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ABSTRAK

Pengaruh Aplikasi Gel Kolagen Patin Siam
(Pangasius Hypophthalmus) Terhadap Penyembuhan Luka Pasca
Ekstraksi Gigi

(Angelina Natalia Ricardo, Januari 2025, 152)

Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

Latar Belakang : Gel kolagen menyediakan lingkungan lembap yang mendukung
penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi. Kulit ikan menjadi sumber kolagen
alternatif dengan komposisi asam amino dan biokompatibilitas yang setara dengan
kolagen mamalia. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efektivitas dari
pengaplikasian gel kolagen patin siam (Pangasius hypophthalmus) terhadap jumlah
makrofag, fibroblas, angiogenesis, dan densitas kolagen selama proses
penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus
norvegicus).

Metode : Penelitian eksperimental in vivo telah dilakukan pada November 2025 di
Laboratorium Biokimia dan Animal House Fakultas Kedokteran Universitas
Sriwijaya. Penelitian ini terdiri dari 4 kelompok, masing-masing kelompok 3 ekor
dengan gel asam hialuronat 0,2% sebagai kelompok kontrol positif dan gel kolagen
patin siam 15%, 30%, dan 45% sebagai kelompok perlakuan. Pasca ekstraksi gigi
insisivus mandibula kiri, gel diaplikasikan ke dalam soket dan dilakukan eutanasia
pada hari ke-3, 5, dan 7 untuk dilakukan pemeriksaan histopatologi. Analisis data
dengan uji Paired T, uji Wilcoxon, uji Independent T, uji Mann Whitney, uji
Kruskall Wallis, dan uji OneWay ANOVA.

Hasil : Hasil penelitian menunjukkan bahwa pada kelompok gel kolagen patin siam
30% ditemukan jumlah makrofag terkecil pada hari ke-7, jumlah fibroblas yang
meningkat pada hari ke-3, 5, dan 7, jumlah angiogenesis meningkat pada hari ke-3
dan 5 dan menurun pada hari ke-7, dan densitas kolagen yang meningkat pada hari
ke-3 dan ke-7.

Kesimpulan : Terdapat perbedaan efektivitas antara gel kolagen patin siam
(Pangasius hypophthalmus) dengan gel asam hialuronat 0,2% terhadap
penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus
norvegicus).

Kata Kunci : In vivo, Kolagen ikan, Patin siam (Pangasius hypophthalmus),
Pencabutan gigi, Penyembuhan luka.



ABSTRACT

The Effect of Application of Siamese Catfish
(Pangasius Hypophthalmus) Collagen Gel on Wound Healing after
Tooth Extraction

(Angelina Natalia Ricardo, Januari 2025, 171)
Faculty of Medicine, Sriwijaya University

Background : Collagen gel provides a moist environment that supports wound
healing after tooth extraction. Fish skin can be an alternative source of collagen
because of amino acid components and biocompatibility equal with mammalian
collagen. The purpose of this study was to determine the effectiveness of the
application of Siamese catfish (Pangasius hypophthalmus) collagen gel on the
number of macrophages, fibroblasts, angiogenesis, and collagen density during the
wound healing process after tooth extraction of male Wistar rats (Rattus
norvegicus).

Method : An in vivo experimental study was conducted in November 2025 at the
Biochemistry Laboratory and Animal House, Faculty of Medicine, Sriwijaya
University. This study consisted of 4groups, each group consisting of 3 rats with
0,2% hyaluronic acid gel as positive control groups and 15%, 30%, and 45%
Siamese catfish collagen gell as treatment groups. After left mandibular incisor was
extracted, gel was applied into the tooth socket and euthanized on day 3, 5, and 7
for histopathological examination. The data was analyzed using Paired T test,
Wilcoxon test, Independent T test, Mann Whitney test, Kruskall Wallis test, and
OneWay ANOVA test.

Result : The results of this study demonstrated that the 30% catfish collagen gel
groups, the smallest number of macrophages was found on the 7th day, the number
of fibroblasts increased on the 3rd, 5th, and 7th days, the number of angiogenesis
increased on the 3rd and 5th days and decreased on the 7th day, and the collagen
density increased on the 3rd and 7th days.

