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Abstract. Background: Incision wounds require appropriate treatment to accelerate the
healing process, particularly during the inflammatory phase, which plays an important
role in subsequent tissue regeneration. Dayak onion (Eleutherine palmifolia) contains
secondary metabolites with potential anti-inflammatory and wound-healing activities.
Objective: This study aimed to explore the potential of Dayak onion extract gel in
promoting incision wound healing and to determine the most effective concentration in
New Zealand White rabbits (Oryctolagus cuniculus). Methods: An experimental study
was conducted using three male New Zealand White rabbits with six treatment
conditions: normal control, positive control using Bioplacenton®, negative control using
gel base, and Dayak onion extract gel at concentrations of 5% (F1), 10% (F2), and 15%
(F3). Observations were conducted for 14 days, evaluating the physical characteristics
of the gel, irritation, hyperemia, edema, exudate, re-epithelialization, wound length, and
wound-healing percentage. Data were analyzed using One-Way ANOVA followed by the
LSD test. Results: All gel formulations demonstrated good physical characteristics and
did not cause irritation. The F3 formulation (15%) demonstrated the fastest healing
activity among the extract gel formulations, achieving 100% wound healing on day 7 and
complete wound closure on day 9. Complete wound closure was observed on days 10, 11,
13, 8, and 12 for F2, Fl, F0, positive control, and negative control, respectively. One-
Way ANOVA demonstrated a significant difference among treatment groups (F = 26.066;
p = 0.000). Conclusion: Dayak onion extract gel at a concentration of 15% was the most
effective formulation in accelerating incision wound healing among the extract gel
formulations tested and demonstrated potential for further development as a topical
preparation to support wound healing.

Keywords: Dayak onion, Eleutherine palmifolia, anti-inflammatory gel, wound healing,
incision wound, New Zealand White.

Abstrak. Latar Belakang: Luka sayat memerlukan penanganan yang tepat untuk
mempercepat proses penyembuhan, terutama pada fase inflamasi yang berperan dalam
menentukan keberlanjutan regenerasi jaringan. Bawang Dayak (Eleutherine palmifolia)
mengandung metabolit sekunder yang berpotensi memberikan aktivitas antiinflamasi dan
mendukung penyembuhan luka. Tujuan: Penelitian ini bertujuan mengeksplorasi potensi
sediaan gel ekstrak Bawang Dayak terhadap penyembuhan luka sayat serta menentukan
konsentrasi yang paling efektif pada kelinci New Zealand White (Oryctolagus cuniculus).
Metode: Penelitian eksperimental menggunakan tiga ekor kelinci jantan New Zealand
White dengan enam perlakuan, yaitu kontrol normal, kontrol positif Bioplacenton®,
kontrol negatif basis gel, serta gel ekstrak Bawang Dayak konsentrasi 5% (F1), 10% (F2),
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dan 15% (F3). Pengamatan dilakukan selama 14 hari terhadap karakteristik fisik sediaan,
iritasi, hiperemia, edema, eksudat, re-epitelisasi, panjang luka, dan persentase
penyembuhan luka. Data dianalisis menggunakan One-Way ANOVA dan uji LSD. Hasil:
Seluruh formula gel menunjukkan karakteristik fisik yang baik dan tidak menimbulkan
iritasi. Formula F3 (15%) menunjukkan aktivitas penyembuhan paling cepat di antara
formula ekstrak, dengan persentase penyembuhan mencapai 100% pada hari ke-7 dan
panjang luka mencapai 0 cm pada hari ke-9. Penutupan luka sempurna pada F2, F1, FO,
kontrol positif, dan kontrol negatif masing-masing terjadi pada hari ke-10, 11, 13, 8, dan
12. Analisis One-Way ANOVA menunjukkan adanya perbedaan signifikan
antarkelompok perlakuan (F = 26,066; p = 0,000). Kesimpulan: Sediaan gel ekstrak
Bawang Dayak konsentrasi 15% merupakan formula paling efektif dalam mempercepat
penyembuhan luka sayat dibandingkan formula gel ekstrak lainnya dan menunjukkan
potensi untuk dikembangkan sebagai sediaan topikal pendukung penyembuhan luka.

Kata kunci: Bawang Dayak, Eleutherine palmifolia, gel antiinflamasi, penyembuhan
luka, luka sayat, New Zealand White.
LATAR BELAKANG

Luka merupakan gangguan kontinuitas struktur dan fungsi jaringan yang
memerlukan proses perbaikan terkoordinasi untuk mengembalikan integritas jaringan.
Meskipun luka akut pada umumnya dapat mengalami penyembuhan secara fisiologis,
keterlambatan pada salah satu tahapan penyembuhan dapat meningkatkan risiko infeksi,
inflamasi berkepanjangan, pembentukan jaringan parut abnormal, dan berkembangnya
luka menjadi kronis. Beban gangguan kulit dan jaringan subkutan menunjukkan bahwa
masalah yang berkaitan dengan integritas kulit memiliki dimensi kesehatan masyarakat
yang besar. Analisis Global Burden of Disease menunjukkan terdapat sekitar 4,86 miliar
kasus baru penyakit kulit dan subkutan pada 2019 dengan beban sekitar 42,88 juta
DALYs, sementara beban tersebut menunjukkan peningkatan dalam beberapa kelompok
penyakit selama periode 1990-2019 (Yakupu et al., 2023). Di Indonesia, penyakit kulit
dan subkutan juga memberikan beban yang bermakna dan menunjukkan variasi
antarwilayah yang berkaitan dengan kondisi geografis, sosial ekonomi, akses pelayanan
kesehatan, lingkungan, dan karakteristik populasi (Prameswari et al., 2023). Meskipun
angka tersebut tidak secara khusus menggambarkan prevalensi luka sayat, data tersebut
memperlihatkan luasnya permasalahan kesehatan yang berkaitan dengan jaringan kulit
dan kebutuhan terhadap strategi pengelolaan jaringan yang efektif. Risiko komplikasi
akibat kerusakan jaringan juga tidak dapat diabaikan karena meta-analisis pada pasien
bedah menunjukkan insidensi kumulatif infeksi luka operasi sekitar 11% pada pasien

bedah umum dewasa (Gillespie et al., 2021).
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Secara biologis, penyembuhan luka merupakan proses dinamis yang melibatkan
interaksi antara sel, matriks ekstraseluler, mediator inflamasi, faktor pertumbuhan, dan
pembuluh darah. Proses tersebut secara konseptual berlangsung melalui tahapan
hemostasis, inflamasi, proliferasi, dan remodeling yang saling berhubungan, bukan
merupakan tahapan yang sepenuhnya terpisah (Gushiken et al., 2021; Wiart et al., 2024).
Fase inflamasi memiliki posisi sentral karena diperlukan untuk membersihkan jaringan
yang mengalami kerusakan dan mengendalikan mikroorganisme pada area luka. Namun,
respons inflamasi yang terlalu kuat atau berlangsung terlalu lama dapat mempertahankan
lingkungan proinflamasi, mengganggu proliferasi fibroblas dan keratinosit, serta
memperlambat pembentukan jaringan baru. Dengan demikian, paradigma modern
penyembuhan luka tidak hanya menekankan penghilangan inflamasi, tetapi lebih pada
pengendalian inflamasi secara proporsional agar tetap mendukung transisi menuju fase
proliferasi dan remodeling (Hong et al., 2023). Konsep tersebut menjadi landasan teoritis
penting dalam pengembangan agen topikal yang memiliki aktivitas antiinflamasi
sekaligus mendukung regenerasi jaringan.

