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Activity Test of Nanofiber Combination by Extract Betel Leaves 

(Piper betle) and Binahong Leaves (Anredera cordifolia)  

against In Vivo Open Wound Healing 

 

Noor Amira Maulida Tsuraya 

08061281924036 

 

ABSTRACT 

 

Open wounds are very susceptible to infection, can become ulcers and even chronic 

if they are not treated and cared for properly. Nanofiber as a modern wound dressing 

can deliver medicinal ingredients for caring wound. Betel leaves (Piper betle) and 

Binahong leaves (Anredera cordifolia) contain flavonoids, saponins, tannins which 

can accelerate the wound healing process. The aim of this study is to determine the 

activity of nanofiber combinations of Betel leaf extracts and Binahong leaf extracts 

for open wound healing on male white rats (Sprague Dawley). In this study, the 

treatments were divided into 6 groups, namely the positive control group 

(Wintuell®), the negative control group (no treatment), the placebo group, and for 

the group test which were given PVP/CA/EDS/EDB nanofiber consisted of K1 

(once a day), K2 (twice a day), and K3 (three times a day). Observed parameters 

included area of wound, percentage of wound healing (% recovery), time of wound 

healing, and features of histopathology skin. Open wounds were made by using 

biopsy punch in diameter of ±10 mm. The observation of wound has been done for 

21 days in every 3 days. The diameter of wound was measured by using imageJ®. 

Data was analyzed through the Shapiro-Wilk normality test and the one-way 

ANOVA test by using SPSS®. The results showed that the highest % recovery and 

the fastest wound healing time was K3 which reached 100% within 18 days. 

However, there was no significant difference (p>0.05) among treatment groups. 

Histopathological features on the day of 14th and 21st showed an increase in 

epithelial thickness. Providing of the test triggered the epithelialization process. K3 

gave the thickest epithelialization (86.96 µm) was compared to the positive group 

(71.49 µm). It shows that K3 is the best treatment in wound care which can 

accelerate the healing process of open wounds. 

 
Keywords:   nanofiber, betel leaves, binahong leaves, wound healing, histopathology  
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Uji Aktivitas Nanofiber Kombinasi Ekstrak Daun Sirih 

(Piper betle) dan Daun Binahong (Anredera cordifolia) 

Terhadap Luka Terbuka Secara In Vivo 

 

Noor Amira Maulida Tsuraya 

08061281924036 

 

ABSTRAK 

 

Luka terbuka sangat rentan terinfeksi, dapat menjadi borok bahkan kronik jika tidak 

diobati dan dirawat dengan baik. Nanofiber sebagai pembalut luka modern dapat 

menghantarkan bahan obat untuk perawatan luka. Daun Sirih (Piper betle) dan daun 

Binahong (Anredera cordifolia) mengandung zat flavonoid, saponin, tanin yang 

dapat mempercepat proses penyembuhan luka. Penelitian ini bertujuan untuk 

mengetahui aktivitas nanofiber kombinasi ekstrak daun Sirih dan ekstrak daun 

Binahong terhadap penyembuhan luka terbuka pada tikus putih jantan galur 

Sprague Dawley. Kelompok perlakuan pada penelitian ini dibagi menjadi 6 

kelompok yakni kelompok kontrol positif (Wintuell®), kelompok kontrol negatif 

(tidak diberi perlakuan), kelompok plasebo, dan kelompok uji yang diberikan 

nanofiber PVP/CA/EDS/EDB terdiri dari K1 (sehari sekali), K2 (dua kali sehari), 

dan K3 (tiga kali sehari). Parameter yang diamati meliputi luas luka, persentase 

penyembuhan luka (% recovery), lama penyembuhan luka, dan gambaran 

histopatologi kulit. Luka terbuka dibuat menggunakan biopsy punch dengan 

diameter ±10 mm. Pengamatan luka dilakukan setiap 3 hari selama 21 hari. 

