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Ekstrak daun biduri (Calotropis gigantea) sebagai
anti inflamasi dalam menurunkan jumlah neutrofil
pada model tikus inflamasi: studi eksperimental

ABSTRAK

Pendahuluan: Inflamasi adalah respons imun terhadap rangsangan berbahaya yang bertujuan untuk
menghilangkan kerusakan dan memulai penyembuhan. Proses inflamasi dimulai dengan pelepasan neutrofil yang
mengatur dan memperkuat respon inflamasi namun. Obat Anti-Inflamasi Non-Steroid (NSAID), seperti aspirin, sering
digunakan sebagai anti inflamasi tetapi memiliki efek samping. Ekstrak daun biduri ( Calotropis gigantea) yang kaya
akan flavonoid, tanin, dan saponin, yang memiliki sifat anti-inflamasi dan penyembuhan luka dengan efek samping
yang lebih sedikit dapat digunakan sebagai obat alami alternatif. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
perbedaan kemampuan ekstrak daun biduri (Calotropis gigantea) dalam menurunkan jumlah neutrofil pada inflamasi
akut dan subakut pada model tikus inflamasi. Metode: Penelitian ini adalah studi eksperimental in vivo
menggunakan desain serial group design. Daun biduri diekstrak menggunakan metode maserasi dengan pelarut
etanol 70%. Dosis ekstrak daun biduri yang digunakan adalah 100 mg/kg BB, 200 mg/kg BB, dan 300 mg/kg BB.
Tikus wistar diinjeksi dengan karagenan 2% pada punggungnya secara subkutan sebagai model inflamasi. Sampel
darah diambil pada interval tertentu untuk membuat hapusan darah, selanjutnya dilakukan penghitungan jumlah
neutrofil. Analisis menggunakan 7wo-way Anova yang dilanjutkan dengan uji LSD. Hasil: Ekstrak daun Calotropis
glgantea pada dosis 100 mg/Kg BB, 200 mg/Kg BB, dan 300 mg/Kg BB terbukti dapat mengurangi jumlah neutrofil,
terutama pada hari ke-3, dengan dosis 300 mg/Kg BB memberikan hasil terbaik (P=0,001). Simpulan: Pemberian
ekstrak daun biduri (Calotropis gigantea) dosis 300 mg/Kg BB memberikan hasil terbaik dalam menurunkan jumlah
sel neutrofil pada inflamasi akut dan subakut pada model tikus inflamasi.
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Calotropis gigantea leaf extract as an anti-inflammatory
agent in reducing neutrophil count in an inflammatory rat
model: an experimental study

ABSTRACT

Introduction: Inflammation is an immune response to harmful stimuli that serves to eliminate tissue damage and
Initiate healing. The inflammatory process begins with the release of neutrophils, which regulate and amplify the
Iinflammatory response. Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), such as aspirin, are commonly used to treat
inflammation but may cause side effects. Biduri leaf (Calotropis gigantea) extract which is rich in flavonoids, tannins,

and saponins, possesses anti-inflammatory and wound-healing properties with fewer side effects, making it a
potential natural alternative medicine. This study aims to evaluate the effectiveness of biduri leaf extract (Calotropis
glgantea) in reducing the number of neutrophils during acute and subacute inflammation in an experimental rat
model. Methods: This study is an in vivo experimental study using a serial group design. Biduri leaves were extracted
using the maceration method with 70% ethanol as the solvent. The biduri leaf extract was administered at doses of
100 mg/kg BW, 200 mg/kg BW, and 300 mg/kg BW. Wistar rats were injected subcutaneously with 2% carrageenan

on the dorsal region to induce inflammation. Blood samples were collected at predetermined intervals to prepare
blood smears, followed by neutrophil counting. Data were analyzed using two-way ANOVA followed by the LSD post-
hoc test. Results: Calotropis gigantea leaf extract at doses of 100 mg/Kg BW, 200 mg/Kg BW, and 300 mg/Kg BW
significantly reduced neutrophil counts, particularly on day 3, with the 300 mg/Kg BW dose showing the most
pronounced effect (p=0.001). Conclusion: Administration of biduri leaf (Calotropis gigantea) extract at a dose of
300 mg/Kg BW demonstrated the highest effectiveness in reducing neutrophil count during acute and subacute
Iinflammation in an inflammation rat model.
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PENDAHULUAN