Perkembangan penelitian farmakologi dalam beberapa tahun terakhir menunjukkan
meningkatnya perhatian terhadap bahan alam sebagai sumber kandidat terapeutik untuk
penyembuhan luka. Senyawa yang berasal dari tanaman, terutama flavonoid, fenolik,
alkaloid, saponin, tanin, dan terpenoid, diketahui memiliki aktivitas biologis yang dapat
bekerja melalui lebih dari satu mekanisme, termasuk modulasi inflamasi, aktivitas
antioksidan, penghambatan pertumbuhan mikroorganisme, stimulasi proliferasi sel,
angiogenesis, serta re-epitelisasi (Cedillo-Cortezano et al., 2024; Raza et al., 2024).
Flavonoid secara khusus dilaporkan memiliki hubungan dengan berbagai jalur molekuler
yang terlibat dalam penyembuhan luka, termasuk NF-kB, MAPK/ERK, PI3K/Akt, TGF-
B, Nrf2/ARE, dan jalur yang berhubungan dengan angiogenesis dan re-epitelisasi
(Zulkefli et al., 2023). Oleh karena itu, pendekatan berbasis bahan alam tidak lagi semata-
mata didasarkan pada penggunaan empiris tanaman obat, tetapi berkembang menuju
eksplorasi hubungan antara kandungan fitokimia, mekanisme molekuler, formulasi
sediaan, dan respons biologis. Namun demikian, bukti mengenai efektivitas bahan alam
masih didominasi penelitian praklinis, sehingga standardisasi bahan, pemilihan

konsentrasi, bentuk sediaan, keamanan, dan validasi efek biologis tetap menjadi aspek
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penting sebelum dikembangkan lebih lanjut (Fernandes et al., 2023; El-Sherbeni &
Negm, 2023).

Dalam konteks tersebut, Bawang Dayak (Eleutherine palmifolia (L.) Merr.)
merupakan salah satu tanaman obat Indonesia yang menarik untuk dieksplorasi. Tanaman
dari genus Eleutherine telah lama dimanfaatkan secara tradisional oleh masyarakat,
termasuk masyarakat di Kalimantan, dan memiliki keragaman kandungan metabolit
sekunder seperti naftokuinon, naftalena, antrakuinon, poliketida, dan sterol. Kajian
sistematis terhadap genus Eleutherine menunjukkan adanya berbagai aktivitas biologis,
termasuk aktivitas antimikroba, antiinflamasi, antioksidan, antidiabetes, dan antikanker
(Arbain et al., 2022). Karakteristik tersebut memberikan dasar ilmiah bahwa E. palmifolia
memiliki prospek untuk dikembangkan sebagai kandidat bahan aktif sediaan topikal,
terutama ketika aktivitas antiinflamasi dan antioksidan dikaitkan dengan kebutuhan
pengendalian lingkungan biologis pada jaringan yang mengalami luka. Perkembangan
kajian kimia pada genus yang sama juga memperkuat rasionalitas tersebut. Penelitian
terbaru terhadap Eleutherine bulbosa, spesies yang memiliki kedekatan taksonomi dan
sering dibahas bersama E. palmifolia, berhasil mengidentifikasi turunan
naftalena/naftokuinon baru dengan aktivitas antiinflamasi; salah satu senyawa
menunjukkan kemampuan menghambat mediator proinflamasi seperti NO, IL-1f, iNOS,
dan COX-2 melalui modulasi jalur NF-kB/MAPK dan Nrf2/Keapl (Gao et al., 2025).
Temuan tersebut tidak dapat secara langsung disamakan dengan efek ekstrak E.
palmifolia, tetapi memberikan dukungan mekanistik terhadap pentingnya eksplorasi lebih
lanjut terhadap metabolit genus Eleutherine.

Pengembangan ekstrak tanaman menjadi sediaan gel topikal merupakan tahap
penting karena aktivitas biologis ekstrak tidak secara otomatis menjamin efektivitas
terapeutik ketika diaplikasikan pada jaringan. Sistem penghantaran topikal perlu
mempertahankan stabilitas bahan aktif, memberikan kontak yang memadai dengan
permukaan luka, serta mendukung kondisi mikro lingkungan yang sesuai bagi proses
regenerasi. Literatur menunjukkan bahwa formulasi berbasis gel atau hidrogel dapat
digunakan sebagai pembawa ekstrak tanaman dan senyawa bioaktif untuk meningkatkan
kontak lokal serta memungkinkan evaluasi karakteristik fisik dan aktivitas biologis secara
bersamaan. Sebagai contoh, formulasi gel ekstrak Bryophyllum pinnatum terbukti dapat

mendukung penyembuhan luka sekaligus memengaruhi parameter inflamasi, termasuk
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infiltrasi inflamasi dan mediator IL-1 serta TNF-a, serta meningkatkan ekspresi VEGF
(Aragjo et al., 2023). Penelitian lain mengenai fraksi kaya flavonoid Dodonaea viscosa
juga menunjukkan bahwa formulasi bahan alam dapat dievaluasi secara in vivo untuk
melihat hubungan antara kandungan bioaktif dan percepatan penyembuhan luka
(Subramanian et al., 2023). Dengan demikian, formulasi gel tidak hanya berfungsi
sebagai bentuk sediaan, tetapi menjadi bagian integral dari strategi penghantaran bahan
aktif dan evaluasi aktivitas farmakologis.

Dari sisi metodologi, pola penelitian mutakhir menunjukkan bahwa evaluasi
kandidat bahan alam untuk penyembuhan luka semakin diarahkan pada pendekatan in
vitro—formulasi—in vivo, dengan parameter yang tidak hanya berupa penutupan luka,
tetapi juga re-epitelisasi, pembentukan jaringan granulasi, inflamasi, angiogenesis,
biomarker molekuler, serta karakteristik fisik dan stabilitas sediaan. Kajian terhadap
penelitian in vivo bahan botani menunjukkan bahwa model hewan banyak digunakan
untuk mengevaluasi kontraksi luka, proliferasi epitel, pembentukan kolagen, dan respons
inflamasi (El-Sherbeni & Negm, 2023). Pendekatan tersebut relevan dengan penelitian
dalam tesis ini yang menggunakan model luka sayat pada kelinci New Zealand White dan
mengevaluasi mutu fisik gel, iritasi, hiperemia, edema, eksudat, re-epitelisasi, panjang
luka, luas luka, dan persentase penyembuhan selama 14 hari.  Naskah Skripsi Yolanda
Ipka For... Dengan demikian, rancangan penelitian tidak hanya menilai apakah luka
mengalami penutupan, tetapi juga mengamati beberapa indikator yang merepresentasikan
perjalanan penyembuhan secara lebih komprehensif.

Meskipun bukti mengenai pemanfaatan tanaman obat untuk penyembuhan luka
terus bertambah, terdapat beberapa perdebatan dan kesenjangan yang masih relevan.
Pertama, efek antiinflamasi tidak selalu identik dengan percepatan penyembuhan karena
inflamasi awal tetap diperlukan untuk memulai proses reparasi. Intervensi yang terlalu
kuat terhadap inflamasi dapat berpotensi mengganggu fase awal penyembuhan, sehingga
kandidat bahan alam perlu dievaluasi berdasarkan kemampuan memodulasi, bukan
sekadar menekan, inflamasi (Hong et al., 2023). Kedua, sebagian besar bukti bahan alam
masih berasal dari studi praklinis dengan variasi besar pada jenis ekstrak, konsentrasi,
metode ekstraksi, model hewan, bentuk sediaan, dan parameter pengukuran, sehingga
perbandingan antarp penelitian sering tidak langsung (Fernandes et al., 2023; El-Sherbeni

& Negm, 2023). Ketiga, kompleksitas komposisi kimia bahan alam menimbulkan
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tantangan standardisasi dan reproduktibilitas, terutama ketika ekstrak digunakan sebagai
bahan aktif dalam sediaan farmasi (Klein-Junior et al., 2021).

