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ABSTRACT

Pre prosthetic surgery is a surgical procedure performed to improve the
form and condition of the alveolar bone and supporting jaw tissues in order to
create optimal supporting tissue conditions for prosthodontic treatment. As post
surgical healing is frequently impeded by inflammation and infection, therapy to
stimulate bone regeneration via osteoblast proliferation is essential, potentially
utilizing the bioactive compounds found in cassava (Manihot esculenta) and
binahong (Anredera cordifolia). This study aimed to evaluate the effect of a 20%
cassava leaf extract topical gel, a 20% binahong leaf extract topical gel, and a 20%
combination gel of both extracts on osteoblast counts following alveolar bone
surgery in male Wistar rats. This true experimental study employed a post-test only
control group design using 30 male Wistar rats (200—250 g) randomly assigned to
five groups: negative control (K—, 1% CMC-Na), positive control (K+, Bufacomb®
cream), treatment 1 (P1, 20% cassava leaf extract gel), treatment 2 (P2, 20%
binahong leaf extract gel), and treatment 3 (P3, 20% combined cassava and
binahong leaf extract gel). Data were analyzed descriptively, followed by Shapiro—
Wilk normality testing, Levene’s homogeneity test, one-way ANOVA, and LSD post
hoc testing with a=0.05. The mean osteoblast counts (£SD) were 1.67+0.81 (K—),
2.17%0.75 (K+), 2.50x1.04 (P1), 3.33+1.63 (P2), and 4.83+1.60 (P3). One-way
ANOVA indicated a significant difference among groups (F=1.839; p<0.001). The
LSD test showed that P3 had significantly higher osteoblast counts than all other
groups (p<0.05), while P1 and P2 also increased osteoblast counts compared with
the negative control. In conclusion, topical application of 20% cassava leaf extract
gel, 20% binahong leaf extract gel, and especially their 20% combination
significantly increased osteoblast numbers after alveolar bone surgery compared
with 1% CMC-Na and Bufacomb® cream, suggesting potential use as supportive
therapy in pre-prosthetic surgical procedures.

Keywords: Binahong (Anredera cordifolia), Cassava (Manihot esculenta)
Osteoblast, Wistar rat (Rattus norvegicus).
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ABSTRAK

Bedah pre prostetik merupakan tindakan pembedahan yang dilakukan untuk
memperbaiki bentuk dan kondisi tulang alveolar serta jaringan pendukung rahang
untuk menciptakan kondisi jaringan pendukung yang optimal bagi perawatan
prostodontik. Penyembuhan pasca pembedahan sering kali terhambat oleh
inflamasi dan infeksi sehingga diperlukan terapi yang mampu merangsang
regenerasi tulang melalui peningkatan osteoblas. Tanaman singkong (Manihot
esculenta) dan binahong (Anredera cordifolia) mengandung senyawa bioaktif yang
berpotensi mendukung proliferasi dan diferensiasi osteoblas. Penelitian ini
bertujuan mengetahui pengaruh pemberian topikal gel ekstrak daun singkong 20%,
ekstrak daun binahong 20%, dan kombinasi kedua ekstrak 20% terhadap
peningkatan jumlah osteoblas pada pembedahan tulang alveolar tikus wistar jantan.
Penelitian ini merupakan true experimental dengan rancangan post-test only control
group design menggunakan 30 ekor tikus wistar jantan (200-250 g) yang dibagi
acak menjadi lima kelompok : kontrol negatif (K-, CMC-Na 1%), kontrol positif
(K+, bufacomb cream), perlakuan 1 (P1, gel ekstrak daun singkong 20%),
perlakuan 2 (P2, gel ekstrak daun binahong 20%), dan perlakuan 3 (P3, gel
kombinasi ekstrak daun singkong dan binahong 20%). Data analisis secara
deskriptif, dilanjutkan uji normalitas Shapiro-Wilk, homogenitas Levene, One-Way
ANOVA, dan uji lanjut LSD dengan a=0,05. Rerata jumlah osteoblas (+SD) masing-
masing kelompom K- 1,67+0,81; K+ 2,17+0,75; P1 2,50+1,04; P2 3,33+1,63, dan
P3 4,83+1,60. Uji One-Way ANOVA menunjukkan perbedaan bermakna antar
kelompok (F=1,839; p<0,001). Uji LSD menunjukkan bahwa kelompok P3
memiliki osteoblas yang secara signifikan lebih tinggi dibanding seluruh kelompok
lain (p<0,05), sedangkan P1 dan P2 juga meningkatkan jumlah osteoblas dibanding
kontrol negatif. Sehingga disimpulkan bahwa pemberian topikal gel ekstrak daun
singkong 20%, ekstrak daun binahong 20%, dan terutama kombinasi ekstrak daun
singkong dan daun binahong 20% secara signifikan meningkatkan jumlah osteoblas
pasca pembedahan tulang alveolar, dibanding CMC-Na 1% dan bufacomb cream,
sehingga berpotensi digunakan sebagai terapi pendukung dalam tindakan bedah pre
prostetik.

Kata Kunci : Daun Binahong (Anredera cordifolia), Daun Singkong (Manihot
esculenta), Osteoblas, Tikus Wistar (Rattus norvegicus).
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DAFTAR SINGKATAN DAN SIMBOL

% : Persen

ALP . Alkaline Phosphatase

AVMA . American Veterinary Medical Association
BMP . Bone Morphogenetic Protein
BMP-2 . Bone Morphogenetic Protein-2
BMP-7 . Bone Morphogenetic Protein-7
Ca(OH): . Calcium Hydroxide

CBFA-1 . Core Binding Factor-1

cm :  Centimeter

CMC-Na : Carboxymethyl Cellulose Sodium
COX . Cyclooxygenase

FeCls . Iron(lll) Chloride

FGF . Fibroblastic Growth Factors

g . Gram

HCI . Hydrochloride

HHE . Harris Hematoxylin Eosin

HPA : Histopatologi Anatomi

HPMC . Hydroxypropyl Methylcellulose
IGF ;. Insulin-like Growth Factors

IL-1 . Interleukin-1

IL-6 . Interleukin-6

IL-8 . Interleukin-§

LOX . Liquid Oxygen

m : Meter

mg : Miligram

MSCs . Mesenchymal Stem Cells

NBF . Neutral Buffer Formalin

OSE-2 : Osteoblast Specific Cis Acting Element
PDGF . Platelet-Derived Growth Factors
PTH . Parathyroid Hormone

RANKL . Receptor Activator of Nuclear Factor kappa-B Ligand

Xvil



ROS
RUNX2
TGF- o
TGF- B
TGF-1
uv

Reactive Oxygen Species
Runt-related Transcription Factor 2
Transforming Growth Factors-Alpha
Transforming Growth Factors-Beta
Transforming Growth Factors-1
Ultraviolet

Beta

XViii



BAB I

PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Bedah pre prostetik merupakan prosedur yang dilakukan unntuk
mempersiapkan kondisi jaringan keras dan lunak rongga mulut agar mendukung
keberhasilan pembuatan dan pemasangan gigi tiruan. Namun, prosedur ini sering
kali melibatkan pengangkatan tulang alveolar berlebih seperti pada kasus torus,
eksostosis, atau alveoloplasty, yang secara tidak langsung dapat menyebabkan
terbentuknya defek tulang. Defek tulang yang terjadi akibat tindakan bedah pre
prostetik dapat menganggu kontur alveolar, menurunkan daya dukung jaringan
terhadap gigi tiruan, serta memengaruhi proses penyembuhan dan regenerasi
tulang.

Kerusakan jaringan tulang yang terjadi akibat tindakan bedah pre prostetik
dapat memengaruhi proses penyembuhan jaringan serta kualitas tulang alveolar
yang tersisa (Zhen et al., 2023). Kehilangan volume dan kepadatan tulang
berpotensi menghambat stabilitas jaringan pendukung, meningkatkan risiko
resorbsi, serta dapat memperpanjang fase inflamasi pasca operasi, kondisi tersebut
dapat berdampak pada menurunnya kemampuan tulang alveolar dalam menopang
beban fungsional gigi tiruan (Hajira et al., 2020).

Proses penyembuhan jaringan tulang alveolar dipengaruhi oleh berbagai
faktor, termasuk luas dan kedalaman kerusakan tulang, kondisi vaskularisasi
jaringan, serta respon biologis tubuh terhadap trauma bedah (Kumar Singh et al.,

2017). Pada kerusakan tulang yang cukup besar, kemampuan regenerasi alami



tulang sering kali tidak mencukupi, sehingga proses pembentukan tulang baru
berjalan lambat dan beresiko menghasilkan jaringan tulang dengan kualitas yang
kurang optimal. Keadaan ini dapat berdampak pada perubahan kontur tulang
alveolar yang tidak menguntungkan bagi keberhasilan rehabilitasi prostetik (Zhen
et al., 2023).

Dalam pelaksanaannya, prosedur bedah pre prostetik tidak jarang terhambat
oleh berbagai faktor, seperti infeksi dan peradangan pasca pembedahan, yang
berisiko mengganggu proses penyembuhan jaringan keras dan jaringan lunak
(Sorrentino et al., 2019). Kondisi ini memerlukan terapi tambahan yang tidak hanya
bersifat antiinflamasi, tetapi mampu merangsang proliferasi sel osteoblas untuk
mempercepat proses regenerasi tulang (Hanafiah et al., 2022).

Upaya untuk mengatasi kerusakan jaringan tulang pasca tindakan bedah pre
prostetik telah banyak di kembangkan, berbagai metode perawatan seperti
penggunaan bahan graf?, cangkok tulang, maupun agen bioaktif digunakan untuk
merangsang pembentukan tulang baru dan mempercepat proses regenerasi tulang
alveolar (Hajira et al., 2020).

Penggunaan bahan alami menjadi salah satu alternatif yang menjanjikan
karena cenderung memiliki efek samping yang lebih rendah dibandingkan obat
kimia (Dewi et al., 2022). Tanaman seperti singkong (Manihot esculenta) dan
binahong (Anredera cordifolia) diketahui mengandung senyawa bioaktif yang
berpotensi mendukung proses penyembuhan luka dan regenerasi jaringan tulang
(Sa’diyah et al., 2020).

Tanaman singkong dan binahong merupakan tanaman yang mudah dan

banyak ditemui di Indonesia. Tanaman singkong adalah tanaman yang dapat



tumbuh sepanjang tahun di daerah tropis dan memiliki daya adaptasi tinggi terhadap
kondisi diberbagai tanah (Ratna Devi, Parmin, 2019). Tanaman binahaong
merupakan tanaman menjalar yang bersifat perenial (berumur lama) yang tumbuh
di dataran rendah maupun dataran tinggi di Indonesia (Amelia, 2022).

Berbagai penelitian telah mengungkapkan bahwa kedua tanaman tersebut
mengandung senyawa bioaktif yang berperan penting dalam proses regenerasi
tulang. Daun singkong juga memiliki kandungan Flavonoid yang terbukti dapat
menstimulasi diferensiasi osteoblas (Amelia, 2022). Daun binahong diketahui
mengandung flavonoid yang dapat mempercepat diferensiasi osteoblas menjadi
osteosit, serta asam askrobat yang merangsang pertumbuhan dan aktivitas osteoblas
(Sa’diyah et al., 2020).

Berdasarkan penelitian sebelumnya, ekstrak daun singkong (Manihot
esculenta) efektif meningkatkan jumlah osteoblas dan menurunkan jumlah
osteoklas pada tikus wistar yang diinduksi Porphyromonas gingivalis (Amelia,
2022); Dewi et al., 2022). Selain itu gel ektrak daun binahong (Anredera cordifolia)
konsentrasi 5 % telah terbukti efektif dalam meningkatkan ekspresi BMP-2 dan
memiliki pengaruh terhadap peningkatan osteoblas pada proses penyembuhan luka
pasca pencabutan gigi tikus putih (Rattus norvegicus) stain wistar (Sa’diyah et al.,
2020).

Melihat potensi kedua tanaman tersebut yang dapat meningkatkan jumlah
osteoblas, penelitian lebih lanjut diperlukan untuk membandingkan dan
mengombinasi efektivitas ekstrak daun singkong dan daun binahong dalam
meningkatkan jumlah osteoblas pasca dilakukan tindakan bedah pre prostetik.

Namun, penting untuk dicatat bahwa respon biologis terhadap pemberian ekstrak



herbal dapat bervariasi dan berbeda antara individu, tergantung kondisi sistemik,
usia, status imun, dan adanya penyakit penyerta seperti diabetes atau gangguan
metabolik lainnya (Studi et al., 2025)

Berdasarkan uraian diatas, peneliti tertarik untuk melakukan penelitian lebih
lanjut mengenai pengaruh pemberian kombinasi topikal gel ekstrak daun singkong
(Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia) terhadap
peningkatan jumlah osteoblas pada tulang alveolar tulang tikus wistar (Rattus
Norvegicus). Diharapkan bahan herbal alami ekstrak daun singkong dan daun
binahong dapat digunakan sebagai bahan alternatif alami dan aman bagi pasien
untuk peningkatan jumlah sel osteoblas pasca dilakukan tindakan bedah pre

prostetik.

1.2. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang diatas, dapat dirumuskan masalah sebagai
berikut:

1. Bagaimana pengaruh pemberian topikal gel ekstrak daun singkong
(Manihot esculenta) dengan konsentrasi 20% selama 7 hari, 14 hari, dan 21
hari terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pada tulang alveolar tikus
wistar jantan (Rattus norvegicus).

2. Bagaimana pengaruh pemberian topikal gel ekstrak daun binahong
(Anredera cordifolia) dengan konsentrasi 20% selama 7 hari, 14 hari, dan
21 hari terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pada tulang alveolar tikus

wistar jantan (Rattus norvegicus).



3. Bagaimana pengaruh pemberian topikal gel kombinasi ekstrak daun
singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia)
dengan konsentrasi 20% selama 7 hari, 14 hari, dan 21 hari terhadap
peningkatan jumlah sel osteoblas pada tulang alveolar tikus wistar jantan
(Rattus norvegicus).

4. Bagaimana pengaruh pemberian topikal gel kombinasi ekstrak daun
singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia)
dengan konsentrasi 20% selama 7 hari, 14 hari, dan 21 hari terhadap

penyembuhan tulang alveolar pasca tindakan bedah pre prostetik.

1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Untuk melihat pengaruh kombinasi gel ekstrak daun singkong dan daun
binahong dalam meningkatkan jumlah sel osteoblas pasca pembedahan torus
mandibularis.
1.3.2. Tujuan Khusus
1. Untuk mengetahui bagaimana pengaruh pemberian topikal gel ekstrak
daun singkong (Manihot esculenta) dengan konsentrasi 20% selama 7 hari,
14 hari, dan 21 hari terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pada tulang
alveolar tikus wistar (Rattus norvegicus).
2. Untuk mengetahui bagaimana pengaruh pemberian topikal gel ekstrak
daun binahong (Anredera cordifolia) dengan konsentrasi 20% selama 7
hari, 14 hari, dan 21 hari terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pada

tulang alveolar tikus wistar (Rattus norvegicus).



3. Untuk mengetahui bagaimana pengaruh pemberian topikal gel kombinasi
ekstrak daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera
cordifolia) dengan konsentrasi 20% selama 7 hari, 14 hari, dan 21 hari
terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pada tulang alveolar tikus

wistar (Rattus norvegicus).

1.4. Manfaat Penelitian
1.4.1. Manfaat Akademik

1. Menambah wawasan pembaca mengenai tanaman singkong dan binahong
yang dapat meningkatkan jumlah osteoblas pada tulang alveolar tikus
wistar (Rattus norvegicus).

2. Diharapkan penelitian ini dapat dijadikan referensi untuk penelitian
selanjutnya yang memanfaatkan daun singkong dan daun binahong dalam
proses pembentukan sel osteoblas pasca pembedahan pada tulang alveolar
tikus wistar (Rattus norvegicus).

1.4.1.Manfaat Praktis

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai gel
esktrak daun singkong dan daun binahong yang dapat digunakan sebagai terapi
khususnya pada pasien dalam proses pembentukan sel osteoblas pasca

pembedahan.



BAB 11

TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Pre Prostetik
2.1.1. Definisi Prostetik

Prostetik berasal dari kata Yunani "prosthesis” yang berarti penambahan
atau sesuatu yang ditempatkan untuk menggantikan. Dalam konteks medis,
prostetik mengacu pada alat bantu buatan seperti tangan palsu, kaki palsu, atau
bagian tubuh lainnya yang dirancang untuk mengembalikan fungsi dan atau estetika
tubuh (Cicciu, 2019). Prostetik bertujuan untuk memulihkan fungsi tububh,
meningkatkan kualitas hidup pasien, dan dalam beberapa kasus, memperbaiki aspek
estetika. Prostetik didefinisikan sebagai perangkat buatan yang menggantikan
bagian tubuh yang hilang (Gavette et al., 2023).

Prostetik gigi (prostodontik) adalah cabang ilmu kedokteran gigi yang
berfokus pada rehabilitasi gigi dan jaringan mulut yang hilang melalui penggunaan
mahkota, jembatan, gigi tiruan lepasan, dan implant . Prostetik gigi berfokus pada
pembuatan dan pemasangan protesa untuk menggantikan gigi yang hilang, dengan
tujuan memulihkan  fungsi pengunyahan, estetika, dan kesehatan jaringan
penyangga. Jenis protesa ini meliputi gigi tiruan lepasan, gigi tiruan tetap, dan
implan gigi, yang dirancang sesuai dengan kondisi pasien dan prinsip biomekanik
untuk memastikan kenyamanan dan keberhasilan jangka panjang (Sari & Sultan,

2021).