Inflamasi adalah respons sistem kekebalan terhadap rangsangan berbahaya seperti
patogen, sel-sel yang rusak, senyawa toksik, atau radiasi. Fungsi utamanya adalah
menghilangkan rangsangan yang merusak serta memulai proses penyembuhan. Dalam
kedokteran gigi, inflamasi dapat dijumpai dalam berbagai penyakit seperti pulpitis,
periodontitis, gingivitis, karies, dan kondisi lainnya.! Inflamasi akut biasanya berlangsung
singkat dan merupakan respon awal tubuh untuk membatasi kerusakan serta memulai
proses perbaikan jaringan.? Namun, jika tubuh tidak dapat mengatasi inflamasi ini dalam
waktu singkat, kondisi ini akan berkembang menjadi inflamasi kronis.>

Fase inflamasi dimulai dengan pelepasan neutrofil polimorfonuklear (PMN), yang
merupakan mediator seluler utama dari respons inflamasi akut. Neutrofil bermigrasi dari
darah ke tempat cedera sebagai hasil dari vasodilatasi dan peningkatan permeabilitas
vaskular setelah degranulasi basofil atau sel mast, aktivasi komplemen, atau pelepasan
prostaglandin dan leukotrien. Neutrofil berperan dalam inflamasi dengan melepaskan faktor
yang dapat mengatur peradangan dan mengaktifkan sel imun lainnya.*® Neutrofil aktif
selama 24-48 jam pertama, dan setelah 2-3 hari, populasi neutrofil berkurang dan area luka
didominasi oleh monosit yang berdiferensiasi menjadi makrofag, yang kemudian bertransisi
menjadi infiltrat sel inflamasi campuran antara akut dan kronis yang disebut fase subakut.®”

Terdapat beberapa mediator yang berperan dalam respon inflamasi, seperti histamin,
bradikinin, sitokin, dan prostaglandin. Histamin dapat menyebabkan vasodilatasi dan
peningkatan permeabilitas pembuluh darah. Aliran sel darah merah akan menjadi semakin
lambat dan menggumpal, sehingga sel darah putih akan terdesak ke pinggir dan menumpuk.
Terdesaknya sel darah putih kemudian akan menyebabkan cairan keluar dari pembuluh
darah dan berkumpul dalam jaringan atau yang diketahui sebagai edema. Bradikinin juga
menyebabkan vasodilatasi dan meningkatkan permeabilitas kapiler serta merangsang
reseptor nyeri sebagai mekanisme protektif. Sitokin meningkat dalam respons terhadap
mikroorganisme dan cedera jaringan dan akan disintesis oleh hati. Prostaglandin
menyebabkan radang yang berpotensi kuat setelah bergabung dengan mediator lainya.?

Obat Anti Inflamasi Non-Steroid (OAINS) adalah obat pereda nyeri (analgesik) yang
paling umum digunakan. Aspirin adalah salah satu jenis OAINS yang digunakan sebagai
agen anti inflamasi. Meskipun efektif, OAINS dapat menyebabkan efek samping seperti iritasi
lambung, nefrotoksisitas, dan hepatotoksisitas.>° Oleh karena itu, diperlukan obat alternatif
yang lebih aman, seperti ekstrak daun biduri (Calotropis gigantea), yang dikenal memiliki
aktivitas anti-inflamasi dengan efek samping yang lebih sedikit.