Diameter luka diukur menggunakan imageJ®. Data dianalisis melalui uji normalitas 

Shapiro-Wilk dan uji one-way ANOVA menggunakan SPSS®. Hasil penelitian 

menunjukkan % recovery paling tinggi dan waktu penyembuhan luka paling cepat 

ialah K3 yang mencapai 100% dalam waktu 18 hari. Namun, tidak terdapat 

perbedaan signifikan (p>0,05) antar kelompok perlakuan. Gambaran histopatologi 

pada hari ke-14 dan ke-21 menunjukkan peningkatan ketebalan epitel. Pemberian 

sediaan uji memicu proses epitelisasi. K3 memberikan epitelisasi paling tebal 

(86,96 µm) dibandingkan kelompok positif (71,49 µm). Hal ini menunjukkan 

bahwa K3 merupakan perlakuan terbaik dalam perawatan luka yang dapat 

mempercepat proses penyembuhan luka terbuka. 

 

Kata kunci: nanofiber, daun sirih, daun binahong, penyembuhan luka, 

histopatologi 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1. Latar Belakang 

Luka adalah kondisi cedera pada jaringan kulit sehingga anatomi dan fungsi 

kulit normal terganggu. Kondisi tersebut menyebabkan hilangnya kontinuitas epitel 

dengan atau tanpa hilangnya lapisan jaringan ikat (Nagori dan Solanki, 2011). Luka 

berdasarkan pada status integritas kulit dibedakan menjadi luka terbuka, luka 

tertutup, luka akut, dan luka kronik. Luka terbuka merupakan luka dengan robekan 

pada kulit (membran mukosa) karena adanya trauma oleh benda baik tajam maupun 

tumpul (Potter dan Perry, 2005). Luka terbuka yang tidak dirawat dengan baik dan 

tanpa pengobatan sangat rentan terinfeksi sehingga akan membutuhkan waktu yang 

lebih lama untuk sembuh, bahkan dapat menjadi luka kronik. 

Luka terbuka dapat terdehidrasi dan menjadi borok karena rentan terekspos 

udara. Borok atau jaringan parut yang terbentuk akan menjadi penghalang bagi sel 

epidermis untuk bermigrasi sehingga proses penyembuhan luka akan lebih panjang 

(Novarini, 2021). Penyembuhan luka merupakan respon fisiologis yang kompleks 

dan kontinu akibat cedera pada jaringan kulit berupa proses pembentukan jaringan 

baru sebagai lapisan pembatas dari lingkungan luar. Luka akan melewati tiga fase 

utama penyembuhan luka yaitu fase inflamasi, fase proliferasi, dan fase remodeling. 

Luka dapat dipercepat proses penyembuhannya dengan melakukan perawatan luka 

(Nagori dan Solanki, 2011).  

Salah satu perawatan yang dapat diberikan yaitu luka ditutupi dengan 

balutan luka seperti normal salin-povidon iodin, salep, gel, atau krim. Namun, jenis  
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balutan luka tersebut masih kurang efektif karena membuat area luka menjadi 

mudah mengering dan perlu dibersihkan secara berkala sehingga akan terasa 

menyakitkan. Area luka juga biasa ditutup dengan balutan luka berupa kasa 

pembalut steril. Pengembangan sistem penghantaran obat berupa formulasi basis 

dan zat aktif herbal untuk perawatan luka perlu dilakukan sehingga efektivitas 

proses penyembuhan luka meningkat (Purnama et al., 2017; Gizaw et al., 2018).  

Pengembangan sistem penghantaran yang banyak dikaji salah satunya 

pembalut luka berbasis polimer berupa nanofiber. Penggunaan nanofiber sebagai 

pembalut luka dapat membantu menghantarkan obat ataupun zat bioaktif menuju 

jaringan luka untuk merangsang respon seluler dalam penyembuhan luka (Gizaw et 

al., 2018). Nanofiber yang dibuat dari campuran polimer alam maupun sintetik 

dengan metode electrospinning mempunyai porositas yang tinggi dan dapat 

menjadi alternatif pembalut luka. Selain melindungi luka secara fisik, nanofiber 

dapat menjaga kondisi area luka tetap lembab karena bahan penyusunnya berupa 

polimer yang dapat menyerap eksudat atau cairan luka sehingga borok dapat 

dicegah (Novarini, 2021).  