2.1.2. Definisi Pre Prostetik

Bedah preprostetik didefinisikan sebagai prosedur bedah yang dirancang
untuk mempermudah pembuatan prostesis atau untuk meningkatkan prognosis
perawatan prostodontik. Bedah preprostetik melibatkan operasi yang bertujuan
untuk menghilangkan lesi atau kelainan tertentu pada jaringan keras dan lunak
rahang, sehingga pemasangan alat prostetik selanjutnya dapat berhasil. Selama
bertahun-tahun, bedah mulut preprostetik terdiri dari pencabutan gigi dan
pengurangan benjolan, tonjolan, serta tepi yang tajam (Chari & Shaik, 2016).

Dalam lima belas tahun terakhir, terdapat minat baru terhadap bedah
preprostetik yang telah mendorong perkembangan berbagai teknik baru. Tujuan
dari bedah preprostetik adalah untuk menciptakan struktur penyangga yang sesuai
guna mendukung pemasangan alat prostetik di kemudian hari (Pramudita
Ramadhany et al., 2023). Beberapa karakteristik bentuk ideal mencakup
kemampuan memberikan dukungan dan stabilitas semaksimal mungkin, serta tidak
mengganggu fungsi normal rongga mulut (Silvia, 2013).
2.1.3.Perawatan Non Bedah Pre Prostetik

Perawatan non bedah preprostetik merupakan serangkaian prosedur
perawatan rongga mulut yang dilakukan sebelum pembuatan gigi tiruan dengan
tujuan untuk mempersiapkan kondisi jaringan lunak dan keras agar optimal dalam
menerima prostesis (Masulili et al., 2013). Berbeda dengan pendekatan bedah yang
bersifat invasif, perawatan non-bedah lebih mengutamakan pendekatan konservatif
dan preventif. Tujuan utamanya adalah menciptakan kondisi rongga mulut yang
sehat, bebas dari infeksi, dan stabil, sehingga proses adaptasi dan keberhasilan

pemakaian gigi tiruan meningkat (Budi et al., 2024).



Kondisi jaringan yang tidak sehat seperti peradangan gusi, penumpukan
plak dan kalkulus, atau sisa akar gigi yang terinfeksi dapat menghambat
kenyamanan dan retensi gigi tiruan serta menurunkan kualitas hidup pasien. Salah
satu bentuk perawatan non-bedah paling umum adalah scaling dan root planing.
Prosedur ini bertujuan untuk membersihkan plak dan kalkulus (karang gigi) yang
menempel pada permukaan gigi dan akar, terutama di bagian subgingiva (Tjandra
et al., 2022)

Pembersihan ini sangat penting untuk mengurangi peradangan dan
mengembalikan kesehatan jaringan periodontal, yang menjadi dasar bagi stabilitas
gigi yang masih tersisa. Pada pasien dengan gigi tiruan sebagian lepasan, kondisi
periodontal yang buruk dapat menyebabkan mobilitas gigi penyangga dan
mempercepat kehilangan gigi. Oleh karena itu, scaling dan root planing sebaiknya
dilakukan sebelum pencetakan atau perencanaan akhir gigi tiruan (Sari R &
Oktarinasari D, 2021).

Dalam banyak kasus, perawatan ini juga perlu disertai edukasi kebersihan
mulut untuk mencegah kekambuhan. Selain scaling, perawatan non-bedah juga
mencakup eliminasi faktor-faktor lokal yang dapat menyebabkan iritasi, seperti gigi
tajam, tambalan yang berlebih (overhanging restorations), atau permukaan akar
yang terbuka (Gajavalli et al., 2025). Semua faktor tersebut dapat mengganggu
jaringan lunak, menyebabkan luka kronis, dan mempengaruhi kenyamanan saat
menggunakan gigi tiruan. Penyesuaian permukaan jaringan lunak, seperti
pemakaian salep atau pelindung mukosa, dapat dilakukan pada area yang

mengalami iritasi ringan atau trauma dari gigi tiruan lama. Terapi jaringan lunak ini
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penting untuk mengembalikan ketebalan dan elastisitas mukosa, yang dibutuhkan
sebagai bantalan alami untuk gigi tiruan (Jovanovi¢ et al., 2024).

Pada pasien dengan beberapa gigi yang masih tersisa (parsial edentulous),
penting untuk menjaga dan merawat gigi tersebut secara menyeluruh. Perawatan
saluran akar, penambalan gigi berlubang, serta pembuatan mahkota sementara bisa
menjadi bagian dari perawatan non bedah pre prostetik. Gigi yang tersisa berfungsi
sebagai penyangga dan sangat berperan dalam menstabilkan gigi tiruan sebagian
(Sari R & Oktarinasari D, 2021).

Selain itu, edukasi pasien mengenai kebersihan gigi tiruan, teknik menyikat
gigi yang benar, serta pentingnya kontrol rutin ke dokter gigi sangat diperlukan agar
hasil perawatan bertahan lama. Pendekatan holistik ini tidak hanya meningkatkan
keberhasilan penggunaan gigi tiruan, tetapi juga meningkatkan kualitas hidup
pasien secara keseluruhan (Ardinansyah et al., 2025).
2.1.4.Perawatan Bedah Pre Prostetik

Bedah pre prostetik adalah suatu tindakan pembedahan pada jaringan lunak
maupun jaringan keras di rongga mulut yang dilakukan dalam rangka pembuatan
suatu protesa (denture), sehingga protesa dapat dipakai senyaman mungkin. Bedah
pre prostetik pada dasarnya adalah persiapan bedah untuk mulut yang sepenuhnya
atau sebagian tidak bergigi atau edentulous sebelum pembuatan gigi tiruan (Chari
& Shaik, 2016).

Bedah ini berkembang dari koreksi sederhana pada masalah gigi dan rahang
seperti ketidakteraturan, eksostosis, dan jaringan hiperplastik, hingga operasi besar
seperti augmentasi onlay dan inlay, dan kemudian memasuki era implan yang telah

diuji secara ilmiah dan berhasil (Pramudita Ramadhany et al., 2023).
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Prosedur bedah dapat bervariasi, tetapi tujuan utama bedah adalah untuk
menghilangkan penyakit, menjaga integritas struktur rongga mulut sebisa mungkin,
serta menyediakan jaringan sisa yang optimal untuk menahan tekanan
pengunyahan, mempertahankan fungsi, serta menjaga estetika untuk pasien gigi
tiruan (Langdon et al., 2017). Kehilangan gigi mengakibatkan resorpsi bertahap
pada puncak alveolar yang menjadi masalah besar dalam penggantian prostetik
(Chari & Shaik, 2016). Berikut macam-macam bedah pre prostetik (Chari & Shaik,
2016) :

a. Bedah Jaringan Lunak
Bedah pre prostetik jaringan lunak adalah prosedur bedah minor
atau mayor yang dilakukan untuk mengkondisikan jaringan lunak rongga
mulut agar mendukung keberhasilan rehabilitasi prostetik. Prosedur ini
dapat melibatkan mukosa, frenulum, tuberositas, dan area vestibular.
Dengan tujuan, menyediakan jaringan lunak yang sehat dan stabil untuk
mendukung basis protesa; menghilangkan gangguan anatomi seperti
frenulum tinggi, tuberositas berlebih, atau jaringan hiperplastik;
meningkatkan retensi dan stabilitas protesa; dan meningkatkan
kenyamanan pasien. Berikut macam-macam bedah jaringan lunak pre
prostetik :

1) Frenektomi atau Frenuloplasti
Frenektomi adalah suatu tindakan bedah untuk merubah ikatan
frenulum baik frenulum labialis atau frenulum lingualis. Frenulum

merupakan lipatan mukosa yang terletak pada vestibulum mukosa bibir,
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pipi dan lidah. Cara pembedahan dilakukan dengan insisi vertikal dan
tindakannya lebih dikenal sebagai ankilotomi (Syahriel et al., 2023).
2) Eksisi Epulis Fissuratum
Epulis fissuratum adalah suatu kondisi hiperplasia atau
pertumbuhan jaringan berlebih pada epitel sulkus, yang disebabkan
oleh iritasi kronis akibat penggunaan gigi tiruan yang tidak pas atau gigi
tiruan yang mengalami pergeseran karena resorpsi tulang alveolar.
Hiperplasia ini biasanya terbentuk dalam dua lipatan jaringan, satu di
bagian luar dan satu di bagian dalam dengan sulkus (celah) di antaranya
yang dapat mengalami ulserasi (luka) akibat gesekan terus-menerus
(Muslim et al., 2023).
3) Vestibuloplasti
Vestibuloplasty adalah suatu tindakan bedah yang bertujuan
untuk meninggikan sulkus vestibular dengan cara melakukan reposisi
mukosa, ikatan otot dan otot yang melekat pada tulang yang dapat
dilakukan baik pada maksila maupun pada mandibula dan akan
menghasilkan sulkus vestibular yang dalam untuk menambah
stabilisasi dan retensi protesa. Vestibulum dangkal dapat disebabkan
resorbsi tulang alveolar, perlekatan otot terlalu tinggi, adanya infeksi
atau trauma (Budijono & Supandi, 2019).
b. Bedah Jaringan Keras
Bedah pre prostetik jaringan keras adalah prosedur pembedahan
yang bertujuan memodifikasi atau mengkondisikan jaringan keras (tulang

alveolar dan sekitarnya) untuk menciptakan landasan yang ideal dalam
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pembuatan protesa gigi, baik konvensional maupun berbasis implan (Fu et
al., 2023). Prosedur bedah ini akan menciptakan kontur alveolar ridge yang
mendukung stabilitas, retensi, kenyamanan protesa dan menyediakan
ruang vertikal dan horizontal yang cukup untuk protesa (Musmarihan,

2025). Berikut macam-macam bedah jaringan keras pre prostetik :

Gambar 2.1 Salah satu bedah jaringan keras alveolectomy

(Pramudita Ramadhany et al., 2023)

1) Alveoloplasty
Alveoloplasty adalah prosedur bedah yang biasanya dilakukan
untuk mempersiapkan linggir alveolar karena adanya bentuk yang
irreguler pada tulang alveolar berkisar dari satu gigi sampai seluruh gigi
dalam rahang, dapat dilakukan segera sesudah pencabutan atau
dilakukan tersendiri sebagai prosedur korektif yang dilakukan
kemudian. Banyak istilah yang digunakan untuk menyatakan tindakan
pembuangan sebagian maupun seluruh prosesus alveolaris yang
kadang-kadang rancu. Istilah-istilah tersebut antara lain alveolektomi,
alveolotomi, dan alveoplasti (Pramudita Ramadhany et al., 2023).
2) Alveolectomy
Alveolektomi adalah prosedur bedah mulut yang bertujuan
untuk mengangkat sebagian atau seluruh tulang alveolar di sekitar gigi

yang terinfeksi atau mengalami kelainan struktural. Prosedur ini
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termasuk dalam kategori bedah preprostetik, yaitu tindakan bedah yang
dilakukan untuk mempersiapkan jaringan keras dan lunak rongga mulut
agar siap menerima gigi tiruan atau implan gigi (Pramudita Ramadhany
et al., 2023).

3) Exostosis Removal

Exostosis removal adalah prosedur bedah untuk mengangkat
pertumbuhan tulang berlebih (exostosis) pada rongga mulut, yang dapat
mengganggu kenyamanan, fungsi, atau estetika pasien. Exostosis
merupakan pertumbuhan tulang jinak yang sering ditemukan pada area
seperti palatum, mandibula, atau bukal rahang atas (Herlina & Putra
2021).

4) Ridge Augmentation (Bone Grafting)

Ridge Augmentation (Bone Grafting) adalah prosedur bedah
dalam kedokteran gigi yang bertujuan untuk memperbaiki atau
menambah volume tulang alveolar yang hilang atau menyusut, guna
mempersiapkan area tersebut untuk pemasangan gigi tiruan atau implan
gigi. Prosedur ini penting karena kehilangan tulang dapat terjadi akibat
pencabutan gigi, cedera, infeksi, atau penyakit periodontal, yang dapat
mengurangi stabilitas dan keberhasilan implan gigi (Putra et al., 2024)

Bedah preprostetik yang berhasil bergantung pada evaluasi yang hati-hati
dan rencana perawatan. Bedah merupakan salah satu pertimbangan yang dapat
dijadikan pilihan untuk memperoleh hasil yang optimal pada pembuatan gigi tiruan

yang ideal.
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2.1.5. Komplikasi Pasca Bedah Pre Prostetik

Bedah pre prostetik merupakan tindakan bedah oral yang dilakukan untuk
mempersiapkan jaringan keras dan jaringan lunak rongga mulut sebelum
pemasangan gigi tiruan, dengan tujuan menciptakan dasar yang ideal secara
anatomi dan fisiologis agar prostesis atau gigi tiruan dapat terpasang dengan stabil,
nyaman, dan fungsional (John, 2021). Beberapa prosedur umum dalam bedah
preprotetik meliputi alveoloplasti, pengangkatan torus palatinus dan torus
mandibularis, eksisi jaringan lunak hiperplastik, dan vestibuloplasti (Kolokythas et
al., 2015).

Namun demikian, prosedur ini memiliki potensi komplikasi, baik
intraoperatif maupun pascaoperatif. Komplikasi tersebut antara lain perdarahan,
edema, infeksi, fraktur tulang, serta cedera saraf seperti nervus lingualis atau
mentalis. Secara khusus, pengangkatan torus mandibularis yang berukuran besar
dapat meningkatkan risiko fraktur mandibula, sedangkan eksisi torus palatinus yang
dalam dapat menyebabkan perforasi ke rongga hidung atau sinus (Pramudita
Ramadhany et al., 2023)

Penanganan komplikasi pasca bedah sangat bergantung pada pencegahan
dan perencanaan yang matang, termasuk evaluasi radiografik sebelum tindakan dan
teknik bedah yang atraumatik (Musmarihan, 2025). Penggunaan alat dengan irigasi
yang memadai, teknik jahitan yang baik, serta pemberian antibiotik dan analgesik
post-operatif merupakan bagian dari protokol standar (Nugroho et al., 2025).

Pasien juga perlu diberi edukasi mengenai perawatan luka, pola makan
lunak, serta pentingnya menjaga kebersihan rongga mulut. Dalam kasus komplikasi

seperti infeksi atau perdarahan sekunder, intervensi lanjutan seperti drainase atau
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re-eksplorasi luka mungkin diperlukan. Oleh karena itu, keterampilan operator dan
kepatuhan pasien menjadi dua faktor kunci keberhasilan dalam pembedahan
preprotetik dan pemasangan gigi tiruan yang optimal (Jgdrzejewski et al., 2015;

Kozlovsky et al., 2018).

2.2. Osteoblas

Osteoblas merupakan sel pembentuk tulang yang bertanggung jawab
terhadap proses mineralisasi matriks tulang dengan mensekkresi kolagen tipe I dan
melepas kalsium, magnesium, dan ion fosfat. Osteoblas berbentuk polyhedral,
berukuuran 20 hingga 30 um dan memiliki sitoplasma basophil (Mizoguchi & Ono,
2020). Sel ini berasal dari sel osteopragenitor dari jaringan masenkim yang berasal
dari sumsum tulang yang diferensiasinya dipengaruhi oleh parathyroid hormone
(PTH) dengan memproduksi osteocalcin, bone sialoprotein dan extracellular
matrix proteins spesifik untuk tulang (Ardhiyanto, 2012).

Osteoblas sebagai sel sekretori yang aktif secara metabolik, menghasilkan
sejumlah bone morphogenetic proteins (BMP) superfamily, yaitu BMP-2, BMP-7,
dan perubahan pertumbuhan faktor 3, dengan tambahan insulin-like growth factors
(IGF-I dan IGF-II), platelet-derived growth factors (PDGF), fibroblastic growth
factors (FGF), TGF- B, Interluekin I dan PDGF (Platelet Derived Growth Factor)
dan osteoid yang Sebagian besar terdiri dari kolagen tipe I (Visconti et al., 2019).

Osteoblas terletak dalam kelompok sel yang membentuk lapisan Tunggal di
sepanjang permukaan tulang dan tidak bekerja secara terpisah. Osteoblas menempel
pada permukaan tulang dengan molekul adhesi termasuk integrin. Osteoblas

berfungsi mensintesis dan mensekresi matriks organic tulang, mengatur perubahan
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elektrolit cairan ekstraselular pada proses mineralisasi. Osteoblas mengandung
reticulum endoplasmic, membrane glogi dan mitokondria. Pematangan osteoblas
memerlukan fibroblastic growth factors (FGF), bone morphogenetic proteins
(BMPs), core binding factor-I (CBFA-I) dan osteoblast specific cis acting element
(OSE-2) (Zhu et al., 2024).

Proses pembentukan osteoblas melalui tiga proses yaitu produksi
(proliferasi), maturasi matriks osteoid, kemudian dilanjutkan dengan mineralisasi.
Selama proliferasi beberapa protein matriks ekstraseluler (procollagen I, TGF B8,
dan fibronektin) dapat dideteksi. Fase maturasi matriks ditandai dengan adanya
ekspresi alkalin = fosfatase (ALP). Deposisi kalsium dapat divisualisasikan
menggunakan metode pewarnaan (Machirah, 2023).

Pembentukan osteoblas dapat berlangsung secara independent tanpa
memerlukan interaksi dengan progenitor osteoklas. Sebalikanya, pembentukan
osteoklas membutuhkan interaksi yang kompleks dengan progenitor osteoblas,
dimana diferensiasi colony formation unit granulosit-makrofag menjadi osteoklas
tidak dapat berlangsung tanpa adanya interaksi seluler komponen sel-sel stroma

yang memproduksi osteoblas (Machirah, 2023).