Daun biduri adalah tanaman yang kaya akan glikosida, alkaloid, flavonoid, dan tanin,
yang diketahui memiliki aktivitas anti-inflamasi, analgesik, antioksidan, antimikroba, dan
penyembuhan luka.!!** Daun widuri (Calotropis gigantean) dengan dosis 100 mg/kg BB dan
150 mg/kg BB dapat membantu mengurangi radang pada organ lambung.*>

Oleh karena itu, peneliti ingin melakukan penelitian kemampuan daun biduri mengacu
pada penelitian yang dilakukan sebelumnya, namun menggunakan dosis diatasnya.
Berdasarkan hal tersebut, penulis ingin melakukan penelitian mengenai kemampuan ekstrak
daun biduri sebagai obat alternatif dari OAINS dalam menurunkan jumlah neutrofil pada
inflamasi akut dan subakut pada model tikus inflamasi dengan dosis 100 mg/Kg BB, 200
mg/Kg BB, dan 300 mg/Kg BB. Kebaruan penelitian ini adalah untuk memberikan bukti ilmiah
bahwa ekstrak daun biduri yang dikenal dalam pengobatan tradisional, tetapi belum banyak
dieksplorasi secara ilmiah sebagai antiinflamasi yang memiliki efek menurunkan jumlah
neutrofil, sel utama dalam fase akut inflamasi. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis
perbedaan kemampuan ekstrak daun biduri (Calotropis gigantea) dalam menurunkan jumlah
neutrofil pada inflamasi akut dan subakut pada model tikus inflamasi.
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METODE

Penelitian merupakan penelitian eksperimental laboratoris dengan rancangan seria/
group design, yang dilaksanakan pada Agustus-Desember 2024. Daun biduri (Calotropis
gigantea) diperoleh dari Pantai Watu Ulo, Jember. Daun biduri diekstrak dengan metode
maserasi menggunakan etanol 70%. Daun biduri sebanyak 10 kg dan dibersihkan pada air
mengalir, dan diangin-anginkan dalam suhu ruang selama kurang lebih 1 minggu. Kemudian
daun biduri di oven dengan suhu 40°C sampai daun benar-benar kering, yaitu selama kurang
lebih 5x24 jam.

Daun diserbukkan menggunakan blender dan diayak dengan ayakan berukuran 60
mesh. Ekstrak dibuat dengan metode maserasi, yaitu dengan menimbang serbuk halus daun
biduri dengan total 967 gram. Bubuk simplisia dimasukkan ke dalam wadah tertutup dan
dicampur dengan pelarut etanol 70% dengan perbandingan 1:10 selama tiga hari dengan
menggunakan shaker. Larutan disaring menggunakan corong kaca yang dilapisi kertas
saring/vacuum filtrate untuk memisahkan filtrat dan residu. Hasilnya ditampung pada
erlenmeyer, kemudian dilakukan pemekatan menggunakan rotary evaporator dengan suhu
40°C dan putaran 90 rpm sehingga diperoleh ekstrak kental daun biduri.

Tikus Wistar Jantan dengan berat badan 150-200 gram sebanyak 25 ekor diinjeksi
karagenan (Sigma) 2% sebanyak 0,2 ml pada bagian punggung secara subkutan yang akan
menimbulkan inflamasi. Setelah itu ditunggu selama 6 jam untuk mendapatkan efek
inflamasi yang maksimal. Tikus Wistar Jantan dikelompokkan secara acak dalam 5
kelompok. Kelompok I sebagai kelompok kontrol negatif diberikan aquadest. Kelompok II
sebagai kontrol positif diberikan aspirin. Kelompok III adalah kelompok perlakuan coba
dengan pemberian ekstrak daun biduri dosis 100 mg/Kg BB, kelompok IV diberikan ekstrak
daun biduri dosis 200 mg/Kg BB, dan kelompok V diberikan ekstrak daun biduri dosis 300
mg/Kg BB. Pemberian dilakukan per oral dengan volume 0,02 mi/gr BB setiap hari mulai
dari hari ke-0 (setelah pembentukan inflamasi), hari ke-1, dan hari ke-3 dengan dosis 2 kali
sehari. Tikus tidak sehat atau mati selama penelitian dimasukan dalam kriteria eksklusi.

