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ABSTRAK 

 

Inflamasi merupakan suatu mekanisme pertahanan tubuh untuk 
melawan ageng asing. Respon inflamasi  tersebut ditandai edema karena 
pengiriman cairan dan sel-sel dari sirkulasi darah ke daerah interstitial. 
Daun pepaya mengandung senyawa aktif yaitu enzim papain dan 
flavonoid sebagai anti radang yang dapat menetralisir mediator inflamasi. 
Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efek antiinflamasi ekstrak daun 
papaya terhadap kadar IL-6 pada tikus betina yang diinduksi karagenan. 
Jenis penelitian yang digunakan adalah true experimental atau 
eksperimen murni yaitu percobaan pada laboratorium dengan rancangan 
Post test only control group design, yang dilakukan pada 18 tikus, dibagi 
menjadi 3 kelompok yaitu kelompok kontrol negatif, kontrol positif dan 
kelompok perlakuan. semua kelompok diinduksi karagenan, selanjutnya 
kadar IL-6 diperiksa melalui serum menggunakan ELISA. Data dianalisis 
menggunakan uji Anova dilanjutkan dengan Kruskal Wallis. Diperoleh 
hasil penelitian P Value setelah 3 jam 0,144 > 0,05 menunjukkan 
perbedaan yang tidak signifikan dengan nilai mean 5,981 pada kelompok 
negative, 6,666 pada kelompok positif, 8,387 pada kelompok perlakuan, P 
Value setelah 6 jam 0,031 > 0,05 menunjukk,an perbedaan yang 
signifikan dengan nilai mean 2,779 pada kelompok negative, 6,588 pada 
kelompok positif, 7,197 pada kelompok perlakuan. Dapat disimpulkan 
bahwa  Ekstrak daun papaya belum bisa menurunkan kadar IL-6 secara 
signifikan, penurunan nilai mean kelompok negative masih lebih besar 
dibandingkan kelompok perlakuam sehingga belum bisa digunakan 
sebagai terapi komplementer pada ibu pasca salin. 

 
Kata kunci : Carica Papaya L, Antiinflamasi, IL-6 
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ABSTRACT 

 

Inflammation is a body's defense mechanism against foreigners. 
The inflammatory response is characterized by edema due to the delivery 
of fluid and cells from the blood circulation to the interstitial region. Where 
both have quite a lot of side effects. Papaya leaves contain active 
compounds, namely the enzyme papain and flavonoids as anti-
inflammatory which can neutralize inflammatory mediators. The purpose of 
this study was to determine the anti-inflammatory effects of papaya leaf 
extract on IL-6 levels in carrageenan-induced female rats. This type of 
research is a true experimental or pure experiment that is an experiment in 
a laboratory with a post test only control group design, which was 
conducted on 18 rats, divided into 3 groups, namely the negative control 
group, positive control and treatment group. all groups induced 
carrageenan, then IL-6 levels were examined through serum using ELISA. 
Data were analyzed using the Anova test followed by Kruskal Wallis. P 
value obtained after 3 hours of research 0.144> 0.05 shows no significant 
difference with the mean value of 5.981 in the negative group, 6.666 in the 
positive group, 8.338 in the treatment group, P Value after 6 hours 0.031> 
0.05 shows, and the difference which is significant with a mean value of 
2.779 in the negative group, 6.588 in the positive group, 7.197 in the 
treatment group. It can be concluded that papaya leaf extract has not been 
able to reduce levels of IL-6 significantly, the decrease in the mean value 
of the negative group is still greater than the treatment group so that it 
cannot be used as a complementary therapy in post-saline mothers. 

Keywords : Carica Papaya L, Anti-inflammatory, IL-6. 
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 BAB I 

PENDAHULUAN 

A.  Latar Belakang 

 

Inflamasi merupakan suatu mekanisme pertahanan tubuh untuk 

melawan ageng asing. Jaringan yang mengalami inflamasi akan 

melepaskan berbagai zat yang menimbulkan perubahan sekunder 

disekeliling jaringan yang normal. Tanda-tanda inflamasi adalah rubor, 

kalor, dolor dan tumor (Corwin, 2008; Katzung et al. 1998; Guyton et al. 