Gambar 2.2 Osteoblas
(Pramudita Ramadhany et al., 2023)
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2.3. Tanaman Singkong

2.3.1. Definisi

Singkong atau ubi kayu (Manihot esculenta) merupakan salah satu sumber

karbohidrat di Indonesia yang menempati urutan tiga terbesar setelah padi dan

jagung. Tanaman ini dapat tumbuh sepanjang tahun karena memiliki daya adaptasi

yang tinggi terhadap kondisi berbagai tanah serta memiliki banyak manfaat,

biasanya dijadikan olahan pangan karena kandungan karbohidratnya yang tinggi,

sedangkan daunnya biasa dijadikan sayuran (Borku et al., 2025).

2.3.2. Taksonomi tanaman singkong

Kedudukan atau taksonomi tanaman singkong diklasifikasikan sebagai

berikut :
Kingdom
Divisi
Subdivisi
Kelas
Ordo
Family
Genus

Spesies

: Plantae

: Spermatophyta (tumbuhan berbiji)
: Angiospermae (berbiji tertutup)

: Dicotyledonae

: Euphorbiales

: Euphorbiaceae

: Manihot

: Manihot esculenta crantz sin. M.utilissima

2.3.3.Morfologi Tanaman Singkong

Tanaman singkong (Manihot esculenta) terdiri dari beberapa bagian seperti

akar, umbi, batang, daun, kulit, bunga dan buah (Gambar 2.6). Singkong merupakan

tanaman serbaguna yang memiliki banyak manfaat pada bagian-bagian tanaman
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tersebut seperti batang, daun, dan umbinya yang dapat dimanfaatkan untuk berbagai

industri (Borku et al., 2025).

Gambar 2.3 Daun singkong
(Restiani et al., 2014; Siswati et al., 2019)

2.3.4.Kandungan Daun Singkong

Kandungan yang terdapat dalam daun singkong vyaitu air, fosfor,
karbohidrat, kalsium, Vitamin A, vitamin C (asam askorbat) sekitar 27,5%, protein,
lemak, vitamin B1, zat besi, flavonoid, triterpenoid, saponin dan tanin (Sefi
Megawati, Nuraini & Kurniasih, 2020). Daun singkong telah dilaporkan memiliki
efek antiinflamasi, antioksidan, antialergi, antidiabetes, antibakteri, antivirus, dan
antikanker (Solikhah et al., 2019).

Flavonoid adalah kelompok polifenol yang terdiri dari 15 atom karbon dan
merupakan turunan dari 2-phenyl-benzyl-y-pyrone. Flavonoid memiliki ikatan
dengan gugus gula yang menyebabkan flavonoid bersifat polar (Solikhah et al.,
2019). Flavonoid merupakan salah satu metabolit sekunder penting pada tumbuhan
yang berperan untuk melindungi struktur sel, memberi warna, rasa pada biji, bunga,
buah dan memberi aroma pada tumbuhan serta sebagai perlindungan dari paparan
sinar UV. Dalam bidang kesehatan, flavonoid dapat meningkatkan efektivitas

vitamin C dan memiliki efek antimikroba, antibakteri, antiinflamasi, antivirus,
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antijamur, antialergi, antikanker, antidiabetes serta antioksidan (Sefi Megawati,
Nuraini & Kurniasih, 2020).

Flavonoid yang terkandung pada daun singkong dapat berperan sebagai
antiinflamasi dengan cara memblokir siklus siklooksigenase (COX) dan
lipoksigenase, sehingga terbatasnya migrasi sel radang dan tanda-tanda klinis
peradangan berkurang (Anggraini et al., 2017). Hambatan pada jalur
siklooksigenase menyebabkan terjadinya penurunan produksi prostaglandin
sehingga akan mengurangi permeabilitas vaskuler, vasodilatasi pembuluh darah,
dan aliran darah lokal sehingga terjadinya penurunan jumlah sel radang neutrofil
dan mediator inflamasi seperti IL-1, IL-6, IL-8, dan TNF- o pada jaringan yang
mengalami inflamasi (Edrizal et al., 2018).

Flavonoid yang memberikan efek antiinflamasi juga berpengaruh terhadap
proliferasi sel fibroblas dan menghambat sekresi enzim lisosom serta dapat
menghambat degranulasi neutrofil yang menyebabkan terhambatnya radikal bebas.
Efek antiinflamasi yang diberikan oleh flavonoid tersebut dapat menghambat
proses inflamasi sehingga proses inflamasi yang terjadi dapat berlangsung lebih
singkat (Anggraini et al., 2017).

Flavonoid yang terdapat pada daun singkong mempunyai kandungan
quercetin dan merupakan polisakarida glikosaminoglikan yang bersifat
osteokonduktif sehingga dapat menstimulasi pembentukan dan diferensiasi
osteoblas serta dapat menurunkan aktivitas osteoklas dengan cara menghambat
aktivitas IL-6 (Sefi Megawati, Nuraini & Kurniasih, 2020); (Meilawaty et al.,

2020).
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Saponin dalam daun singkong berfungsi sebagai antimikroba dan
antiinflamasi. Ketika berinteraksi dengan sel bakteri, Saponin dapat berdifusi
melalui membran kemudian mengikat sitoplasma sehingga mengganggu dan
mengurangi kestabilan membran serta menyebabkan keluarnya sitoplasma dari sel.
Hal tersebut pada akhirnya dapat meningkatkan permeabilitas membran sel bakteri
sehingga terjadi hemolisis sel bakteri dan mengakibatkan kematian bakteri. Saponin
juga dikenal memiliki efek antiinflamasi yang hampir sama dengan flavonoid
(Dewi et al., 2022).

Mekanismenya yaitu dengan menghambat kenaikan permeabilitas vascular
dan dengan memblokir jalur prostaglandin sebagai penghambat aktifasinya, tetapi
tidak memiliki pengaruh terhadap sintesisnya. Aktivitas pelepasan prostaglandin
yang terhambat ini menyebabkan keluarnya sel radang yang dapat ditekan. Adanya
saponin dalam ekstrak daun singkong diduga dapat mengurangi lamanya fase
inflamasi dan mempercepat proses penyembuhan luka dengan meminimalisir
kontaminasi bakteri sehingga mendukung regenerasi sel-sel epitel dan jaringan ikat
(Sefi Megawati, Nuraini & Kurniasih, 2020); Sa’diyah et al., 2020).

Daun singkong mengandung vitamin C sebesar 27,5% atau sekitar 275 mg
setiap 100 gr daun singkong. Vitamin C merupakan nutrisi yang berguna untuk
mencegah dan mengobati sariawan atau kelainan mulut lainnya. Selain itu, vitamin
C dapat berfungsi meningkatkan sistem imun, memiliki peran dalam pembentukan
kolagen, sebagai pencegah kanker, antioksidan, serta dapat berfungsi sebagai
antiinflamasi, (Anggraini et al., 2017). Vitamin C juga berperan dalam proses

pembentukan tulang baru atau osteogenesis dengan menginduksi mesechymal stem
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cell untuk mempercepat pertumbuhan dan diferensiasi osteoblas (Sa’diyah et al.,
2020).

Tanin merupakan golongan senyawa polifenol yang dapat membentuk
senyawa kompleks dengan protein. Tannin banyak dijumpai pada tanaman dengan
berat molekul lebih dari 1000 g/mol. Tannin mempunyai peranan biologis yang
besar karena fungsinya sebagai pengendap protein (Noer et al., 2018). Tanin telah
dilaporkan dapat berperan sebagai antioksidan dan antibakteri. Tannin bersifat
sebagai antibakteri karena dapat menghambat enzim reverse transkriptase dan DNA
topoisomerase sehingga membrane sel bakteri rusak dan sel bakteri tidak dapat
terbentuk (Meilawaty et al., 2020; Sa’diyah et al., 2020).

Triterpenoid merupakan salah satu zat yang sering ditemukan pada banyak
tanaman obat dan diketahui memiliki aktivitas antibakteri, antivirus, serta dapat
mengobati kerusakan pada kulit. Triterpenoid berfungsi meningkatkan aktifitasi
makrofag, meningkatkan fagositosis dan memiliki peran dalam aktivitas
antiinflamasi (Renda et al., 2022). Senyawa triterpenoid memiliki kemampuan
menghambat aktivitas enzim  siklooksigenase dalam mengkonversikan asam
arakidonat menjadi prostaglandin sebagai mediator proinflamasi (Wenas et al.,
2020).
2.3.5.Manfaat Daun Singkong Pada Osteoblas

Daun singkong (Manihot esculenta) telah lama dikenal sebagai tanaman
dengan berbagai manfaat kesehatan, termasuk potensi dalam mendukung regenerasi
tulang. Pemberian ekstrak daun singkong pada tikus model periodontitis dapat

meningkatkan jumlah osteoblas pada tulang alveolar. Hal ini disebabkan oleh
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kandungan senyawa aktif dalam daun singkong, seperti flavonoid, saponin, tannin,
dan triterpenoid, yang memiliki sifat antiinflamasi dan antibakteri (Amelia, 2022).

Senyawa-senyawa tersebut dapat mengurangi peradangan dan merangsang
aktivitas osteoblas, sel yang berperan dalam pembentukan tulang baru. Ekstrak
daun singkong memiliki potensi sebagai agen terapeutik dalam meningkatkan
jumlah osteoblas dan berkontribusi pada proses remodeling tulang alveolar yang
lebih baik, yang penting dalam penyembuhan jaringan periodontal yang rusak
akibat infeksi bakteri seperti Porphyromonas gingivalis regenerasi tulang alveolar

(Amelia, 2022).

2.4. Tanaman Binahong
2.4.1. Definisi

Tanaman binahong adalah tanaman asli yang berasal dari amerika selatan
yang di sebut Anredera cordifolia. Binahong merupakan tumbuhan menjalar yang
berumur panjang dan panjangnya bisa mencapai kurang lebih 5 m. Tanaman ini
tumbuh baik di cuaca tropis dan sub-tropis. Binahong dengan nama latin Anredera
cordifolia, adalah sebutan atau penaman tanaman yang agak aneh didengar.
Binahong adalah tanaman obat tumbuh menjalar dan merambat, berumur panjang
(parenial), bisa mencapai panjang lebih kurang 5 m (Sanjaya et al., 2022).
2.4.2. Taksonomi Tanaman Binahong

Secara ilmiah binahong atau dengan nama Latin Anredera cordifolia (Ten.)
Steenis diklasifikasikan sebagai berikut :

Kindom : Plantae (Tumbuhan)

Sub kingdom  : Tracheobionta (Tumbuhan berpembuluh)
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Super Divisi  : Spermatophyta (Menghasilkan biji)

Divisi : Magnoliophyta (Tumbuhan berbunga)

Kelas : Dicotyledoneae (Berkeping biji dua / dikotil)
Sub Kelas : Hamamelidae

Ordo : Caryophyllales

Famili : Basellaceae

Genus : Anredera

Spesies : Anredera cordifolia (Ten.) Steenis

2.4.3.Morfologi Tanaman Binahong

Binahong merupakan tumbuhan daun tunggal dengan tangkai yang
dikatakan pendek atau subssile dengan tulang daun menyirip dan tersusun
berselang-seling. Bentuknya menyerupai jantung manusia atau cordata dengan
warna hijau muda sampai hijau tua dengan panjang 5-10 cm dan lebar 3-7 cm
(Anata, 2022). Terdapat batang sekaligus daun yang bisa tumbuh di tanah yang
disebut juga dengan rhrizome. Begian ini bukan disebut akar melainkan bagian dari
batang yang berfungsi sebagai wadah cadangan makanan dan alat untuk
berkembang biak (Sa’diyah et al., 2020).

Binahong merupakan salah satu tumbuhan dengan rhizome yang tumbuh
mendatar dan bercabangcabang. Sedangkan akarnya sendiri berjenis akar tunggang
dengan tekstur lunak berwarna cokelat tua (Rofida, 2010). Tumbuhan Binahong
juga memiliki bunga majemuk berbentuk tandan atau malai yang cukup panjang.
Kelopaknya berwarna putih dengan tangkai panjang yang tumbuh di ketiak daun
dan memiliki lima helai mahkota yang tidak saling melekat. Panjangnya sekitar 0,5-

1 cm beraroma wangi (Anata, 2022).



25

Gambar 2.4 Daun binahong hijau dan daun binahong merah

(Nurul 2022)

2.4.4.Kandungan Daun Binahong

Tanaman binahong merupakan tanaman merambat yang mudah ditemui di
Indonesia. Tanaman binahong memiliki ciri-ciri daun menyerupai jantung, tersusun
berseling, berwarna hijau, daunnya tipis, akar tunggang, dan batang yang lunak.
Daun binahong (Anredera cordifolia) ini mengandung flavonoid, alkaloid,
terpenoid, asam askorbat, saponin, tanin dan asam oleanolik. Flavonoid memiliki
sifat antiinflamasi yang berpengaruh terhadap proliferasi sel fibroblas. Flavonoid
mempunyai kandungan quercetin yang dapat membersihkan radikal dan dapat
menstimulasi diferensiasi osteoblas (Sa’diyah et al., 2020).

Alkaloid merupakan bahan organik yang mengandung nitrogen sebagai
bagian dari sistem heterosiklik. Terpenoid berfungsi untuk membantu tubuh dalam
proses sintesa organik dan pemulihan selsel tubuh. Kandungan asam askorbat dapat
merangsang pertumbuhan dan diferensiasi osteoblas. Kandungan saponin dalam
daun binahong berfungsi sebagai antimikroba dan memicu pertumbuhan sel-sel
baru pada luka. Sifat antimikrobial pada saponin berperan dalam proses
penyembuhan luka dengan mengurangi lamanya fase inflamasi. Tanin bersifat

sebagai antibakteri karena dapat merusak membran sel bakteri. Kandungan asam
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oleanolik sebagai antiinflamasi dan antibakteri serta antioksidan yang mampu
menstimulasi sel fibroblas dan fibronectin (Sa’diyah et al., 2020).
2.4.5.Manfaat Daun Binahong Pada Osteoblas

Kandungan zat aktif yang terkandung dalam daun binahong, seperti
flavonoid pada daun binahong mampu mempercepat proses diferensiasi osteoblas
menjadi osteosit pada proses osteogenesis. Flavonoid diklasifikasikan sebagai
fitoestrogen karena memiliki kemiripan aktivitas yang sama dengan estrogen.
Fitoestrogen juga berperan sebagai zat alternatif yang efektif untuk mencegah
kerusakan tulang akibat defisiensi estrogen (Sa’diyah et al., 2020).

Flavonoid merupakan polisakarida yang terdiri atas glikosaminoglikan yang
memiliki sifat osteokonduktif sel sehingga dapat menstimulasi pembentukan
osteblas dan menurunkan aktivitas osteoklas dengan cara menghambat aktivitas IL-
6. Flavonoid mampu menstimulasi proliferasi sel osteoblas menjadi osteosit dengan
cara meningkatkan aktivitas reseptor-reseptor estrogen dan meningkatkan faktor
pertumbuhan seperti. TGF1- sehingga dapat menstimulasi proliferasi dari sel
osteoblas. Selain itu, flavonoid juga berperan dalam mencegah kematian sel dan
sebagai antiinflamasi sehingga dapat mempercepat waktu inflamasi dan
mempercepat memasuki fase proliferasi sel (Sa’diyah et al., 2020).

Daun binahong memiliki kandungan asam askorbat atau biasa yang dikenal
dengan vitamin C yang berperan dalam proses pembentukan tulang baru atau
osteogenesis untuk mempercepat pertumbuhan dan proliferasi osteoblas.
Osteoprogenitor akan berkembang menjadi osteoblas dalam periosteum. Vitamin C
dapat menginduksi mesechymal stem cell untuk berproliferasi menjadi osteoblas

(Sa’diyah et al., 2020).
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2.5. Gel
2.5.1. Definisi

Gel adalah sediaan semisolid terdiri dari suspensi yang mengandung
partikel anorganik kecil atau molekul organik besar dan permabel terhadap cairan.
Keunggulannya dari sediaan ini yaitu tidak mudah mengalir pada kulit, memiliki
sifat melembabkan sehingga mudah menyebar dan merata, tidak menimbulkan
bekas dan lapisan tebal saat digunakan, mudah dicuci, dan efek cooling setelah
pengaplikasian mampu menembus lebih dalam daripada cream, cocok digunakan
pada area berbulu, gel mudah menyatu pada kulit dan penyerapannya pada kulit

lebih baik dari cream (Rosida et al., 2018).

Gambar 2.5 Sediaan gel
(Pramudita Ramadhany et al., 2023)
2.5.2.Klasifikasi Gel

Gel merupakan sediaan semisolid yang tersusun atas sistem dua fase, terdiri
dari zat cair sebagai medium pendispersi dan zat padat berupa polimer sebagai agen
pembentuk gel yang membentuk struktur tiga dimensi. Gel digunakan secara luas
dalam bidang farmasi dan biomedis karena kemampuannya dalam melepaskan zat

aktif secara terkontrol dan memberikan kenyamanan dalam penggunaan topikal
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(Agustiani et al., 2022). Berdasarkan karakteristik dan komponennya, gel dapat
diklasifikasikan sebagai berikut:
a. Berdasarkan sifat pelarutnya, gel diklasifikasikan sebagai berikut

(Agustiani et al., 2022) :

1) Hydrogel adalah gel yang menggunakan air sebagai media pendispersi.
Umumnya digunakan dalam produk perawatan luka dan sediaan topical
karena sifatnya yang mudah diserap oleh kulit.

2) Organogel adalah gel yang menggunakan pelarut organic seperti
alcohol atau minyak. Organogel cocok digunakan untuk bahan aktif
yang bersifat lipofilik.

b. Berdasarkan struktur polimernya, gel diklasifikasikan sebagai berikut

(Agustiani et al., 2022) :

1) Single-phase gel adalah gel yang menggunakan polimer larut air,
seperti karbopol atau HPMC yang membentuk jaringan seragam dalam
cairan.