Kesenjangan tersebut semakin penting dalam konteks E. palmifolia. Berdasarkan
tesis yang menjadi dasar artikel ini, penelitian terdahulu yang dirangkum peneliti
menunjukkan bahwa kajian bawang Dayak telah mengarah pada eksplorasi kandungan
fitokimia dan aktivitas farmakologis, sedangkan penelitian formulasi tanaman umumnya
mengevaluasi karakteristik fisik sediaan atau menggunakan tanaman yang berbeda. Tesis
tersebut juga secara eksplisit mengidentifikasi bahwa penelitian mengenai sediaan gel
antiinflamasi ekstrak bawang Dayak untuk penyembuhan luka sayat pada kelinci New
Zealand White masih terbatas.

Kondisi ini menunjukkan adanya celah antara bukti farmakologis bahan tanaman
dan pengembangan formulasi topikal yang diuji secara in vivo pada model luka sayat.
Bahkan, literatur mutakhir tentang Eleutherine masih lebih banyak membahas distribusi,
fitokimia, aktivitas biologis umum, atau aktivitas senyawa tertentu dibandingkan
integrasi antara ekstrak E. palmifolia, formulasi gel, variasi konsentrasi, dan evaluasi
penyembuhan luka sayat secara longitudinal (Arbain et al., 2022; Gao et al., 2025).

Atas dasar kesenjangan tersebut, kebaruan penelitian ini terletak pada integrasi
eksplorasi ekstrak E. palmifolia ke dalam sediaan gel topikal dengan variasi konsentrasi
5%, 10%, dan 15%, kemudian mengevaluasi respons penyembuhan luka sayat pada
kelinci New Zealand White secara multidimensional, meliputi karakteristik fisik sediaan,
keamanan lokal, perubahan klinis luka, re-epitelisasi, perubahan ukuran luka, dan
persentase penyembuhan. Pendekatan ini menempatkan E. palmifolia tidak hanya sebagai
sumber bahan alam yang memiliki aktivitas farmakologis, tetapi sebagai kandidat bahan
aktif yang perlu diuji dalam suatu sistem penghantaran topikal yang terukur. Pemilihan
kelinci New Zealand White juga memberikan konteks praklinis yang relevan untuk
mengevaluasi respons jaringan terhadap aplikasi topikal. Dengan demikian, penelitian ini
diharapkan dapat memperkuat bukti praklinis mengenai potensi E. palmifolia sekaligus
menyediakan dasar untuk pengembangan formulasi topikal berbahan alam yang lebih
terstandar. Formulasi dan pengujian tersebut sejalan dengan arah penelitian bahan alam
modern yang menekankan hubungan antara fitokimia, sistem penghantaran, keamanan,

dan efektivitas biologis (Cedillo-Cortezano et al., 2024; Raza et al., 2024).
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Berdasarkan uraian tersebut, penelitian ini bertujuan mengeksplorasi potensi
sediaan gel ekstrak Bawang Dayak (Eleutherine palmifolia) dalam mendukung
penyembuhan luka sayat pada kelinci New Zealand White (Oryctolagus cuniculus) serta
menentukan konsentrasi ekstrak yang paling efektif berdasarkan parameter penyembuhan
luka yang diamati. Secara khusus, penelitian ini diarahkan untuk menjawab apakah
ekstrak E. palmifolia dapat diformulasikan menjadi gel dengan karakteristik fisik yang
memenuhi persyaratan, apakah pemberian gel memberikan respons yang berbeda
terhadap proses penyembuhan luka, dan konsentrasi mana yang memberikan aktivitas
penyembuhan paling optimal. Rumusan tersebut konsisten dengan tujuan penelitian
dalam tesis yang menjadi dasar artikel ini, yaitu mengevaluasi mutu fisik sediaan,
aktivitas terhadap penyembuhan luka sayat, serta menentukan formulasi yang paling
efektif.

METODE PENELITIAN
Desain dan pendekatan penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorium dengan rancangan
post-test only control group design yang bertujuan mengevaluasi potensi sediaan gel
ekstrak Bawang Dayak (Eleutherine palmifolia) terhadap penyembuhan luka sayat pada
kelinci New Zealand White (Oryctolagus cuniculus). Rancangan eksperimental
digunakan untuk membandingkan respons penyembuhan antara kelompok yang
memperoleh gel ekstrak pada konsentrasi berbeda dengan kelompok kontrol. Pendekatan
ini sesuai dengan pola penelitian praklinis bahan alam, yang umumnya mengintegrasikan
standardisasi bahan, formulasi sediaan, evaluasi mutu fisik, dan pengujian aktivitas
biologis secara in vivo (El-Sherbeni & Negm, 2023; Fernandes et al., 2023). Dalam
penelitian bahan alam, pengendalian kualitas bahan awal juga penting karena variasi
bahan tanaman dan ekstrak dapat memengaruhi reproduktibilitas efek farmakologis
(Klein-Junior et al., 2021). Pelaporan penelitian hewan juga perlu memperhatikan
transparansi mengenai desain, karakteristik hewan, prosedur intervensi, outcome
measures, dan analisis data sebagaimana ditekankan dalam ARRIVE 2.0 (Percie du Sert
et al., 2020).

Penelitian dilaksanakan di Laboratorium Fakultas Ilmu Kesehatan Universitas Duta
Bangsa Surakarta pada April-Juni 2026. Variabel bebas penelitian adalah konsentrasi
ekstrak Bawang Dayak dalam sediaan gel, yaitu 5%, 10%, dan 15%, sedangkan variabel
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terikat adalah respons penyembuhan luka yang meliputi perubahan panjang atau luas
luka, persentase penyembuhan, waktu penutupan luka, re-epitelisasi, serta tanda-tanda
respons inflamasi lokal. Variabel yang dikendalikan meliputi jenis dan jenis kelamin
hewan, umur dan bobot badan, ukuran luka, kondisi lingkungan pemeliharaan, perlakuan
terhadap luka, serta periode pengamatan. Struktur variabel tersebut mengikuti rancangan
dalam tesis yang membedakan variabel bebas, terikat, dan kontrol.

Hewan uji dan sumber data

Subjek penelitian berupa tiga ekor kelinci jantan New Zealand White (Oryctolagus
cuniculus) berumur 2-3 bulan dengan bobot 1,5-1,8 kg. Hewan dipilih dalam kondisi
sehat, tidak memiliki luka atau penyakit kulit, dan memenubhi kriteria inklusi penelitian.
Hewan yang mengalami sakit selama masa adaptasi atau penelitian, mengalami infeksi
luka yang tidak direncanakan, atau mati selama penelitian termasuk dalam kriteria
eksklusi. Setiap kelinci menerima enam kondisi perlakuan pada area luka yang berbeda,
sehingga tiga ekor kelinci menghasilkan 18 unit perlakuan. Pendekatan beberapa lokasi
perlakuan pada hewan yang sama digunakan dalam tesis untuk menerapkan prinsip
reduction dalam penggunaan hewan percobaan. Prinsip pengurangan jumlah hewan,
disertai transparansi rancangan dan prosedur, merupakan bagian penting dari penelitian
in vivo yang bertanggung jawab (Percie du Sert et al., 2020).

