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Artikel Penelitian

Efektivitas Pemberian Papain Getah Pepaya Terhadap Kadar
Faktor Pertumbuhan Transforming Growth Factor -B (Tgf-B)

pada Proses Penyembuhan Luka Bakar Tikus Percobaan

Gusti Revilla

Abstrak

Pengobatan untuk luka bakar dengan menggunakan bahan alam sudah dilakukan, diantaranya madu lebah,
lidah buaya dan papain. Papain merupakan enzim yang ditemukan pada getah papaya. Enzim ini mempunyai aktivitas
katalitik yang mampu mengurangi jaringan parut akibat luka bakar. Tujuan penelitian ini adalah menentukan efektifitas
papain getah papaya terhadap kadar faktor pertumbuhan Transforming growth factor -B (TGF-B) pada Proses
penyembuhan luka bakar tikus. Penelitian bersifat eksperimental dengan menggunakan 15 tikus sebagai obyek
penelitian dan dibagi atas 3 kelompok yaitu kelompok kontrol, kelompok diberi papain dan kelompok pembanding
diberi silver sulfadiazin. Tikus dibuat luka bakar partial dengan memanaskan logam pada air mendidih dan
ditempelkan pada bagian dorsal tikus selama 20 detik. Tikus yang menderita luka bakar diberi perlakuan sesuai
kelompok dan pada hari ke 5 diambil darah lewat mata untuk mendapatkan serum, selanjutnya dilakukan pengukuran
kadar TGF-B dengan metode Elisa. Hasil penelitian menunjukkan bahwa kadar rerata TGF-B pada kelompok kontrol
317.72 pg/ml, kelompok diberi papain 186.24 pg/ml dan kelompok pembanding 192.11 pg/ml. Ini menunjukkan bahwa
enzim papain mampu menurunkan kadar TGF-f3 yang bersifat sebagai proinflamasi sehingga papain mungkin mampu
mempercepat fase inflamasi dan juga mampu mempercepat proses penyembuhan lukaBahasa Indonesia
Kata kunci: papain, luka bakar, TGF-$

Abstract

Natural ingredients such as honey bees, aloe vera, and papain have been used in burns as topical treatments.
Papain is an enzyme found in papaya latex. This enzyme has catalytic activity could be responsible for producing less
scarring of the burn wound. The objective of this study was to determine the ability of papain papaya on levels of the
growth factor Transforming growth factor-b 1 (TGF-B1) in the healing process of rat burns. An experimental study had
been carried out on 15 rats which were divided into three groups: control group, papain group and silver sulfadiazine
group as a comparison group. A partial thickness burns was made by placing a hot boiled metal for 20 seconds on
their shaved dorsum which has been anesthetized before with 2% lidocaine. At day 5, levels of TGF-B1 serum
obtained from rat’s eye was measured by ELISA. The results showed that the average TGF-8 level in the control group
317.72 pg / ml of the group was given papain 186.24 pg / ml and the comparison group 192.11 pg / ml. This shows that
the papain enzyme is able to reduce TGF-B71 levels which are proinflammatory so that papain may be able to
accelerate the inflammatory phase and also be able to accelerate the process of wound healing.
Keywords: papain burn TGF-81
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Luka bakar merupakan salah satu masalah

akan menimbulkan kerusakan pada fisik dan bahkan

ada yang menimbulkan kematian. Kerusakan pada
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fisik ini akan menyebabkan kecacatan dan akan
mempengaruhi psikologis penderital.

Di Indonesia belum ada data tertulis mengenai
jumlah penderita dan jumlah angka kematian yang
ditimbulkan akibat luka bakar. Berdasarkan data di
RSUP M. Jamil Padang pada tahun 2015 diketahui
bahwa kasus luka bakar mencapai 106 orang dengan
penyebabnya berasal dari kompor dan alat elektrik
dan tahun 2016 data ditemukan turun menjadi 86
kasus luka bakar dengan kasus paling banyak
disebabkan dari sengatan listrik.