2) Two-phase gel adalah gel yang mengandung partikel tidak larut, seperti
bentonite yang terdispersi dalam cairan dan tampak keruh.

c. Berdasarkan sumber bahan pembentuknya, gel diklasifikasikan sebagai
berikut (Agustiani et al., 2022) :

1) Gel alami ,berasal dari bahan seperti gelatin, agar, pektin, dan natrium
alginate.

2) Gel sintetis atau semi sintetis, berasal dari bahan seperti Carbopol,
HPMC (Hidroxypropyl Methylcellulose) dan CMC-Na (Carboxymethy

Cellulose Sodium)
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d. Berdasarkan tujuan penggunaannya, diklasifikasikan sebagai berikut

(Agustiani et al., 2022) :

1) Gel topical digunakan pada permukaan kulit untuk memberikan efek
local seperti antiinflamasi atau antiseptik.

2) Gel oral digunakan dalam rongga mulut atau untuk ditelan, seperti gel
untuk stomatitis.

3) Gel rektal atau vagina digunakan untuk aplikasi local melalui rute rektal
atau vagina.

4) Gel oftalmik digunakan untuk pengobatan pada area mata dan biasanya
berbasis hydrogel steril.

2.5.3.Keuntungan dan Kerugian

Sediaan gel topikal memiliki  beberapa keunggulan utama, yaitu
kemampuannya menyebar merata saat dioleskan, memberikan sensasi dingin yang
nyaman, serta mudah dibersihkan dengan air tanpa meninggalkan residu berminyak
(Putri et al., 2021). Selain itu, daya lekat yang baik menjadikan gel ideal untuk
aplikasi pada daerah bermobilitas tinggi seperti sendi atau mukosa, dan sifat
transparannya membuatnya estetis serta tidak mengganggu penampilan.

Sediaan gel, terutama jenis hidrogel, memiliki beberapa keunggulan yang
menjadikannya favorit untuk aplikasi topikal dan dermatologis. Gel memiliki
sensasi dingin saat digunakan, mudah menyebar merata di atas kulit, serta
membentuk lapisan tipis yang halv transparan dan mudah dicuci, sehingga tidak
mengganggu fungsi fisiologis kulit. Gel topikal juga tidak lengket, memberikan
kenyamanan, dan tahan lama saat diaplikasikan pada area berambut ataupun lembab

(Adliyah, 2024).



30

Meskipun banyak manfaatnya, gel juga memiliki kekurangan. Untuk tipe
hidrogel berbasis air, diperlukan zat aktif yang larut air—ini sering membutuhkan
penambahan surfaktan agar tetap jernih saat suhu berubah. Namun, penggunaan
surfaktan dalam jumlah besar dapat meningkatkan risiko iritasi kulit dan biaya
produksi. Selain itu, gel juga mudah terhapus saat berkeringat atau terkena air, yang
bisa mengurangi efektivitas terapeutik jika tidak diproteksi dengan baik (Muliasari

et al., 2023).

2.6. Tikus
2.6.1. Tikus Putih

Tikus putih merupakan hewan pengerat yang termasuk dalam ordo Rodentia
dan famili Muridae yang banyak digunakan sebagai hewan coba dalam berbagai
penelitian biomedis. Secara umum, tikus putih memiliki ukuran tubuh relatif kecil,
siklus hidup singkat, kemampuan reproduksi tinggi, serta mudah beradaptasi
dengan lingkungan laboratorium, sehingga memudahkan pengamatan perubahan
biologis dalam waktu yang relatif singkat (Suckow et al., 2020). Tikus putih juga
memiliki sistem organ dan mekanisme fisiologis yang telah dipelajari secara luas,
termasuk sistem imun, metabolisme, serta proses penyembuhan jaringan, sehingga
sering digunakan sebagai model penelitian untuk mempelajari respon tubuh
terhadap trauma, penyakit, maupun pemberian suatu bahan atau terapi. Selain itu,
ketersediaan yang luas, biaya pemeliharaan yang relatif rendah, serta kemudahan
penanganan menjadikan tikus putih sebagai hewan model yang representatif dan
efisien dalam penelitian eksperimental, termasuk penelitian di bidang kedokteran

gigi dan regenerasi jaringan (Turner et al., 2019).
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2.6.2. Tikus Wistar ( Rattus norvegicus )

Tikus (Rattus norvegicus) merupakan tikus albino yang sering digunakan
dalam penelitian. Strain ini berasal dari perkawinan tikus Wistar dengan tikus
jantan liar Norwegia yang ditangkap di Berkeley, California. Melalui seleksi
keturunan dan perkawinan silang, tikus Wistar berkembang menjadi strain yang
stabil genetiknya, memberikan keandalan dalam penelitian ilmiah (Wati et al.,
2024). Tikus putih (Rattus norvegicus) telah diketahui sifat-sifatnya secara baik,
mudah dipelihara, dan merupakan hewan yang adaptif serta cocok untuk berbagai
penelitian. Tikus wistar (Rattus norvegicus) memiliki frekuensi denyut jantung
330-480 kali per menit, frekuensi respirasi 85 kali per menit dan memasuki masa
dewasa pada usia 40-60 hari. Tikus digunakan untuk penelitian karena tingkat
reproduksinya yang tinggi, mudah dipelihara, hewan yang relatif sehat, dan cocok
untuk berbagai macam penelitian (Fatmawati et al., 2018).

2.6.3. Taksonomi dan Ciri-ciri Tikus Wistar

Tikus (Rattus norvegicus) strain wistar merupakan tikus albino. Rattus
norvegiacus strain wistar memiliki karakteristik morfologi yaitu memiliki kepala
yang lebar, telinga yang panjang, ekor yang panjangnya proposional dengan
tubuhnya (panjangnya kurang dari panjang tubuh). Fenotip albino pada tikus Wistar
termanifestasi dalam warna bulu yang pucat, dengan mata yang menonjol dalam
warna merah muda atau merah (Wati et al., 2024). Selain itu, tikus ini memiliki
ukuran tubuh yang moderat hingga besar untuk tikus laboratorium. memiliki usia
reproduksi pada 7-10 minggu dengan berat badan 100-227 g, dan lama kehamilan

19-22 hari. Klasifikasi Tikus Wistar adalah sebagai berikut :
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Kingdom : Animalia

Filum : Chordata

Kelas : Mamalia

Ordo : Rodentia
Subordo : Myomorpha
Famili : Muridae

Genus : Rattus

Spesies : Ratus norvegicus

Gambar 2.6 Tikus wistar (Rattus norvegicus)

(Pramudita Ramadhany et al., 2023)

2.6.4. Tikus Wistar Jantan Sebagai Hewan Percobaan

Penggunaan tikus Wistar jantan sebagai hewan percobaan telah menjadi
praktik umum dalam penelitian biomedis karena stabilitas fisiologis dan
kemudahan pemeliharaannya. Salah satu alasan utama adalah keseragaman genetik
dan morfologis yang dimiliki oleh galur Wistar, yang memungkinkan hasil
penelitian lebih mudah direplikasi. Selain itu, ukuran tubuh yang relatif besar
dibanding galur lain seperti Sprague-Dawley memudahkan dalam proses
pengambilan sampel darah, pemberian obat, dan prosedur bedah. Tikus Wistar
jantan juga memiliki siklus hormonal yang stabil, sehingga meminimalkan variasi
data yang dapat terjadi akibat fluktuasi hormon seperti yang ditemukan pada tikus

betina selama estrus (Fitria et al., 2018).
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Tikus Wistar juga sering digunakan karena mereka menunjukkan respon
biologis yang dapat diprediksi terhadap berbagai agen kimia, toksikologi, maupun
senyawa terapeutik. Kepekaan mereka terhadap zat-zat tertentu memberikan dasar
ilmiah yang kuat untuk menguji efek farmakologis atau toksik dari suatu substansi.
Tikus Wistar merupakan model standar dalam penelitian toksikologi kronis dan
subkronis karena umur hidup yang cukup panjang dan profil pertumbuhan yang
dapat dipantau dengan baik. Hal ini menjadikan tikus Wistar jantan sebagai hewan
model 1ideal, terutama dalam studi metabolisme, farmakokinetik, serta
pengembangan obat dan suplemen herbal (Fitria & Sarto, 2014).

Penggunaan tikus putih jantan sebagai binatang percobaan dapat
memberikan hasil penelitian yang lebih stabil karena tidak dipengaruhi oleh adanya
siklus menstruasi dan kehamilan seperti yang terdapat pada tikus putih betina.
Selain itu, tikus putih Jantan juga memiliki kondisi biologis tubuh yang lebih stabil
dibandingkan dengan tikus putih betina. Penggunaan tikus putih sebagai hewan
percobaan juga didasari pada sifatnya yang relatif resisten terhadap infeksi
(Pujiatiningsih, 2014). Tikus putih jantan juga mempunyai kecepatan metabolisme
obat yang lebih cepat dan kondisi biologis tubuh yang lebih stabil dibanding tikus

betina (Lahamendu et al., 2019).



BAB III

KERANGKA BERPIKIR, KONSEP, DAN HIPOTESIS PENELITIAN

3.1. Kerangka Berpikir

Tindakan bedah pre prostetik pada tulang alveolar dapat menyebabkan
trauma jaringan keras yang berujung pada terbentuknya defek tulang alveolar.
Defek tulang ini memicu proses penyembuhan luka yang diawali dengan fase
inflamasi, ditandai oleh peningkatan mediator inflamasi dan infiltrasi sel radang di
area luka. Apabila fase inflamasi berlangsung terlalu lama, maka proses regenerasi
tulang dapat terhambat dan memengaruhi kualitas jaringan tulang alveolar yang
terbentuk.

Penyembuhan jaringan  tulang alveolar berlangsung melalui tahapan
inflamasi, proliferasi, dan remodeling. Pada fase proliferasi dan remodeling,
aktivitas dan jumlah sel osteoblas berperan penting dalam pembentukan matriks
tulang baru dan proses mineralisasi. Oleh karena itu, peningkatan jumlah sel
osteoblas dapat dijadikan indikator keberhasilan proses regenerasi tulang alveolar
pasca tindakan bedah.

Kandungan daun singkong yang berperan sebagai antibakteri yaitu
flavonaoid, saponin, tanin, dan triterpenoid yang diduga mampu menghambat
terjadinya peradangan akibat bakteri pasca tindakan bedah. Flavonoid dalam daun
singkong mempunyai kandungan quercetin yang dapat menstimulasi diferensiasi
osteoblas. Selain itu, kandungan flavonoid dalam daun binahong dapat

mempercepat proses diferensiasi osteoblas menjadi osteosit pada proses
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osteogenesis dan kandungan asam askorbat dapat merangsang pertumbuhan dan

diferensiasi osteoblas.

3.2. Konsep Penelitian

Ekstrak daun singkong

dan daun binahong

Faktor Internal

1. Usia Tikus
2. Berat Badan

3. Jenis Kelamin

Keterangan :

»| Areatulang |e

Faktor Eksternal

Pakan Tikus
Lingkungan
Suhu

P b=

Cara
penghitungan
Osteoblas

Jumlah sel osteoblas

Gambar 3.1 Kerangka konsep penelitian

:l : Variabel bebas

1] : Variabel tergantung
:l : Variabel terkendali
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3.3. Hipotesis Penelitian
Berdasarkan dari penjelasan diatas, maka hipotesis yang dapat diajukan
pada penelitian ini yaitu,

a. Sediaan topikal gel ektrak daun singkong (Manihot esculenta) dapat
meningkatkan jumlah sel osteoblas pada tulang alveolar rahang bawah tikus
wistar jantan (Rattus norvegicus).

b. Sediaan topikal gel ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) dapat
meningkatkan jumlah sel osteoblas pada tulang alveolar rahang bawah tikus
wistar jantan (Rattus norvegicus).

c¢. Sediaan gel kombinasi ekstrak daun singkong (Manihot esculenta) dan daun
binahong (Anredera cordifolia) dapat meningkatkan jumlah sel osteoblas
pada tulang alveolar rahang bawah tikus wistar jantan (Rattus norvegicus).

d. Sediaan gel kombinasi ektrak daun singkong (Manihot esculenta) dan daun
binahong (Anredera cordifolia) berpotensi mendukung proses regenerasi

tulang alveolar pasca tindakan bedah pre prostetik.



BAB IV

METODE PENELITIAN

4.1. Rancangan Penelitian

Rancangan penelitian ini menggunakan true experimental dengan Post-Test

Only Control Group Design (Selvira 2018). Adapun skema rancangan penelitian

yang akan digunakan pada penelitian ini, yaitu:

» K(+) |—» QI

» K
—| K(-) > Q2

RS RA
P S

» P(1) — Q3
<Y » P(2) » Q4
»| P(3) » Q5

Gambar 4.1 Diagram rencana penelitian

Keterangan :

S : Sampel

RS : Random Sampling
RA  : Random Alokasi

K : Kontrol

P1 : Kelompok perlakuan diberi gel ekstrak daun singkong (Manihot esculenta)

konsentrasi 20%

P2 : Kelompok perlakuan diberi gel ekstrak daun binahong (Anredera

cordifolia) konsentrasi 20%
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P3 : Kelompok perlakuan diberi gel kombinasi ekstrak daun singkong (Manihot
esculenta) dan daun binahong (4nredera cordifolia) konsentrasi 20%

K (+) :Kelompok kontrol positif diberikan bufacomb cream

K (-) :Kelompok kontrol negatif diberikan CMC-Na 1 %

Ql : Pengamatan hasil kelompok K(+)

Q2 : Pengamatan hasil kelompok K(-)

Q3 : Pengamatan hasil kelompok P1

Q4 : Pengamatan hasil kelompok P2

Q5 : Pengamatan hasil kelompok P3

4.2. Populasi
Populasi yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus wistar jantan

(Rattus norvegicus) di Bali.

4.3. Kriteria Sampel

Sampel yang digunakan sebagai objek penelitian ini yaitu, hewan coba tikus
wistar jantan (Rattus norvegicus) yang memenuhi kriteria penelitian sebagai
berikut:

a. Kriteria Inklusi :

1. Tikus wistar (Rattus norvegicus)

2. Tikus berjenis kelamin jantan

3. Berat badan 200-250 gram

4. Berusia 3-4 bulan

5. Tikus dalam keadaan yang sehat.
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b. Kriteria Eklusi :
1. Tikus memiliki kelainan anatomi, gangguan hormonal, gangguan
psikologis, gangguan sistem kekebalan tubuh
2. Tikus mengalami penurunan berat badan >10% (berat badan tikus kurang
dari 200 gram
3. Perubahan perilaku (tikus tidak mau makan, stress, lemas, sakit).
c. Kriteria Drop out :
Tikus wistar jantan (Rattus norvegicus) mengalami kematian saat

penelitian.

4.4. Sampel Penelitian

a. Besar sampel pada penelitian ditentukan dengan berdasarkan rumus

Federrer (1977), yaitu :
@r B 2Py =15
Keterangan :
n : jumlah sampel tiap kelompok
t : jumlah kelompok
Banyak kelompok = 5 kelompok
Berdasarkan rumus tersebut didapatkan perhitungan sebagai berikut:

n—1( -1 =15
n—-—1)G-1) =215
(n - 1)#4) =15
4n — 4 > 15

in > 15+ 4
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4n =19

>19
"=y
n = 4,75

n = 5 - (dibulatkan).

Dari rumus diatas diperoleh n =5 dan t = 5, maka didapatkan jumlah
tikus wistar jantan (Rattus norvegicus) sebanyak 5 ekor per kelompok dan
total sampel yang akan digunakan pada penelitian ini sebanyak 25 sampel.
Besar sampel ideal menurut rumus Federrel diatas adalah 5 ekor hewan coba
atau lebih untuk setiap kelompok percobaan, untuk menghindari kerusakan
akibat proses penelitian, maka ditambahkan 1 sampel di setiap kelompok
perlakuan sehingga jumlah sampel tiap perlakuan berjumlah 6 sampel dan
jumlah sampel keseluruhan adalah 30 sampel.

. Sampel

Sampel penelitian ini menggunakan 30 ekor tikus wistar jantan
(Rattus norvegicus) yang akan diinsisi dengan scalpel pada bagian mukosa
gingiva mandibula, kemudian pengeburan tulang dilakukan pada tulang
alveolar mandibula tepat di bawah gigi insisivus sebelah labial. Pengeburan
sedalam 1 mm sesuai diameter round bur dengan menggunakan handpiece
low speed sehingga terjadi kelainan anatomi tulang sebagai pencerminan
prosedur pada saat pre-prosthetic surgery. Kemudian 30 ekor tikus dibagi
ke dalam 5 kelompok yaitu, pada kelompok kontrol positif K(+) diberikan
bufacomb cream, kelompok kontrol negatif K(-) diberikan CMC-Na 1%,
kelompok perlakuan P(1) diberikan gel ekstrak daun singkong (Manihot

esculenta) dengan konsentrasi 20%, kelompok perlakuan P(2) diberikan gel
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ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) dengan konsentrasi 20% dan
kelompok perlakuan P(3) diberikan gel kombinasi ekstrak daun singkong
(Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia) dengan
konsentrasi 20%.
c. Teknik Sampling
Teknik sampling untuk menentukan sampel yang akan digunakan
dalam penelitian ini dengan menggunakan teknik random sampling. Sampel
terdiri dari 5 kelompok, yaitu tiga kelompok yang diberikan perlakuan dan
dua kelompok kontrol yang ditempatkan di dalam lima kandang terpisah
(Altman 2021). Kelompok perlakuan terdiri dari kelompok hewan coba
yang diberi sediaan uji gel ekstrak daun singkong (Manihot esculenta)
dengan konsentrasi 20%, daun binahong (Anredera cordifolia) konsentrasi
20%, dan kombinasi daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong

(Anredera cordifolia) konsentrasi 20%.