Conclusion : There was a difference in effectiveness between Siamese catfish
(Pangasius hypophthalmus) collagen gel and 0,2% hyaluronic acid gel on wound
healing after tooth extraction in male Wistar rats (Rattus norvegicus).

Keywords : Fish collagen, In vivo, Siamese catfish (Pangasius hypophthalmus),
Tooth extraction, Wound healing



RINGKASAN

PENGARUH APLIKASI GEL KOLAGEN PATIN SIAM (Pangasius
hypophthalmus) TERHADAP PENYEMBUHAN LUKA PASCA
EKSTRAKSI GIGI

Karya tulis ilmiah berupa Tesis, Januari 2025

Angelina Natalia Ricardo dibimbing oleh dr. Ayeshah Augusta Rosdah,
M.Biomed.Sc, PhD dan Dr. dr. Debby Handayati Harahap, M.Kes.

Program Studi Magister Ilmu Biomedik, Fakultas Kedokteran, Universitas
Sriwijaya
xX + 171 halaman, 27 tabel, 6 gambar, 10 lampiran

Gel kolagen menyediakan lingkungan lembap yang mendukung penyembuhan luka
pasca ekstraksi gigi. Kulit ikan menjadi sumber kolagen alternatif dengan
komposisi asam amino dan biokompatibilitas yang setara dengan kolagen mamalia.
Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efektivitas dari pengaplikasian gel kolagen
patin siam (Pangasius hypophthalmus) terhadap jumlah makrofag, fibroblas,
angiogenesis, dan densitas kolagen selama proses penyembuhan luka pasca
ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus). Penelitian
eksperimental in vivo dengan desain pre-posttest controlled group yang terdiri dari
12 kelompok, masing-masing kelompok 3 ekor dengan gel asam hialuronat 0,2%
sebagai kelompok kontrol positif dan gel kolagen patin siam 15%, 30%, dan 45%
sebagai kelompok perlakuan. Pasca ekstraksi gigi insisivus mandibula kiri, gel
diaplikasikan ke dalam soket dan dilakukan eutanasia pada hari ke-3, 5, dan 7 untuk
dilakukan pemeriksaan histopatologi. Analisis data dengan uji Paired T, uji
Wilcoxon, uji Independent T, uji Mann Whitney, uji Kruskall Wallis, dan uiji
OneWay ANOVA. Hasil penelitian menunjukkan bahwa pada kelompok gel
kolagen patin siam 30% ditemukan jumlah makrofag terkecil pada hari ke-7, jumlah
fibroblas yang meningkat pada hari ke-3, 5, dan 7, jumlah angiogenesis meningkat
pada hari ke-3 dan 5 dan menurun pada hari ke-7, dan densitas kolagen yang
meningkat pada hari ke-3 dan ke-7. Berdasarkan hasil penelitian dapat disimpulkan
bahwa terdapat perbedaan efektivitas antara gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) dengan gel asam hialuronat 0,2% terhadap penyembuhan luka
pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus). Gel kolagen patin
siam 30% lebih efektif dan potensial dalam menurunkan jumlah makrofag dan
meningkatkan jumlah fibroblas, angiogenesis, dan densitas kolagen pada
penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus
norvegicus). Saran dari penelitian ini sebaiknya dilakukan penelitian lebih lanjut
mengenai pengaruh gel kolagen patin siam terhadap proses penyembuhan luka
pasca ekstraksi gigi dengan pewarnaan jaringan yang lebih ideal dan menambahkan

Vi



kelompok kontrol negatif sebagai gambaran proses penyembuhan normal, serta
dilakukan penelitian secara klinis.

Kata Kunci : In vivo, Kolagen ikan, Patin siam (Pangasius hypophthalmus),
Pencabutan gigi, Penyembuhan luka.
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SUMMARY

The Effect of Application of Siamese Catfish
(Pangasius Hypophthalmus) Collagen Gel on Wound Helaing after
Tooth Extraction

Scientific Paper in the form of a Thesis, January 2025

Angelina Natalia Ricardo supervised by dr. Ayeshah Augusta Rosdah,
M.Biomed.Sc, PhD dan Dr. dr. Debby Handayati Harahap, M.Kes.