Luka bakar merupakan suatu kerusakan yang
kompleks yang terjadi pada jaringan baik secara lokal
maupun sistemik. Luka bakar dapat disebabkan oleh
suhu panas (thermal), kimia, elektrik, dan radiasi dan
kerusakan yang terjadi tergantung pada letak,
kedalaman dan luas dari luka bakar. Luka bakar yang
luas dan dalam akan menimbulkan kerusakan
berbagai organ diantaranya kulit dan saluran nafas
serta menimbulkan komplikasi yaitu infeksi dan shock.
Akibat dari luka bakar akan mempengaruhi morbiditas
dan derajat cacat yang relatif tinggi dibandingkan
dengan cidera luka lainnya dan membutuhkan biaya
tinggi sehingga penderita luka bakar membutuhkan
perawatan yang intensif di  unit khusus.®*
Pengurangan risiko yang ditimbulkan oleh luka bakar
yang cukup kompleks maka diperlukan penanganan
yang tepat dan baik, sehingga tidak mempengaruhi
penyembuhan luka.

Keadaan ini membutuhkan penanganan dan
pengobatan yang tepat. Pengobatan untuk luka bakar
yang telah digunakan baik bersumber dari alam
maupun dengan menggunakan hasil teknologi yang
baru yaitu dengan faktor pertumbuhan dan sel stem.
Dari bahan alam telah dilakukan beberapa tanaman
yang secara empiris diketahui mempunyai efek untuk
penyembuhan luka.®> Penelitian yang telah dilakukan
dari bahan alam vyaitu propolis yang dibandingkan
dengan SSD 1 % terhadap penyembuhan luka bakar
ternyata SSD 1 % memerlukan waktu yang lebih lama
jika dibandingkan dengan propolis.6 begitu juga
dengan menggunakan madu, pemberian madu lebah
lebih cepat menyembuhkan luka bakar dibandingkan
dengan SSD 1% ’. Bahan alam lain yang secara

empiris juga diketahui mempunyai efek terhadap

penyembuhan luka adalah papain yang ada dalam
getah pepaya.

Salah satu senyawa dari tanaman yang
berpengaruh adalah papain yang ada dalam getah
pepaya. Enzim papain termasuk jenis enzim sistein
proteinase dan bersifat sebagai enzim proteolitik.
Penelitian peran papain dalam penyembuhan luka
sudah banyak dilakukan namun penelitian tersebut
difokuskan pada pemeriksaan secara histologis yaitu
melihat jumlah keropeng mencair yang dihubungkan
dengan penurunan jumlah jaringan nekrotik®. Pada
penelitian terhadap enzim protease diantaranya
papain (dari pepaya) dan bromealin (dari buah nenas)
diketahui bahwa ke 2 enzim ini dapat meningkatkan
konsentrasi pelepasan dari interleukin-6 (IL-6),
diketahui bahwa IL-6 berperan dalam inflamasi®. Pada
penelitian lain ditemukan bahwa papain dapat
meningkatkan penebalan epidermis, baik jumlah
maupun kedalaman jalinan pembuluh darah serta
meningkatkan jumlah kolagen dilapisan dermis
dibandingkan dengan pemberian salep luka dengan
bahan dasar urea. Mekanisme yang mungkin untuk
penebalan epidermis dan peningkatan pembuluh
darah diantaranya disebabkan oleh pelepasan faktor
pertumbuhan, sitokin, kemokin dan ekspresi dari
molekul adhesi'®, namun mekanisme yang pasti dalam
peningkatan  jumlah pembuluh darah dan
penghancuran jaringan nekrotik ini secara molekular
belum dilakukan penelitiannya. Untuk itu dilakukan
penelitian lanjutan efek papain getah pepaya terhadap
kadar faktor pertumbuhan diantaranya yaitu
Transforming growth factor -8B (TGF-B) yang

berpengaruh pada proses penyembuhan luka.