4.5. Klasifikasi dan Identifikasi Variabel Penelitian

Klasifikasi dan identifikasi variable penelitian merupakan semua faktor
yang mempengaruhi peningkatan jumlah sel osteoblas pada penyembuhan tulang
alveolar mandibula pasca dilakukannya pembedahan pada tikus wistar jantan
(Rattus norvegicus). Dalam penelitian ini menggunakan tiga variable yaitu :
4.5.1.Variabel Bebas

Variabel bebas pada penelitian ini adalah topikal gel ekstrak daun singkong
(Manihot esculenta) dengan konsentrasi 20%, topikal gel ekstrak daun binahong

(Anredera cordifolia) dengan konsentrasi 20%, dan topikal gel kombinasi ekstrak
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daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia)
dengan konsentrasi 20%.
4.5.2. Variabel tergantung
Variabel tergantung pada penelitian ini adalah jumlah sel osteoblas pada
penyembuhan tulang alveolar mandibula pasca dilakukannya pembedahan pada
tikus wistar jantan (Rattus norvegicus).
4.5.3. Variabel Terkendali
Variabel terkendali pada penelitian ini :
a. Hewan coba tikus wistar jantan (Rattus norvegicus) dengan berat
200 — 250 gram.
b. Waktu paparan (7 hari, 14 hari, dan 21 hari).
c. Pembuatan defek tulang menggunakan round bur pada tulang alveolar
mandibula.
4.5.4.Variabel Kontrol

Variabel kontrol positif pada penelitian ini adalah topikal bufacom cream.

4.6. Definisi Operasional
4.6.1.Ekstrak Daun Singkong (Manihot Esculenta)

Ekstrak daun singkong yang digunakan dalam penelitian ini diperoleh dari
tanaman yang dipetik di wilayah Gianyar, Bali. Daunnya dikeringkan hingga
menjadi simplisia sebelum diolah lebih lanjut. Simplisia dihaluskan dengan
menggunakan grinder (Herb 800 A) kemudian diayak menggunakan ayakan ukuran
60 mesh (restch) diperoleh serbuk 60 mesh. Dilakukan proses maserasi dengan

merendam serbuk dengan 2 liter etanol 96%, diaduk hingga homogen dan
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didiamkan selama 3x24 jam. Setelah perendaman selesai dilakukan penyaringan
menggunakan penyaring vakum (gast) dan dilakukan pemekatan menggunakan
rotary evaporator pada suhu 45°C untuk menghasilkan ekstrak bertekstur kental
(Endang H 2014).

4.6.2.Ekstrak Daun Binahong (Anredera cordifolia)

Dalam penelitian ini, ekstrak daun binahong diperoleh dari tanaman yang
dipetik di daerah Denpasar Selatan, Bali. Setelah itu, daun dikeringkan hingga
menjadi simplisia. Simplisia dihaluskan dengan menggunakan grinder (Herb 800
A) kemudian diayak menggunakan ayakan ukuran 60 mesh (restch) diperoleh
serbuk 60 mesh. Dilakukan proses maserasi dengan merendam serbuk dengan 2
liter etanol 96%, diaduk hingga homogen dan didiamkan selama 3x24 jam. Setelah
perendaman selesai dilakukan penyaringan menggunakan penyaring vakum (gast)
dan dilakukan pemekatan menggunakan rotary evaporator pada suhu 45°C untuk
menghasilkan ekstrak bertekstur kental (Endang H 2014).
4.6.3.Sel Osteoblas

Osteoblas merupakan sel-sel pembentuk tulang yang berasal dari sel punca
masenkim yang belum berdiferensiasi (undifferentiated mesenchymal stem cells) di
dalam bone marrow, yang memproduksi osteosit atau matriks tulang berisi kolagen
tipe 1, di seposisi pada permukaan yang belum termineralisasi (the mineralization
front) (Machirah 2023).
4.6.4.Bufacomb

Krim Bufacomb pada penelitian ini digunakan sebagai kontrol positif K(+),
yang diambil dari merk bufacomb cream yang berisikan 5 gram Triamcinolone

Acetonide yang dikhususkan untuk oralbase (Gemini et al., 2021)
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4.6.5.CMC-Na 1%

CMC-Na pada penelitian ini digunakan sebagai kontrol negatif K(-) yang
digunakan sebagai basis dalam pembuatan gel ekstrak daun singkong, daun
binahong, dan kombinasi daun singkong dan daun binaong. CMC-Na merupakan
bahan polimer hidrofilik yang umum digunakan sebagai bahan pembawa (vehicle)
dalam sediaan gel topikal karena bersifat inert, stabil, tidak toksik, dan tidak
memiliki aktivitas farmakologis terhadap proses penyembuhan jaringan. Selain itu,
CMC-Na mampu mempertahankan kelembapan pada area luka mukosa, sehingga
membantu menciptakan lingkungan yang kondusif untuk proses penyembuhan
tanpa memberikan efek biologis spesifik terhadap regenerasi jaringan tulang. Oleh
karena itu, CMC-Na sesuai digunakan sebagai kontrol negatif untuk menilai efek
murni dari bahan aktif ekstrak herbal yang diberikan (Rowe et al., 2021).

4.6.6. Tikus Rattus norvegicus

Tikus yang digunakan sebagai subjek penelitian adalah tikus dengan species
Rattus norvegicus jantan berbobot 200-250 gram dan berusia 3-4 bulan yang sehat
karena memiliki kondisi hormonal yang lebih stabil dibandingkan betina, sehingga
dapat meminimalkan variasi biologis yang berpotensi memengaruhi proses

penyembuhan dan regenerasi tulang (Fitria et al., 2018).

4.7. Instrumen Penelitian

Instrumen yang diguankan dalam penelitian ini yaitu preparat Histopatologi
Anatomi (HPA) yang diidentifikasi menggunakan mikroskop elektrik dengan
bantuan Optilab, yaitu identifikasi jumlah osteoblas yang tampak dengan

pembesaran 400 kali.
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4.8. Lokasi dan Waktu Penlitian

4.8.1.Lokasi Penelitian

a.

Pembuatan gel ekstrak daun singkong, daun binahong, dan kombinasi
daun singkong dan daun binahong pada penelitian ini dilakukan di
Laboratorium Farmasi Universitas Udayana.

Penelitian in vivo, pemotogan jaringan preparat, pewarnaan dengan
pengecatan Harris Hematoxylin Eosin (HHE) (Sa’diyah et al., 2020).
Pembacaan preparat pada penelitian ini dilakukan di Laboratorium

Histologi Fakultas Kedokteran Universitas Udayana Denpasar.

4.8.2. Waktu Penelitian

Penelitian ini dilakukan pada bulan Juli — September 2025.

4.9. Bahan dan Alat Penelitian

a. Bahan Penelitian :

1.

2.

Daun singkong

Daun binahong

. CMC Na 1%
. Etanol 96 % (brataco)
. Asam sulfat p.a (merck)

. Asam klorida p.a (merck)

Aseton p.a (merck)

. Asam borat p.a (merck)

Asam oksalat p.a (merck)



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28

Dietil eter p.a (merck)

Asam asetat anhidrat p.a (merck)
Kloroform p.a (merck)

Pereaksi mayer (merck)

pereaksi wagner (merck)
Pereaksi bouchardat (merck)
Besi (III) klorida p.a (merck)
Timbal asetat p.a (merck)
Vanilin for syntesis (merck)
Natrium sulfat anhidrat (merck)
CMC Na (quadrant kimia)

Pakan standar tikus galur wistar selama 14 hari
Kalsium hidroksida Ca(OH):

Cat hematoksilin

Cat eosin

Xyclin

Handscoon

Tisu

. Maskes medis

. Alat Penelitian :

1.

A

Timbangan digital (ohauss)
Gelas beaker (Pyrex)

Labu erlenmeyer (Pyrex)
Gelas ukur (Pyrex)

Spatula logam

Tabung reaksi (pyrex)
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7. Labu ukur (pyrex)
8. Waterbath (eyela)

9. Penyaring buchner

10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Kertas saring whatman no 42
Vial

UV cabinet (camag)
Magnetic stirrer (thermo)
Batang pengaduk

Corong pisah (pyrex)
Rotary evaporator (eyela)
Grinder (herb 800 A)
Mikrokapiler (camag)
Penyaring vakum (gast).
Scalpel

Pot (untuk menyimpan jaringan)
Gunting bedah

Pinset

Mikrotom

Cotton bud

Kandang kelompok hewan
Objek glass

Deck glass

Kapas

Neerbeken

Chamber pengecatan
Spidol permanen
Mikroskop elektrik

Mikromotor (Contra angle) dan round bur
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4.10. Prosedur Penelitian

4.10.1. Pengelompokan Hewan Coba
Hewan coba yang digunakan adalah tikus putih galur wistar jantan (Rattus

norvegicus) dengan berat 200-250 gram, sebanyak 30 ekor. Perlakuan hewan coba

dibagi menjadi 5 kelompok yaitu :

a. Kelompok kontrol positif, diberikan bufacomb cream

b. Kelompok kontrol negatif, diberikan CMC-Na 1%

c. Kelompok P1, diaplikasikan gel ekstrak daun singkong konsentrasi 20%

d. Kelompok P2, diaplikasikan gel ekstrak daun binahong konsentrasi 20%

e. Kelompok P3, diaplikasikan gel kombinasi ekstrak daun singkong dan
daun binahong konsentrasi 20%

4.10.2. Pembuatan Topikal Gel Ekstrak Daun Singkong (Manihot esculenta),
ekstrak Daun Binahong (Anredera cordifolia) dan Kombinasi Gel
Ekstrak Daun Singkong (Manihot esculenta) dan Daun Binahong
(Anredera cordifolia)

Pembuatan sediaan topikal gel ekstrak daun singkong (Manihot esculenta),
ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia), serta kombinasi kedua ekstrak
tersebut dilakukan melalui beberapa tahapan, sebagai berikut:

a. Daun singkong dan daun binahong sebanyak 1,5 kg dicuci bersih,
kemudian dipotong kecil-kecil untuk mempercepat proses pengeringan.
Selanjutnya, daun dikeringkan menggunakan oven selama satu hari
hingga diperoleh bentuk kering (simplisia) yang siap digunakan dalam

proses ekstraksi.
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b. Simplisia dihaluskan dengan menggunakan grinder (Herb 800 A)
kemudian diayak menggunakan ayakan ukuran 60 mesh (restch)
diperoleh serbuk 60 mesh.

c. Selanjutnya dilakukan proses maserasi dengan merendam serbuk dengan
2 liter etanol 96%, diaduk hingga homogen dan didiamkan selama 3x24
jam.

d. Setelah perendaman selesai dilakukan penyaringan menggunakan
penyaring vakum (gast) dan dilakukan pemekatan menggunakan rotary
evaporator pada suhu 45°C untuk menghasilkan ekstrak bertekstur kental
(Endang H. 2014).

Tabel 4.1 Formulasi pembuatan topikal gel

Kombinasi

Bahan |Basis| Binahong (20%) | Singkong (20%) | (10%+10%)

FEkstrak < 10 10 5 5
CMCNa| 1 0,8 0,8 0,8
Akuadest| 50 38,2 38,2 38,2

e. Semua bahan diatas, ditimbang terlebih dahulu sesuai dengan formulasi.
Selanjutnya, CMC-Na ditambahkan ke dalam akuades panas dalam gelas
kimia, ditutup rapat, dan dibiarkan selama dua hari hingga mengalami
pengembangan maksimal sebagai basis gel.

f. Setelah itu, ekstrak ditimbang sesuai konsentrasi yang ditentukan dan
ditambahkan ke dalam basis gel, lalu digerus secara manual hingga

tercapai homogenitas.
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Prosedur ini mengikuti prinsip dasar pembuatan gel yang stabil
menggunakan CMC-Na sebagai gelling agent, seperti dilaporkan dalam studi
formulasi dan evaluasi gel herbal yang menggunakan CMC-Na sebagai agen
pembentuk gel dan memastikan homogenitas akhir produk (Mahesa A. 2025).
4.10.3. Skrining Fitokimia

Skrining fitokimia dilakukan untuk mengetahui kandungan metabolit
sekunder yang terdapat dalam ekstrak daun singkong dan daun binahong. Skrining
ini dilakukan secara kualitatif meliputi pengujian flavonoid, saponin, steroid,
terpenoid, alkaloid, fenol dan tanin.

4.10.4. Pembuatan Defek Tulang Pada Pembedahan Tulang Alveolar
Mandibula dan Pengaplikasian Topikal Gel pada Tikus Wistar Jantan
(Rattus Norvegicus)

a. Adaptasi Tikus

Tikus Wistar jantan (Rattus norvegicus) yang diadaptasikan di
dalam kandang individual selama 7 hari, diberikan makanan dan
minuman berupa pellets dan aquades. Pada 30 tikus wistar jantan (Ratfus
norvegicus) diletakan ke dalam kandang dan diletakan pada ruangan
dengan suhu ruang normal, serta terdapat pantulan cahaya yang cukup
dan tenang (Fauziyah, 2016).

b. Pembuatan Defek Tulang dan Perlakuan pada tikus wistar jantan (Rattus

norvegicus)

Pertama hewan coba dianastesi dengan Ketamin HCL 0,2 mL,

lalu insisi mukosa gingiva dengan scalpel, kemudian defek tulang dibuat

dengan menggunakan round bur berdiameter 1 mm yang dipasang pada
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mikromotor berkecepatan sekitar 2000 rpm, di bawah kondisi irigasi
dengan saline steril untuk mencegah kerusakan termal pada tulang. Area
tulang yang telah diidentifikasi dipersiapkan melalui insisi dan eksposur
periosteum, kemudian lubang bulat (bur hole) dibor dengan presisi untuk
menghasilkan defek atau kelainan anatomi yang terkontrol (Farhad et al.,
2021)
. Aplikasi Gel secara Topikal

Pengaplikasian topikal gel ekstrak daun singkong, daun
binahong, maupun kombinasi ekstrak daun singkong dan daun binahong
dapat dilakukan dengan menggunakan cotfon bud pada bagian terjadinya
defek atau kelainan anatomi tulang sebanyak 3 kali dalam sehari pada
pukul 08.00, 12.00, dan 16.00 WITA secara berturut-turut terhadap setiap
sub kelompok perlakuan dengan menggunakan cotton bud. Pada
kelompok kontrol negatif diberikan CMC-Na 1%. Pada kelompok
kontrol positif diaplikasikan bufacomb cream menggunakan cotton bud
selama 2 menit 3 kali sehari secara berturut — turut (Alphianti, 2014).
. Uji In Vivo

Pada hari ke-21, hewan coba dilakukan dislokasi servikal diatas
blok paraffin, kemudian diambil jaringan yang terjadi luka pada bagian
mukosa gingiva tikus putih galur wistar jantan (Rattus norvegicus).
Menurut AVMA (American Veterinary Medical Association) (2023),
metode dislokasi servikal pada tikus sudah digunakan selama bertahun-
tahun untuk mengakhiri hidup hewan percobaan., kemudian dilakukan

pengambilan mandibula dengan melepasnya dari angulus mandibula.
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Setelah pengambilan jaringan keras tikus putih galur wistar jantan
(Rattus norvegicus), hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini
akan segera dikubur dan diperlakukan dengan sebaik-baiknya.

4.10.5. Pemeriksaan Histopatologi dengan Pewarnaan Harris Hemotoxcylin

Eosin (HHE)

Pembuatan sediaan diawali dengan pengambilan sampel jaringan,
selanjutnya jaringan difiksasi dengan Neutral Buffer Formalin 10% (NBF 10%) dan
dibuat sediaan mikroskopik. Untuk semua specimen, diambil untuk diwarnai
dengan Hematoxillin Eosin. Perbandingan antar kelompok dilakukan dengan
pemeriksaan mikroskopik dengan pembesaran 400x dan masing-masing sediaan

dihitung rerata jumlah sel osteoblas per lapang pandang.

4.11. Analisis Data

Data yang diperoleh disajikan dalam bentuk tabel dan dianalisis secara
deskriptif.
4.11.1. Analisis Deskriptif

Analisis deskriptif dilakukan sebagai dasar untuk analisis statistik (uji
hipotesis) untuk dapat mengetahui karakteristik data (jumlah sel osteoblas) yang
dimiliki. Fungsi dari statistik deskriptif yaitu memberikan gambaran atau deskripsi
suatu data yang dilihat dari nilai rata-rata (mean), median, dan standar deviasi dari
sel osteoblas.
4.11.2. Uji Normalitas dan Homogenitas

a. Uji Normalitas dilakukan dengan Uji Shapiro wilk test untuk mengetahui

apakah data yang terkumpul terdistribusi secara normal atau tidak.
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Jumlah sel osteoblas kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan
ditentukan normalitasnya. Data yang diuji yaitu presentase jumlah sel
osteoblas. Sebaran data dapat dikatakan terdistribusi normal bila nilai
p>0,05.

b. Uji Homogenitas data tiap kelompok di uji dengan Levene’s test. Data
dapat dikatakan homogen jika nilai p>0,05.

c. Uji Perbedaan dilakukan dengan uji One Way-ANOVA dilakuakn untuk
menguji perbandinga lebih dari kedua kelompok sampel. Jika hasil dari
uji analisis One Way-ANOVA nilai p(<0,05) maka, selanjutnya
dilakukan dengan analisis LSD (Post Hoc).

