dengan sliding caliper dilakukan setiap hari hingga ulser sembuh. Waktu penyembuhan dan penurunan diameter ulser
lebih cepat pada kelompok perlakuan daripada kelompok kontrol. Penyembuhan ulser paling cepat pada ekstrak
rosella dosis 0,17mg/gBB. Kesimpulannya ekstrak rosella dengan dosis 0,17mg/gBB memberikan pengaruh paling
efektif terhadap penyembuhan ulser.

Kata Kunci: ulser, ekstrak rosella, waktu penyembuhan diameter ulser

Abstract

Ulceris an open lesion in the oral mucosa which is generally triggered by various causes including trauma,
hormonal, infectious agents, nutritional deficiencies, and various other systemic abnormalities. Treatment is needed to
prevent secondary infections, reduce inflammation, reduce pain and speed healing. Rosella efficacious to increase
endurance, anti-inflammatory, antibacterial and antioxidant. This ability is obtained from flavonoids, tannins, phenols,
anthocyanins and saponins. The purpose was to determine the effect of systemic rosella extract on healing time and
ulcer diameter and to determine the effective dose of rosella extract on ulcer healing in wistar rats. 20 rats were ulcered
on the left buccal by heating the amalgam stopper over the Bunsen fire for 30 seconds and touching for one second
then waiting for 48 hours. All groups were condensed with the Vitamin C group (K+), the untreated group (K-) and the
treatment group which consisted of 0.17 mg/gBB(P1), 0.33 mg/gBB(P2), and 0.66 mg/gBB(P3). The treatment is done
twice a day and the measurement of diameter by placing a plastic filing instrument along the ulcer is then marked
and measured with a digital calipers carried out every day until the ulcer heals. Healing time and decrease in ulcer
diameter were faster in the treatment group than in the control group. Fastest ulcer healing in roselle extract dose 0.17
mg/gBB. The conclusion described Roselle extract with a dose of 0.17 mg/gBB gives the most effective effect on ulcer
healing.
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Ulser merupakan lesi terbuka pada fajom, Iuka bakar akibat makanan dan

mukosa rongga mulut yang menyebabkan
sebagian struktur epitel hilang hingga melebihi
membran basalis.! Ulser umumnya dipicu oleh
berbagai penyebab antara lain  trauma
mekanik, frauma  kimia, agen infeksi,
gangguan sistem imun, defisiensi nutrisi, serta
berbagai kelainan sistemik lainnya.2 Recurrent
Apthous Stomatitfis (RAS) dan fraumatik ulser
merupakan lesi ulserasi yang sering dijumpai
pada rongga mulut. Prevalensi fraumatik ulser
pada mukosa rongga mulut cukup tinggi yaitu
sekitar 83,6%.!

Traumatik ulser adalah suatu lesi pada
rongga mulut yang terjadi karena fergigit,
terkena sikat gigi, makanan yang kasar dan

minuman yang terlalu panas, dan terbentur
benda tajam lainnya.3

Adanya epitel yang terbuka dapat
menyebabkan tferjadinya infeksi sekunder,
dimana lesi fersebut berpotensi menjadi port
de enfry mikroorganisme. Pengobatan
dibutuhkan untuk mencegah terjadinya infeksi
sekunder, mengurangi inflamasi, mengurangi
rasa nyeri dan mempercepat penyembuhan
lesi.4