2007).  Untuk mengatasi hal tersebut, masyarakat awam biasanya 

menggunakan obat-obat farmasetik yang bersifat analgetik/ antiinflamasi. 

Oleh karena itu, perlu tersedia obat-obat lain berupa obat-obat tradisional 

yang dapat memberikan aktivitas antiinflamasi. 

Obat sintetik yang banyak digunakan untuk mengatasi inflamasi 

adalah kelompok obat Anti Inflamasi Non Stroid (AINS) dan Kortikosteroid. 

Penggunaan obat-obat tersebut menimbulkan reaksi obat yang tidak 

diinginkan (ROTD) dan yang paling sering terjadi adalah gangguan pada 

saluran pencernaan (Katzung et al 1998; Guyton et al 2007), sehingga 

perlu dilakukan penelitian untuk mencari terapi alternatif yang memiliki 

reaksi obat yang tidak diinginkan yang ringan. 

Salah satu tanaman tropis yang banyak dijumpai di wilayah 

Indonesia adalah pepaya (Carica papaya L), bagian dari tumbuhan 
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papaya yang dapat dimanfaatkan, yaitu daun pepaya. Secara 

empiris masyarakat menggunakan daun papaya sebagai obat untuk 

demam malaria, flu, melancarkan haid dan mengobati jerawat (Sabit et al. 

2007; Halim et al. 2010; Afzan et al. 2012. Ayaz et al. 2011). 

Dilaporkan bahwa daun Carica papaya L yang diberikan secara oral 

memberikan efek antiinflamasi pada tikus yang diinduksi kakinya dengan 

karagenan (Owoyele et al., 2008). Daun papaya dapat menghambat 

peradangan yang hampir sama dengan pemberian oral indomethacin 

pada betis tikus yang ditanam kapas steril selama tujuh hari (Imaga et al., 

2010). Daun papaya mengandung senyawa aktif yaitu flavonoid dan 

enzim papain sebagai anti radang. Penelitian Mahatriny et al., (2014), 

ekstrak etanol daun papaya mengandung senyawa alkaloid, steroid dan 

tanin dalam bentuk bebas dan kompleks tanin-protein berkhasiat sebagai 

antiinflamasi. 

Organisasi Kesehatan dunia (WHO) mendifinisikan obat tradisional 

sebagai praktik kesehatan, pendekatan, pengetahuan dan keyakinan 

menggabungkan tanaman, hewan dan obat-obatan berbasis mineral, 

terapi spiritual, teknik manual dan latihan, diterapkan tunggal atau dalam 

kombinasi untuk mengobati, mendiagnosa dan mencegah penyakit atau 

mempertahankan kesehatan/ kesejahteraan (WHO.2013). 

Di berbagai Negara Asia dan Afrika, hingga 80% dari populasi 

bergantung pada obat tradisional untuk kebutuhan utama mereka dalam 
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merawat kesehatan. Ketika diterapkan di luar budaya tradisional, obat 

tradisional sering disebut pengobatan komplementer dan alternatif. Hampir 

empat miliar jenis tanaman digunakan di seluruh dunia sebagai obat 

(Dorai, 2012).  

Dunia kedokteran sekarang ini sedang memperhatikan 

penggunaan produk herbal yang dapat memberikan aktivitas antiinflamasi. 

Pada suatu penelitian, Ekstrak papaya  merupakan jenis herbal dengan 

kandungan kimia yaitu alkaloid, saponin dan flavonoid pada daun, 

sementara  akar dan kulit batangnya mengandung politenol, serta 

mengandung saponin pada bijinya (Depkes 2000). Daun papaya 

mengandung senyawa aktif yaitu enzim papain dan flavonoid sebagai anti 

radang. Dilaporkan daun papaya muda dapat menurunkan jumlah sel 

makrofag pada gingiva tikus (Nwofia et al.2012). 