Salah satu campuran polimer penyusun nanofiber ialah kombinasi 

polyvinylpyrrolidone (PVP) dan cellulose acetate (CA) seperti penelitian 

Edikresnha et al. (2019) yang membuktikan bahwa nanofiber dari campuran 

polimer tersebut dapat merilis senyawa obat dengan segera. Sriyanti et al. (2021) 

juga melaporkan bahwa senyawa obat yang terkandung dalam nanofiber PVP dan 

CA lebih cepat rilis daripada senyawa obat yang hanya berupa ekstrak murni. 

Kecepatan rilis senyawa ini didukung sifat luas permukaan nanofiber yang tinggi. 
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Telah banyak penelitian tentang formulasi nanofiber kombinasi ekstrak 

tanaman sebagai alternatif sistem penghantaran obat. Penelitian yang memaparkan 

bahwa nanofiber kombinasi ekstrak yang berkhasiat antibakteri secara in vitro 

berpotensi diaplikasikan sebagai pembalut luka diantaranya nanofiber ekstrak daun 

sirsak oleh Aruan et al. (2017), nanofiber ekstrak pericarp manggis oleh Sriyanti 

dan Jauhari (2019), nanofiber ekstrak bawang putih oleh Edikresnha et al. (2019). 

Penelitian yang menguji nanofiber sebagai pembalut luka sampai tahap in vivo telah 

dilakukan Fayemi et al. (2018) yang membuktikan bahwa nanofiber ekstrak kelor 

berkhasiat dalam penyembuhan luka pada tikus yang bahkan lebih baik dari pada 

kasa komersil. 

Tanaman obat telah banyak dilaporkan memiliki aktivitas penyembuhan 

luka dan bermanfaat dalam perawatan luka (Nagori dan Solanki, 2011). 

Pemanfaatan tanaman obat tradisional dalam proses penyembuhan luka didasarkan 

pada senyawa yang dapat berperan sebagai antibakteri, antioksidan, antiinflamasi, 

analgesik (Gupta, 2011). Sirih (Piper betle) dan binahong (Anredera cordifolia) 

merupakan tanaman obat yang dimanfaatkan untuk penyembuhan luka. Bagian 

yang biasanya digunakan ialah daun yang dihancurkan lalu ditempelkan di atas 

luka. Daun sirih dan daun binahong secara empiris dipercaya oleh masyarakat dapat 

menyembuhkan luka dan mencegah infeksi (Savitri, 2016). 

Daun sirih mengandung senyawa metabolit sekunder berupa alkaloid, 

flavonoid, tanin, saponin, steroid, triterpenoid (Wardani, 2017; Zar’ah et al., 2021). 

Daun binahong mengandung senyawa metabolit sekunder berupa alkaloid,    

flavonoid, saponin, steroid, terpenoid, fenol (Darsana, 2012; Damayanti, 2022). 
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Flavonoid, tanin, dan saponin berperan penyembuhan luka karena berfungsi sebagai 

antibakteri, antiinflamasi, antioksidan (Mukherjee, 2015; Palumpun et al., 2017; 

Wardani, 2017). Ketiga senyawa tersebut dapat mempengaruhi percepatan 

epitelisasi dan penyambungan luka sehingga proses penyembuhan luka lebih cepat 

(Palumpun et al., 2017). Luka dapat sembuh lebih cepat dalam kondisi tidak adanya 

kontaminasi bakteri yang menghambat proses penyembuhan luka (Wardani, 2017).  

Telah dilakukan penelitian secara in vivo terhadap ekstrak daun sirih seperti 

oleh Palumpun et al. (2017) dan Rahayu et al. (2019) yang melaporkan bahwa 

penggunaan ekstrak daun sirih untuk luka akut pada mencit dapat mempercepat 

penyembuhan luka karena terjadi percepatan fase inflamasi, peningkatan epitelisasi 

dan ketebalan epidermis serta jumlah fibroblas. Hal tersebut didukung oleh 

kesimpulan Zar’ah et al. (2021) yang telah melakukan penelitian serupa bahwa 

ekstrak daun sirih berpotensi menyembuhkan luka lebih cepat.  

