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THE EFFECTIVENESS OF CENTELLA ASIATICA EXTRACT
ON MMP-1 LEVELS AS A BIOLOGICAL MARKER OF WOUND
HEALING AFTER PERIORBITAL SURGICAL PROCEDURES

Muchtar Luthfi !, Elza Iskandar', Riani Erna?, Theodorus®
'Ophthalmology Department, Faculty of Medicine Sriwijaya University, RSUP dr. M Hoesin Palembang
2 Faculty of Medicine Sriwijaya University
3 Faculty of Medicine Sriwijaya University

Abstract

Background: Postoperative wounds in the periorbital region require optimal management due to
the area's high sensitivity in terms of both function and aesthetics. Matrix metalloproteinase-1
(MMP-1) plays a key role in wound remodeling and serves as a biological marker of healing.
Centella asiatica is known to have anti-inflammatory properties and to accelerate collagen
synthesis. This study aimed to evaluate the effectiveness of Centella asiatica in reducing MMP-1
levels in patients following periorbital surgery.

Methods: This double-blind randomized clinical trial involved 31 postoperative periorbital
patients at Dr. Mohammad Hoesin Central Hospital, Palembang. Subjects were divided into two
groups: the treatment group receiving Centella asiatica extract (n=16) and the control group
receiving placebo (n=15). The intervention was administered for 7 days. MMP-1 levels were
measured before and after the intervention and analyzed using paired t-tests and independent t-
tests (a<0.05).

Results: No significant difference was found in baseline MMP-1 levels between the two groups
(p=0.554). After 7 days, the Centella asiatica group showed a significant decrease in MMP-1
levels (p=0.001), while the placebo group showed a significant increase (p=0.000). A significant
difference in MMP-1 levels between the groups was observed on day 7 (p=0.000). No notable side
effects were reported during the use of Centella asiatica.

Conclusion: Centella asiatica was proven to be effective in reducing MMP-1 levels and
supporting wound healing during the first postoperative week in the periorbital region, without
causing significant side effects.

Keywords: Centella asiatica, MMP-1, wound healing, periorbital region, placebo
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Abstrak

Latar Belakang: Luka pascaoperasi pada regio periorbita perlu ditangani secara optimal karena
area ini sangat sensitif secara fungsional dan estetika. Matrix metalloproteinase-1 (MMP-1)
berperan penting dalam proses remodeling luka dan menjadi salah satu penanda biologis
penyembuhan luka. Centella asiatica diketahui memiliki efek antiinflamasi dan mempercepat
pembentukan kolagen. Penelitian ini bertujuan mengevaluasi efektivitas pemberian Centella asiatica
terhadap kadar MMP-1 pada pasien pascaoperasi regio periorbita.

Metode: Penelitian ini merupakan uji klinis acak tersamar ganda yang melibatkan 31 pasien
pascaoperasi regio periorbita di RSUP Dr. Mohammad Hoesin Palembang. Subjek dibagi menjadi
dua kelompok: kelompok perlakuan dengan ekstrak Centella asiatica (n=16) dan kelompok kontrol
plasebo (n=15). Intervensi diberikan selama 7 hari. Kadar MMP-1 diukur sebelum dan sesudah
intervensi, kemudian dianalisis menggunakan uji t berpasangan dan uji t independen (a<0,05).

Hasil: Tidak terdapat perbedaan kadar MMP-1 awal antara kedua kelompok (p=0,554). Setelah 7
hari, kelompok Centella asiatica menunjukkan penurunan signifikan kadar MMP-1 (p=0,001),
sedangkan kelompok plasebo mengalami peningkatan signifikan (p=0,000). Terdapat perbedaan
bermakna kadar MMP-1 antara kedua kelompok pada hari ke-7 (p=0,000). Tidak ditemukan efek

samping berarti selama penggunaan Centella asiatica.

Kesimpulan: Pemberian Centella asiatica efektif menurunkan kadar MMP-1 dan mendukung
penyembuhan luka pada minggu pertama pascaoperasi regio periorbita, serta tidak menimbulkan
efek samping berarti.

Kata Kunci: Centella asiatica, MMP-1, penyembuhan luka, regio periorbita, placebo
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1.1.

BAB I
PENDAHULUAN

Latar Belakang

Luka terjadi akibat rusaknya integritas lapisan epidermis. Setiap
cedera jaringan dengan gangguan integritas anatomi disertai hilangnya
fungsi dapat digambarkan sebagai luka.! Klasifikasi luka dapat digolongkan
menjadi akut dan kronis berdasarkan patogenesis dan akibat yang
ditimbulkannya. Luka akut mengalami serangkaian peristiwa molekuler
yang pada akhirnya menghasilkan kembalinya integritas struktural.
Sebaliknya, luka kronis tidak dapat terselesaikan dan ditandai dengan
proses patologis, seperti peradangan yang terus-menerus, infeksi persisten,
dan nekrosis.? Luka pasca operasi merupakan merupakan bentuk dari luka
akut terkontrol yang dibuat di ruang operasi. Perawatan luka bedah pasca
operasi yang tepat sangat penting untuk mencegah potensi komplikasi,
seperti infeksi lokasi bedah, dehiscence luka, dan hematoma. Tujuan
perawatan luka pasca operasi ialah agar luka sembuh dengan cepat tanpa
komplikasi, dan tentunya memberikan hasil terbaik dari segi fungsional
maupun estetika.’