4.11.3. Uji Statistik Parametik

Uji statistik parametik diterapkan apabila data yang diolah terdistribuasi
secara normal sehingga diketahui parameternya. Data Analisa secara statistik
dengan menggunakan Uji One Way-ANOVA, yang digunakan untuk membedakan
rata-rata jumlah sel osteoblas pada setiap kelompok. Nilai signifikansi (sig) p>0,05
menunjukan bahwa terdapat perbedaan rata-rata jumlah sel osteoblas tiap
kelompok. Uji Post hoc digunakan untuk menunjukan bagian kelompok yang

memiliki perbedaan signifikan dalam rata-rata jumlah sel osteoblas.



4.12. Alur Penelitian

30 ekor tikus wistar jantan
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v
Adaptasi selama 7 hari
v
Pembuatan Defek Tulang Alveolar Mandibula
v
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Kelompok kontrol Kelompok perlakuan
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. Gel ekstrak Gel ekstrak Gel kombinasi
kontrol negatif dengan ekstrak daun
daun singkong daun binahong
dengan CMC- bufacomb singkong dan
konsentrasi konsentrasi )
Na 1% cream daun binahong
_ ) 20% selama 21 20% selama .
selama 21 hari selama 21 hari konsentrasi
hari 21 hari 0
(3 kali sehari) (3 kali sehari) 20%, selama 21
(3 kali sehari) (3 kali sehari) hari
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08.00, 12.00, 16.00 08.00, 12.00, 16.00 (3 kali sehari)

08.00, 12.00, 16.00
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Pembuatan preparat dengan pewarnaan Harris Hematoxylin Eosin (HHE)

v

Penghitungan jumlah sel osteoblas

v

Analisis data

Gambar 4.2 Diagram alur penelitian




BAB V
HASIL PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian frue experimental dengan rancangan
Post-Test Only Control Group Design yang menggunakan 30 ekor tikus wistar
(Rattus norvegicus) berjenis kelamin jantan, berat badan 200-250 gram, berusia 3-
4 bulan, dan dalam keadaan sehat. Sampel dibagi menjadi 5 (lima) kelompok, yaitu
kelompok perlakuan P1 diberi gel ekstrak daun singkong (Manihot esculenta)
konsentrasi 20%, kelompok perlakuan P2 diberi gel ekstrak daun binahong
(Anredera cordifolia) konsentrasi 20%, kelompok P3 diberi gel kombinasi ekstrak
daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia)
konsentrasi 20%, kelompok kontrol positif diberikan bufacomb cream, dan
kelompok kontrol negatif diberikan CMC-Na 1%.
5.1. Analisis Deskritif

Analisis deskriptif merupakan salah satu metode dalam analisis statistik
yang memberikan gambaran secara umum mengenai karakteristik diri masing-
masing variabel penelitian yang dilihat dari nilai rata-rata (mean), standar deviasi,
nilai maksimum, dan nilai minimum. Dalam penelitian ini, pembahasan mengenai
statistik deskriptif dilakukan untuk data sel osteoblas. Hasil analisis statistik

deskriptif disajikan dalam bentuk tabel berikut.
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Tabel 5.1 Hasil uji deskriptif

Kelompok n Rata-Rata SD + Min Max
K(-) 6 1,67 0,81 1 3
P1 6 2,50 1,04 1 4
P2 6 3,33 1,63 1 5
P3 6 4,83 1,60 3 7
K(+) 6 2,17 0,75 1 3
Total 30 14,5 5,83 1 7

Berdasarkan analisis deskriptif terhadap jumlah osteoblas menunjukkan
kelompok P3 yang diberikan gel kombinasi ekstrak daun singkong (Manihot
esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia) mencatatkan jumlah osteoblas
tertinggi dengan rata-rata 4,83 (SD=1,60). Terdapat penurunan pada gel daun
binahong (4Anredera cordifolia) dengan konsentrasi yang sama, dimana kelompok
P2 dengan rata-rata 3,33 (SD=1,63). Kelompok P1 yang diberikan gel daun
singkong (Manihot esculenta) dengan konsentrasi yang sama, memiliki rata-rata
2,50 (SD=1,04), lalu diikuti dengan kontrol positif (K+) yang diberikan bufacomb
cream, memiliki rata-rata 2,17 (SD=0,75). Jumlah osteoblas terendah berada pada
kelompok kontrol negatif (K-) yang diberikan CMC-Na 1 % dengan rata-rata 1,67
(SD=0,81).

Analisis interval, menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang signifikan
dalam jumlah osteoblas antar kelompok, yang ditunjukkan oleh rentang nilai rata-
rata yang berbeda untuk setiap kelompok. Secara keseluruhan, rata-rata jumlah
osteoblals dari semua kelompok adalah 14,5 dengan standar deviasi 5,83,
menggambarkan adanya variasi yang cukup besar dalam keseluruhan data yang

diamati.
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5.2. Uji Normalitas dan Uji Homogenitas
5.2.1.Uji Normalitas

Uji normalitas dilakukan menggunakan uji Shapiro-Wilk karena ukuran
sampel di setiap kelompok kurang dari 50. Uji ini bertujuan untuk mengetahui
apakah data yang terkumpul terdistribusi normal atau tidak. Kriteria yang
digunakan yaitu data dikatakan normal apabila sebagai berikut:

e Jika nilai p-value > 0,05 maka asumsi normalitas terpenuhi.

e Jika nilai p-value < 0,05 maka asumsi normalitas tidak terpenuhi.

Tabel 5.2 Uji normalitas data jumlah osteoblas setelah perlakuan

Variable Kelompok n P Keterangan
K(-) 6 0,091 Normal
Pl 6 0,820 Normal
Osteoblas P2 6 0,505 Normal
P3 6 0,425 Normal
K(+) 6 0,212 Normal
Keterangan : N = Jumlah Perlakuan

p = Signifikan

Berdasarkan hasil uji normalitas data pada penelitian ini, menunjukkan
bahwa seluruh kelompok perlakuan memiliki nilai signifikansi (Sig.) pada
kelompok kontrol negatif (K—) sebesar 0,091, kelompok P1 sebesar 0,820,
kelompok P2 sebesar 0,505, kelompok P3 sebesar 0,425, dan kelompok kontrol
positif (K+) sebesar 0,212. Seluruh nilai signifikansi tersebut lebih besar daripada
taraf signifikansi 0,05 (p > 0,05), yang berarti data jumlah sel osteoblas pada
masing-masing kelompok berdistribusi normal.
5.2.2.Uji Homogenitas Data

Uji homogenitas data dilakukan dengan menggunakan uji statistik Levene’s

Test. Dasar pengambilan keputusan dalam uji Levene’s Test, dapat dilakukan
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melalui pendekatan probabilitas, signifikansi yang digunakan a = 0,05. Dasar
pengambilan keputusan adalah melihat angka probabilitas, dengan ketentuan
sebagai berikut:

e Jika nilai p-value > 0,05 maka asumsi homogenitas terpenuhi.

e Jika nilai p-value < 0,05 maka asumsi homogenitas tidak terpenubhi.

Tabel 5.3 Uji homogenitas data osteoblas setelah perlakuan

Variabel F p Keterangan

Jumlah Osteoblas 1,839 0,153 Homogen

Berdasarkan tabel hasil uji homogenitas Levene’s Test diatas, diketahui nilai

Based on Mean pada hasil penelitian ini sebesar 0,153 > 0,05. Maka dapat
disimpulkan bahwa varians data semua kelompok pada penelitian ini adalah
homogen.
5.3. Uji One Way Anova

Uji One Way-ANOVA pada penelitian ini dilakukan untuk mengetahui ada
atau tidaknya jumlah osteoblas setelah perlakuan pada tikus putih galur wistar
(Rattus norvegicus) antar kelompok perlakuan dengan kelompok kontrol. Hasil Uji
One Way-Anova disajikan pada tabel berikut :

Tabel 5.4 Hasil uji perbedaan rerata jumlah osteoblas antar kelompok setelah perlakuan

Kelompok n Rerata SD p
K() 6 1,67 0,81
Pl 6 2,50 1,04
P2 6 3,33 1,63 0,001
P3 6 4,83 1,60
K(+) 6 2,17 0,75
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Berdasarkan tabel hasil uji One Way- ANOVA diatas, diketahui bahwa nilai
F = 1,839 dengan nilai p-value = 0,001. Nilai signifikansi tersebut lebih kecil dari
taraf signifikansi 0,05 (p < 0,05), yang berarti terdapat perbedaan yang signifikan

pada rata-rata jumlah osteoblas antar kelompok perlakuan.

5.4. Uji LSD Post Hoc

Untuk mengetahui kelompok yang berbeda dengan kelompok kontrol maka
dilanjutkan dengan Uji Post Hoc dengan menggunakan Uji Least Significant
Difference (LSD). Hasil analisis disajikan pada Tabel 5.5

Tabel 5.5 Hasil uji beda nyata terkecil antar dua kelompok perlakuan

Kelompok K(-) P1 P2 P3 K(+)

K(-) 0,252 0,027 0,000 0,488

P1 0,252 0,003 0,643

P2 0,045 0,113

P3 0,001
K(+)

Hasil uji Least Significant Difference (LSD) menunjukkan bahwa terdapat
perbedaan yang signifikan antar beberapa kelompok perlakuan terhadap jumlah sel
osteoblas pada jaringan keras tulang alveolar tikus wistar jantan. Perbedaan
dinyatakan signifikan apabila p < 0,05. Perbedaan signifikan ditemukan antara
kelompok (K-) dan P2 (p =0,027), (K-) dan P3 (p =0,000), P1 dan P3 (p = 0,003),
P2 dan P3 (p = 0,045), serta P3 dan (K+) (p = 0,001). Sementara itu, kelompok
lainnya tidak menunjukkan perbedaan yang signifikan (p >0,05). Perbedaan antara

dua kelompok dapat juga digambarkan seperti Gambar 5.1.



60

6
4.83
5
© 4
:
o 3
:
2 {
1
0
CMC-Na 1% Bufacom Cream Pemberian Topikal Pemberian Topikal Pemberian Topikal
Gel Ekstrak Daun Gel Ekstrak Daun Gel Ekstrak
Singkong Binahong Kombinasi Daun
Konsentrasi 20% Konsentrasi 20% Singkong &
Binahong

Konsentrasi 20%

Gambar 5.1 Grafik hasil uji beda nyata terkecil antara dua kelompok perlakuan

Berdasarkan grafik diatas kelompok P3 memiliki nilai rata-rata 4,83, P2
memiliki nilai rata-rata 3,33, P1 memiliki nilai rata-rata 2,50, (K+) memiliki nilai
rata-rata 2,17 dan (K-) memiliki nilai rata-rata 1,67. Dengan demikian, dapat
disimpulkan bahwa gel topikal kombinasi ekstrak daun singkong dan binahong
dengan konsentrasi 20% (P3) memberikan efek paling optimal dalam meningkatkan
jumlah osteoblas pasca bedah pre prostetik dibandingkan dengan perlakuan tunggal

maupun kotrol.



BAB VI

PEMBAHASAN

Penelitian mengenai pengaruh pemberian kombinasi topikal gel ekstrak
daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cirdifolia)
terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pada tikus wistar (Rattus norvegicus)
dilakukan untuk mengetahui efektivitas aplikasi topikal gel kombinasi ekstrak daun
singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cirdifolia) dengan
konsentrasi 20% terhadap peningkatan jumlah sel osteoblas pasca dilakukan
tindakan bedah pre prostetik. Jumlah sampel yang digunakan dalam penelitian ini
sebanyak 30 sampel, dimana sampel tersebut dibagi menjadi 5 kelompok.
Kelompok perlakuan (P1) diberikan gel ekstrak daun singkong 20%, kelompok
perlakuan (P2) diberikan gel ekstrak daun binahong 20%, dan kelompok perlakuan
(P3) diberikan gel kombinasi ekstrak daun singkong dan daun binahong 20%,
kelompok kontrol positif (K+) dengan bufacomb cream dan kelompok kontrol
negatif (K-) dengan CMC-Na 1% selama 7 hari, 14 hari dan 21 hari.

Hasil skrining uji fitokimia menunjukkan bahwa ekstrak daun singkong
(Manihot esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia) mengandung
senyawa flavonoid, saponin, tanin, alkaloid, terpenoid, streroid dam fenol yang
berperan sebagai antiinflamasi, antioksidan, dan osteogenik. Kandungan
triterpenoid dapat meningkatkan regenerasi jaringan keras dengan menstimulasi
proliferasi osteoblas dan meningkatkan aktivitas alkaline phosphatase (ALP), yang
merupakan indikator aktivitas osteoblastik (Hanafiah et al., 2022). Kandungan

Saponin memiliki mekanisme yaitu mempercepat laju epitelisasi dan mendukung
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pembentukan kolagen, yang berperan sebagai agen penyembuhan luka, hal ini
memungkinkan proses penyembuhan, fase proliferasi serta remodeling jaringan
pada fase inflamasi lebih cepat (Aini et al., 2024).

Senyawa Flavonoid yang didapat pada hasil skrining uji fitokimia dalam
daun singkong memiliki efek osteokonduktif, yaitu merangsang diferensiasi
osteoblas serta menekan aktivitas osteoklas dengan menghambat interleukin-6 (IL-
6) (Meilawaty et al., 2020). Aktivitas ini mempercepat proses osteogenesis dengan
meningkatkan ekspresi bone morphogenetic protein (BMP) dan osteocalcin yang
merupakan penanda pembentukan tulang baru (Sefi Megawati, Nuraini &
Kurniasih, 2020) .

Kandungan tanin dalam ekstrak daun singkong (Manihot esculenta)
tergolong tinggi dan berperan dalam memberikan efek antiinflamasi bersama
senyawa flavonoid (L. Lin et al., 2025). Tanin bekerja dengan menghambat enzim
proinflamasi seperti COX dan LOX, serta menekan pelepasan sitokin seperti IL-1f,
IL-6, dan TNF-a. Efek ini membantu mengurangi peradangan dan stres oksidatif,
sehingga menciptakan kondisi jaringan yang lebih kondusif bagi aktivitas dan
diferensiasi osteoblas (Enny , Haryanto & Purbowatiningrum Ria Sarjono, 2023).

Alkaloid yang terkandung dalam daun singkong adalah senyawa organik
yang umumnya mengandung atom nitrogen dan sering hadir dalam bentuk basa
(Hasim et al., 2016). Sejumlah alkaloid yang terkandung pada tumbuhan telah
terbukti memiliki aktivitas osteogenik melalui beberapa mekanisme biologis.
alkaloid dapat meningkatkan proliferasi sel stem mesenkimal (MSCs) dan
osteoprogenitor, memperkuat aktivitas osteoblas, serta menekan aktivitas osteoklas

(B. Lin et al., 2022).
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Terpenoid merupakan kelompok senyawa yang terdiri dari monoterpen,
diterpen, dan triterpen, yang banyak ditemukan dalam jaringan daun singkong dan
berkontribusi terhadap sifat antiinflamasi (Meilawaty et al., 2019). Senyawa
terpenoid pada daun singkong telah diidentifikasi melalui analisis fitokimia sebagai
komponen aktif yang membantu menekan stres oksidatif dan menghambat mediator
inflamasi, yang berperan besar dalam proses regenerasi jaringan (Lin et al., 2025).

Kandungan saponin dalam daun singkong juga memiliki efek antiinflamasi
dengan cara menghambat pelepasan prostaglandin dan mengurangi infiltrasi sel
radang (Amelia, 2022). Saponin bekerja sebagai imunomodulator yang dapat
meningkatkan aktivitas makrofag serta mempercepat fagositosis jaringan yang
rusak, sehingga mempercepat proses regenerasi tulang (Sa’diyah et al., 2020).

Daun binahong juga diketahui kaya akan flavonoid, saponin, tanin, dan
asam askorbat (vitamin C) yang mendukung proses osteogenesis. Flavonoid dalam
daun binahong berfungsi meningkatkan diferensiasi osteoblas melalui aktivasi
reseptor estrogen dan peningkatan ekspresi transforming growth factor beta (TGF-
B), yang berperan dalam stimulasi proliferasi dan maturasi osteoblas (Amelia,
2022). Flavonoid memiliki manfaat seperti antioksidan, antiinflamasi dan
antimutagenik, dengan berkurangnya inflamasi maka, proliferasi dan diferensiasi
sel osteoblas dapat meningkat (Anjani, 2022)

Senyawa tanin yang di dapat pada hasil skrining uji fitokimia merupakan
salah satu komponen dominan dalam ekstrak etanol daun binahong, selain
flavonoid dan saponin (Salim et al., 2021). Tanin pada daun binahong memiliki
aktivitas antioksidan kuat dan antiradang, yang penting dalam mempercepat

penyembuhan jaringan, termasuk tulang. Senyawa ini bekerja dengan menstabilkan



64

membran sel, menurunkan permeabilitas kapiler, serta melindungi jaringan dari
kerusakan oksidatif akibat reactive oxygen species (ROS) (Anjani, 2022).

Saponin merupakan salah satu komponen dominan dalam ekstrak etanol
daun binahong, yang berkontribusi terhadap kemampuannya mempercepat
penyembuhan luka dengan merangsang proliferasi sel dan pembentukan kolagen,
saponin juga memiliki struktur amfipatik yang memungkinkan interaksi dengan
membran sel, meningkatkan permeabilitas, dan menstimulasi aktivitas metabolik
sel jaringan, termasuk sel tulang (Melati et al., 2024). Selain itu, saponin mampu
meningkatkan aktivitas osteoblas melalui stimulasi eskpresi faktor osteogenic dan
kolagen tipe I (Awaluddin et al., 2020).

