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Pepaya (Carica papaya L.) untuk Penyembuhan Luka Insisi Kulit Tikus

ELMIDA MINGGU
Program Studi Biologi Fakultas Bioteknologi, Universitas Kristen Duta Wacana

ABSTRAK

Indonesia memiliki potensi hasil perikanan yang melimpah sepanjang tahun. Tahun 2017, hasil
perikanan laut mencapai 7,67 juta ton, perikanan budidaya mencapai 16,1 juta ton, dan laju konsumsi
ikan mencapai 46,49 kg/kapita/tahun. Sisik ikan sebagai limbah perikanan memiliki kandungan
protein sebesar 27% dan 10-60% dari protein tersebut berupa kolagen. Kolagen termasuk protein
struktural terbesar pada mamalia, mencapai 30% dari total protein. Kolagen berfungsi memberikan
kekuatan dan fleksibilitas pada jaringan kulit, tendon, dan tulang manusia. Daun pepaya (Carica
papaya L.) mengandung papain dan chymopapain, yang berfungsi memecah protein menjadi peptida
dan asam amino. Enzim ini dapat digunakan untuk pengobatan luka pada kulit dan bersifat
antimikrobial. Vitamin C yang terkandung pada daun pepaya berperan sebagai ko-faktor untuk
penyusunan kolagen. Dalam penelitian ini, ekstraksi kolagen limbah sisik ikan digunakan metode
maserasi dengan mencampurkan pelarut CH3;COOH 0,5 M dan ekstrak daun pepaya. Terdapat 5
variasi perlakuan, yaitu penambahan ekstrak daun pepaya 0% (kontrol/ASC), 5%, 10%, 15%, dan 20%.
Ekstraksi kolagen dilanjutkan dengan purifikasi, liofilisasi, karakterisasi dan pengujian kualitas.
Kolagen hasil ekstraksi dengan penambahan ekstrak-daun pepaya 5% dipilih untuk digunakan pada uji
preklinis berdasarkan ketebalan pita kolagen yang muncul pada gel poliakrilamid. Serum kolagen
dibuat dengan mencampurkan kolagen dan serum base dalam konsentrasi 5 mg/ml, 10 mg/ml, dan 20
mg/ml. Pengujian serum kolagen pada tikus jantan galur Wistar menggunakan 6 kelompok percobaan
dengan pengulangan 4 ekor tikus. Berdasarkan hasil pengamatan makroskopis luka selama 10 hari,
konsentrasi serum kolagen 10 mg/ml memiliki kemampuan untuk mengurangi ukuran luka lebih baik
sebesar 68,3% dibandingkan dengan kelompok lainnya.

Kata kunci: kolagen, limbah sisik ikan, daun pepaya, luka insisi.



Collagen Derived from Fish Scale Waste with Papaya Leaf Extract (Carica
papaya L.) for Healing Rat Skin Incision Wounds

ELMIDA MINGGU
ABSTRACT

Indonesia has high fishery production potential throughout the year. In 2017, marine fishery
production reached 7.67 million tons, aquaculture reached 16.1 million tons, and fish consumption
rates reached 46.49 kg/capita/year. Fish scales are an industry waste product and are known to have
a protein content of 27% with 10-60% of the protein in the form of collagen. Collagen is the largest
structural protein in mammals, reaching 30% of total protein. Collagen serves to provide strength and
flexibility to skin tissue, tendons, and human bones. Papaya leaves (Carica papaya L.) contain papain
and chymopapain, which function to break down proteins into peptides and amino acids. This enzyme
can be used for the treatment of skin wounds and is antimicrobial. Vitamin C contained in papaya
leaves acts as a co-factor for collagen preparation. In this study, the extraction of collagen from waste
fish scales was tested by maceration method mixing CH3;COOH 0.5 M and papaya leaf extract. Trials
were conducted with five different treatments, namely the addition 0% (control/ASC), 5%, 10%, 15%,
and 20% of papaya leaf extract. Collagen extraction was continued with purification, lyophilization,
characterization and quality tests. Collagen extracted with.the addition of 5% papaya leaf extract was
chosen to be used in preclinical tests based on the thickness of the collagen band that appeared on the
polyacrylamide gel. Collagen serum was made by mixing collagen and serum base in concentrations
of 5 mg/ml, 10 mg/ml, and 20 mg/ml. Collagen serum testing on Wistar strain male rats used 6
experimental groups with 4 replicates. Based on the macroscopic observation of the wound for 10
days, collagen serum concentration of 10 mg/ml was 68% more effective to reduce wound size
compared to the other groups.