Sebelum penelitian dilakukan, kelayakan etik (ethical clearance) diperoleh melalui
RSUD dr. Moewardi, Surakarta. Hewan diaklimatisasi selama lima hari sebelum
pembuatan luka. Enam kondisi perlakuan terdiri atas kontrol normal, kontrol positif
menggunakan Bioplacenton®, kontrol negatif berupa basis gel tanpa ekstrak, serta gel
ekstrak Bawang Dayak masing-masing dengan konsentrasi 5% (F1), 10% (F2), dan 15%
(F3). Penggunaan kelompok kontrol dan variasi konsentrasi memungkinkan evaluasi
hubungan antara peningkatan konsentrasi ekstrak dan respons penyembuhan. Model in
vivo dengan beberapa kelompok perlakuan dan kontrol merupakan pendekatan yang
lazim digunakan dalam evaluasi praklinis bahan alam untuk penyembuhan luka (EIl-
Sherbeni & Negm, 2023; Cedillo-Cortezano et al., 2024).

Preparasi bahan tanaman dan ekstraksi

Bahan tanaman berupa umbi Bawang Dayak (E. palmifolia) diperoleh dari Kutai

Barat, Kalimantan Timur. Umbi segar dipilih berdasarkan kondisi fisik yang baik, tidak

busuk, dan bebas kerusakan. Bahan kemudian menjalani sortasi basah dan pencucian
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dengan air mengalir. Umbi dipotong dengan ketebalan sekitar 2—3 mm dan dikeringkan
pada suhu 40-50°C selama kurang lebih 2-3 hari hingga diperoleh bahan kering.
Simplisia selanjutnya dihaluskan menggunakan blender atau grinder dan diayak
menggunakan ayakan mesh 40 untuk memperoleh ukuran partikel yang relatif seragam.
Sebanyak 500 g serbuk simplisia digunakan untuk proses ekstraksi.

Ekstraksi dilakukan menggunakan metode maserasi dengan pelarut etanol 96%
sebanyak lima kali volume serbuk simplisia. Proses maserasi berlangsung selama lima
hari dalam wadah tertutup aluminium foil dengan pengadukan secara berkala. Filtrat
kemudian diuapkan menggunakan rotary evaporator pada suhu di bawah 60°C hingga
diperoleh ekstrak kental, kemudian rendemen dihitung berdasarkan perbandingan bobot
ekstrak terhadap bobot awal simplisia. Pemilihan ekstraksi maserasi tanpa pemanasan
langsung dipertahankan sesuai prosedur tesis dan relevan untuk mempertahankan
komponen bioaktif tanaman yang berpotensi mengalami degradasi akibat panas.
Standardisasi ekstrak penting dalam penelitian bahan alam karena variasi proses ekstraksi
dapat memengaruhi komposisi kimia dan aktivitas biologis ekstrak (Klein-Junior et al.,
2021). Genus Eleutherine diketahui mengandung kelompok senyawa seperti naftokuinon,
naftalena, antrakuinon, poliketida, dan sterol yang berkaitan dengan berbagai aktivitas
biologis, termasuk aktivitas antiinflamasi (Arbain et al., 2022).

Ekstrak selanjutnya distandardisasi melalui pemeriksaan kadar air, uji bebas etanol,
dan susut pengeringan. Skrining fitokimia dilakukan untuk mengidentifikasi kelompok
metabolit sekunder berupa alkaloid, flavonoid, saponin, dan tanin. Uji alkaloid dilakukan
menggunakan pereaksi Dragendorff, uji flavonoid menggunakan HCI pekat dan serbuk
magnesium, uji saponin melalui pembentukan busa setelah penambahan air panas dan
HCI 2 N, sedangkan uji tanin menggunakan FeCls 1%. Pendekatan skrining fitokimia
kualitatif digunakan sebagai karakterisasi awal ekstrak sebelum diformulasikan dan diuji
secara biologis. Namun, skrining tersebut diposisikan sebagai identifikasi kelompok
senyawa, bukan sebagai pengukuran kadar atau standardisasi marker kimia. Hal ini
penting karena standardisasi bahan herbal idealnya mempertimbangkan profil kimia yang
lebih komprehensif ketika penelitian diarahkan menuju pengembangan farmasetik

(Klein-Junior et al., 2021).
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Formulasi dan evaluasi sediaan gel

Ekstrak Bawang Dayak kemudian diformulasikan menjadi empat formula, yaitu
basis gel tanpa ekstrak (FO0), gel ekstrak 5% (F1), gel ekstrak 10% (F2), dan gel ekstrak
15% (F3). Komponen basis terdiri atas gliserin 15% sebagai humektan, Carbomer 940
0,5% sebagai gelling agent, trietanolamin 2% sebagai penetral, metil paraben 0,2%
sebagai pengawet, dan aquadest hingga 100%. Formula tersebut disusun untuk
mempertahankan komposisi basis yang sama dan hanya memvariasikan konsentrasi
ekstrak sehingga respons biologis dapat dikaitkan dengan perbedaan konsentrasi bahan
aktif. Prosedur pembuatan dilakukan dengan mengembangkan Carbomer 940
menggunakan aquadest pada suhu 70°C selama 30 menit, kemudian menambahkan
trietanolamin hingga homogen. Metil paraben yang telah dilarutkan dalam aquadest
ditambahkan, kemudian ekstrak dimasukkan dan volume disesuaikan dengan aquadest
hingga 100 g. Setiap formula dibuat sebanyak 100 g.

Karakterisasi sediaan dilakukan melalui pengamatan organoleptik, homogenitas,
pH, daya sebar, daya lekat, viskositas, stabilitas fisik, dan iritasi. Pengamatan
organoleptik mencakup bentuk, warna, bau, dan tekstur, sedangkan homogenitas dinilai
berdasarkan ada atau tidaknya butiran kasar maupun pemisahan komponen. Nilai pH
ditentukan menggunakan pH meter setelah 0,5 g gel diencerkan dengan 50 mL aquadest.
Daya sebar ditentukan menggunakan 0,5 g gel yang ditempatkan di antara dua kaca dan
diberikan beban selama satu menit, sedangkan daya lekat dinilai berdasarkan waktu
pemisahan dua kaca setelah pemberian beban. Viskositas diukur menggunakan
viskometer dengan spindle 64. Evaluasi mutu fisik tersebut penting karena keberhasilan
formulasi topikal tidak hanya ditentukan oleh aktivitas ekstrak, tetapi juga oleh
kemampuan sistem gel mempertahankan stabilitas, homogenitas, pH, dan kontak dengan
permukaan aplikasi (Aragjo et al.,, 2023). Studi mengenai gel ekstrak tanaman juga
menunjukkan bahwa evaluasi stabilitas fisik dan kimia perlu dilakukan bersamaan dengan
pengujian aktivitas penyembuhan untuk memastikan bahwa perubahan biologis tidak
semata-mata berasal dari ketidakstabilan formulasi (Araujo et al., 2023; Fernandes et al.,
2023).

Uji iritasi dilakukan sebelum pengujian penyembuhan luka. Bulu pada area
punggung kelinci dicukur, kemudian masing-masing formula diaplikasikan sebanyak

kurang lebih 0,5 g dan diamati pada 24, 48, dan 72 jam. Respons lokal dinilai berdasarkan
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munculnya eritema dan edema menggunakan skala 0-3. Pengujian keamanan lokal
tersebut digunakan untuk memastikan bahwa perubahan pada area aplikasi selama uji
penyembuhan tidak semata-mata disebabkan oleh efek iritatif sediaan. Pendekatan
evaluasi keamanan lokal dan karakterisasi fisik merupakan bagian penting dalam
pengembangan sediaan topikal berbasis bahan alam (Cedillo-Cortezano et al., 2024; Raza
et al., 2024).