Sampel darah diambil dari ekor tikus pada hari ke-0, hari ke-1, dan hari ke-3 setelah
perlakuan dengan cara menusukkan jarum ke ujung ekor tikus. Darah pada ekor tikus
kemudian diteteskan pada object glass untuk membuat hapusan darah. Hapusan darah yang
sudah kering difiksasi dengan cara meneteskan methanol pada seluruh permukaan object
glass sehingga bagian hapusan darah tertutup seluruhnya. Selanjutnya dilakukan
pengecatan dengan pewarnaan Giemsa. Penghitungan jumlah sel neutrofil dilakukan
menggunakan mikroskop binokuler dengan perbesaran 1000x pada sepuluh lapang pandang
oleh tiga pengamat. Hasil dianalisis menggunakan uji 7wo-way Anova, dan dan dilanjut
dengan uji LSD Fisher.

HASIL

Sel neutrofil yang dihitung adalah sel dengan sitoplasma berwarna merah muda pucat
dan intinya berbentuk seperti tapal kuda (stab) ataupun inti tersegmentasi menjadi
beberapa lobus yang terhubung filamen kromatin tipis (segmen). Pengukuran jumlah
neutrofil dilakukan pada tiga titik waktu, yaitu hari ke-0, hari ke-1, dan hari ke-3 setelah
pemberian perlakuan. Gambaran sel neutrofil pada hari ke-3 bisa dilihat pada gambar 1.
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Gambar 1. Gambaran mikroskopis sel neutrofil pada hari ke-3 dengan perbesaran 1000x (anak
panah putih) (A) Kelompok K-, (B) Kelompok K+, (C) Kelompok EDB1, (D) Kelompok
EDB2, (E) Kelompok EDB3

Hasil perhitungan jumlah neutrofil dapat dilihat pada Gambar 2. Jumlah rata-rata sel
neutrophil pada hari ke-0 di seluruh kelompok relatif seragam. Hal ini menunjukkan bahwa
inflamasi akibat induksi karagenan terjadi secara merata di seluruh kelompok. Hasil
pengamatan hari ke-1, terjadi penurunan jumlah rata-rata sel neutrofil pada kelompok yang
diberi ekstrak daun biduri; tetapi pada kelompok kontrol positif (K+) yang menerima aspirin
sebagai agen anti inflamasi pembanding, dan kelompok kontrol negatif (K-) mengalami
peningkatan jumlah rata-rata sel neutrofil.

Efek antiinflamasi ekstrak daun biduri pada hari ke-3 semakin jelas, ditandai dengan
penurunan jumlah rata-rata sel neutrofil yang lebih signifikan. Penurunan terbesar terjadi
pada kelompok EDB3, yang diberikan dosis tertinggi ekstrak daun biduri (300 mg/Kg BB).
Jumlah rata-rata sel neutrofil pada kelompok kontrol positif (K+) juga mengalami
penurunan, sebaliknya pada kelompok kontrol negatif (K-), jumlah rata-rata sel neutrofil
terus meningkat.

Jumlah Rata-Rata Sel Neutrofil

Hari K Hari Ke-

Gambar 2. Jumlah rata-rata sel neutrofil
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Tabel 1. Hasil Uji Two-way Anova

Univariate P value
Hari 0,000%*
Kelompok 0,189
Hari*Kelompok 0,002*

Keterangan (*): Terdapat perbedaan signifikan (p<0,05)

Berdasarkan Tabel 1, hasil uji menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang bermakna
(p<0.05) pada hari dan interaksi hari dan kelompok perlakuan.

Tabel 2. Hasil uji LSD
Kelompok K0 K1 K3 K+0 K+#1 K+3 EDBIO EDBI1 EDBI3 EDB20 EDB21 EDB23 EDB30 EDB31 EDB33

K0 U0 0242 0030% 0,95 0006 0514  0016* 0695 0614 0195 08%6 000* 074 0155 0121
K- 0298 08% 009 0072 0195 043 002 086 028 0012* 028 0362 0,008
K3 0362 054 0006 0794 0072 0006* 0362 0041* 000X 1,000 0055  0,000*
K+0 0121 0055 0242 0362 005% 1000 0242 0008 0362 028  0,006*
K+ 0001* 0695 0016¢ 0001* 0121  0008* 0000* 0514  0012*  0,000%
K+3 0003 0298 1,000 0055 0434 0434  0006* 0362 0362
EDB10 0,041 0003 0242  002¢ 0000 0794  0,030*  0,000¢
EDB11 0298 0362 0794 0298 0072 08%6  005*
EDB13 0055 043 0434  0006F 0362 0302
EDB20 024 0008 0362 029 0,006
EDB2 1 ' ' - 0421 0041 0806 0,094
EDB23 0001 0094 089
EDB3 0 0,055*  0,006*
EDB3 1 0,072
EDB3 3

