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ABSTRAK

Efektivitas Salep Ekstrak Daun Pegagan (Centella asiatica, (Linn),
Urb.) Terhadap Ekspresi VEGF Pada Penyembuhan Luka Infeksi
Tikus (Rattus novergicus) Putih Jantan Galur Wistar

(Kessyy Widowati, Mei 2025, 135)
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

Latar Belakang: Salep ekstrak daun pegagan mengandung senyawa-senyawa
seperti Triterpenoid, alkaloid, flavonoid, saponin, tanin, dan fenol. Triterpenoidnya
terdiri dari asiatic acid, madecassocide, dan asiaticocide. Asiaticocide berperan
dalam proliferasi fibroblast, sintesis kolagen, neovaskularisasi, dan antibakteri
terhadap Staphyllococcus aureus dan Eschericia colli. Tujuan penelitian ini untuk
mengetahui efektivitas dari salep ekstrak daun pegagan (Centella asiatica, (linn),
urb.) terhadap ekspresi VEGF pada penyembuhan luka infeksi tikus (Rattus
novergicus) putih jantan galur wistar.

Metode: Penelitian eksperimental in vivo telah dilakukan pada bulan Februari 2025 hingga
Maret 2025 di Laboratorium Politeknik Negeri Sriwijaya, Laboratorium Animal House
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya, Laboratorium Bioteknologi Fakultas Kedokteran
Sriwijaya, dan BBLK Palembang. Sampel pada penelitian ini dibagi menjadi 5 kelompok
dengan masing-masing kelompok terdiri dari 6 ekor tikus, yaitu kelompok 1,2,3 adalah
kelompok perlakuan yang diberikan intervensi salep ekstrak dengan konsentrasi 25%, 50%,
dan 75%, kelompok 4 adalah kontrol positif dengan salep gentamisin, dan kelompok 5
adalah kontrol negatif dengan campuran adapslanae dan vaseline album. Salep diaplikasikan
pada luka infeksi tikus, dan selanjutnya diambil sampel darah dan swab luka untuk
dilakukan pemeriksaan ELISA dan ALT. Analisis data dilakukan dengan menggunakan
analisis statistik SPSS 22. Uji yang digunakan uji Paired T, uji Wilcoxon, uji
Independent T, uji Mann Whitney, dan uji Kruskall Wallis.



Hasil: Hasil dari penelitian ini menunjukkan bahwa kelompok yang diintervensi
dengan salep ekstrak daun pegagan dengan konsentrasi 25% paling memberikan
dampak terhadap peningkatan VEGF dihari ke-14 dibandingkan dengan kelompok
lainnya. Hal ini juga dilihat dari penurunan kadar ALT yang signifikan dihari ke-14
penyembuhan luka infeksi pada kelompok yang diberi intervensi salep ekstrak
25%.

Simpulan: Terdapat perbedaan efektivitas penyembuhan luka infeksi pada tikus
(Rattus novergicus) putih jantan galur wistar yang diberi intervensi salep ekstrak
daun pegagan dengan kontrol positif dan kontrol negatif.

Kata Kunci: Salep Ekstrak Daun Pegagan, Centella asiatica, Penyembuhan Luka

Infeksi, In vivo



ABSTRACT

Effectiveness Of Pegagan Leaf Extract Ointment (Centella asiatica,
(Linn), Urb.) On VEGF Expression In Healing Wounds Of Infection
Of White Male Wistar Rats (Rattus novergicus)

(Kessyy Widowati, Mei 2025, 135)

Faculty of Medicine, Sriwijaya University

Background: Pegagan leaf extract ointment contains compounds such as
Triterpenoids, alkaloids, flavonoids, saponins, tannins, and phenols. The
triterpenoids consist of asiatic acid, madecassocide, and asiaticocide. Asiaticocide
plays a role in fibroblast proliferation, collagen synthesis, neovascularization, and
antibacterial against Staphyllococcus aureus and Eschericia colli. The purpose of
this study was to determine the effectiveness of pegagan leaf extract ointment
(Centella asiatica, (linn), urb.) on VEGF expression in wound healing of male white

rats (Rattus novergicus) Wistar strain.

Methods: An in vivo experimental study was conducted from February 2025 to
March 2025 at the Sriwijaya State Polytechnic Laboratory, Animal House
Laboratory, Faculty of Medicine, Sriwijaya University, Biotechnology Laboratory,
Faculty of Medicine, Sriwijaya, and BBLK Palembang. The samples in this study
were divided into 5 groups with each group consisting of 6 mice, namely groups 1, 2,
3 were treatment groups given extract ointment intervention with concentrations of
25%, 50%, and 75%, group 4 was a positive control with gentamicin ointment, and
group 5 was a negative control with a mixture of adapslanae and vaseline aloum. The
ointment was applied to the infected wounds of mice, and then blood samples and
wound swabs were taken for ELISA and ALT examination. Data analysis was
carried out using SPSS 22 statistical analysis. The tests used were the Paired T test,

Wilcoxon test, Independent T test, Mann Whitney test, and Kruskall Wallis test.