Induksi luka dan pemberian perlakuan

Sehari sebelum induksi luka, rambut pada punggung kelinci dicukur dan area kulit
dibersihkan menggunakan alkohol 70%, kemudian didiamkan selama 24 jam. Setiap
kelinci dibuat enam area luka dengan jarak sekitar 2 cm antarlokasi untuk meminimalkan
pengaruh antarperlakuan. Luka dibuat pada punggung menggunakan bisturi nomor 20
dengan panjang sekitar 2 cm dan kedalaman sekitar 0,2 cm. Setiap lokasi luka kemudian
memperoleh salah satu dari enam perlakuan, yaitu kontrol normal, kontrol positif
Bioplacenton®, kontrol negatif berupa basis gel, F1 5%, F2 10%, atau F3 15%. Sediaan
diberikan sekitar 0,1 g pada masing-masing luka setiap sore selama periode pengamatan.
Penggunaan kontrol positif memberikan pembanding farmakologis terhadap formulasi
ekstrak, sedangkan basis gel digunakan untuk membedakan efek bahan aktif dari efek
pembawa.

Pengamatan dilakukan selama 14 hari dengan mengevaluasi tanda inflamasi dan
perkembangan penyembuhan luka. Edema dan eritema dinilai secara visual menggunakan
skala 0-3. Re-epitelisasi dinilai dengan skor 0-3, masing-masing menunjukkan belum
terbentuknya epitel, mulai terbentuk, sebagian menutup, dan menutup sempurna. Panjang
serta lebar luka diukur menggunakan jangka sorong, kemudian luas luka dihitung dari
perkalian panjang dan lebar. Persentase penyembuhan dihitung berdasarkan perubahan
ukuran luka dibandingkan kondisi awal, sedangkan waktu penyembuhan ditentukan
berdasarkan waktu yang diperlukan hingga luka tertutup sempurna. Parameter
makroskopis tersebut sesuai dengan parameter yang lazim digunakan pada model
praklinis penyembuhan luka, meskipun penelitian modern juga dapat memperkuat
evaluasi dengan pemeriksaan histologi, biomarker inflamasi, angiogenesis, atau deposisi
kolagen (El-Sherbeni & Negm, 2023; Moses et al., 2023). Dalam penelitian ini, analisis
dibatasi pada parameter yang tersedia dalam tesis sehingga tidak dilakukan inferensi

terhadap biomarker molekuler yang tidak diukur.
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Pengolahan dan analisis data

Data penelitian bersumber dari hasil pengukuran langsung terhadap mutu fisik
sediaan dan respons biologis luka pada hewan uji. Setiap pengujian mutu fisik dilakukan
dalam tiga kali pengulangan dan hasilnya disajikan sebagai nilai rerata dan standar
deviasi. Data organoleptik, homogenitas, dan stabilitas dianalisis secara deskriptif
berdasarkan perubahan karakteristik masing-masing formula. Data kuantitatif berupa pH,
daya sebar, daya lekat, dan viskositas diringkas menggunakan statistik deskriptif,
sedangkan data persentase penyembuhan luka digunakan sebagai dasar analisis
inferensial. Penyajian rerata dan ukuran dispersi merupakan pendekatan umum dalam
pelaporan data eksperimental biomedis karena memungkinkan variasi antar-pengukuran
terlihat secara transparan (Mishra et al., 2019; Pauly & Smaga, 2020).

Sebelum analisis parametrik, data diuji menggunakan Shapiro—Wilk untuk menilai
asumsi normalitas dan Levene's test untuk menilai homogenitas varians. Apabila kedua
asumsi terpenuhi, perbedaan respons penyembuhan antarkelompok dianalisis
menggunakan One-Way ANOVA pada tingkat kemaknaan 5% (p < 0,05). Apabila
ANOVA menunjukkan perbedaan yang signifikan, analisis dilanjutkan dengan uji post
hoc Least Significant Difference (LSD) untuk mengidentifikasi pasangan kelompok yang
menunjukkan perbedaan bermakna. Pemilihan analisis ANOVA didasarkan pada tujuan
membandingkan respons kuantitatif dari beberapa kelompok perlakuan, sedangkan
pemeriksaan asumsi sebelum analisis parametrik diperlukan untuk menjaga validitas
inferensi statistik. Literatur metodologi statistik juga menekankan pentingnya
pemeriksaan distribusi data dan kesesuaian metode sebelum penggunaan analisis
parametrik (Pauly & Smaga, 2020).

Analisis dilakukan menggunakan perangkat lunak statistik yang tercantum dalam
tesis, yaitu SPSS versi 25 atau GraphPad Prism versi 9. Hasil analisis disajikan dalam
bentuk tabel dan grafik untuk memperlihatkan kecenderungan respons penyembuhan dari
setiap kelompok. Secara keseluruhan, alur metodologi penelitian mencakup autentikasi
tanaman, preparasi dan standardisasi simplisia, ekstraksi, skrining fitokimia, formulasi
gel dengan tiga tingkat konsentrasi ekstrak, evaluasi mutu dan keamanan sediaan, induksi
luka sayat pada model kelinci, pengamatan penyembuhan selama 14 hari, serta analisis
statistik untuk menentukan perbedaan respons antarperlakuan. Struktur tersebut sejalan

dengan pendekatan praklinis bahan alam yang menghubungkan karakterisasi bahan aktif,
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formulasi, keamanan, dan efektivitas biologis dalam satu rangkaian penelitian (Araujo et
al., 2023; Raza et al., 2024).
HASIL DAN PEMBAHASAN

Data penelitian menunjukkan bahwa gel ekstrak bawang Dayak (Eleutherine
palmifolia) konsentrasi 5%, 10%, dan 15% dapat diformulasikan dalam sediaan gel dan
menunjukkan pola peningkatan aktivitas penyembuhan luka seiring dengan peningkatan
konsentrasi ekstrak.
Karakterisasi Simplisia dan Ekstrak

Bahan tanaman yang digunakan dalam penelitian ini berasal dari Kabupaten Kutai
Barat, Kalimantan Timur dan telah melalui proses determinasi sehingga diidentifikasi
sebagai Eleutherine palmifolia (L.) Merr. Sebanyak 5.000 g bahan segar menghasilkan
2.018 g serbuk simplisia dengan rendemen 40,36%. Hasil standardisasi menunjukkan
susut pengeringan simplisia sebesar 9,00 + 0,20%, kadar air 8,80 £ 0,42%, dan kadar abu
6,50 £ 0,20%. Selanjutnya, ekstraksi terhadap 1.000 g serbuk simplisia menghasilkan
120,47 g ekstrak kental dengan rendemen 12,047%. Ekstrak mempunyai susut
pengeringan 5,25 + 0,43%, kadar air 5,00 = 0,20%, dan kadar abu 6,83 + 0,29%. Data
tersebut menunjukkan bahwa proses pengolahan bahan baku menghasilkan ekstrak
dengan parameter mutu yang relatif konsisten berdasarkan tiga kali pengulangan
pengujian.