Rosella (Hibiscus sabdariffa L.) secara
empiris berkhasiat sebagai anfiseptik, diuretik,
meningkatkan daya tfahan fubuh,
antiinflamaisi, antibakteri dan bersifat
antioksidan.s  Rosella memilki  komponen
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fifokimia potensial meliputi fenol, alkaloid,
tannin, flavonoid, saponin, asam organik,
antosianin, dan  polisakarida.é  Penelitian
tentang efekftivitas antiinflamasi ekstrak rosella
terhadap tikus wistar yang diinduksi caragenan
melaporkan dosis yang memiliki efek paling
baik sebagai antiinflamasi adalah dosis 326.16
mg/KgBB dengan menghambat
pembentukan radang 74.524% yang setara
dengan obat pembanding tablet natrium
diklofenak (4,5 mg/KgBB).” Penelitian Ilain
menyebutkan ekstrak rosella dengan dosis 410
mg/200gBB untuk pengujian di tikus putih
jantan  galur  Wistar  memiliki  akfivitas
antiinflamasi dengan persentase
penghambatan radang sebesar 31,93%.8
Penelitian in vivo pemberian sistemik ekstrak
etanolik rosella dapat menghambat ekspresi
COX-2 dan menurunkan jumlah neutrofil fase
inflamasi  sehingga mempercepat proses
penyembuhan luka.? Penelitian secara in vitro
untuk mengkaji potensi anfioksidan dan daya
hambat terhadap enzim siklooksigenase
bunga rosella menunjukkan bahwa
kandungan ekstrak bunga rosela mampu
menghambat enzim siklooksigenase sehingga
menghambat sistesis leukotriene &
prostaglandin - yang merupakan mediator
inflamasi.!®

Penelitian sebelumnya mengenai
perbandingan perawatan secara sistemik dan
topikal pada Recurrent Aphthous Stomatitis
(RAS) dimana perawatan secara sistemik lebih
efektif karena dapat meredakan rasa sakit dan
menyembuhkan ulser mayor lebih cepat.!
Sudah ada beberapa penelitian obat ulser
dalam sediaan topikal berupa krim ataupun
gel. Namun pemberian perawatan topikal
dalam bentuk krim akan sulit melekat lama di
mukosa rongga mulut karena sifatnya yang
mudah larut dalam  saliva.’2 Berdasarkan
kandungan kimia yang tferdapat dalam
ekstrak rosella dan beberapa penelitian
tersebut, perlu diteliti dosis efektif pemberian
ekstrak rosella secara sistemik  terhadap
penyembuhan ulser yang divji pada model
fraumatik ulser pada fikus putih wistar yang
dilukai.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian ini adalah penelitian
eksperimen laboratories dengan rancangan
penelitian the post fest only confrol group
design.  Penelitian ini  dilaksanakan  di
Laboratorium Biomedik Fakultas Kedokteran
Gigi Universitas Jember yang sebelumnya
dilakukan pengurusan ethical clearance di
Komisi Efik Penelitian Kesehatan Fakultas
Kedokteran Gigi Universitas Jember dan
identifikasi tanaman Rosella (Hibiscus
sabdariffa L.) di Fakultas Matematika dan limu
Pengetahuan Alam. Sampel yang digunakan
adalah 20 ekor tikus yang dibuat ulser pada
bukal kiri dengan memanaskan amalgam
stopper diatas api Bunsen selama 30 detik dan
disentfuhkan seloma 1 defik kemudian

ditunggu 48 jam. Semua kelompok disondenase
dengan kelompok Vitamin C (K+), kelompok
tanpa perlakuan (hanya diberi aquades) (K-)
dan kelompok perlakuan yang terdiri dari
kelompok dosis 0,17 mg/gBB (P1), 0,33 mg/gBB
(P2), dan 0,66 mg/gBB (P3). Pemberian
perlakuan dilakukan dua kali sehari dan
pengukuran diameter ulser dengan
meletakkan plastic filling instrument sepanjang
ulser kemudian ditandai dan diukur dengan
jangka sorong digital dilakukan setfiap hari
hingga ulser sembuh. Setelah itu waktu
penyembuhan dan diameter ulser dihitung
dan diandalisis.

HASIL

Berdasarkan  penelitian  yang telah
dilakukan, rata-rata diameter ulser pada
masing-masing kelompok, yaitu kelompok
kontrol positif, kelompok kontrol negatif dan
kepompok perlakuan ekstrak rosella dengan
dosis 0.17 mg/gBB, 0.33 mg/gBB dan 0.66
mg/gBB perharinya ditampilkan pada Gambar
1. Dari grafik rata-rata diameter ulser tersebut
menunjukkan adanya penurunan  ukuran
diameter lesi setiap harinya pada semua
kelompok. Grafik tersebut juga menunjukkan
bahwa terdapat perbedaan wakiu
penyembuhan pada sefiap  kelompok,
kelompok perlakuan dengan pemberian
ekstrak rosella dosis 0,17 mg/gBB (P1)
mengalami penyembuhan paling cepat yaitu
7 hari, sedangkan pada kelompok kontrol
negatif mengalami penyembuhan paling akhir
yaitu selama 11 hari.