Vi



Results: The results of this study indicate that the group intervened with pegagan
leaf extract ointment with a concentration of 25% had the most impact on increasing
VEGF on the 14th day compared to the other groups. This can also be seen from the
significant decrease in ALT levels on the 14th day of healing infected wounds in the

group given the 25% extract ointment intervention.

Conclusion: There is a difference in the effectiveness of healing infected wounds in
white male rats (Rattus novergicus) Wistar strain given pegagan leaf extract
ointment intervention with positive and negative controls.

Keywords: Pegagan Leaf Extract Oinment, Centella asiatica, Healing of Infected

Wounds, In vivo
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RINGKASAN

EFEKTIVITAS SALEP EKSTRAK DAUN PEGAGAN (Centella
asiatica, (Linn), Urb.) TERHADAP EKSPRESI VEGF PADA
PENYEMBUHAN LUKA INFEKSI TIKUS (Rattus novergicus)
PUTIH JANTAN GALUR WISTAR

Karya tulis ilmiah berupa Tesis, Mei 2025

Kessyy Widowati dibimbing oleh Dr. dr. Evi Lusiana, M.Biomed, dan dr.
Theodorus, MMedSc

xxiii + 135 halaman, 30 tabel, 40 gambar, 12 lampiran

Salep ekstrak daun pegagan mengandung senyawa-senyawa seperti Triterpenoid, alkaloid,
flavonoid, saponin, tanin, dan fenol. Triterpenoidnya terdiri dari asiatic acid, madecassocide,
dan asiaticocide. Asiaticocide berperan dalam proliferasi fibroblast, sintesis kolagen,
neovaskularisasi, dan antibakteri terhadap Staphyllococcus aureus dan Eschericia colli.
Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efektivitas dari salep ekstrak daun pegagan (Centella
asiatica, (linn), urb.) terhadap ekspresi VEGF pada penyembuhan luka infeksi tikus (Rattus
novergicus) putih jantan galur wistar. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental in
vivo dengan bentuk pre dan post test yang telah dilakukan pada bulan Februari 2025 hingga
Maret 2025 di Laboratorium Politeknik Negeri Sriwijaya, Laboratorium Animal House
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya, Laboratorium Bioteknologi Fakultas Kedokteran
Sriwijaya, dan BBLK Palembang. Sampel pada penelitian ini dibagi menjadi 5 kelompok
dengan masing-masing kelompok terdiri dari 6 ekor tikus, yaitu kelompok 1,2,3 adalah
kelompok perlakuan yang diberikan intervensi salep ekstrak dengan konsentrasi 25%, 50%,
dan 75%, kelompok 4 adalah kontrol positif dengan salep gentamisin, dan kelompok 5
adalah kontrol negatif dengan campuran adapslanae dan vaseline album. Salep diaplikasikan
pada luka infeksi tikus, dan selanjutnya diambil sampel darah dan swab luka untuk
dilakukan pemeriksaan ELISA dan ALT. Analisis data dilakukan dengan menggunakan
analisis statistik SPSS 22. Uji yang digunakan uji Paired T, uji Wilcoxon, uji
Independent T, uji Mann Whitney, dan uji Kruskall Wallis.
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Hasil dari penelitian ini menunjukkan bahwa kelompok yang diintervensi dengan
salep ekstrak daun pegagan dengan konsentrasi 25% paling memberikan dampak
terhadap peningkatan VEGF dihari ke-14 dibandingkan dengan kelompok lainnya.
Hal ini juga dilihat dari penurunan kadar ALT yang signifikan dihari ke-14
penyembuhan luka infeksi pada kelompok yang diberi intervensi salep ekstrak
25%. Berdasarkan dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa terdapat perbedaan
efektivitas penyembuhan luka infeksi pada tikus (Rattus novergicus) putih jantan
galur wistar yang diberi intervensi salep ekstrak daun pegagan dengan kontrol positif
dan kontrol negatif. Saran dari penelitian ini sebaiknya dilakukan lebih lanjut pada
pengamatan penyembuhan luka infeksi pada tikus yang belum mengalami

penyembuhan luka secara sempurna.