METODE
Papain

Enzim papain didapatkan dari pabrik Nacalai
Tesque Kyoto Japan berupa cairan yang berisi 25 mg
dalam 1.2 ml.
Hewan Percobaan

Sebagai obyek penelitian digunakan tikus putih
(Rattus novergicus) galur Wistar dengan berat 180 —
200 gr yang diperoleh dari Labor Farmakologi Fakultas
Farmasi Unand. Hewan dipelihara untuk aklitimasi

selama 1 minggu dilaboratorium Anatomi FK Unand.
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Protokol penelitian sudah lolos kajian etik dari
komisi etika penelitian Kedokteran Universitas Andalas

Padang.

Cara Pelaksanaan Penelitian

Tikus dibagi atas 3 kelompok yaitu kontrol,
perlakuan dan kelompok pembanding. Kelompok
kontrol diberi vaselin sedangkan kelompok perlakukan
diberi papain dosis 0.5 mg/kg BB dan kelompok
pembanding yaitu silver sulfadiazin (SSD). Masing-
masing kelompok tikus dibuat luka bakar dengan cara
memanaskan plat dengan suhu 60°C ditempelkan
bagian dorsal (punggung) tikus selama 20 detik, tetapi
tikus  sebelumnya dianestesi secara injeksi
intramuscular dengan lidocain 2%. Tikus menderita
luka bakar partial. Tikus yang luka akan diberi
perlakuan sesuai dengan kelompoknya. Pada hari 5 di
ambil darah untuk melihat kadar faktor pertumbuhan.
Faktor pertumbuhan diamati dengan menggunakan
metode Elisa keluaran R&D system.

Pengukuran kadar faktor pertumbuhan TGF-,
digunakan metode Elisa. Elisa merupakan teknik
deteksi yang berdasarkan reaksi antigen antibodi.
Antibodi diikat dengan enzim spesifik sebagai
penanda. Bila ada reaksi positif, enzim akan
menghidrolisis substrat sehingga terjadi perubahan
warna yang dapat dibaca secara visual dengan
menggunakan spektrofotometer. Jenis kit Elisa yang
telah digunakan yaitu kit Elisa microplate.

Analisa Data
Analisis perbedaan pembentukan jaringan
granulasi digunakan analisis Anova, perbedaan

dinyatakan bermakna jika p< 0.05

Etika Penelitian

Pada penelitian tikus yang akan diperlakukan
luka bakar terlebih dahulu dianestesi dengan
menggunakan lidokain dan ditambah dengan
analgesik decamidon. Penelitian ini sudah dilakukan
etikal kliren sehingga disetujui untuk dilaksanakan.
Tetapi jenis anestesi yang digunakan tidak sesuai
dengan profosal penelitian karena sampai dilakukan
penelitian  anestesi tersebut tidak ditemukan
dipasaran. Jenis analgesik yang digunakan adalah

decamidon yang disarankan dari apoteker.

HASIL

Hasil penelitian terhadap kadar TGF-B 1 pada
serum 30 ekor tikus yang mengalami luka bakar partial
dari 3 kelompok dapat dilihat pada tabel 6.1 dibawah

ini.

Tabel 1. Kadar TGF-f 1 (pg/ml) serum tikus yang
mengalami luka bakar partial setelah diberi papain,
vaselin dan SSD

Kelompok
No Kontrol Perlakuan Pembanding
1 270.62 143.07 181.46
2 203.75 207.46 266.90
3 361.01 151.55 159.17
4 394.44 199.75 203.75
5 358.53 229.38 149.27
rerata 317.72 186.24 192.11

Pada tabel di atas terlihat kadar dari TGF-§ 1
bervariasi, ini mungkin menunjukkan bahwa setiap
individu hewan tersebut mempunyai respon imunitas
yang berbeda. Pada tabel diatas juga terlihat bahwa
tikus yang diberi papain kadar rerata TGF- 1 sedikit
rendah dibandingkan dengan SSD secara statistik
tidak menunjukkan perbedaan yang bermakna, tetapi
jika kadar TGF-B 1 kelompok perlakuan dan
pembanding tersebut dibandingkan dengan kelompok
kontrol secara statistik terdapat perbedaan yang

bermakna pada tingkat p=0.05.