Penelitian in vivo terhadap ekstrak daun binahong yang dilakukan oleh 

Miladiyah (2012) membuktikan bahwa penyembuhan luka pada marmut lebih baik 

dengan pemberian ekstrak daun binahong. Menurut penelitian Ariani (2014) dapat 

diketahui bahwa pemberian ekstrak daun binahong mempengaruhi penyembuhan 

luka terbuka pada kelinci dengan adanya reepitelisasi yang terjadi lebih cepat. 

Reepitelisasi merupakan pembentukan jaringan epitel baru untuk menutupi 

permukaan luka secara menyeluruh sebagai tanda luka telah sembuh (Primadina, 

2019). Reepitelisasi ini dapat diamati secara makroskopis dan mikroskopis. 

Gambaran reepitelisasi jaringan secara mikroskopis ditinjau melalui pemeriksaan 

histopatologi dengan mengukur ketebalan epitel yang terbentuk.  
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Kombinasi dari pengetahuan tradisional dan modern dapat menghasilkan 

obat yang lebih baik untuk penyembuhan luka dengan lebih sedikit efek samping 

(Nagori dan Solanki, 2011). Penelitian tentang nanofiber sebagai pembalut luka 

modern sebagian besar hanya dikombinasikan dengan ekstrak tunggal. Penggunaan 

dua ekstrak tanaman obat tradisional yang masing-masing telah diteliti sebelumnya 

memiliki aktivitas terhadap penyembuhan luka diharapkan dapat memberikan efek 

yang lebih potensial (Widyaningrum, 2017).  

Berdasarkan uraian yang telah dipaparkan tersebut, peneliti bertujuan 

mengkaji pengaruh nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih (Piper betle) dan daun 

binahong (Anredera cordifolia) sebagai pembalut luka dalam mempercepat proses 

penyembuhan luka terbuka. Pembuktian hal tersebut didasarkan pada uji in vivo 

menggunakan tikus jantan putih galur Sprague Dawley. Pada penelitian ini 

digunakan nanofiber kombinasi polivinil pirolidon/selulosa asetat/ekstrak daun 

sirih/ekstrak daun binahong (PVP/CA/EDS/EDB) dan pembanding berupa kasa 

pembalut luka komersil dengan kandungan antibakteri yaitu Wintuell®. Lama 

penyembuhan luka, persentase penyembuhan luka (% recovery), dan gambaran 

histopatologi jaringan luka diamati sebagai parameter penelitian.  

1.2. Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang penelitian, beberapa permasalahan yang dapat 

dirumuskan sebagai berikut:  

1. Bagaimana efek pemberian nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih dan 

daun binahong terhadap lama penyembuhan luka pada tikus putih jantan 

galur Sprague Dawley 



 
6 

 

 
 

2. Bagaimana efek pemberian nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih dan 

daun binahong terhadap persentase penyembuhan luka (% recovery) pada 

tikus putih jantan galur Sprague Dawley 

3. Bagaimana efek pemberian nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih dan 

daun binahong terhadap gambaran histopatologi luka pada tikus putih jantan 

galur Sprague Dawley 

1.3. Tujuan 

Berdasarkan rumusan masalah penelitian, maka tujuan penelitian ini adalah 

sebagai berikut: 

1. Mengetahui efek pemberian nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih dan 

daun binahong terhadap lama penyembuhan luka pada tikus putih jantan 

galur Sprague Dawley 

2. Mengetahui efek pemberian nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih dan 

daun binahong terhadap persentase penyembuhan luka (% recovery) pada 

tikus putih jantan galur Sprague Dawley 

3. Mengetahui efek pemberian nanofiber kombinasi ekstrak daun sirih dan 

daun binahong terhadap gambaran histopatologi luka pada tikus putih jantan 

galur Sprague Dawley 

1.4. Manfaat 

Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat bermanfaat untuk menambah 

informasi terkait pengembangan sistem penghantaran obat berupa nanofiber yang 

dikombinasikan ekstrak daun sirih dan daun binahong sebagai aplikasi pembalut 

luka modern sehingga dapat dijadikan referensi untuk pengembangan studi 
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praklinis lainnya tentang nanofiber-ekstrak yang berperan dalam mempercepat 

proses penyembuhan luka terbuka. Penelitian ini juga diharapkan dapat menjadi 

landasan inovasi pengembangan sediaan farmasi untuk penggunaan terapi luka 

terbuka. 
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