Adanya kombinasi antara ekstrak daun singkong dan daun binahong
memberikan efek terapeutik yang lebih efektif karena kedua tanaman mengandung
senyawa aktif dengan mekanisme kerja yang saling melengkapi. Flavonoid dan
saponin dari daun singkong berperan sebagai antiinflamasi kuat dan stimulator
diferensiasi osteoblas (Amelia, 2022). Sedangkan flavonoid dan tanin dari daun
binahong memperkuat pembentukan kolagen dan meningkatkan proliferasi sel
tulang (Sa’diyah et al., 2020). Kombinasi kedua ekstrak tersebut mampu
menciptakan kondisi jaringan yang kondusif bagi proliferasi sel osteoblas dan
fungsi sel osteoblas dalam pembentukan tulang bekerja lebih efektif.

Menurut penelitian terdahulu yang dilakukan Ilahi (2022), ekstrak daun
singkong mampu meningkatkan jumlah osteoblas dan menurunkan jumlah
osteoklas pada tikus wistar yang diinduksi Porphyromonas gingivalis. Sementara

itu, penelitian Sa’diyah (2020) menunjukkan bahwa gel ekstrak daun binahong 5%
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dapat meningkatkan ekspresi BMP-2 dan mempercepat proses pembentukan tulang
baru pada tikus yang mengalami luka pasca pencabutan gigi.

Pada penelitian ini, dilakukan insisi kemudian dilakukan pengeburan pada
bagian tulang alveolar mandibula tepat di bawah gigi insisivus sebelah labial pada
tikus wistar jantan (Rattus norvegicus), pengeburan sedalam 1 mm sesuai diameter
round bur dengan menggunakan handpiece low speed sehingga terjadi kelainan
anatomi tulang sebagai pencerminan prosedur pada saat pre-prosthetic surgery.
Trauma pada jaringan yang terjadi menyebabkan kerusakan pembuluh darah
mikrovaskular dan infiltrasi jaringan lunak, yang selanjutnya memicu pembentukan
hematoma dan respon inflamasi akut sebagai bagian dari proses penyembuhan
tulang. Proses ini termasuk fase hemostasis, migrasi sel inflamasi, serta pelepasan
mediator seperti prostaglandin dan sitokin proinflamasi, yang membuka jalan pada
tahap proliferasi dan remodeling tulang (Maruyama et al., 2020).

Setelah dilakukan pembedahan, terjadi peningkatan lokal berbagai mediator
inflamasi seperti IL-1p, IL-6, TNF-a, prostaglandin, dan RANKL pada beberapa
hari pertama fase penyembuhan. Peningkatan sitokin proinflamasi dan ekspresi
RANKL tersebut menstimulasi diferensiasi osteoklas, sehingga aktivitas resorpsi
tulang meningkat sementara (Amelia, 2022). Di sisi lain, tingginya tingkat stres
oksidatif (ROS) yang dihasilkan selama proses inflamasi dapat menghambat jalur
pensinyalan osteogenesis, terutama jalur Wnt/B-catenin dan RUNX2, yang
berperan penting dalam diferensiasi sel osteoprogenitor menjadi osteoblas.
Akibatnya, jumlah dan aktivitas osteoblas menurun pada fase inflamasi akut.
Dengan demikian, reaksi inflamasi yang berlangsung terlalu lama atau berlebihan

dapat menggeser keseimbangan remodeling tulang ke arah katabolik, yang pada
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akhirnya menunda pembentukan jaringan osteoid baru dan memperlambat proses
regenerasi tulang (Dewi et al., 2022).

Peralihan dari fase inflamasi ke fase proliferasi merupakan tahap yang
sangat penting dalam proses penyembuhan tulang. Setelah respons inflamasi
mereda, sel-sel mesenchymal stem cell (MSC) dan osteoprogenitor mulai
berproliferasi serta mengekspresikan gen-gen osteogenik yang berperan dalam
pembentukan jaringan tulang baru. Namun, apabila resolusi inflamasi berlangsung
lambat, pembentukan matriks osteoid dan proses mineralisasi dapat terhambat,
sehingga penyembuhan tulang menjadi lebih lama dan proses remodeling berjalan
kurang optimal. Oleh karena itu, upaya yang mampu mempercepat meredanya fase
inflamasi memiliki potensi untuk meningkatkan jumlah osteoblas serta
memperbaiki kualitas tulang baru yang terbentuk (Maruyama et al., 2020).

Senyawa-senyawa polifenolik seperti flavonoid, saponin, dan tanin telah
banyak diteliti dalam kontek regenerasi tulang karena sifat antiinflamasi dan
antioksidannya. Mekanisme mereka meliputi penghambatan jalur COX/LOX,
pengurangan produksi IL-1/IL-6/TNF-a, serta penurunan ROS yang kemudian
memulihkan lingkungan mikro yang kondusif untuk diferensiasi osteoblas (Enny ,
Haryanto & Purbowatiningrum Ria Sarjono, 2023). Selain itu, terdapat peningkatan
ekspresi jalur osteogenik seperti BMP-2 dan RUNX2, yang mendorong
osteoblastogenesis. Hal ini membuka kemungkinan bahwa aplikasi topikal ekstrak
herbal pasca bedah dapat mengoptimalkan pemulihan jumlah osteoblas (Maruyama
et al., 2020).

Penelitian in vivo terbaru pada model luka tulang rahang menunjukkan

bahwa aplikasi topikal seperti gel berbahan herbal dapat mempercepat
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pembentukan tulang melalui peningkatan osteoblas dan pengurangan osteoklas.
Misalnya, penggunaan madu Manuka pada tulang mandibula kelinci dapat
meningkatkan jumlah osteoblas signifikan dibanding kelompok kontrol (Herjuno et
al., 2024). Penelitian yang dilakukan oleh Albagami (2023) pada model defek
tulang kelinci New Zealand menunjukkan bahwa pemberian rutin gel yang
dikombinasikan dengan bone graft mampu mempercepat proses pembentukan
tulang baru. Rutin merupakan senyawa flavonoid dengan aktivitas antioksidan dan
antiinflamasi tinggi. Dalam penelitian tersebut, gel yang mengandung rutin
diaplikasikan langsung pada area defek tulang (Albagami et al., 2023).

Bersasarkan penelitian yang dilakukan analisis menggunakan uji One Way
Anova diperoleh nilai signifikansi p = 0,001 (p < 0,05) yang berarti terdapat
perbedaan signifikan antara seluruh kelompok perlakuan. Hasil uji LSD
menunjukkan bahwa terdapat beberapa pasang kelompok dengan rata-rata jumlah
osteoblas yang signifikan. Kelompok kontol negatif menunjukkan perbedaan yang
signifikan terhadap kelompok P2 dan P3, namun tidak berbeda signifikan dengan
kelompok P1 maupun kontrol positif. Hal ini menunjukkan bahwa pemberian
topikal gel ekstrak daun binahong serta topikal gel kombinasi ekstrak daun
singkong dan daun binahong mampu meningkatkan jumlah osteoblas secara nyata
dibandingkan tanpa perlakuan aktif.

Hasil analisis pada tabel 5.4 menunjukkan bahwa pemberian topikal gel
kombinasi ekstrak daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong
(Anredera cordifolia) dengan konsentrasi 20% (P3) mampu meningkatkan jumlah
osteoblas secara signifikan dibandingkan dengan kelompok kontrol negatif, kontrol

positif, serta kelompok perlakuan tunggal. Nilai rata-rata jumlah osteoblas tertinggi
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terdapat pada kelompok P3 yaitu 4,83, diikuti kelompok P2 (gel binahong) 3,33,
kelompok P1 (gel singkong) 2,50, kontrol positif 2,17, dan kontrol negatif 1,67. Hal
ini dikarenakan ekstrak daun singkong (Manihot esculenta) dan daun binahong
(Anredera cordifolia) sama-sama mengandung flavonoid, saponin, dan senyawa
fenolik yang memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi kuat sehingga efektif
dalam meningkatkan jumlah sel osteoblas (Dewi et al., 2022).

Pada kelompok perlakuan (P2) terdapat penurunan sel osteoblas
dibandingkan dengan kelompok perlakuan (P3), hal ini menunjukkan efek stimulasi
yang lebih tinggi dibandingkan kelompok perlakuan (P1), disebabkan oleh
kandungan saponin, flavonoid, dan asam askorbat dalam daun binahong yang
berperan dalam mempercepat proses osteogenesis (Hanafiah et al., 2022).
Kandungan flavonoid, saponin, dan fenol dalam daun binahong memiliki aktivitas
antioksidan, antiinflamasi, serta kemampuan mempercepat proses penyembuhan
jaringan. Senyawa-senyawa bioaktif tersebut berperan dalam meningkatkan
proliferasi dan diferensiasi sel osteoblas dengan cara menurunkan stress oksidatif,
menstimulasi pembentukan matriks ekstraseluler, dan mengoptimalkan fase
perbaikan tulang (Pratiwi et al., 2025).

Pada kelompok perlakuan (P1) menunjukkan hasil adanya penurunan
jumlah sel osteoblas dibandingkan kelompok perlakuan (P2), hal ini disebabkan
karena daun singkong mengandung flavonoid, saponin, dan senyawa fenolik yang
memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi. Senyawa-senyawa tersebut dapat
memperlambat stres oksidatif dan menghambat mediator inflamasi, namun pada

konsentrasi tertentu efek proliferatif pada osteoblas mungkin tidak sekuat stimulasi
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oleh bahan lain, sehingga jumlah osteoblas relatif lebih rendah dibanding kelompok
(P2) (Dewi et al., 2022; Mardiyah et al., 2024).

Pada kedua kelompok kontrol menunjukkan hasil penurunan sel osteoblas
dibandingkan dengan kelompok perlakuan, hal ini disebabkan kontrol positif yang
diberikan bufacom cream mengandung Triamcinolone acetonide sebagai
glukokortikoid (kortikostreroid) yang dapat menghambat proliferasi dan
diferensiasi osteoblas dan meningkatkan apoptosis (kematian sel) pada prekursoe
sel tulang, sehingga mengurangi pembentukan tulang baru (Kumlin et al., 2023).
Namun, mempunyai efek mengurangi tanda dan gejala inflamasi pada mukosa oral
dan mengurangi rasa nyeri, sehingga perlu waktu untuk luka mengalami proses
penyembuhan yang sempurna (Rachmawati et al., 2024). Sedangkan pada kontrol
negatif yang diberikan basis gel CMC-Na 1% berperan untuk menjaga kelembapan
luka serta sebagai matriks sementara namun tidak mengandung senyawa bioaktif
yang mampu menstimulasi proliferasi atau diferensiasi osteoblas. Sehingga basis
gel CMC-Na 1% sebagai kontrol negatif hanya memberikan dukungan mekanik dan
lingkungan mikro yang kondusif secara pasif, sehingga jumlah osteoblasnya lebih
rendah dibandingkan kelompok perlakuan yang mengandung ekstrak daun
singkong dan daun binahong dengan aktivitas osteogenik.

Hasil penelitian ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Syarif
(2020) yang menggunakan ekstrak daun kelor (Moringa oleifera) konsentrasi 20%
tanpa dikombinasikan, dapat meningkatkan jumlah osteoblas dan menurunkan
osteoklas pada area tekanan atau defek tulang pada model hewan dibanding
konsentrasi 5% dan 10% serta kontrol. Hasil ini menunjukkan efek osteoprotektif

dan pro-regeneratif pada jaringan tulang (Syarif et al., 2020) .
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Peneliti menyimpulkan bahwa pada penelitian ini hipotesa awal yaitu
sediaan topikal gel ektrak daun singkong (Manihot esculenta), gel ekstrak daun
binahong (Anredera cordifolia), dan gel kombinasi ektrak daun singkong (Manihot
esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia), dapat meningkatkan jumlah
sel osteoblas pada tulang alveolar rahang bawah tikus wistar (Rattus norvegicus)
yang telah dilakukan pembedahan terbukti benar. Pada penelitian ini gel kombinasi
ektrak daun singkong (Manihot esculenta) dan ekstrak daun binahong (Anredera
cordifolia) konsentrasi 20% menghasilkan jumlah osteoblas yang paling banyak
dibandingkan dengan kelompok perlakuan lainnya dan terbukti memiliki perbedaan
signifikan.

Dengan demikian, dengan terbuktinya topikal gel kombinasi ekstrak daun
singkong dan daun binahong dengan konsentrasi 20% (P3) merupakan perlakuan
yang paling efektif dalam meningkatkan jumlah osteoblas pasca bedah pre prostetik
dibandingkan dengan perlakuan lainnya. Maka penelitian ini diharapkan dapat
ditindak lanjut untuk dilakukan uji selanjutnya sehingga dapat dimanfaatkan
sebagai bahan alternatif lain dari bahan graft yang dapat digunakan untuk

menginduksi pembentukan tulang pada defek tulang alveolar pada manusia.



BAB VII

SIMPULAN DAN SARAN

7.1. Simpulan
Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, maka dapat ditarik
simpulan, bahwa :

1. Pemberian topikal gel ekstrak daun singkong (Manihot esculenta) dengan
konsentrasi 20% selama 21 hari dapat meningkatkan jumlah osteoblas pada
tulang alveolar tikus wistar jantan (Rattus norvegicus).

2. Pemberian topikal gel ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia) dengan
konsentrasi 20% selama 21 hari dapat meningkatkan jumlah osteoblas pada
tulang alveolar tikus wistar jantan (Rattus norvegicus) dengan jumlah
osteoblas lebih tinggi dibandingkan pemberian ekstrak daun singkong
(Manihot esculenta).

3. Pemberian topikal gel kombinasi ekstrak daun singkong (Manihot
esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia) dengan konsentrasi
20% selama 21 hari dapat meningkatkan jumlah osteoblas pada tulang
alveolar tikus wistar jantan (Rattus norvegicus) dengan jumlah osteoblas
paling tinggi dibandingkan kelompok perlakuan tunggal.

4. Pemberian topikal gel kombinasi ekstrak daun singkong (Manihot
esculenta) dan daun binahong (Anredera cordifolia) dengan konsentrasi
20% menunjukkan potensi dalam mendukung regenerasi proses regenerasi

tulang alveolar pasca tindakan bedah pre prostetik.
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7.2. Saran
Untuk mendapatkan hasil yang lebih baik pada penelitian berikutnnya, maka
peneliti dapat memberikan beberapa saran sebagai masukan :
1. Waktu perlakuan tikus sampai 28 hari sehingga terjadi proses remodeling
tulang
2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang zat aktif lain yang berperan
dari ekstrak daun singkong dan daun binahong dalam meningkatkan jumlah

sel osteoblas pada tulang alveolar tikus wistar.
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Kedua : (1) Pembimbing bertugas memberikan bimbingan, baik menyangkut isi maupun

teknis penulisan Skripsi/Karya Tulis IImiah hingga selesai

(2) Masa bimbingan dilakukan selama : 2 (Dua) semester, yaitu mulai tanggal 10
Maret 2025 sampai dengan 10 Januari 2026

(3) Apabila dalam melakukan bimbingan mahasiswa melewati batas waktu
tersebut  seperti pada butir (2), maka mahasiswa wajib melakukan registrasi
ulang (her-registrasi) bimbingan dan akan dibuatkan surat keputusan dekan
yang baru untuk dapat melanjutkan bimbingan dengan pembimbing yang sudah
ditunjuk atau dengan pembimbing baru.

Ketiga : Keputusan ini  berlaku sejak tanggal ditetapkan dengan ketentuan bahwa
segala sesuatu akan diubah /diperbaiki sebagaimana mestinya, apabila di
kemudian hari terdapat kekeliruan.

Ditetapkan di : Denpasar
Pada tanggal _: 10 Maret 2025

Tembusan disampaikan kepada :
1. Yth. Kepala Bagian Prostodonsia FKG Universitas Mahasaraswati Denpasar
2. Mahasiswa bersangkutan
3. Arsip

Program Studi ( Prodi)
Program Studi Kedok?cmn Gigi (S1) Terakreditasi A (SK LAMPTKES NO. 0768/LAMPTKes/Akr/Sar/X11/2018)
Program Studi Profesi Dokter Gigi Terakreditasi A (SK LAMPTKES NO. 0769/LAM-PTKes/Akr/Pro/X11/2018)
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Lampiran 3. Surat Ijin Penelitian

r

um'og\,}mm Website: httpq //ﬂ(g unmas.ac.id/, E-mall ll_(gunmasdns@unmas ac.id

No : K.595/B.06/FKG-Unmas/V11/2025 Denpasar, 9 Juli 2025
Perihal : Ijin Melakukan Penelitian / Pengambilan Data

Kepada Yth :
Kepala Lab. Fitokimia FMIPA Universitas Udayana
di-
Tempat

Dengan hormat,

Sehubungan dengan kewajiban mahasiswa Program Studi Kedokteran Gigi Program Sarjana
Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Mahasaraswati Denpasar untuk membuat tugas akhir dalam
bentuk Karya Tulis Ilmiah (skripsi), maka dengan ini kami mohon ijin agar mahasiswa kami dapat
diterima dan diberikan data di tempat Bapak/IbwSdr. Pimpin untuk kepentingan tersebut.

Data mahasiswa bersangkutan adalah :

Nama : Eitha Delfiany Chayani Matasina
NPM :2206122010044
Judul Skripsi : Pengaruh Pemberian Kombinasi Topikal Gel Ektrak Daun Singkong

(manihot esculenta) dan Daun Binahong (Anredera cordifolia)
Terhadap Peningkatan Jumlah Osteoblas pada Pre Prosthetik
Surgery.

Pembimbing : L. drg. Kadek Sugianitri, M.Biomed
II. drg. Kadek Dwi Dessy Sapitri, M.Biomed

Adapun teknis pelaksanaan dan lain-lain akan disampaikan lebih lanjut secara langsung oleh
mahasiswa bersangkutan.

Demikian surat ini kami buat agar bisa digunakan sebagaimana mestinya. Atas perhatian dan
kerjasamanya, kami sampaikan terima kasih.