Data yang diperoleh kemudian diuji
normalitasnya  dengan  uji  Shapiro-Wilk
didapatkan hasil analisis  waktu  sembuh
menunjukkan data fidak berdistribusi normal
dengan nilai signifikan (p)<0.05 dan varian
data homogen dengan nilai signifikansi
(p)>0.05 yaitu 0.332 sehingga diasumsikan
fidok  memenuhi uji normalitas. Data
dilanjutkan dengan uji non parametrik Kruskal
Wallis dan Mann-Whitney dan terdapat
perbedaan yang bermakna antara K(-)
dengan semua kelompok, antara K(+) dengan
P(1) dan P(2), serta antara P(1) dengan P(3).
Sedangkan untuk diameter ulser uji beda
menggunakan One Way Anova untuk data
yang berdistribusi normal dan homogen, uji
Kruskall ~ Wallis  unfuk data yang fidak
berdistribusi normal dan homogen.

Hasil uji One Way Anova terdapat
perbedaan yang signifikan antar kelompok
pada semua hari, kecuali hari kedua dan
dilanjutkan uji LSD. Hasil uji Kruskall Wallis
terdapat perbedaan yang signifikan antar
kelompok pada semua hari, kecuali hari
pertama dan dilanjutkan uji Mann-Whitney.
Selanjutnya  dilokukan uji  efekfivitas untuk
mengetahui nilai efekfivitas pada kelompok
perlakuan P(1), P(2) dan P(3). Hasil perhitungan
kelompok perlakuan yang memiliki efekfivitas
paling baik dalam menyembuhkan ulser
adalah ekstra rosella dosis 0,17 mg/gBB.
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Tabel 1. Rata-rata diameter ulser
Kel K Observasi hari ke-
elompo T 2 3 4 5 & 7 8 9 10 0
K(-) 232 227 223 217 194 174 131 08 05 013 0
K(+) 221 214 183 1.48 120 089 0.59 027 0.06 0 0
0,17 mg/gBB 226 214 158 1.13 0.8 021 0 0 0 0 0
0,33 mg/gBB 224 217 169 130 089 044 0.20 0 0 0 0
0,66 mg/gBB 228 222 196 1.9 131 096 0.49 0.11 0 0 0
PEMBAHASAN leukotriene dan prostaglandin yang
. " . . merupakan mediator inflamasi.
Hasil — penelifian  menunjukkan  har Penghambatan  akumulasi  leukosit  yang
sembuh secara berurutan (P1) pada hari ke-7, menghambat tromboksan akan
(P2) podq hari ke-8, (P3) pada hari k§-9, (K+) menyebabkan penurunan  respon  tubuh
pada hari ke 10 dan K(-) pada hari ke 11. terhadap inflamasi. Flavonoid juga
égg;éo I?eelcrj?nesgfm k\gr?’rl:glJ pneeng;ri?buggg menghambat degranulasi neutfrophil yang
k i |
kelompok perlakuan disebabkan  karena akan mengurang! pelepasan asam

adanya kandungan bioaktif dalam ekstrak
rosella  meliputi  fenol, alkaloid, tannin,
flavonoid, saponin, asam organik, antosianin,
dan polisakarida.”

Peningkatan hari sembuh pada (P2) dan
(P3) dimungkinkan karena kandungan bioaktif
ekstrak rosella sudah terlalu finggi atau melibihi
yang dibutuhkan tubuh, sehingga fungsi
antosianin dan flavonoid dalam ekstrak rosella
sudah tidak optimal. Pemberian ekstrak rosella
dosis tinggi kurang efektif sebagai antiinflamasi
dikarenakan  kadar  flavonoid  sebagai
antiinflamasi mengalami penurunan akfivitas
pada konsentrasi ekstrak yang finggi. Selain itu,
penambahan kandungan antosianin sebagai
antioksidan yang berlebihan akan memerusak
jaringan?’. Penurunan efek ekstrak disebalbkan
oleh peningkatan kepekatan dari larutan
ekstrak yang mengakibatkan  penurunan
akfivitas antioksidannya.'® Selain itu, tfingkat
kepekatan ekstrak yang terlalu tinggi dapat
menghambat saponin  sebagai  antibakteri
unfuk menembus membran sel bakteri.4
Dengan demikian efek dari ekstrak rosella dosis
0,33 mg/gBB dan dosis 0,66 mg/gBB dalam
penyembuhan ulser akan menurun jika
dibandingkan dengan dosis 0,17 mg/gBB.