Beberapa penelitian yang dilakukan tentang khasiat tanaman 

papaya antara lain antiinflamasi dan ekstrak etanol akar papaya (Adjirni 

dan Sa‟roni 2006), Efek spermisid (antifertilitas) dari ekstrak biji papaya 

(Ilyas dkk), Sukardiman (2000) menunjukkan bahwa ekstrak methanol 

daun papaya memiliki aktifitas inhibisi terhadap enzim DNA 

Topoisomerase II, suatu enzim yang berperan dalam proses replikasi, 

transkripsi, rekombinan DNA dan proliferasi sel kanker. Penelitian oleh 

Huda ( 2011 ) menunjukkan bahwa ekstrak methanol daun papaya 

memiliki aktivitas sitotoksik terhadap kultur sel myeloma. 
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Hasil skrining fitokimia diperoleh daun papaya dengan penyari 

methanol mengandung alkaloid, flavonoid dan ekstrak n-heksana 

mengandung senyawa steroid yang berkhasiat sebagia antiinflamasi 

(Aditya Chandra. 2017). Oleh karena itu, potensi yang dimiliki ekstrak 

daun papaya sebagai anti-inflamasi perlu juga untuk dievaluasi responnya 

khususnya pada sitokin pro-inflamasi yakni TNF-α. INF α/β serta Interlukin 

6. Sitokin pro-inflamasi akan diaktifkan ketika terjadi kerusakan sel seperti 

terjadinya luka akut (Dembic, 2015; Preedy, 2011). Salah satu tanda 

inflamasi yang memanjang yaitu meningkatnya kadar IL-6 saat terjadi luka 

akut setelah melewati fase inflamasi fisiologis (3-5 hari setelah luka) 

(Dembic, 2015). Oleh karena itu gejala fase inflamasi bisa dipantau 

melalui kadar IL-6. Oleh karena itu diperlukan penelitian untuk mengetahui 

efek antiinflamasi ekstrak daun papaya (Carica papaya L) terhadap kadar 

IL-6 pada tikus betina (Rattus Norvegicus) yang diinduksi karagenan. 

Daun papaya banyak ditemukan di daerah khususnya di Provinsi Sulawesi 

Selatan. Dan untuk pemeriksaan dengan menggunakan ELIZA kit untuk 

melihat efek antiinflamasi ekstrak daun papaya (Carica papaya L) 

terhadap kadar IL-6 bisa dilaksanakan di wilayah kota Makassar. 

B. Rumusan Masalah 

Berdasarkan beberapa uraian latar belakang di atas maka 

dirumuskan masalah  penelitian yaitu “ Apakah ada Efek Antiinflamasi 

Ekstrak Daun Papaya (Carica Papaya L) Terhadap Kadar IL 6 Pada Tikus 

betina (Rattus Norvegicus) Yang Di Induksi Karagenan” 
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C. Tujuan Penelitian 

1. Tujuan umum 

Mengetahui Efek Atiinflamasi Estrak Daun papaya (Carica papaya L) 

terhadap kadar IL-6 pada tikus Betina (Rattus Norvegicus) yang di induksi 

Karagenan. 

2. Tujuan khusus 

a. Menilai perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam pada kelompok kontrol 

negatif, kontrol positif dan perlakuan setelah pemberian intervensi. 

b. Menilai perbedaan kadar IL-6 setelah 6 jam pada kelompok kontrol 

negatif, kontrol positif dan perlakuan setelah pemberian intervensi. 

c. Menilai perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam dan setelah 6 jam 

pemberian intervensi. 

 

D. Manfaat Penelitian 

1. Manfaat Ilmiah 

Diharapkan dapat menjadi bahan masukan yang bermanfaat untuk 

pembelajaran khususnya tentang pengobatan herbal pada ibu pasca 

salin serta dapat digunakan sebagai bahan masukan pengetahuan 

dan informasi serta pengembangan  bagi penelitian selanjutnya.  