Keywords: collagen, fish scale waste, papaya leaf, incision wound.
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Indonesia sebagai Negara yang dikelilingi oleh lautan diketahui memiliki hasil perikanan
yang melimpah sepanjang tahunnya, baik hasil tangkapan maupun hasil budidaya air laut dan
tawar. Pada tahun 2016, produksi hasil perikanan laut sebesar 6,54 juta ton, sementara pada
tahun 2017, produksi hasil perikanan tangkap laut meningkat dengan estimasi mencapai 7,67
juta ton. Hal yang sama juga terjadi pada sektor perikanan budidaya, yang mengalami
peningkatan dari tahun 2016 sebesar 16 juta ton menjadi 16,1 juta ton pada tahun 2017. Hasil
tangkapan perikanan ini nantinya akan berakhir pada dua jalur utama yaitu untuk diekspor dan
dikonsumsi dalam negeri. Sejalan dengan pertumbuhan hasil produksi perikanan, tingkat
konsumsi ikan setiap tahunnya juga mengalami peningkatan. Pada tahun 2017 tingkat
konsumsi ikan mencapai 46,49 kg/kapita/tahun, yang mengalami peningkatan dari tahun
sebelumnya sebesar 43,94 kg/kapita/tahun (Kementerian Kelautan dan Perikanan, 2018).
Peningkatan hasil produksi tangkapan dan konsumsi ikan dalam negeri di sisi lain akan
memunculkan permasalahan sampingan, yaitu bertambahnya limbah hasil perikanan yang
dihasilkan dari proses pengolahan ikan (baik ikan laut maupun budidaya).

Menurut Alves et al. (2017), sekitar 75% dari berat ikan merupakan bagian tulang, kulit,
sisik, dan organ dalam ikan yang tidak dapat dikomsumsi manusia sehingga seringkali
berakhir menjadi limbah. Limbah ini umumnya dihasilkan dari pabrik-pabrik pengolahan ikan
beku atau makanan ikan olahan, dari pasar-pasar tradisional, atau supermarket yang
menawarkan pembersihan ikan kepada pembeli. Bila dilihat dari tingginya hasil produksi dan
konsumsi ikan, limbah yang dihasilkan tentunya sangat besar dan hanya akan berakhir tanpa
memiliki nilai lebih jika tidak dilakukan penggalian potensi dari limbah ikan tersebut. Sisik
ikan merupakan salah satu limbah dari pengolahan ikan sering ditemui dalam jumlah besar
karena tidak dapat dikonsumsi oleh manusia. Sejatinya, sisik ikan berfungsi sebagai lapisan
terluar kulit ikan untuk pertahanan masuknya senyawa asing ke dalam tubuh ikan, yang belum
dimanfaatkan sehingga hanya berakhir menjadi limbah padat. Padahal sisik ikan diketahui
memiliki kandungan protein yang tinggi, termasuk memiliki protein struktural kolagen sekitar
10-60% (Zhu et al.;:2011).