Master of Biomedical Sciences Study Program, Faculty of Medicine, Sriwijaya
University

xx + 171 pages, 27 tables, 6 pictures, 10 attachments

Collagen gel provides a moist environment that supports wound healing after tooth
extraction. Fish skin can be an alternative source of collagen because of amino acid
components and biocompatibility equal with mammalian collagen. The purpose of
this study was to determine the effectiveness of the application of Siamese catfish
(Pangasius hypophthalmus) collagen gel on the number of macrophages,
fibroblasts, angiogenesis, and collagen density during the wound healing process
after tooth extraction of male Wistar rats (Rattus norvegicus). An in vivo
experimental study with pre-posttest controlled group design consisting of 12
groups, each group consisting of 3 rats with 0,2% hyaluronic acid gel as positive
control groups and 15%, 30%, and 45% Siamese catfish collagen gell as treatment
groups. After left mandibular incisor was extracted, gel was applied into the tooth
socket and euthanized on day 3, 5, and 7 for histopathological examination. The
data was analyzed using Paired T test, Wilcoxon test, Independent T test, Mann
Whitney test, Kruskall Wallis test, and OneWay ANOVA test. The results of this
study demonstrated that the 30% catfish collagen gel groups, the smallest number
of macrophages was found on the 7th day, the number of fibroblasts increased on
the 3rd, 5th, and 7th days, the number of angiogenesis increased on the 3rd and 5th
days and decreased on the 7th day, and the collagen density increased on the 3rd
and 7th days. There was a difference in effectiveness between Siamese catfish
(Pangasius hypophthalmus) collagen gel and 0,2% hyaluronic acid gel on wound
healing after tooth extraction in male Wistar rats (Rattus norvegicus). The 30%
Siamese catfish collagen gel is more effective and potential in reducing the number
of macrophages and increasing the number of fibroblasts, angiogenesis, and
collagen density in wound healing after tooth extraction in male Wistar rats (Rattus
norvegicus). The suggestions from this study should be further research on the
effect of Siamese catfish collagen gel on the wound healing process after tooth
extraction with more ideal tissue staining and adding a negative control groups to
illustrated the normal healing process, and conducting clinical research.
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Tooth extraction, Wound healing
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BAB 1
PENDAHULUAN

1. 1 Latar Belakang

Ekstraksi gigi bertujuan untuk menghilangkan gigi secara terapeutik
menggunakan instrumen dan teknik khusus sehingga menyebabkan cedera
yang seminimal mungkin pada jaringan sekitar.! Di Indonesia, kasus ekstraksi
gigi relatif tinggi. Menurut Riset Kesehatan Dasar (RISKESDAS) tahun
2007, prevalensi masalah kesehatan gigi dan mulut di Indonesia mencapai
23,2%, sedangkan pada tahun 2013 mencapai 25,9%, dan tahun 2018
mencapai 57,6%. WHO menyatakan bahwa sekitar 3,5 miliar penduduk dunia
memiliki masalah kesehatan gigi dan mulut. Pasien dengan gigi karies yang
tidak dirawat seringkali datang ke praktik dokter gigi untuk dilakukan

ekstraksi gigi. 447

Luka pada jaringan lunak dan soket pada jaringan keras akan terbentuk
pasca prosedur ekstraksi gigi.>* Ekstraksi gigi idealnya tidak menyebabkan
nyeri berlebihan, trauma minimal dan luka yang sembuh secara normal.*®
Penyembuhan luka yang terhambat menyebabkan adanya nyeri, perdarahan,
edema, hematoma, gangguan fungsi pengunyahan dan berbicara, serta infeksi
luka.*®4® Pengaplikasian antimikroba, antifibrinolitik, dan anti-inflamasi

secara lokal dapat meminimalkan atau mencegah komplikasi pasca ekstraksi
gigi.t!