2. Manfaat Praktis 

Penelitian ini diharapkan dapat berguna menjadi terapi 

komplementer sebagai antiinflamasi yang diakibatkan oleh luka 

pasca salin. 
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E. Batasan Penelitian 

Penelitian ini menitik beratkan pada efek antiinflamasi ekstrak daun 

papaya terhadap kadar IL 6 . 

 

F. Sistematika Penulisan 

Secara garis besar pembahasan pada penelitian ini terbagi dalam 

beberapa bagian, antara lain : 

BAB I Pendahuluan, menguraikan latar belakang, merumuskan 

masalah, tujuan, manfaat, batasan penelitian dan sistematika 

dalam penulisan. 

BAB II Tinjauan pustaka berisi tentang peradangan (inflamasi), 

tanaman papaya, interlukin 6 (IL 6), karagenan, hewan coba 

tikus betina (Rattus Novergicus), kerangka teori, kerangka 

konsep, hipotesis, dan definisi operasional penelitian. 

BAB III Desain dan metode penelitian, tempat dan waktu penelitian, 

populasi dan sampel, teknik pengumpulan data, protokol 

penelitian, alur penelitian, pengolahan dan analisa data, etika 

penelitian. 

BAB IV Hasil penelitian, pembahasan dan keterbatasan penelitian. 

BAB V Kesimpulan dan saran. 

DAFTAR PUSTAKA 
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

A. Tinjauan Umum tentang Peradangan (Inflamasi) 

1. Pengertian 

Inflamasi adalah reaksi sistemik atau local dari jaringan dan 

mikrosirkulasi terhadap gangguan patogen. Reaksi ini ditandai dengan 

elaborasi mediator-mediator inflamasi serta pergerakan cairan dan 

leukosit dari pembuluh darah ke dalam jaringan ekstravaskular. Respon 

inflamasi bertujuan untuk melokalisasi dan mengeliminasi sel-sel yang 

terinfeksi, partikel asing, mikroorganisme, dan antigen sehingga jaringan 

dapat kembali pada struktur dan fungsi normal (Rubin et al, 2001). 

Respon inflamasi terhadap vasodilatasi, edema dan kerusakan 

jaringan biasanya diikuti dengan beberapa tanda, diantaranya adalah 

rubor (merah), calor (panas), tumor (bengkak) dan dolor (nyeri). 

Sedangkan respon terhadap luka jaringan ditandai dengan function laesa 

(kehilangan fungsi) (Rubin et al, 2001). 

1. Tahapan Inflamasi 

Berikut tahapan yang menggambarkan proses terjadinya respon 

inflamasi (Rubin et al, 2001) : 

 

8 
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a. Inisiasi ditandai dengan aliran cepat cairan, faktor koagulasi, 

sitokin, kemokin, trombosit, sel-sel inflamasi dan neutrofil 

menuju jaringan yang terluka. 

b. Amplifikasi tergantung pada sejauh mana cedera dan aktivasi 

mediator seperti kinin dan komponen pelengkap. Pada tahapan 

ini leukosit dan makrofag ditambahkan pada jaringan luka. 

c. Dekstruksi agen pemicu melalui proses fagositosis dan 

mekanisme enzimatik maupun nonenzimatik untuk mereduksi 

dan mengeliminasi bahan asing serta agen infeksius. Pada saat 

yang sama komponen jaringan yang rusak juga dieliminasi dan 

jalan untuk memulai perbaikan dibuka. 

d. Terminasi respon inflamasi dimediasi oleh mekanisme 

antiinflamasi instrinsik yang membatasi kerusakan jaringan dan 

memungkinkan jaringan untuk melakukan pemulihan dengan 

kembali ke fungsi fisiologi normal, atau perbaikan dan 

pengembangan bekas luka di jaringan yang normal. 

2. Jenis – jenis Inflamasi 

Secara umum terdapat dua bentuk respon inflamasi yaitu inflamasi 

akut dan inflamasi kronik. 

a. Inflamasi Akut (Porth, 2015) 

Inflamasi akut merupakan respon cepat terhadap luka jaringan 

atau pembuluh darah yang terjadi dengan onset yang cepat. 