PEMBAHASAN

Papain telah digunakan untuk penelitian luka
bakar pada hewan percobaan dan secara histologis
menunjukkan bahwa papain dapat meningkatkan
penebalan epidermis, jalinan pembuluh darah serta
meningkatkan jumlah kolagen dilapisan dermis
dibandingkan dengan pemberian salep luka dengan
bahan dasar urea'. Mekanisme kondisi tersebut
mungkin diantaranya disebabkan oleh pelepasan
faktor pertumbuhan, sitokin, kemokin dan ekspresi dari
molekul adhesi.

Berdasarkan hasil penelitian terhadap kadar
TGF-B 1 pada tikus luka bakar partial antara tikus
kontrol yang hanya diberi vaselin dengan kelompok
perlakuan diberi papain dan pembanding diberi SSD
secara statistik terlihat adanya perbedaan yang
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bermakna pada tingkat p=0.05, ini menunjukkan
bahwa papain dan SSD memberikan pengaruh yang
cukup baik untuk penyembuhan luka bakar pada
derajat partial, namun antara kelompok yang diberi
papain dengan pembanding secara angka kadar TGF-
B 1 terlihat ada perbedaan tetapi secara statistik tidak
menunjukkan perbedaan yang bermakna. Penurunan
kadar TGF-B 1 pada penelitian ini menunjukkan bahwa
papain mampu mempercepat fase inflamasi mungkin
mengurangi  infiltrasi  dari  monosit  sehingga
mempercepat fase-fase lain dari penyembuhan luka.
TGF-B diketahui berperan penting dalam inflamasi,
angiogenesis dengan cara meningkatkan regulasi dari
VEGF, reepitelisasi dengan meningkatkan proliferasi
dari keratinosit dan regenerasi jaringan ikat."**? TGF-B
1 pada fase remodelling penyembuhan luka berperan
dalam produksi kolagen.*?

Pada kelompok yang diberi papain pada luka
bakar derajat partial terlihat bahwa, papain mampu
mengangkat bekas luka atau keropeng pada tikus luka
bakar tersebut. Ini menunjukkan bahwa papain
mungkin lebih cepat memperbaiki penyembuhan luka.
Kondisi ini juga menyokong penelitian yang dilakukan
oleh Shuid et al (2005) yang menemukan bahwa
getah pepaya mampu membersihkan luka,
mengurangi jaringan bekas luka dan mengurangi rasa
nyeri akibat luka bakar pada tikus percobaan.**
Mekanisme membersihkan jaringan luka mungkin
disebabkan oleh  kemampuan papain  untuk
meningkatkan kemampuan sel-sel inflamasi untuk
memfagositosis sel rusak disekitar luka, karena
diketahui TGF-B 1. berfungsi untuk merubah monosit
menjadi makrofag."®

Peran papain ini terhadap produksi dari faktor
pertumbuhan tentu akan dapat membantu proses
penyembuhan luka, namun tentu perlu penelitian lebih
lanjut karena banyak faktor pertumbuhan dan sitokin
yang terlibat dalam proses penyembuhan luka. Untuk
itu perlu penelitian lebih lanjut tentang pengukuran
kadar faktor pertumbuhan dan sitokin lainnya untuk

memperkuat peran papain selama penyembuhan luka.

SIMPULAN

Pemberian papain pada tikus luka bakar lebih
efektif dibandingkan dengan SSD dilihat dari kadar
rerata TGF-B 1 pada penyembuhan luka. Tidak

terdapat perbedaan yang bermakna kadar rerata TGF-
B 1 pada tikus luka bakar dengan penggunaan papain
dengan SSD pada penyembuhan luka.

SARAN
Perlu penelitian lebih lanjut peran papain
terhadap kadar faktor pertumbuhan dan sitokin yang

berperan dalam proses penyembuhan luka
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