Berdasarkan Gambar 2 dan Tabel 2 juga diketahui bahwa hasil uji Least Significant
Difference (LSD) menunjukkan bahwa kelompok yang mendapat ekstrak daun biduri (EDB1,
EDB2, dan EDB3) memiliki perbedaan signifikan dibandingkan kontrol negatif (K-) pada hari
ke-3 (p<0,05). Hasil ini mengindikasikan bahwa ekstrak daun biduri mampu menekan
jumlah sel neutrofil secara signifikan pada fase inflamasi subakut.

PEMBAHASAN

Penelitian yang dilakukan bertujuan untuk menganalisis kemampuan ekstrak daun
biduri (Calotropis gigantea) dalam menurunkan jumlah neutrofil pada inflamasi akut dan
subakut pada model tikus inflamasi. Model tikus inflamasi adalah tikus Wistar yang diinduksi
karagenan 2% sebanyak 0,2 ml pada bagian punggung secara subkutan sehingga dapat
memicu terjadinya inflamasi yang ditandai adanya kemerahan dan pembengkakan.
Perhitungan jumlah neutrofil dihitung pada tiga titik waktu: Hari ke-0 pada saat karagenan
telah mencapai volume maksimalnya, hari 1 setelah pemberian aspirin untuk kelompok K+
dan ekstrak daun biduri untuk kelompok EDB1, EDB2, dan EDB3, dan pada hari ke-3 yang
merupakan fase inflamasi subakut.

Hari ke-0, di semua kelompok terjadi peningkatan jumlah sel neutrofil. Hal ini diduga
karena proses inflamasi yang terjadi akibat induksi karagenan, di mana tahap awal inflamasi
dimediasi oleh pelepasan sitokin proinflamasi seperti TNF-a, IL-6, dan IL-13, yang memicu
peningkatan migrasi sel neutrofil ke lokasi inflamasi. Inflamasi ini akan mencapai puncaknya
pada jam ke-6, diikuti dengan peningkatan prostaglandin seperti PGE2 yang memperkuat
respon inflamasi.'®'7 Neutrofil, yang merupakan garis pertahanan pertama dalam sistem
imun akan bermigrasi ke lokasi inflamasi dan melawan patogen dan kerusakan jaringan.
Namun, karena masa hidup yang relatif singkat, hanya sekitar 24-48 jam, jumlahnya akan
menurun secara alami pada proses berikutnya, yakni fase peralihan antara fase akut ke fase
kronis yang disebut sebagai fase subakut.?6:18:19
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Hasil analisis data hari ke-1, rata-rata jumlah sel neutrofil pada kelompok EDB1, EDB2,
dan EDB3 mengalami penurunan jumlah sel neutrofil, kecuali pada kelompok K- yang
diberikan aquadest. Penelitian lain juga menyebutkan masih terdapat peningkatan jumlah
neutrofil pada hari ke-1 setelah pemberian Spirulina platensis pada luka insisi tikus yang
terinfeksi S. aureus.?® Hal ini diduga karena pada tahap awal inflamasi akan terjadi kenaikan
jumlah sel neutrofil karena adanya migrasi sel neutrofil ke lokasi inflamasi untuk
mengendalikan inflamasi, selain itu seluruh sitokin proinflamasi masih sangat aktif dalam
merangsang sel neutrofil, sehingga terjadi kenaikan jumlah sel neutrofil yang masih belum
dapat dihambat oleh aspirin ataupun ekstrak daun biduri.!8

Hari ke-1, darah akan diambil pada 2 jam setelah pemberian aspirin atau ekstrak daun
biduri. Waktu ini dipilih karena sesuai dengan Tmax atau waktu puncak konsentrasi plasma
yang dimiliki aspirin dan flavonoid, kandungan fitokimia utama dalam biduri. Quercetin, yang
merupakan jenis flavonoid, memiliki Tmax sekitar 1-3 jam, tergantung pada bentuk
glikosidanya. Sedangkan aspirin memiliki Tmax sekitar 1-1,3 jam sehingga diambil
pertengahan waktu sekitar 2 jam yang sekiranya dapat menunjukkan efek anti inflamasi
pada aspirin dan ekstrak daun biduri pada awal pemberian.?