Kolagen adalah kelompok protein struktural dari matriks ekstraseluler (Silva et al., 2014),
yang dominan pada jaringan ikat dan ditemukan dengan berbagai bentuk di jaringan
organisme multiseluler (Schmidt et al., 2016). Sekitar 25-35% dari total protein mamalia
merupakan kolagen dan ditemukan dalam jumlah besar pada bagian tulang, kulit, dan tulang
rawan (Muralidharan et al., 2011). Fungsi kolagen adalah untuk memberikan kekuatan dan
fleksibilitas pada jaringan tubuh terutama bagi jaringan kulit, tendon dan tulang (Setyowati
dan Setyawani, 2015). Kolagen saat ini, utamanya diekstraksi dari hewan aves seperti ayam
dan mamalia seperti sapi (bovine) dan babi (porcine) (Alves et al. 2017). Namun, kolagen
yang dihasilkan dari hewan tersebut dapat menimbulkan respons antigenik dan resiko alergi
(Pallela et al., 2011), meningkatkan resiko terpapar BSE (Bovine Spongiform
Encephalopathy) dan TSEs (Transmissible Spongiform Encephalopathy), serta penggunaan
kolagen dari sapi dan babi masih terhalang dengan batasan keagamaan di Negara tertentu
(Tziveleka et al. 2017). Salah satu alternatif utama ialah menggunakan kolagen yang berasal
dari biota laut atau dikenal sebagai marine collagen. Kolagen dari biota laut terutama ikan
memiliki keunggulan karena bersifat lebih absorban dibanding kolagen dari mamalia (Sripriya
dan Kumar, 2015). Kolagen secara luas digunakan di bidang farmasi dan biomedis sebagai
bahan baku obat luka dan kulit sintetis, bidang kosmetik sebagai bahan baku kosmetik anti
penuaan, dan bidang industri makanan sebagai gelatin (Schmidt et al., 2016).

Ekstraksi kolagen umumnya dapat menggunakan metode asam atau Acid Solluble Collagen
(ASC) dan metode enzimatis seperti Pepsin Solluble Collagen (PSC). Perbedaan kedua
metode ini terletak pada penggunaan enzim untuk membantu kerja asam dalam melarutkan
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protein yang terdapat dalam sampel. Terdapat berbagai jenis enzim yang dapat digunakan
dalam mengekstraksi kolagen, misalnya enzim pepsin, bromelin, dan papain. Enzim papain
merupakan enzim yang terdapat pada tanaman pepaya (Carica papaya L.) dan memiliki
kemampuan untuk memecah protein. Enzim ini dapat diekstrak dari bagian tanaman pepaya
seperti dari daun pepaya. Penggunaan daun pepaya dipilih karena merupakan bagian tanaman
pepaya yang akan renewable, mudah ditemukan, harganya murah, dan memiliki efek untuk
mengeksfoliasi sel kulit mati pada jaringan epidermis kulit.

Luka merupakan kondisi dimana terjadi diskontinuitas jaringan akibat trauma dari luar.
Adanya luka akan mengaktifkan sel-sel fibroblast pada bagian di sekitar luka untuk
memperbaiki jaringan yang rusak agar dapat berfungsi kembali atau disebut penyembuhan
luka. Proses penyembuhan luka terdiri dari 3 tahapan, yaitu fase inflamasi, fase proliferasi,
dan fase remodeling jaringan. Pada fase proliferasi, sel fibroblast yang memproduksi kolagen
memiliki peranan yang sangat penting untuk mengisi dan membentuk serat-serat yang akan
menutupi bagian kulit yang rusak (Tanggo, 2013). Kolagen sebagai salah satu protein yang
sangat berperan dalam perbaikan jaringan luka, utamanya dapat dipenuhi kebutuhannya
dengan pemberian secara topikal pada area luka. Pada penelitian ini diharapkan ekstrak
kolagen yang diperoleh dari sisik ikan dan dalam bentuk sediaan serum dapat mempercepat
regenerasi sel kulit tikus galur Wistar (Rattus norvegicus), yang dapat digunakan sebagai
model pengobatan luka pada kulit manusia.

1.2. Rumusan Masalah
1. Apakah pemberian variasi ekstrak daun pepaya memiliki pengaruh terhadap nilai
rendemen dan kualitas kolagen dari-limbah sisik ikan?
2. Adakah pengaruh pemberian yariasi konsentrasi serum kolagen terbaik terhadap
kecepatan penyembuhan luka insisi kulit tikus Wistar (Rattus norvegicus)?