Kata Kunci: Salep Ekstrak Daun Pegagan, Centella asiatica, Penyembuhan Luka

Infeksi, In vivo



SUMMARY

EFFECTIVENESS OF PEGAGAN LEAF EXTRACT OINTMENT
(Centella asiatica, (Linn), Urb.) ON VEGF EXPRESSION IN
HEALING WOUNDS OF INFECTION OF WHITE MALE WISTAR
RATS (Rattus novergicus)

Scientific paper in the form of a Thesis, May 2025

Kessyy Widowati is supervised by Dr. dr. Evi Lusiana, M.Biomed, and dr.
Theodorus, MMedSc

xxiii + 135 pages, 30 tables, 40 figures, 12 appendices

Pegagan leaf extract ointment contains compounds such as Triterpenoids, alkaloids,
flavonoids, saponins, tannins, and phenols. The triterpenoids consist of asiatic acid,
madecassocide, and asiaticocide. Asiaticocide plays a role in fibroblast proliferation,
collagen synthesis, neovascularization, and antibacterial against Staphyllococcus aureus and
Eschericia colli. The purpose of this study was to determine the effectiveness of pegagan
leaf extract ointment (Centella asiatica, (linn), urb.) On VEGF expression in wound healing
of male white Wistar rats (Rattus novergicus). This study is an in vivo experimental study
with a pre and post test form that was conducted from February 2025 to March 2025 at the
Sriwijaya State Polytechnic Laboratory, Animal House Laboratory, Faculty of Medicine,
Sriwijaya University, Biotechnology Laboratory, Faculty of Medicine, Sriwijaya, and BBLK
Palembang. The sample in this study was divided into 5 groups with each group consisting
of 6 rats, namely groups 1, 2, 3 were treatment groups given extract ointment intervention
with concentrations of 25%, 50%, and 75%, group 4 was a positive control with gentamicin
ointment, and group 5 was a negative control with a mixture of adapslanae and vaseline
album. The ointment was applied to the infected wounds of the rats, and then blood samples
and wound swabs were taken for ELISA and ALT examination. Data analysis was carried
out using SPSS 22 statistical analysis. The tests used were the Paired T test,

Wilcoxon test, Independent T test, Mann Whitney test, and Kruskall Wallis test.



The results of this study showed that the group intervened with pegagan leaf
extract ointment with a concentration of 25% had the most impact on increasing
VEGF on the 14th day compared to the other groups. This was also seen from
the significant decrease in ALT levels on the 14th day of healing infected
wounds in the group given 25% extract ointment intervention. Based on this
study, it can be concluded that there is a difference in the effectiveness of
healing infected wounds in white male rats (Rattus novergicus) of the Wistar
strain that were given the intervention of pegagan leaf extract ointment with
positive and negative controls. Suggestions from this study should be carried out
further on observing the healing of infected wounds in rats that have not
experienced perfect wound healing.

Keywords: Pegagan Leaf Extract Oinment, Centella asiatica, Healing of
Infected Wounds, In vivo
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Luka adalah suatu kondisi kontinuitas jaringan tubuh terputus, meliputi
lapisan epitel kulit, jaringan subcutan, lemak, otot, dan bahkan sampai ke struktur
yang dalam pada kulit seperti pembuluh darah, saraf, dan tendon®. Luka bisa
disebabkan oleh karena tubuh mengenai benda yang tajam, bahan kimia yang
bersifat korosif, gigitan dari hewan, aliran listrik, dan lain sebagainya.

Luka infeksi adalah luka kronis dimana luka tidak mengalami kemajuan
melalui tahap penyembuhan normal dikarenakan adanya invasi mikroba yang
terus-menerus sehingga memperpanjang fase inflamasi penyembuhan luka dan
menyebabkan kerusakan jaringan lebih lanjut?. Definisi lain luka infeksi adalah
luka yang disertai dengan adanya tanda — tanda infeksi pada kulit yang mengalami
luka, dengan resiko terjadinya infeksinya sekitar 40 %?2. Luka infeksi merupakan
luka terbuka atau terpapar lingkungan sekitar yang dapat berakibat infeksi*. Luka
biasanya dianggap sebagai suatu permasalahan yang ringan dan sepele. Padahal
jika luka ini terbuka dan tidak diobati akan berpotensi menjadi luka infeksi.

Menurut angka prevalensi cedera nasional, di Indonesia mencapai angka
sebesar 8,2 %. Jenis luka terbanyak yaitu sebesar 70,9 % untuk luka lecet dan
sebesar 7,3 % untuk luka yang disebabkan oleh benda tajam ataupun tumpul®.
Menurut data WHO 2012 prevalensi untuk luka infeksi di Indonesia sekitar 2,3 %
- 18,3 %°. Banyak faktor yang menyebabkan luka mengalami keterlambatan
dalam proses penyembuhan, salah satu faktor utama yaitu infeksi. Sehingga luka
harus mendapatkan penanganan segera?.