Hal ini dapat disebabkan oleh beberapa hal, seperti pada hari pertama, dosis aspirin
hanya cukup untuk menghambat COX-1 dan tidak secara signifikan menghambat COX-2.
Akibatnya, COX-2 tetap aktif dan PGE2 tetap di produksi, yang membantu kenaikan jumlah
neutrofil. Selain itu, meskipun pemberian aspirin pada hari pertama dapat menghambat
PGE2, efeknya belum cukup kuat untuk memberikan efek penurunan dikarenakan pada hari
pertama inflamasi, molekul inflamasi seperti IL-8, IL-6 masih aktif menarik neutrofil, serta
waktu paruh aspirin yang singkat yaitu sekitar 15-20 menit, sehingga membutuhkan waktu
lebih lama serta dibutuhkan pengulangan dosis untuk dapat melihat dosis harian untuk
menghasilkan efek kumulatif yang signifikan pada inflamasi. Hari pertama, jumlah enzim
yang terinhibisi mungkin belum cukup untuk mempengaruhi inflamasi secara nyata.2%??

Kelompok EDB1, EDB2, dan EDB3 pada hari ke-1 mengalami penurunan jumlah sel
neutrofil, menunjukkan bahwa ekstrak daun biduri terbukti dapat menurunkan jumlah sel
neutrofil pada inflamasi akut. Hal ini diduga karena kandungan flavonoid yang merupakan
kandungan utama pada biduri, dapat langsung bekerja mengatur ekspresi sitokin
proinflamasi seperti IL-6 dan TNF-a. Selain itu, flavonoid dapat langsung menghambat COX-
2 dibandingkan aspirin yang pada hari pertama hanya dapat menghambat COX-1 terlebih
dahulu. Hal ini sejalan dengan penelitian Sivapalan et al, yang menunjukkan bahwa
kemampuan anti inflamasi ekstrak tumbuhan seperti biduri lebih baik daripada NSAID,
ditinjau dari kemampuannya menginhibisi COX dan LOX.?3

Hasil rata-rata jumlah sel neutrofil pada hari ke-3 mengalami peningkatan pada
kelompok K-, hal ini menunjukkan masih terjadi kenaikan neutrofil sehingga fase inflamasi
berlanjut ke fase subakut.® Selain itu, juga terjadi penurunan pada kelompok K+ yang berarti
pemberian obat aspirin terlihat efektif untuk menekan inflamasi subakut dan dapat terlihat
pada hari ke-3. Hal ini kemungkinan karena pada hari ke-3, fase inflamasi sudah memasuki
fase subakut, dimana secara alami sel neutrofil akan mengalami penurunan dan efek
pemberian aspirin kumulatif mendukung penurunannya dengan menghambat COX-1 dan
COX-2.2422 penurunan sel neutrofil juga dialami oleh EDB1, EDB2, dan EDB3, hal ini karena
sel neutrophil pada fase subakut sudah mengalami penurunan, dan karena adanya
kandungan fitokimia ekstrak daun biduri, sehingga didapatkan penurunan jumlah sel
neutrofil.