Berdasarkan patogenesisnya, luka dikelompokkan menjadi luka akut dan
luka kronis.!® Luka akut umumnya disebabkan oleh trauma, seperti
pencabutan gigi, insisi bedah, gigitan hewan, dan lainnya yang
menyebababkan kerusakan jaringan dan merangsang respon fisiologis yang

relatif cepat dan terkoordinasi untuk mengembalikan integritas struktural dan

fungsi jaringan.'21® Pada luka akut, terjadi serangkaian proses molekuler



untuk menginisiasi fase hemostasis, inflamasi, proliferasi, dan
remodelling yang terjadi secara kompleks, dinamis, kontinu dan

overlapping.16:°0:51

Fase inflamasi bertujuan untuk membersihkan area luka sehingga
mencegah infeksi.>! Sebagai sel inflamasi, makrofag akan muncul pada 24-
48 jam pasca luka, mencapai konsentrasi tertinggi pada hari ke-3, kemudian
menurun pada hari ke-5 pasca luka.'** Makrofag berperan penting pada
seluruh fase penyembuhan luka, yaitu sebagai sel fagositik, memfasilitasi
transisi antara fase inflamasi-proliferasi, dan mengatur proses remodelling

dengan mensintesis enzim proteolitik. 3

Fase proliferasi berlangsung selama 2-4 minggu yang dimulai pada hari
ke-3 pasca luka. Fase ini ditandai dengan hilangnya matriks sementara dan
terbentuknya jaringan granulasi yang mengandung pembuluh darah baru
(angiogenesis), makrofag, dan fibroblas.®® Makrofag akan memproduksi
faktor pertumbuhan, seperti vascular endothelial growth factor (VEGF),
platelet-derived growth factor (PDGF), transforming growth factor-p (TGF-
B), serta fibroblast growth factor (FGF) yang mendukung fibroblas dari
dermis untuk bermigrasi berproliferasi di area luka, mendorong produksi
matriks ekstraseluler, dan mendukung pembentukan pembuluh darah baru.?
Angiogenesis diperlukan untuk mensuplai oksigen nutrisi dan oksigen ke area
luka. Pada prose penyembuhan, angiogenesis mulai terjadi hari ke-3 hingga
ke-5, selanjutnya mencapai konsentrasi tertinggi pada hari ke-7 pasca luka.'3
Sekitar 24 jam pasca luka, sel fibroblas mulai berproliferasi, jumlahnya
bertambah pada hari ke-3, dan mencapai konsentrasi tertinggi pada hari ke-7
pasca luka. Seiring dengan proliferasinya, fibroblas juga mensintesis kolagen
yang merupakan salah satu protein utama matriks ekstraseluler. Kolagen
mulai dibentuk hari ke-3, mencapai konsentrasi tertinggi pada hari ke-7 pasca

luka.>?

Kolagen dapat dibuat menjadi sponge, film, gel, nanofiber, dan bubuk.?*

Gel kolagen merupakan salah satu kandidat wound dressing karena



menciptakan lingkungan yang lembap yang serupa dengan kondisi
ekstraseluler mukosa secara alami, serta mendukung adhesi, pertumbuhan,
dan diferensiasi sel.>*%° Kolagen umumnya berasal dari tulang atau kulit sapi,
kerbau, dan babi, namun terdapat beberapa kelemahan seperti risiko tertular
penyakit akibat infeksi silang antara manusia dan hewan serta kepercayaan
atau agama tertentu yang melarang penggunaan produk yang berasal dari sapi
atau babi. Berbagai kelemahan ini memicu pencarian sumber kolagen
alternatif yang lebih dapat diterima dan aman serta memiliki manfaat yang
sama. Selama beberapa tahun terakhir, kolagen yang berasal dari kulit, sisik,
dan tulang ikan telah menarik perhatian sebagai sumber kolagen alternatif
karena memiliki komposisi asam amino dan biokompatibilitas yang serupa
dengan kolagen mamalia, tidak adanya batasan agama atau kepercayaan dan
tidak berisiko menularkan infeksi silang, serta lebih mudah diserap oleh tubuh

