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ABSTRAK 

PENGARUH EKSTRAK ETANOL 70 % DAUN SIRSAK (Annona muricata 

L.) TERHADAP JUMLAH MAKROFAG DAN NEUTROFIL DALAM 

KECEPATAN PENYEMBUHAN LUKA TIKUS JANTAN YANG 

DIINDUKSI ALOKSAN 

 

Nadila Azhari Putri 

1604015051 

 

Luka diabetes adalah luka yang terjadi karena adanya kelainan pada saraf, 

kelainan pembuluh darah dan kemudian adanya infeksi. Penelitian ini bertujuan 

untuk mengetahui pengaruh ekstrak etanol 70% daun sirsak terhadap jumlah 

makrofag dan neutrofil dalam kecepatan penyembuhan luka tikus jantan yang 

diinduksi aloksan. Sebanyak 25 ekor tikus putih jantan yang diinduksi aloksan 

150 mg/KgBB dan dilukai dengan diameter 2 cm dibagi menjadi 5 kelompok: 

kontrol negatif yang diberi Na CMC, kontrol positif (Povidone Iodine), ekstrak 

etanol 70% daun sirsak konsentrasi 2%, 4%, dan 8%. Pengambilan data diambil 

pada hari ke-3 dengan menghitung jumlah makrofag dan neutrofil pada 5 lapang 

pandang menggunakan aplikasi Image Raster 3.0. Data yang diperoleh berupa 

rerata jumlah makrofag dan neutrofil menggunakan one way ANOVA kemudian 

dilanjutkan dengan uji Tukey. Hasil penelitian menunjukkan pemberian ekstrak 

etanol 70% daun sirsak konsentrasi 8% menunjukkan hasil yang berbeda 

signifikan dengan kontrol negatif (p<0,05) dan sebanding dengan kontrol positif 

(p>0,05). sehingga hasil penelitian menunjukkan bahwa ekstrak etanol 70% daun 

sirsak memiliki aktivitas mempercepat penyembuhan luka pada diabetes dengan 

terhadap jumlah makrofag dan jumlah neutrofil. 

 

Kata Kunci: Daun sirsak, Annona muricata L., luka diabetes, makrofag,  

neutrofil.  
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BAB I 

PENDAHULUAN 

A. Latar Belakang 

Diabetes melitus (DM) adalah gangguan metabolisme lemak, karbohidrat 

dan protein yang ditandai dengan peningkatan kadar glukosa darah 

(hiperglikemia) akibat penurunan sekresi insulin atau penurunan sensitivitas 

insulin yang dapat menyebabkan komplikasi kronis mikrovaskuler dan 

makrovaskuler (Dipiro et al. 2015). WHO memperkirakan ada 422 juta orang 

dewasa dengan diabetes di seluruh dunia pada tahun 2014. Prevalensi yang 

disesuaikan usia pada orang dewasa meningkat dari 4,7% pada 1980 menjadi 

8,5% pada 2014, Glukosa darah tinggi menyebabkan hampir 4 juta kematian 

setiap tahun. Selain itu, diperkirakan juga bahwa 1,1 juta anak-anak dan remaja 

berusia 14-19 tahun terkena diabetes mellitus (WHO 2019). 

Penderita diabetes melitus sangat berisiko mengalami komplikasi, baik yang 

bersifat akut maupun kronik. Selain itu, penderita DM memiliki kecendrungan 

mengalami luka. Luka diabetes adalah luka yang terjadi karena adanya kelainan 

pada saraf, kelainan pembuluh darah dan kemudian adanya infeksi (Lede dkk. 

2018). Selain itu, luka diabetes merupakan salah satu komplikasi yang paling 

sering dijumpai dan ditakuti karena pengelolaannya sering mengecewakan dan 

berakhir dengan amputasi (Afrianti dkk. 2016). Pada penderita dengan keadaan 

kadar glukosa yang tinggi (hiperglikemia) dapat menimbulkan pengapuran dan 

penyempitan pembuluh darah, penyumbatan aliran darah terutama pada daerah 

kaki sehingga dapat menyebabkan terjadinya luka yang sukar sembuh. Hal ini 

menyebabkan penderita dengan kadar glukosa yang tinggi memerlukan perawatan 

luka yang baik (Mutiara dkk. 2015). 

Luka adalah terputusnya kontinuitas struktur anatomi jaringan tubuh, 

dimana fase penyembuhannya terdiri dari 3 tahap yaitu fase inflamasi, fase 

poliferasi, dan fase maturasi (Primadina dkk. 2019). Makrofag merupakan sel 

berperan pada fase inflamasi dan poliferasi. Makrofag sebagai sel yang 

memfagosit daerah luka dan membersihkan debris akan meningkat pada fase 

inflamasi dan akan menurun jumlahnya pada fase poliferasi ketika luka mulai 

menutup (Mutiara dkk. 2015). Neutrofil mensekresi sitokin pro inflamasi seperti 
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TNF-𝛼, IL-1𝛽, IL-6 juga mengeluarkan protease untuk mendegradasi matriks 

ekstraseluler yang tersisa. Neutrofil akan difagositosis makrofag atau mati, 

meskipun neutrofil memiliki peran dalam mencegah infeksi, keberadaan neutrofil 

yang persisten pada luka dapat menyebabkan luka sulit untuk mengalami proses 

penyembuhan (Primadina dkk. 2019). Namun sampai saat ini belum ada 

penelitian ilmiah yang khusus tentang aktivitas penyembuhan luka diabetes 

mellitus ekstrak etanol 70% daun sirsak pada tikus putih jantan. 