Berdasarkan hasil penelitian pada hari ke-3, diketahui bahwa kelompok K+, EDBI,
EDB2, dan EDB3 memiliki efek yang serupa, yaitu sama-sama menyebabkan penurunan sel
neutrofil. Penurunan jumlah sel neutrofil terbesar didapatkan pada kelompok EDB3, yaitu
dosis 300 mg/KK BB. Hasil ini tidak sejalan dengan penelitian terdahulu milik Riong yang
menyatakan bahwa dosis 100 mg/Kg BB dan 150 mg/Kg BB merupakan dosis optimal dalam
memberikan efek anti inflamasi.*> Hal ini kemungkinan dapat disebabkan oleh kualitas tanah
dan kandungan zat haranya. Tanah di India dan Indonesia memiliki sifat yang berbeda,
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seperti perbedaan kandungan bahan organik dan mineral penting lainnya. Faktor-faktor ini
dapat memengaruhi kandungan nutrisi yang diserap oleh tanaman, yang akan berdampak
pada kadar senyawa bioaktif pada tanaman biduri yang berperan dalam aktivitas anti
inflamasi.*

Penelitian yang dilakukan oleh Zulfikar pada tahun 2024 menemukan kandungan
fitokimia dari ekstrak daun biduri yang dimaserasi oleh etanol memiliki beberapa kandungan
yang bermanfaat sebagai anti inflamasi, seperti flavonoid, saponin, tannin, fenolik,
alkaloid.?® Senyawa-senyawa ini berperan penting dalam memodulasi aktivitas enzim yang
terlibat dalam metabolisme asam arakidonat (fosfolipase A2, siklooksigenase (COX),
lipoksigenase (LOX)), serta modulasinya terhadap sekresi molekul proinflamasi lainnya.
Selain itu, polifenol dalam ekstrak ini juga diduga dapat menghambat jalur inflamasi.

Flavonoid bekerja sebagai senyawa anti inflamasi melalui beberapa jalur seperti dengan
penghambatan degenerasi neutrofil, penghambatan COX dan LOX, penghambatan
pelepasan histamine, serta penghambatan akumulasi leukosit.?® Tannin juga diduga dapat
menghambat nitric oksida dan prostaglandin-E2 (PGE2, dan dapat memediasi ekspresi
sitokin serta memiliki aktivitas yang dapat mengurangi peradangan atau pembengkakan.?”
Saponin yang terdapat di C. gigantea menurut penelitian Zulfikar et a/. adalah saponin
steroidal yang dapat bertindak langsung pada jalur asam arakidonat dan sitokin pro-
inflamasi seperti TNF-a dan IL-6, menghambat aksi makrofag, dan mengurangi aktivitas
COX-2 dan PGE2.»

Terpenoid dan fenolik dapat menghambat sitokin pro inflamasi seperti TNF-a, IL-1-
beta, dan IL-6, serta menginaktivasi enzim pro-inflamasi seperti LOX dan COX.2%2°30 Hasil
penelitian yang dilakukan sejalan dengan berbagai tulisan yang menyatakan manfaat
ekstrak daun biduri sebagai anti inflamasi dengan berbagai kandungan fitokimianya.23:26:31

Keterbatasan dalam penelitian ini adalah penelitian ini hanya melihat kemampuan
ekstrak daun biduri dalam menurunkan neutrofil pada inflamasi akut dan subakut. Oleh
karena itu, diperlukan penelitian lanjutan untuk melihat kemampuan ekstrak daun biduri
pada inflamasi kronis.

SIMPULAN

Pemberian ekstrak daun biduri (Calotropis gigantea) dosis 300 mg/Kg BB memberikan
hasil terbaik dalam menurunkan jumlah sel neutrofil pada inflamasi akut dan subakut pada
model tikus inflamasi. Implikasi penelitian lebih lanjut akan mengeksplorasi pemanfaatan
ekstrak daun biduri dalam menurunkan inflamasi. Selanjutnya implikasi klinis dari penelitian
adalah pengembangan obat antiinflamasi untuk meredakan berbagai kasus keradangan di
bidang kedokteran, khususnya kedokteran gigi.

Kontribusi Penulis: Kontribusi peneliti “Konseptualisasi, ZM. dan PA.; metodologi, ZM, PA; penelitian, ZM, PA,
DP; kurasi data, DP; penulisan penyusunan draft awal, DP; penulisan tinjauan dan penyuntingan, ZM; supervisi,
ZM dan PA;. Semua penulis telah membaca dan menyetujui Versi naskah yang diterbitkan.”

Pendanaan: Penelitian ini tidak menerima dana dari pihak luar
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