Penyembuhan luka adalah suatu reaksi fisiologis alami yang terjadi pada
cedera jaringan. Penyembuhan luka merupakan suatu proses penting dalam
mengembalikan kontunuitas jaringan yang terputus pada kulit yang mengalami

luka atau cedera. Untuk luka kecil biasanya luka akan dapat sembuh sendiri jika



luka tidak kotor dan luka tidak mengalami infeksi. Normalnya penyembuhan luka
dapat berlangsung 14 - 21 hari, namun untuk luka infeksi penyembuhan luka
dapat berlangsung lebih lama dari waktu perkiraan tersebut. Rata -rata lama
penyembuhan untuk luka infeksi berkisar 17 — 53 hari. Untuk itu penyembuhan
luka sangatlah penting untuk mencegah resiko luka menjadi terinfeksi sehingga
luka jadi sulit sembuh dan bertambah buruk.>"8

Pada umumnya untuk penatalaksanana luka biasanya dilakukan debridement
luka menggunakan larutan NaCl 0,9% dan antiseptik seperti iodium povidon 0,5
%*. Untuk luka infeksi bisa ditambahkan dengan penggunakan salep antibiotik
golongan aminoglikosida, seperti gentamisin®. Namun, dikarenakan adanya
beberapa efek samping yang dapat ditimbulkan. Contohnya dari penggunakan
antiseptik iodium povidon 0,5 % sering kali menimbulkan sensasi yang tidak
nyaman seperti nyeri atau perih pada daerah luka, bengkak, gatal, dan alergi.!
Sehingga hal ini menimbulkan rasa yang tidak nyaman bagi semua orang. Dan
juga penggunaan antibiotik untuk luka infeksi seperti gencamicin salep, memiliki
potensi resistensi terhadap bakteri dikemudian hari dan reaksi alergi, sehingga
timbullah alternatif terapi lainnya untuk pengobatan luka, salah satunya dengan
menggunakan obat tradisional (herbal). Salah satu tanaman herbal di Indonesia
yang memiliki potensi obat dalam penyembuhan luka adalah Tanaman Pegagan
atau Centella asiatica.*

Tanaman pegagan atau Centella asiatica merupakan jenis tanaman yang tidak
sulit untuk ditemukan di Indonesia. Tanaman ini diyakini dan sering dimanfaatkan
oleh masyarakat sejak dahulu untuk mengobati macam-macam penyakit, yaitu
sebagai obat luka, keloid, maag, demam, asma, darah tinggi, penyakit saraf, dan
memperbaiki aliran darah. Tanaman ini memiliki kandungan senyawa
triterpenoid, saponin, dan tanin. Triterpenoidnya terdiri dari asiatic acid,
madecassocide, dan asiaticocide.! Asiatic acid berperan sebagai antioksidan dan
anti inflamasi. Madecassocide berperan sebagai antioksidan dan meningkatkan
sintesis kolagen. Asiaticocide berperan dalam proliferasi fibroblast, sintesis
kolagen, neovaskularisasi dan antibakteri terhadap Staphyllococcus aureus dan

Escherichia colli. ©



Ada banyak penelitian akan khasiat tanaman pegagan (Centella asiatica,
(Linn), Urb.), namun untuk lebih menambah pengetahuan akan efektivitas
tanaman ini pada penyembuhan luka khususnya luka infeksi, maka untuk itulah
penelitian ini dilakukan dengan melihat efektivitas dari zat-zat aktif yang
terkandung didalam tanaman ini. Beberapa penelitian diantaranya seperti
penelitian oleh Sholihatul dkk yang menunjukkan efektivitas dari ekstrak daun
pegagan dalam penyembuhan luka terkontaminasi dengan konsentrasi sebesar 25
% dan parameter yang dipakai pada penelitian ini dengan mengamati
penyembuhan luka secara makroskopis dengan mengevaluasi tanda — tanda
penyembuhan luka yaitu hilangnya kemerahan(eritem), edem, pus/nanah, dan tepi
kulit yang luka menutup®. Penelitian lain oleh | Made Subhawa Harsa yang juga
menunjukkan pengaruh dari pemberian ekstrak daun pegagan dapat mempercepat
proses penyembuhan luka sayat pada tikus dengan parameter secara makroskopis
dengan menilai beberapa kriteria penyembuhan luka seperti kondisi kulit kering,
warna luka tampak seperti kulit normal, tidak ada pus/eksudat, tidak eritema, tidak
edema, dan tidak ada jaringan nekrotik. Kemudian dari Kkriteria tersebut dinilai
berdasarkan sistem skoring yaitu bila tidak ada kriteria yang terpenuhi = 0, jika 1-
2 kriteria terpenuhi = 1, jika 3-5 kriteria terpenuhi = 2, dan jika semua kriteria
terpenuhi = 3.1