NUPTK 1040762663237053

Tembusan disampaikan kepada
2. drg. Kadek Sugianitri, M.Biomed (Pembimbing I)
3. drg. Kadek Dwi Dessy Sapitri, M.Biomed (Pembimbing II)
4. Mahasiswa bersangkutan
5. Arsip

Program Studi ( Prodi)

Sarjana Kedokteran Gigi (S1) Terakreditasi Unggul (SK LAM-PTKes No. 0615/LAM-PTKes/Akr/Sar/V111/2023)
Profesi Dokter Gigi Terakreditasi Unggul (SK LAM-PTKes No. 0616/LAM-PTKes/Akr/Pro/VI111/2023)
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Fakultas Kedokteran Gigi

KAV UNIVERSITAS MAHASARASWATI DENPASAR
@;‘5‘5 ., Unmas Denpasar
T Jalan Kamboja No.11A Denpasar 80233, Telp: (0361) 4723060

G srsan Website: https:/fkg.unmas.ac.id/, E-mail: fkgunmasdps@unmas.ac.id

o
J

No : K.595/B.06/FKG-Unmas/V11/2025 Denpasar, 9 Juli 2025
Perihal : Ijin Melakukan Penelitian / Pengambilan Data
Kepada Yth :
Kepala Laboratorium Biomedik Terpadu - Pengembangan Obat Hewan Coba
di-
Tempat

Dengan hormat,

Sehubungan dengan kewajiban mahasiswa Program Studi Kedokteran Gigi Program Sarjana
Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Mahasaraswati Denpasar untuk membuat tugas akhir dalam
bentuk Karya Tulis Ilmiah (skripsi), maka dengan ini kami mohon ijin agar mahasiswa kami dapat
diterima dan diberikan data di tempat Bapak/Ibw/Sdr. Pimpin untuk kepentingan tersebut.

Data mahasiswa bersangkutan adalah :

Nama : Eitha Delfiany Chayani Matasina
NPM 2206122010044
Judul Skripsi : Pengaruh Pemberian Kombinasi Topikal Gel Ektrak Daun Singkong

(manihot esculenta) dan Daun Binahong (4nredera cordifolia)
Terhadap Peningkatan Jumlah Osteoblas pada Pre Prosthetik
Surgery.

Pembimbing : I drg. Kadek Sugianitri, M.Biomed
II. drg. Kadek Dwi Dessy Sapitri, M.Biomed

Adapun teknis pelaksanaan dan lain-lain akan disampaikan lebih lanjut secara langsung oleh
mahasiswa bersangkutan.

Demikian surat ini kami buat agar bisa digunakan sebagaimana mestinya. Atas perhatian dan
kerjasamanya, kami sampaikan terima kasih.

Tembusan disampaikan kepada
2. drg. Kadek Sugianitri, M.Biomed (Pembimbing I)
3. drg. Kadek Dwi Dessy Sapitri, M.Biomed (Pembimbing IT)
4. Mahasiswa bersangkutan
5. Arsip

Program Studi ( Prodi)
Sarjana Kedokteran Gigi (S1) Terakreditasi Unggul (SK LAM-PTKes No. 0615/LAM-PTKes/Akr/Sar/VII1/2023)
Profesi Dokter Gigi Terakreditasi Unggul (SK LAM-PTKes No. 0616/LAM-PTKes/Akr/Pro/VI11/2023)




KEMENTERIAN PENDIDIKAN TINGGI, SAINS

DAN TEKNOLOGI
UNIVERSITAS UDAYANA
N 4 FAKULTAS KEDOKTERAN
UNIT LABORATORIUM BIOMEDIK TERPADU
e J1. PB. Sudirman, Denpasar 80232 Bali T (0361) 222510 ext. 402
No. : 204D /UN14.2.2.VIL6/LT /2025
PERSETUJUAN PELAKSANAAN PENELITIAN

Dengan ini dinyatakan bahwa :
Nama ;Eitha pafiany chayani Matasine
Instansi

: fakottas kedokkeran GG Universitas Mahasaratwati Penparor
Judul Penelitian : Pengarub  Pemberian Kombinas Topikal e stk
Youn Singgong (Manibot aclenta) don Daun Binchony Utnreders Cordiolin)
beskodap pening¥atan Jumloh Osteoblas fada Pre Prosthetk  Sugery

disetujui permohonannya untuk dapat melaksanakan penelitian di Laboratorium Biomedik

Terpadu FK Unud. Selanjutnya, yang tersebut diatas diwajibkan mematuhi peraturan yang
berlaku dan menyelesaikan administrasi yang diperlukan.

. _::!Mspge_mhui,
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iratnaya
NIP.197610162008121002 7197711102002122009
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Lampiran 4. Surat Keterangan Kelaikan Etik

E Al

| KOMITE ETIK PENELITIAN (KEP)
! UNIVERSITAS MAHASARASWATI DENPASAR
(UNMAS DENPASAR)
Jalan Kamboja No.1 1A Denpasar 80233, Telp: (0361) 227022
Website: hitps://unmas.ac.id’, E-mail: komiteetik@ unmas.ac.id

PERSETUJUAN ETIK
(ETHICAL APPROVAL)

\ Nomor: 03.0029/KEP-Unmas/1X/2025

i Komisi Etik Penelitian Universitas Mahasaraswati Denpasar, telah melakukan pengkajian
£ dan penilaian dengan Seksama Rancangan Penelitian yang diusulkan, Dengan Ini
Menyatakan Bahwa Penelitian berikut:

Judul : Pengaruh Pemberian Kombinasi Topikal Gel Ekstrak
Daun Singkong (Manihot Esculenta) dan Daun Binahong
(Anredera cordifolia) terhadap Peningkatan Jumlah
Osteoblas pada Pre Prosthetik Surgery

Peneliti Utama - Eltha Delfiany Chayani Matasina
! Unit/Lembaga : Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Mahasaraswati
Denpasar

Dinyatakan LAIK ETIK Oleh Komisi Etik Penelitian Universitas Mahasaraswati
Denpasar.

Keterangan laik etik ini berlaku 'l (satu) tahun sejak tanggal dikeluarkan pada akhir
penelitian, laporan pelaksanaan penelitian harus diserahkan kepada KEP Unmas
Denpasar dalam bentuk soft copy. jika ada perubahan protokol dan / atau perpanjangan
penelitian, harus diajukan kembali permohonan kajian ctik penelitian (amandemen
protokol)
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Lampiran 5. Laporan Penelitian

Dokumentasi Penelitian Pembuatan Gel Ekstrak Daun Singkong Konsentrasi

20%
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Gambar 1. Pengumpulan daun singkong Gambar 2. Proses pengeringan daun
yang akan di ekstrak singkong dalam oven dengan suhu

28°C selama 1 hari

.A_' 3
Gambar 3. Daun Singkong yang sudah Gambar 4. Penghalusan Daun

kering Singkong menggunakan Chopper




Gambar 5. Serbuk daun singkong yang

sudah dihaluskan

Gambar 6. Proses maserasi etanol

96% selama 3x 24 jam

93

Gambar 7. Proses Penyaringan

Gambar 8. Proses Evaporasi
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Gambar 8. Proses Penimbangan

Gambar 9. Proses penimbangan bubuk

CMC-Na

Gambar 10. Pencampuran basis gel

dan ekstrak

Gambar 11. Gel Ekstrak Daun

Singkong Kombinasi 20%
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Dokumentasi Penelitian Pembuatan Gel Ekstrak Daun Binahong Konsentrasi

20%

Gambar 1. Pengumpulan daun Gambar 2. Proses pengeringan daun
binahong yang akan di ekstrak binahong dalam oven dengan suhu
28C

|
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Gambar 3. Daun binahong yang sudah Garnbar 4. Penghalusan daun

kering binahong
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Gambar 5. Serbuk daun binahong

yang sudah dihaluskan

Gambar 6. Proses maserasi etanol 96%

selama 3x24 jam

S ==

Gambar 7. Proses penyaringan

Gambar 8. Proses evaporasi
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Gambar 9. Proses penimbangan

Gambar 10. Proses penimbangan

CMC-Na 1%

Gambar 11. Pencampuran basis gel dan

ekstrak daun binahong

Gambar 12. Gel ekstrak daun

binahong konsentrasi 20%
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Dokumentasi Penelitian Pembuatan Salep Kombinasi Ekstrak Daun Singkong

dan Daun Binahong Konsentrasi 20%

Gambar 1. Ekstrak kombinasi daun singkong dan daun binahong ditimbang
sesuai konsentrasi, kemudian campur ekstrak kedalam basis, lalu diasuk hingga

homogen.




Lampiran 6. Hasil Uji Fitokimia Ekstrak Daun Singkong

99

No Jenis Pereaksi
Kandungan
Kimia
1 | Saponin HCI
2 | Fenol FeCl;
3 Steroid Pereaksi
Liebermann

-Burchard

Sebelum

Sesudah

| Terbentuk

yang stabil

" {-biru kehitaman

busa

Terbentuk  warna

Kesimpulan

Mengandung

saponin

Mengandung

Fenol

Mengandung

steroid
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Terpenoid | Vanilin
asam sulfat

Alkaloid Mayer
Dragendorf

Terbentuk  warna

hijau kebiruan

Terbentuk  cincin

coklat

Mengandung

terpenoid

Terbentuk endapan

putih

Terbentuk endapan

jingga

Mengandung

alkaloid




Flavonoid

Pereaksi
asam
oksalat dan
asam borat,
fluoresensi

UV 366 nm

Tanin

Pb asetat
10%

101

Teramati
fluoresensi (Uv

366 nm)

Positif

flavonoid

Terbentuk endapan

putih

Positif tanin




Lampiran 7. Hasil Uji Fitokimia Ekstrak Daun Binahong

102

No Jenis Pereaksi
Kandungan
Kimia
1 | Saponin HCI
2 | Fenol FeCls
3 Steroid Pereaksi
Liebermann

-Burchard

Sebelum

Sesudah

[ Terbentuk

yang stabil

Kesimpulan

busa

Mengandung

saponin

Terbentuk warna

| biru kehitaman

Mengandung

Fenol

Mengandung

steroid
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Terpenoid | Vanilin
asam sulfat

Alkaloid Mayer
Dragendorf

Terbentuk  warna

hijau kebiruan

Terbentuk  cincin

coklat

Positif

terpenoid

Terbentuk endapan

putih

Terbentuk endapan

jingga

Mengandung

alkaloid




Flavonoid

Pereaksi
asam
oksalat dan
asam borat,
fluoresensi

UV 366 nm

Tanin

Pb asetat
10%

104

Teramati
fluoresensi (Uv

366 nm)

Positif

flavonoid

Terbentuk endapan

putih

Positif tanin




Lampiran 8. Laporan Penelitian

105

Dokumentasi Perlakuan Tikus Wistar Jantan (Rattus Norvegicus)

Gambar 1. Adaptasi dan

pengelompokan hewan coba

Gambar 2. Proses Anestesi
Intramuskular dengan Ketamin HCL

0,2mL

Gambar 3. Proses Pembedahan pre
prosthetic surgery dengan menginsisi
mukosa gingiva menggunakan

scalpel

Gambar 4. Pengeburan Tulang

Alveolar Hewan Coba
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Gambar 5. Pengolesan Gel Ekstrak Gambar 6. Pengolesan Gel Ekstrak

Daun Singkong konsentrasi 20% Daun Binahong konsentrasi 20%

Gambar 7. Pengolesan Gel Gambar 8. Pengolesan bufacomb cream
Kombinasi Ekstrak Daun Singkong sebagai kontrol positif

dan Daun Binahong konsentrasi 20%
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Gambar 9. Pengolesan CMC-Na 1%

sebagai kontrol negatif

Gambar 10. Hewan Coba dikorbankan

dengan melakukan dislokasi servikal

Gambar 11. Pengambilan Jaringan

Keras Tulang Alveolar

Gambar 12. Penyimpanan Jaringan

Setelah Pembedahan hari ke-7, hari ke-

14, dan hari ke-21.




108

Gambar 13. Pengamatan sediaan mikroskopis menggunakan mikroskop elektrik

(Optilab) pada pembesaran 400x




Lampiran 9. Laporan Pembacaan Hasil Preparat

109

Laporan Pembacaan Preparat Kontrol Negatif (K-)

Hari ke-7, Preparat 1
(terdapat 1 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 1
(terdapat 1 sel osteoblas)

Hari ke-21, Preparat 1
(terdapat 2 sel osteoblas)

Hari ke-7, Preparat 2
(terdapat 1 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 2
(terdapat 2 sel steoblas)

Hari ke-21, Preparat 2
(terdapat 3 sel osteoblas)
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Laporan Pembacaan Preparat Kontrol Positif (K+)

Hari ke-7, Preparat 1
(terdapat 1 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 1
(terdapat 2 sel osteoblas)

N

Hari ke-21, Preparat 1
(terdapat 3 sel osteoblas)

Hari ke-7, Preparat 2
(terdapat 2 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 2
(terdapat 2 sel osteoblas)

Hari ke-21, Preparat 2
(terdapat 3 sel osteoblas)
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Laporan Pembacaan Preparat Gel Ekstrak Daun Singkong (P1)
< 1R B2
LWL

Hari ke-7, Preparat 1 Hari ke-7, Preparat 2
(terdapat 1 sel osteoblas) (terdapat 2 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 1 Hari ke-14, Preparat
(terdapat 3 sel osteoblas)

Hari ke-21, Preparat 1 Hari ke-21, Preparat 2
(terdapat 4 sel osteoblas) (terdapat 3 sel osteoblas)




Laporan Pembacaan Preparat Gel Ekstrak Daun Binahong (P2)

Hari ke-7, Preparat 1
(terdapat 1 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 1
(terdapat 3 sel osteoblas)

Hari ke-21, Preparat 1
(terdapat 5 sel osteoblas)

Hari ke-7, Preparat 2
(terdapat 2 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 2
(terdapat 4 sel osteoblas)

Hari ke-21, Preparat 2
(terdapat 5 sel osteoblas)
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Laporan Pembacaan Preparat Gel Kombinasi Ekstrak Daun Singkong dan

Daun Binahong (P3)

Hari ke-7, Preparat 1 Hari ke-7, Preparat 2
(terdapat 3 sel osteoblas) (terdapat 3 sel osteoblas)

Hari ke-14, Preparat 1 Hari ke-14, Preparat 2

(terdapat 5 sel osteoblas) (terdapat 5 sel osteoblas)

»

. -
Hari ke-21, Preparat 1 Hari ke-21, Preparat 2
(terdapat 6 sel osteoblas) (terdapat 7 sel osteoblas)




Lampiran 10. Hasil Jumlah Osteoblas

KLP SAMPEL OSTEOBLAS/SAMPEL
K- H7-1 1
H7-2 1

H14-1 1

H14-2 2

H21-1 2

H21-2 3

P1 H7-1 1
H7-2 2

H14-1 2

H14-2 3

H21-1 4

H21-2 3

P2 H7-1 1
H7-2 2

H14-1 3

H14-2 4

H21-1 5

H21-2 5

P3 H7-1 3
H7-2 3

H14-1 5

H14-2 5

114



H21-1

H21-2

K+

H7-1

H7-2

H14-1

H14-2

H21-1

H21-2
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Lampiran 11. Laporan Penelitian Hasil Analisis data SPSS
Uji Normalitas Data Osteoblas

Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Kelompok [Statistic [df Sig. Statistic  [df Sig.
osteoblas  K(-) 293 6 117 .822 6 .091
P1 183 6 200" .960 6 .820
P2 180 6 200 .920 6 505
P3 .208 6 200" .908 6 425
K(+) 254 6 200" .866 6 212

*_This is a lower bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction

Uji Homogenitas Data Osteoblas

Test of Homogeneity of Variance

Levene
Statistic dfl df2 Sig.
|osteoblas Based on Mean 1.839 4 25 153
Based on Median 1.581 4 25 210

Based on Median and|
1.581 4 17.785 223
with adjusted df

Based on trimmed mean |1.857 4 25 .149




Uji One Way Anova Osteoblas
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ANOVA
osteoblas

Sum of

Squares df Mean Square |F Sig.
Between Groups [36.867 4 9.217 6.090 .001
Within Groups [37.833 25 1.513
Total 74.700 29
Uji Post Hoc Test

Multiple Comparisons

Dependent Variable: osteoblas

LSD

Mean

Difference (I

95% Confidence Interval

|(T) Kelompok (J) Kelompok |J) Std. Error [Sig. Lower Bound [Upper Bound
K(-) P1 -.83333 71024 [252 -2.2961 .6294

P2 -1.66667" 71024 1.027 -3.1294 -.2039

P3 -3.16667° 71024 1.000 -4.6294 -1.7039

K(+) -.50000 71024 |488 -1.9628 .9628
P1 K(-) .83333 71024 252 -.6294 2.2961

P2 -.83333 71024 252 -2.2961 .6294

P3 -2.33333° 71024 ].003 -3.7961 -.8706




118

K(+) 33333 71024 |643 11.1294 1.7961
P2 K(-) 1.66667" 71024 027 2039 3.1294
Pl 83333 71024 [252 6294 2.2961
P3 -1.50000° 71024  |045 12.9628 -.0372
K(+) 1.16667 71024 |113 12961 2.6294
P3 K() 3.16667" 71024 000 1.7039 4.6294
Pl 2.33333" 71024 003 8706 3.7961
P2 1.50000° 71024 |045 0372 2.9628
K(+) 2.66667" 71024 [001 1.2039 4.1294
K(+) K() 50000 71024 488 9628 1.9628
Pl -.33333 71024 643 117961 1.1294
P2 1116667 71024 [113 12,6294 2961
P3 2.66667° 71024 | 001 14.1294 11.2039

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.