1.3. Tujuan
1. Mengetahui pengaruh variasi ekstrak daun pepaya terbaik terhadap rendemen kolagen
dari limbah sisik ikan berdasarkan berat basah.
2. Mengetahui pengaruh variasi ekstrak daun pepaya terbaik terhadap kualitas kolagen
dari limbah sisik ikan.
3. Mengetahui_pengaruh. pemberian variasi konsentrasi serum kolagen terbaik terhadap
kecepatan penyembuhan luka insisi kulit tikus Wistar (Rattus norvegicus).

1.4. Manfaat
Adapun manfaat penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Manfaat teoritis:

a. Hasil penelitian dapat memberikan informasi mengenai potensi limbah sisik ikan
untuk dimanfaatkan sebagai sumber kolagen berdasarkan nilai rendemennya.

b. Hasil penelitian dapat memberikan informasi ilmiah mengenai pengaruh
penambahan ekstrak daun pepaya dalam proses ekstraksi kolagen larut asam dari
limbah sisik ikan.

c. Hasil penelitian dapat memberikan informasi ilmiah mengenai kemampuan kolagen
dari sisik ikan untuk mempercepat penyembuhan luka insisi kulit tikus jantan galur
Wistar (Rattus norvegicus) sebagai model penyembuhan luka kulit pada manusia.

2. Manfaat praktis:

a. Bagi masyarakat: dapat memberikan informasi mengenai potensi sisik ikan sebagai
sumber kolagen dan penggunaan ekstrak daun pepaya sebagai pengganti enzim
papain murni dalam ekstraksi kolagen dari sisik ikan.

b. Bagi instansi kesehatan / terkait: dapat memberikan informasi mengenai peran
kolagen dalam percepatan penyembuhan luka pada kulit tikus jantan galur Wistar
(Rattus norvegicus) sebagai model penyembuhan luka kulit pada manusia.



1.5. Batasan Penelitian

Penelitian yang dilakukan terhadap hewan uji tikus Wistar (Rattus norvegicus), hanya
ditinjau dari proses penyembuhan luka secara makroskopis dengan melihat penurunan ukuran
panjang luka tanpa pengamatan secara histopatologis.
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BAB V
PENUTUP

5.1 Kesimpulan

1.

Kelompok perlakuan dengan ekstrak daun pepaya 10% memiliki hasil pengujian
kualitas terbaik berdasarkan standar kualitas kolagen pada berat kering (4,704 Q),
kadar lemak terendah (4,88%), pengujian TPC (0 koloni/gram), dan pengujian MPN
(negatif).

. Kelompok kontrol (ASC) memiliki hasil pengujian kualitas terbaik pada rendemen

(23,62%), pH (5,93 mendekati 6,5), dan kadar air terendah (0,4%).

. Berdasarkan pada hasil karakterisasi protein dengan gel poliakrilamid, menunjukkan

kelompok dengan penambahan ekstrak pepaya 5% memiliki lebih banyak kolagen tipe
| yang dilihat dari tebal pita yang muncul pada gel akrilamid.

. Berdasarkan hasil pengujian preklinis pada hewan coba tikus jantan galur Wistar,

menunjukkan kelompok serum kolagen konsentrasi 10 mg/ml (yang diekstraksi
dengan penambahan ekstrak daun pepaya 5%) memiliki® persentase pengurangan
panjang luka terbaik sekitar 68,3%.

5.2 Saran

1.

2.

3.

Perlu dilakukan analisis kandungan asam amino dan kadarnya untuk mengetahui
komposisi asam amino dalam sampel kolagen.

Perlu dilakukan analisis protein metode non-kolorimetri pada sampel kolagen untuk
mengetahui kadar protein tanpa dipengaruhi oleh warna sampel.

Perlu dilakukan pengoptimalan proses ekstraksi kolagen meliputi jenis asam yang
digunakan, konsentrasinya, dan lama perendaman agar hasil kualitas kolagen yang
didapatkan lebih baik lagi:

. Perlu diberikan kelompok kontrol normal dan dilakukan pengamatan histopatologis

untuk mengetahui pengaruh pemberian topikal serum kolagen dengan ekstrak daun
pepaya terhadap ketebalan sel fibroblast dan ketebalan kolagen pada kulit tikus.
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