Untuk itu, penelitian mengenai efektivitas tanaman pegagan (Centella
asiatica, (Linn), Urb.) terhadap ekspresi VEGF pada penyembuhan luka infeksi
tikus (Rattus novergicus) putih jantan galur wistar dapat dilakukan dengan
parameter yang berbeda dari penelitian — penelitian sebelumnya dan untuk
efektifitasnya terhadap luka infeksi sendiri belum ada. Parameter yang digunakan
pada penelitian ini adalah kultur bakteri dan VEGF. Pemerikasaan kultur bakteri
dilakukan dengan menggunakan kultur usap (swab) pada daerah luka dikarenakan
metodenya sederhana, murah, dan juga praktis. Untuk pemeriksaan VEGF yaitu
dengan menggunakan metode ELISA dikarenakan tehniknya cukup sederhana bila
dibandingkan metode lain, keakuratannya dalam mendeteksi zat dalam tubuh, dan
waktu pemeriksaannya tidak terlalu membutuhkan waktu yang lama. Untuk itu

kedua parameter ini dipilih dalam penelitian ini.



1.2 Rumusan Masalah

Bagaimanakah efektivitas salep ekstrak daun pegagan (Centella asiatica,

(Linn), Urb.) berpengaruh terhadap ekspresi VEGF dan jumlah koloni bakteri

pada penyembuhan luka infeksi pada tikus (Rattus novergicus) putih jantan galur

wistar dibandingkan dengan kontrol positif?

1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1

Tujuan Umum

Untuk mengetahui perbandingan efektivitas antara ekstrak daun pegagan

(Centella asiatica, (Linn), Urb.) dengan kontrol positif terhadap penyembuhan

luka infeksi pada hewan uji coba tikus putih galur wistar jantan.

1.3.2

1.

Tujuan Khusus

Untuk menganalisis efektifitas salep ekstrak daun pegagan (Centella
asiatica, (Linn), Urb.) terhadap ekspresi VEGF pada penyembuhan luka
infeksi pada tikus (Rattus novergicus) putih jantan galur wistar.

Untuk mengetahui efektifitas salep ekstrak daun pegagan (Centella
asiatica, (Linn), Urb.) terhadap jumlah koloni bakteri pada penyembuhan
luka infeksi pada tikus (Rattus novergicus) putih jantan galur wistar.

Untuk mengetahui perbandingan antara antara ekstrak daun pegagan
(Centella asiatica, (Linn), Urb.) dengan kontrol positif terhadap
penyembuhan luka infeksi pada hewan uji coba tikus putih galur wistar
jantan.

Untuk mengetahui kesesuaian dosis antara ekstrak daun pegagan dan
kontrol positif pada penyembuhan luka infeksi pada tikus (Rattus

novergicus) putih jantan galur wistar.



1.4 Hipotesis
HO: Tidak terdapat perbedaan efektivitas antara ekstrak daun pegagan
(Centella asiatica, (Linn), Urb.) dengan salep gentamisin terhadap
penyembuhan luka infeksi pada tikus.
Ha: Terdapat perbedaan efektivitas antara ekstrak daun pegagan (Centella
asiatica, (Linn), Urb.) dengan salep gentamisin terhadap penyembuhan luka

infeksi pada tikus.

1.5 Manfaat
1.5.1 Manfaat Teoritis

Memberikan terapi praktisi/klinis akan efektivitas dari ekstrak daun

pegagan (Centella asiatica, (Linn), Urb.) terhadap penyembuhan luka infeksi.

1.5.2 Manfaat Praktis

Hasil penelitian ini dapat membantu untuk pengembangan ekstrak daun
pegagan (Centella asiatica, (Linn), Urb.) khususnya zat aktif yang terkandung
didalamnya untuk penyembuhan luka infeksi sebagai alternatif dari salep

gentamisin.

1.5.3 Manfaat Sosial

Memberikan pengetahuan berbasis penelitian kepada Masyarakat akan
manfaat tanaman herbal dari ekstrak daun pegagan untuk pengobatan luka infeksi

sebagai alternatif dari pengobatan yang sudah ada sebelumnya.
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