Tabel 1. Karakteristik Simplisia Dan Ekstrak Bawang Dayak

Parameter Hasil
Rendemen simplisia 40,36%
Susut pengeringan simplisia 9,00 + 0,20%
Kadar air simplisia 8,80+ 0,42%
Kadar abu simplisia 6,50 + 0,20%
Rendemen ekstrak 12,047%

Susut pengeringan ekstrak 5,25 + 0,43%
Kadar air ekstrak 5,00 £ 0,20%
Kadar abu ekstrak 6,83 £0,29%

Sumber: Data penelitian
Skrining fitokimia menunjukkan bahwa ekstrak bawang Dayak positif mengandung

alkaloid, flavonoid, tanin, dan saponin. Alkaloid memberikan hasil positif pada pereaksi
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Dragendorff, Mayer, dan Wagner; flavonoid menunjukkan perubahan warna menjadi
oranye; tanin memberikan warna hijau kehitaman setelah penambahan FeCls; sedangkan
saponin ditunjukkan oleh terbentuknya busa. Dengan demikian, ekstrak yang digunakan
dalam formulasi mengandung beberapa kelompok metabolit sekunder yang secara teoritis
berkaitan dengan aktivitas antioksidan, antiinflamasi, antimikroba, dan regenerasi
jaringan.

Temuan tersebut relevan dengan kajian Arbain et al. (2022) yang menunjukkan
bahwa genus FEleutherine mengandung berbagai kelompok metabolit, termasuk
naftokuinon, naftalen, antrakuinon, poliketida, dan sterol, serta memiliki aktivitas
biologis antara lain antimikroba dan antiinflamasi. Kajian tersebut juga menegaskan
bahwa E. palmifolia merupakan salah satu spesies Eleutherine yang secara tradisional
digunakan oleh masyarakat Kalimantan.

Hasil skrining pada penelitian ini memperkuat dasar fitokimia untuk menguji
ekstrak tersebut lebih lanjut dalam bentuk sediaan topikal, meskipun skrining kualitatif
belum dapat digunakan untuk menetapkan kadar atau menentukan senyawa aktif yang
paling bertanggung jawab terhadap efek biologis.

Karakteristik Fisik Sediaan Gel

Empat formula diuji, yaitu FO sebagai basis gel tanpa ekstrak, F1 dengan ekstrak
5%, F2 dengan ekstrak 10%, dan F3 dengan ekstrak 15%. Seluruh formula berbentuk gel
dan homogen. Penambahan ekstrak menyebabkan perubahan warna dari bening pada FO
menjadi merah pada F1, merah terang pada F2, dan merah kecokelatan pada F3. Formula
yang mengandung ekstrak juga memiliki bau khas bawang Dayak. Hasil uji homogenitas
menunjukkan tidak terdapat butiran kasar, pemisahan fase, atau penggumpalan.

Tabel 2. Karakteristik Fisik Gel Ekstrak Bawang Dayak

Parameter FO F1 (5%) F2 (10%) F3 (15%)
Bentuk Gel Gel Gel Gel
Homogenitas Homogen Homogen Homogen  Homogen
pH 5,29 5,20 5,19 5,22

Daya sebar (cm) 4,65+0,03 527+0,01 5,15+0,03 4,96=+0,08
Viskositas (mPa-s) 9.816,3 9.816,3 9.818,7 9.819,9
Daya lekat (detik) 5,24+ 0,11 5,74+0,07 6,22+0,10 6,76 +0,08
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Keterangan: FO = gel tanpa ekstrak; F1 = ekstrak 5%; F2 = ekstrak 10%; F3 = ekstrak
15%.
Sumber: Data penelitian dari skripsi, diolah untuk artikel.

Nilai pH seluruh formula berada pada rentang 5,19-5,29. Perbedaan
antarkonsentrasi relatif kecil sehingga penambahan ekstrak tidak menyebabkan
perubahan pH yang besar. Daya sebar berada pada rentang 4,65-5,27 cm, sedangkan
viskositas hanya menunjukkan perbedaan kecil antarkelompok. Menariknya, daya lekat
meningkat secara bertahap dari 5,24 detik pada FO menjadi 5,74 detik, 6,22 detik, dan
6,76 detik masing-masing pada F1, F2, dan F3.

Peningkatan daya lekat pada formula dengan konsentrasi ekstrak lebih tinggi
mempunyai relevansi terhadap aplikasi topikal karena waktu kontak yang lebih lama
dapat memberikan kesempatan lebih besar bagi senyawa aktif untuk berinteraksi dengan
permukaan luka. Hasil ini sejalan dengan penelitian formulasi gel berbasis bahan alam
yang menunjukkan bahwa bentuk gel dapat menjadi sistem penghantaran yang sesuai
untuk aplikasi lokal dan mempertahankan kontak bahan aktif dengan jaringan luka
(Aratjo et al., 2023). Pada penelitian tersebut, formulasi gel ekstrak Bryophyllum
pinnatum menunjukkan aktivitas penyembuhan luka pada model in vivo dan dikaitkan
dengan peningkatan ekspresi VEGF.

Uji stabilitas pada penelitian ini menunjukkan bahwa seluruh formula tetap
homogen dan tidak mengalami perubahan bermakna pada karakteristik fisiknya selama
pengujian. Daya sebar, daya lekat, dan pH tetap berada pada rentang yang relatif seragam.
Stabilitas fisik merupakan karakteristik penting dalam pengembangan sediaan berbasis
bahan alam karena perubahan fisik selama penyimpanan dapat memengaruhi konsistensi
dosis dan pelepasan bahan aktif. Penelitian tentang gel ekstrak tanaman juga
menempatkan stabilitas formulasi sebagai salah satu aspek penting sebelum suatu
kandidat sediaan dikembangkan lebih lanjut (Aratjo et al., 2023).

Perkembangan Respons Inflamasi Luka

Pengamatan edema dan eritema memperlihatkan adanya penurunan skor pada
seluruh kelompok selama periode pengamatan. Pada parameter edema, kelompok kontrol
positif mencapai skor 0 pada hari ke-4, sedangkan F1 mencapai skor 0 pada hari ke-9, F2
pada hari ke-7, dan F3 pada hari ke-5. Kontrol negatif menunjukkan penurunan yang lebih
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lambat. Pada parameter eritema, skor 0 dicapai oleh kontrol positif pada hari ke-5, F3
pada hari ke-5, F2 pada hari ke-6, F1 pada hari ke-8, dan basis gel pada hari ke-9.
Tabel 3. Waktu Penurunan Edema Dan Eritema Menjadi Skor 0

Kelompok Edema skor 0 Eritema skor 0
Kontrol negatif Hari ke-12 Hari ke-12
Basis gel (FO)  Hari ke-12 Hari ke-12

F1 (5%) Hari ke-9 Hari ke-8
F2 (10%) Hari ke-7 Hari ke-6
F3 (15%) Hari ke-5 Hari ke-5
Kontrol positif Hari ke-4 Hari ke-5

Sumber: Data penelitian dari skripsi, diolah untuk artikel.

Pola tersebut menunjukkan kecenderungan bahwa peningkatan konsentrasi ekstrak
diikuti oleh resolusi tanda inflamasi yang lebih cepat. Secara biologis, hasil ini relevan
karena fase inflamasi merupakan bagian penting dalam proses penyembuhan, tetapi
respons inflamasi yang tidak terkontrol dapat memperpanjang kerusakan jaringan.
Gushiken et al. (2021) menjelaskan bahwa penyembuhan kulit merupakan proses
terkoordinasi yang melibatkan fase hemostasis, inflamasi, proliferasi, dan remodeling.
Dengan demikian, keberhasilan terapi bukan berarti menghilangkan inflamasi secara
total, tetapi membantu mengendalikan respons inflamasi sehingga transisi menuju
proliferasi dan regenerasi berlangsung secara tepat.