Area periorbital pasca operasi memerlukan perhatian khusus karena
keunikan area periorbital yaitu selalu bergerak dan kulit kelopak mata
merupakan kulit tertipis di tubuh dengan ketebalan kurang lebih 0,04 mm.
Kelainan pada penyembuhan luka periorbital, seperti eritema persisten atau
pembentukan jaringan parut hipertrofik, dapat mengganggu fungsi normal
kulit orbital dan seringkali memerlukan pembedahan kosmetik.*

Proses penyembuhan luka dihasilkan oleh interaksi dari sitokin,
faktor pertumbuhan, darah, dan matriks ekstrasel. Proses penyembuhan
mengikuti rangkaian peristiwa yang menggabungkan empat fase yang
berbeda namun saling tumpang tindih: hemostasis, fase inflamasi, fase

proliferasi, dan fase remodeling. Fase penyembuhan luka diatur oleh



interaksi silang antara berbagai kelompok molekul, termasuk extracellular
matrix (ECM), integrin, faktor pertumbuhan, dan matrix metalloproteinases
(MMPs).

MMPs adalah sekelompok endopeptidase yang berperan penting
dalam pemulihan kulit yang rusak. MMP memainkan peran penting dalam
semua tahap penyembuhan luka dengan memodifikasi matriks luka,
memungkinkan migrasi sel dan remodeling jaringan.’ Melalui mediasi
berbagai peristiwa seluler seperti angiogenesis dan vasodilatasi, MMP
sangat penting untuk mekanisme penyembuhan luka. MMP memiliki target
berbeda dalam fase penyembuhan luka yang berbeda sehingga mampu
mempercepat penyembuhan tepat waktu di dalam tubuh.® Bersama dengan
ekspresi dari enzim protease seperi MMP-1, growth factor dan sitokin tadi
dapat digunakan sebagai penanda atau biomarker terhadap proses
penyembuhan luka.’

Centella asiatica termasuk dalam famili Apiaceae dan banyak
digunakan sebagai bumbu masakan maupun obat tradisional di Asia Timur
sejak zaman dahulu. Centella asiatica mengandung antioksidan yang dapat
membantu pembentukan kolagen dan merestrukturisasi jaringan yang rusak,
mengembalikan kekencangan jaringan, elastisitas kulit dan melindungi dari
sinar UV. Penelitian menunjukkan keberhasilan penggunaan agen terapi
Centella asiatica topikal untuk mengatasi ulkus kulit, jaringan parut
hipertrofik, keloid, gangguan penyembuhan luka, serta pengobatan vena
dan gangguan limfatik.” Efek menguntungkan pada penyembuhan luka
diketahui akibat adanya pengaruh terhadap tahap proliferasi penyembuhan
luka, dimana terjadinya stimulasi fibronektin, sintesis kolagen I, serta
remodelling matriks. Selain itu, Centella asiatica telah terbukti berkhasiat
dalam pemeliharaan jaringan ikat dan penguatan pembuluh darah.®

Penelitian dan publikasi terkait efikasi dari penggunaan Centella
asiatica terhadap penyembukan luka telah sering diteliti, namun belum ada
penelitian mengenai pengaruh Centella asiatica terhadap penyembuhan

luka pasca tindakan operasi regio periorbita melalui penanda matriks



1.2

1.3.

14.

1.4.1.

1.4.2.

metalloproteinase. Oleh karena itu, peneliti ingin menelusuri lebih dalam
terkait pengaruh Centella asiatica terhadap penyembuhan luka pada pasien

pasca tindakan operatif regio periorbita.

Rumusan Masalah
Apakah pemberian Centella asiatica sistemik efektif dibandingkan dengan
placebo dalam menurunkan kadar MMP-1 sebagai penanda biologis selama

minggu pertama masa penyembuhan luka pasca operasi di regio periorbita?

Hipotesis Penelitian
HO :  Tidak terdapat perbedaan efektivitas antara Centella asiatica
dan plasebo terhadap penurunan kadar MMP-1 pada
penyembuhan luka minggu pertama pasca operasi regio

periorbita
Ha :  Terdapat penurunan kadar MMP-1 pasca pemberian Centella
asiatica sistemik dengan plasebo terhadap penyembuhan luka

minggu pertama pasca operasi regio periorbita

Tujuan Penelitian

Tujuan Umum

Mengetahui perbandingan efektivitas antara penggunaan Centella asiatica
dan plasebo dalam menurunkan tingkat MMP-1 pasca pemberian Centella
asiatica secara sistemik dibandingkan plasebo terhadap proses
penyembuhan luka pada minggu pertama pasca operasi regio periorbita.

Tujuan Khusus

. Menganalisis perbedaan kadar MMP-1 pada setelah pemberian Centella

asiatica dan plasebo.
Mengetahui efek samping pemberian Centella asiatica sistemik dan plasebo

pada minggu pertama pasca operasi regio periorbita.



1.5.
1.5.1.

1.5.2.

1.5.3.

Manfaat Penelitian

Manfaat Akademis

Memberikan informasi dan bukti ilmiah tentang efektivitas ekstrak Centella
asiatica terhadap proses penyembuhan luka pada operasi regio periorbita di
Rumah Sakit Umum Pusat dr. Mohammad Hoesin Palembang.

Manfaat Praktis

Memberikan rujukan terhadap pengaplikasian ekstrak Centella asiatica
sebagai salah satu alternatif terapi dalam proses penyembuhan luka
sehingga bermanfaat secara medis serta memberikan alternatif bagi pasien
dalam memilih terapi untuk membantu proses penyebuhan bekas luka yang
didapatkan setelah operasi regio periorbita sehingga memberikan kepuasan
secara fungsi dan kosmetik.

Manfaat Sosial

Memberikan pilihan bagi masyarakat dalam memilih terapi untuk

memperbaiki jaringan parut yang didapatkan pasca operasi regio periorbita.
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