hingga 1,5 kali lebih baik dibandingkan kolagen mamalia.®4

Produksi patin di Indonesia terus meningkat dan pada tahun 2019
mencapai 34.310 ton.?? Sebagai salah satu ikan air tawar di Indonesia, Patin
siam (Pangasius hypophthalmus) umumnya dikonsumsi dalam bentuk fillet
sehingga kulitnya menjadi salah satu produk limbah. 222® [kan ini memiliki
kulit yang tebal dan mengandung kolagen sekitar 2,75 mg/kg.?* Asam amino
yang terdapat pada kolagen patin siam berperan dalam mendukung proses
penyembuhan luka.®* Pemanfaatan limbah kulit patin siam sebagai bahan
baku pembuatan kolagen berpotensi mengurangi limbah dan menambah nilai
limbah tersebut.?? Selain untuk mengurangi limbah, hasil penelitian oleh
Veny dkk.”* menunjukkan bahwa pemberian ekstrak ikan patin siam yang
diberikan secara oral meningkatkan jumlah fibroblas pada hari ke-3, 5, dan 7
pasca ekstraksi gigi tikus Wistar dibandingkan kelompok kontrol negatif.”
Belum adanya studi mengenai pemanfaatan kolagen yang berasal dari kulit
patin siam mendorong peneliti untuk mengetahui potensi kolagen patin siam
dalam mempercepat penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi. Studi ini
bertujuan untuk mengetahui efektivitas dari pengaplikasian gel kolagen patin

siam (Pangasius hypophthalmus) terhadap jumlah makrofag, fibroblas,



angiogenesis, dan densitas kolagen selama proses penyembuhan luka pasca

ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus).

1. 2 Rumusan Masalah

1. Bagaimana efektivitas gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) terhadap penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus
jantan galur Wistar (Rattus norvegicus)?

2. Apakabh jenis kandungan aktif dalam gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) yang berperan dalam penyembuhan Iluka pasca
ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus)?

1.3  Tujuan Penelitian
1. 3.1 Tujuan Umum

Untuk mengetahui efektivitas gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) terhadap penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan
galur Wistar (Rattus norvegicus).
1. 3. 2 Tujuan Khusus

Untuk mengetahui kesesuaian dosis gel kolagen patin siam

(Pangasius hypophthalmus) yang sesuai dalam penyembuhan luka pasca
ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus).

1. 4 Hipotesis

HO : Tidak ada perbedaan efektivitas antara gel kolagen patin siam
(Pangasius hypophthalmus) dengan gel asam hialuronat 0,2% terhadap
penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus
norvegicus).

Ha : Ada perbedaan efektivitas antara gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) dengan gel asam hialuronat 0,2% terhadap penyembuhan

luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur Wistar (Rattus norvegicus).



1.5 Manfaat Penelitian
1.5.1 Bagi Akademis

1. Sebagai sarana penerapan ilmu yang sudah diperoleh selama kuliah di
S2 llmu Biomedik Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya.

2. Sebagai sarana untuk menambah wawasan dan keterampilan.

3. Memberikan informasi dibidang ilmu farmakologi tentang pengaruh
pengaplikasian gel kolagen patin siam (Pangasius hypophthalmus)
terhadap penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan galur
Wistar (Rattus norvegicus).

1. 5. 2 Bagi Klinis

1. Untuk memberikan informasi dan pengetahuan kepada klinisi tentang
pengaruh pengaplikasian gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) terhadap penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus
jantan galur Wistar (Rattus norvegicus).

2. Diharapkan dapat menjadi bahan alternatif yang dapat digunakan dalam
praktik klinis kedokteran gigi sehari-hari.

1. 5. 3 Manfaat Secara Sosial

Untuk memberikan informasi dan pengetahuan kepada masyarakat
tentang pengaruh pengaplikasian gel kolagen patin siam (Pangasius
hypophthalmus) terhadap penyembuhan luka pasca ekstraksi gigi tikus jantan

galur Wistar (Rattus norvegicus).
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