Senyawa aktif antosianin dalam ekstrak
berfungsi sebagai antioksidan karena dapat
menangkal radikal bebas. Pada fase inflamasi
terbentuk radikal bebas Reactive Oxygen
Species (ROS) yang dikeluarkan oleh netrofil
dan makrofag sebagai bagian dari sistem
imun. ROS yang berlebihan dapat merusak
jaringan dan memperlambat penyembuhan
luka.’s Pada konsentrasi tinggi, akfivitas
antioksidan grup fenolik sering lenyap bahkan
antioksidan tersebut menjadi prooksidan yang
berefek negafif terhadap sel sehat dalam
fubuh.16

Flavonoid dalam ekstrak rosella berfungsi
sebagai anfiiflamasi dengan penghambatan

aktivitas enzim siklooksigenase dan
lipooksigenase, penghambatan  akumulasi
leukosit, penghambatan degranulasi
neutrophil, penghambatan pelepasan
histamine.'3 Penghambatan enzim
siklooksigenase dan lipooksigenase dapat
menyebabkan penghambatan sintesis

arakhidonat oleh neutrofil. Selain itu, flavonoid
berperan dalam penghambatan pelepasan
histamine dari sel mast.'”? Apabila flavonoid
dikonsumsi secara berlebihan (dosis tinggi)
dapat berperan sebagai mutagen dan
menghambat enzim-enzim tfertentu yang
penting untuk metabolisme hormon.8

Senyawa tanin dalam ekstrak rosella
mempunyai daya antibakteri yang bekerja
dengan cara memprepitasi  protein. Tanin
dapat menghambat enzim reverse
franskriptase  dan  DNA  topoisomerase
sehingga sel bakteri tidak dapat terbentuk.!?
Tanin  menginaktitkan adhesin sel mikroba,
menginaktifkan enzim, dan menggangu
fransport protein pada lapisan dalam sel. Tanin
mempunyai target pada polipeptida dinding
sel sehingga pembentukan dinding sel menjadi
kurang sempurna dan lisis karena tekanan
osmotik maupun fisik.20

Saponin sebagai antibakteri dengan
menurunkan fegangan permukaan sehingga
mengakibatkan naiknya permeabilitas atau
kebocoran sel dan mengakibatkan senyawa
intraseluler akan keluar.'? Senyawa ini berdifusi
melalui membran luar dan dinding sel yang
rentan, lalu mengikat membran sitoplasma
dan mengganggu serta mengurangi
kestabilan itu. Hal ini menyebabkan sitoplasma
bocor keluar dari sel yang mengakibatkan
kematian sel.2!

Polifenol bekerja dengan cara
membunuh  mikroorganisme yaitu dengan
mendenaturasi protein sel. lkatan hidrogen
yang terbentuk antara polifenol dan protfein
mengakibatkan struktur protein menjadi rusak.
lkatan hidrogen tersebut akan mempengaruhi
permeabilitas  dinding sel dan membran
sitoplasma menyebabkan ketidakseimbangan
makro molekul dan ion dalam sel, sehingga sel
lisis.22

Vitamin  C berfungsi menghambat
kerusakan oksidafif terhadap suatu molekul
target dengan cara bereaksi dengan radikal
bebas reaktif membentuk yang relatif stabil.
Vitamin C juga berperan sebagai bahan
essensial dalam pembentukan kolagen dan
elastin serta dalam proses penyembuuhan
luka.2 Dalam studi terbaru menunjukkan
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bahwa pH yang rendah dari Vitamin C
berfungsi sebagai antibakteri karena pH
rendah menghambat pertumbuhan bakteri.24
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