Hasil penelitian ini juga sejalan dengan ulasan El-Sherbeni dan Negm (2023), yang
menunjukkan bahwa berbagai ekstrak tanaman dalam model luka in vivo mempunyai
aktivitas antiinflamasi, antioksidan, dan antimikroba yang dapat mendukung kontraksi
luka, proliferasi sel epitel, pembentukan kolagen, dan re-epitelisasi. Fernandes et al.
(2023) juga menempatkan modulasi inflamasi dan stres oksidatif sebagai salah satu
mekanisme utama yang mendasari potensi produk alam dalam aplikasi kulit.
Re-epitelisasi Dan Penurunan Panjang Luka

Re-epitelisasi menunjukkan pola yang konsisten dengan parameter inflamasi. Skor
maksimum 3,00, yang menunjukkan re-epitelisasi sempurna, dicapai paling awal oleh F3
pada hari ke-5. F2 dan kontrol positif mencapai skor maksimum pada hari ke-6, F1 pada

hari ke-7, basis gel pada hari ke-9, sedangkan kontrol negatif pada hari ke-12.
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Tabel 4. Waktu Pencapaian Re-epitelisasi Sempurna Dan Penutupan Luka

Kelompok Re-epitelisasi skor 3 Luka 0 cm

Kontrol negatif Hari ke-12 Hari ke-12
Basis gel (FO)  Hari ke-9 Hari ke-13
F1 (5%) Hari ke-7 Hari ke-11
F2 (10%) Hari ke-6 Hari ke-10
F3 (15%) Hari ke-5 Hari ke-9
Kontrol positif Hari ke-6 Hari ke-8

Sumber: Data penelitian dari skripsi, diolah untuk artikel.

Pola ini menunjukkan bahwa F3 tidak hanya memperlihatkan resolusi edema dan
eritema yang lebih cepat, tetapi juga pembentukan epitel baru yang lebih dini. Hubungan
antara resolusi inflamasi dan re-epitelisasi penting karena migrasi dan proliferasi
keratinosit berlangsung dalam lingkungan luka yang mengalami perubahan dari fase
inflamasi menuju fase proliferatif. Zulkefli et al. (2023) melaporkan bahwa flavonoid
berpotensi mendukung penyembuhan melalui sejumlah jalur biologis yang terkait dengan
inflamasi, proliferasi, migrasi sel, angiogenesis, dan re-epitelisasi, termasuk jalur NF-kB,
Nrf2/ARE, MAPK/ERK, PI3K/Akt, dan TGF-p.

Dalam konteks penelitian ini, keberadaan flavonoid, alkaloid, tanin, dan saponin
pada ekstrak memberikan dasar biologis yang masuk akal terhadap pola tersebut. Namun
demikian, karena penelitian hanya melakukan skrining fitokimia secara kualitatif,
hubungan antara senyawa tertentu dengan respons penyembuhan belum dapat dinyatakan
sebagai hubungan kausal. Pernyataan yang lebih tepat adalah bahwa keberadaan
metabolit sekunder tersebut memberikan plausibilitas farmakologis terhadap aktivitas
yang diamati.

Persentase Penyembuhan Luka

Penurunan panjang luka berlangsung pada seluruh kelompok, tetapi kecepatannya
berbeda. Pada hari ke-7, persentase penyembuhan F3 mencapai 100%, dibandingkan
97,5% pada kontrol positif, 97,5% pada F2, 87,5% pada F1, 55% pada F0, dan 37,5%
pada kontrol negatif. Pada hari ke-8, F3, F2, dan kontrol positif telah mencapai 100%,
sedangkan F1 mencapai 95,8%, FO 65%, dan kontrol negatif 47,5%. Selanjutnya, F1
mencapai 100% pada hari ke-9.
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Tabel 5. Persentase Penyembuhan Luka Pada Hari-Hari Kunci

Hari FO F15% F210% F315% Kontrol+ Kontrol—

1 0 0 0 0 0 0

3 10 25 35 42,5 32,5 5

5 32,5 57,5 72,5 82,5 75 17,5
7 55 875 97,5 100 97,5 37,5
8 65 958 100 100 100 47,5
9 75 100 100 100 — 57,5
10 82,5 100 100 100 — 67,5
14 100 100 100 100 — 100

Sumber: Data penelitian dari skripsi, diolah untuk artikel.

Secara keseluruhan, pola dosis-respons terlihat jelas pada kelompok gel ekstrak: F3
> F2 > F1 > F0O. Formula 15% mencapai penyembuhan 100% pada hari ke-7 dan
penutupan luka pada hari ke-9. Formula 10% mencapai penutupan pada hari ke-10,
formula 5% pada hari ke-11, sedangkan basis gel pada hari ke-13. Kontrol positif
mencapai penutupan paling cepat pada hari ke-8. Dengan demikian, F3 merupakan
formula ekstrak yang memberikan respons tercepat, walaupun dalam penelitian ini
kontrol positif masih menunjukkan penutupan luka satu hari lebih awal dibandingkan F3.

Temuan tersebut memperlihatkan bahwa keberadaan ekstrak memberikan
kontribusi terhadap respons penyembuhan di luar efek basis gel. Hal ini didukung oleh
perbedaan antara FO dan formula yang mengandung ekstrak. Jika efek hanya berasal dari
basis gel, maka peningkatan konsentrasi ekstrak tidak semestinya menghasilkan pola
peningkatan yang konsisten pada edema, eritema, re-epitelisasi, panjang luka, dan
persentase penyembuhan.

Temuan ini sejalan dengan bukti eksperimental pada berbagai bahan alam. Aratijo
et al. (2023), misalnya, melaporkan bahwa gel ekstrak Bryophyllum pinnatum
mempercepat penyembuhan luka pada model in vivo dan mengaitkan efek tersebut
dengan peningkatan VEGF. Baldea et al. (2023) juga menunjukkan bahwa formulasi gel
berbasis ekstrak tanaman dapat menghasilkan aktivitas antiinflamasi dan antioksidan
serta mendukung migrasi fibroblas dan produksi kolagen. Hasil-hasil tersebut
memperkuat konsep bahwa formulasi topikal berbasis ekstrak tanaman dapat bekerja

melalui lebih dari satu aspek biologis penyembuhan.
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Analisis Statistik

Data persentase penyembuhan luka dalam skripsi dinyatakan berdistribusi normal
berdasarkan uji Shapiro—Wilk, dengan nilai signifikansi masing-masing kelompok antara
0,061 dan 0,795. Uji Levene menghasilkan nilai statistik 0,276 dengan p = 0,892 sehingga
data dinyatakan homogen. Analisis One-Way ANOVA kemudian menghasilkan F =
26,066 dan p < 0,001, yang menunjukkan adanya perbedaan antar kelompok berdasarkan

Hasil statistik tersebut mendukung observasi deskriptif bahwa konsentrasi ekstrak
berhubungan dengan perbedaan kecepatan penyembuhan. Dengan demikian, temuan
tidak hanya didasarkan pada perbedaan visual atau waktu penutupan luka, tetapi juga
menunjukkan adanya perbedaan statistik pada data yang dianalisis.

Akan tetapi, untuk standar publikasi SINTA 1/Scopus, aspek statistik perlu
diperiksa kembali. Tabel ANOVA dalam skripsi menunjukkan df between =4 dan df total
= 69, yang mengindikasikan lima kelompok dalam perhitungan ANOVA, sedangkan
penelitian secara deskriptif mencantumkan enam kelompok, yaitu FO, F1, F2, F3, kontrol
positif, dan kontrol negatif. Selain itu, setiap kelinci menerima beberapa perlakuan pada
lokasi luka yang berbeda sehingga observasi tidak sepenuhnya independen. Oleh karena
itu, hasil F = 26,066 dan p = 0,000 sebaiknya diverifikasi kembali menggunakan data
mentah sebelum manuskrip dikirimkan. Untuk analisis yang lebih kuat, struktur data
dapat dipertimbangkan dengan model repeated-measures atau mixed-effects yang
memasukkan individu kelinci sebagai efek acak.