Salah satu tanaman yang digunakan untuk menyembuhkan luka adalah daun 

sirsak. sirsak  mengandung steroid/terpenoid, flavonoid, kumarin, alkaloid, dan 

tanin. Senyawa flavonoid berfungsi sebagai antidiabetes (Esmawati 2015). 

Skrining fitokimia menunjukkan adanya berbagai berbagai konsituen bioaktif  

dalam ekstrak daun sirsak seperti flavonoid, tannin, alkaloid, saponin dan 

terpenoid (Emmanuel et al. 2019) Studi penelitian menunjukkan potensi Annona 

muricata ekstrak daun dalam mengobati peradangan (Wahab et al. 2017). 

Demikian juga, Moghadamtousi et al. (2015) melaporkan bahwa ekstrak daun 

Anonna muricata menunjukkan aktivitas anti-inflamasi selama investigasi mereka 

pada luka potensi penyembuhan ekstrak pada tikus dengan luka eksisi. Ekstrak 

etanol kulit batang juga menunjukkan antidiabetik yang menjanjikan dan aktivitas 

hipolipidemik terhadap tikus diabetes yang diinduksi aloksan. 

Gumelar dkk. (2017) dalam penelitiannya melakukan uji potensi ekstrak 

etanol daun sirsak sebagai agen terapi hiperglikemia pada mencit yang diinduksi 

aloksan. Daun sirsak dapat dikembangkan sebagai salah satu terapi alternatif 

untuk pengobatan diabetes mellitus. Metode yang digunakan yaitu pelukaan pada 

punggung tikus putih. Moghadamtousi et al. (2015) dalam penelitiannya 

menyimpulkan bahwa, ekstra ketil asetat daun sirsak dengan konsentrasi 5% dan 

10% menunjukkan potensi penyembuhan luka yang menjanjikan terhadap model 

luka eksisi pada tikus serta mempercepat berbagai tahap penyembuhan luka. 

Selain itu ekstrak 4% daun sirsak sebagai penyembuh luka yang dibuat di 

punggung setiap tikus dalam kondisi aseptic dan hewan dipelihara secara 

individual di tempat yang terpisahkan dan yang dioleskan setiap hari periode 12 

hari secara signifikan mengurangi area luka terbuka dibandingkan dengan 

kelompok kontrol (Paarakh et al. 2009). 

PENGARUH EKSTRAK ETANOL...,Nadila Azhari Putri,Farmasi UHAMKA,2021



 

3 
 

Berdasarkan hal tersebut, peneliti tertarik untuk melakukan penelitian 

tentang aktivitas ekstrak etanol 70% daun sirsak terhadap jumlah makrofag dan 

neutrofil dalam kecepatan penyembuhan luka tikus jantan yang diinduksi aloksan 

dengan cara histologi. Pada penelitian ini digunakan pelarut etanol untuk menarik 

senyawa aktif, salah satunya senyawa flavonoid yang terkandung dalam daun 

sirsak yang diharapkan dapat mempercepat penyembuhan luka diabetes. Hewan 

uji dibuat hiperglikemia menggunakan aloksan kemudian dibuat luka dan 

diteteskan ekstrak kental daun sirsak secara topikal. Pengamatan histologi pada 

penelitian ini dilakukan dengan pengambilan jaringan kulit pada hari ke-3 setelah 

diberikan perlakuan, karena pada hari tersebut merupakan waktu optimal 

munculnya makrofag dan berkurangnya neutrofil. 

 

B. Permasalahan Penelitian 

Berdasarkan latar belakang, kenaikan gula darah akan mempengaruhi sel-sel 

penyembuh luka seperti makrofag dan neutrofil dalam proses penyembuhan luka. 

Pelarut etanol 70% dapat menarik senyawa flavonoid, tanin, alkaloid dan saponin 

yang terkandung dalam daun sirsak. Senyawa-senyawa tersebut terbukti mampu 

mempercepat penyembuhan luka yang memperkecil luas area luka. Maka dapat 

diidentifikasikan masalah yaitu apakah efek pemberian ekstrak etanol 70% daun 

sirsak memiliki pengaruh terhadap jumlah makrofag dan neutrofil dalam 

kecepatan penyembuhan luka tikus jantan yang diinduksi aloksan. 

 

C. Tujuan Penelitian 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh ekstrak etanol 70% 

daun sirsak terhadap peningkatan jumlah makrofag dan penurunan jumlah 

neutrofil dalam kecepatan penyembuhan luka tikus jantan yang diinduksi aloksan. 

 

D. Manfaat Penelitian 

Pada penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi kepada 

masyarakat tentang penggunaan obat tradisional dari daun sirsak yang dapat 

berkhasiat menyembuhkan luka pada penderita DM. 
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