Interpretasi Biologis Dan Perbandingan Dengan Penelitian Sebelumnya

Secara biologis, manfaat utama penelitian ini terletak pada ditemukannya formula
topikal yang menunjukkan pola aktivitas penyembuhan yang konsisten pada beberapa
parameter sekaligus. F3 memberikan respons paling cepat pada edema, eritema, re-
epitelisasi, panjang luka, dan persentase penyembuhan di antara formula ekstrak. Pola
multidimensional tersebut lebih informatif daripada hanya menggunakan satu parameter
akhir berupa penutupan luka.

Hal ini penting karena penyembuhan luka merupakan proses yang melibatkan
koordinasi antara inflamasi, proliferasi, angiogenesis, deposisi matriks ekstraseluler,
kontraksi luka, dan remodeling. Cedillo-Cortezano et al. (2024) menunjukkan bahwa
berbagai tanaman obat dan metabolit sekundernya dapat bekerja pada beberapa fase

penyembuhan melalui efek antiinflamasi, antioksidan, dan antimikroba. Demikian pula,
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Raza et al. (2024) menekankan bahwa mekanisme bahan alam dalam penyembuhan luka
berkaitan dengan regulasi stres oksidatif, inflamasi, proliferasi sel, angiogenesis, dan
perbaikan jaringan.

Hasil penelitian ini juga konsisten dengan ulasan Wiart et al. (2024) yang
menempatkan tanaman obat sebagai sumber potensial agen penyembuhan luka melalui
berbagai mekanisme, termasuk modulasi inflamasi dan angiogenesis. Sementara itu,
Zamanifard et al. (2024) melalui systematic review dan meta-analysis menunjukkan
bahwa produk herbal yang diberikan secara topikal maupun oral mempunyai potensi
dalam mendukung penyembuhan luka, meskipun heterogenitas formulasi dan kualitas
penelitian masih menjadi perhatian.

Dengan demikian, penelitian ini memperluas bukti preklinis mengenai penggunaan
bahan alam dengan menunjukkan bahwa E. palmifolia dapat diformulasikan dalam
bentuk gel dan memberikan respons yang bergantung pada konsentrasi dalam model luka
sayat. Temuan ini berbeda dari sejumlah penelitian yang menggunakan model ekstrak
cair, salep, hidrogel, atau bahan alam lain karena penelitian ini menggabungkan
karakterisasi sediaan, skrining fitokimia, evaluasi respons inflamasi, re-epitelisasi, dan
perkembangan luka secara longitudinal. Namun, hasil penelitian tetap berada pada tahap
preklinis sehingga belum dapat langsung diterjemahkan menjadi efektivitas klinis pada
manusia.

Implikasi, Keterbatasan, Dan Arah Penelitian Selanjutnya

Secara aplikatif, F3 15% merupakan formula yang paling prospektif untuk
dikembangkan karena menghasilkan respons tercepat di antara formula gel ekstrak. Akan
tetapi, istilah “formula optimal” perlu digunakan secara hati-hati. Formula 15%
merupakan konsentrasi terbaik di antara konsentrasi yang diuji, bukan bukti bahwa 15%
merupakan konsentrasi optimum secara absolut. Konsentrasi yang lebih tinggi atau
rentang konsentrasi yang lebih rapat belum diuji.

Keterbatasan utama penelitian adalah jumlah hewan uji yang sangat terbatas, yaitu
tiga kelinci, dengan beberapa lokasi luka pada masing-masing hewan. Kondisi tersebut
mengurangi kekuatan generalisasi hasil. Selain itu, penelitian belum melakukan
pengukuran biomarker inflamasi atau regenerasi seperti TNF-a, IL-1p, IL-6, NF-kB,
VEGF, TGF-B, kolagen, atau parameter histopatologi. Karena itu, klaim “antiinflamasi”

sebaiknya diposisikan sebagai potensi aktivitas antiinflamasi berdasarkan indikator
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klinis/visual luka, bukan sebagai bukti mekanisme molekuler antiinflamasi. Literatur
terkini juga menekankan perlunya karakterisasi senyawa aktif dan pembuktian
mekanisme agar kandidat bahan alam dapat dikembangkan lebih lanjut (Fernandes et al.,
2023; Raza et al., 2024).

Penelitian berikutnya sebaiknya menggunakan jumlah hewan yang lebih memadai,
desain statistik yang mempertimbangkan pengelompokan luka dalam individu hewan,
serta analisis histopatologi dan biomarker inflamasi. Standardisasi ekstrak juga perlu
ditingkatkan melalui analisis kuantitatif menggunakan HPLC/LC-MS untuk
mengidentifikasi dan menetapkan marker kimia. Pendekatan tersebut penting karena
genus Eleutherine mempunyai keragaman kandungan kimia dan aktivitas biologis
sehingga identitas serta standardisasi bahan menjadi faktor penting dalam
reproduktibilitas (Arbain et al., 2022).

Secara keseluruhan, penelitian menunjukkan bahwa gel ekstrak bawang Dayak 5%,
10%, dan 15% mempunyai potensi mendukung penyembuhan luka sayat pada kelinci,
dengan F3 15% memberikan respons tercepat di antara formula ekstrak yang diuji. Efek
tersebut tercermin dari penurunan edema dan eritema yang lebih cepat, re-epitelisasi lebih
dini, penurunan panjang luka yang lebih cepat, serta pencapaian persentase penyembuhan
100% pada hari ke-7. Hasil ini memberikan dasar preklinis bagi pengembangan E.
palmifolia sebagai kandidat bahan aktif sediaan topikal, tetapi masih diperlukan validasi
statistik, standardisasi kimia, pembuktian mekanisme, pengujian keamanan yang lebih
komprehensif, dan penelitian lanjutan sebelum dapat ditarik kesimpulan mengenai
penggunaan klinis.

KESIMPULAN DAN SARAN

Berdasarkan hasil penelitian, ekstrak bawang Dayak (Eleutherine palmifolia)
berhasil diformulasikan menjadi sediaan gel yang memenuhi karakteristik mutu fisik,
meliputi organoleptik, homogenitas, pH, daya sebar, daya lekat, dan viskositas, sehingga
memiliki karakteristik yang sesuai untuk dikembangkan sebagai sediaan topikal.
Selanjutnya, gel ekstrak bawang Dayak menunjukkan potensi dalam mempercepat proses
penyembuhan luka sayat pada kelinci New Zealand White, yang ditunjukkan oleh adanya
perbedaan respons penyembuhan antar kelompok perlakuan. Dengan demikian,
pemberian gel ekstrak bawang Dayak memberikan pengaruh positif terhadap proses

penyembuhan luka berdasarkan parameter inflamasi dan perkembangan penutupan luka.
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Di antara konsentrasi yang diuji, formula F3 dengan konsentrasi ekstrak 15%
merupakan formula yang paling efektif dalam mempercepat penyembuhan luka sayat,
dibandingkan konsentrasi 5% dan 10%, serta memberikan hasil yang paling mendekati
kontrol positif. Oleh karena itu, gel ekstrak bawang Dayak konsentrasi 15% memiliki
potensi sebagai kandidat sediaan topikal berbahan alam untuk mendukung penyembuhan
luka, meskipun hasil tersebut masih bersifat preklinis dan memerlukan penelitian lanjutan
untuk memastikan keamanan, mekanisme kerja, serta efektivitasnya sebelum
dikembangkan untuk penggunaan yang lebih luas.
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