Durasinya pun relative singkat, dari beberapa menit hingga 
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beberapa hari. Respon ini dapat dipicu oleh berbagai stimulus 

seperti infeksi, reaksi imun, trauma, cedera fisik, bahan kimia 

dan nekrosis jaringan. Tujuan utama inflamasi akut adalah 

untuk menghilangkan agen penginfeksi dan mencegah 

perluasan kerusakan jaringan. 

Respon inflamasi akut memiliki dua stase yaitu vascular dan 

selular. Stase vascular ditandai dengan peningkatan aliran 

darah (vasodilatasi) dan peningkatan permeabilitas vascular 

sehingga memungkinkan protein plasma untuk meninggalkan 

sirkulasi. Stase selular melibatkan pengeluaran leukosit 

(umumnya neutrofil) dari mikrosirkulasi dan akumulasinya pada 

jaringan yang terinfeksi atau terluka. 

b. Inflamasi Kronik (Porth, 2015) 

Inflamasi kronik merupakan respon inflamasi yang terjadi dalam 

jangka waktu yang lebih lama yaitu beberapa hari sampai 

beberapa tahun. Respon ini biasanya berkaitan dengan 

proliferasi pembuluh darah (angiogenesis), nekrosis jaringan 

dan fibrosis (luka). 

3. Mediator Inflamasi 

Mediator kimia merupakan bagian integral dari proses inisiasi, 

amplifikasi dan teminasi pada respon inflamasi. Mediator - mediator 

ini dapat diperoleh atau diproduksi dari sel dan plasma yang bekerja 

dengan mengaktifkan sel dengan (1) berikatan pada reseptor 
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tertentu, (2) mengerahkan sel ke daerah yang terinfeksi, dan (3) 

menstimulasi pelepasan mediator larut tambahan. Berikut tipe –tipe 

mediator inflamasi menurut (Porth, 2015): 

a. Mediator Turunan Plasma 

Plasma merupakan sumber mediator inflamasi yang 

memproduksi 3 sistem utama protein: sistem kallikrein-

kininogen, sistem koagulasi dan sistem komplemen. Sistem 

kallikrein-kininogen akan menghasilkan kinin yang merupakan 

produk dari liver dan faktornya pada system koagulasi, 

Disamping itu system koagulasi juga terlibat pada fase vascular 

inflamasi, terutama pada proses pembentukan fibrin. 

Sedangkan system komplemen terdiri dari kompleks plasma 

protein yang berperan penting dalam imunitas dan inflamasi. 

Protein-protein ini bekerja pada respon inflamasi dengan 

menyebabkan vasodilatasi dan meningkatkan permeabilitas 

vascular, mengaktivasi leukosit, adhesi, kemotaksis dan 

fagositosis.  

b. Mediator Turunan Sel 

Mediator turunan sel dilepaskan dari sel-sel yang berada pada 

daerah inflamasi. Jaringan makrofag, sel mast, sel endothelial 

dan leukosit yang diarahkan pada site inflamasi dari darahdapat 

melepaskan mediator-mediator inflamasi yang berbeda. 
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4. Obat Antiinflamasi 

a. Antiinflamasi Steroid (Glukokortikoid) 

Glukokortikoid (seperti kortison dan kortisol) menghasilkan 

respon antiinflamasi dari mekanisme (Yassin, 2007) 

a) Reduksi produksi mediator inflamasi terutama eikosanoid. 

Kortikosteroid mencegah pembentukan asam arakidonat dari 

membrane fosfolipid dengan menginduksi sintesis 

polipeptida lipokortin. Lipokortin menghambat fosfolipase A2 

yang merupakan enzim penghasil asam arakidonat dari 

membrane fosfolipase sehingga pembentukan prostaglandin 

dan leukotrin dihambat. 

b) Reduksi jumlah dan sirkulasi sel immunosupresan, neutrofil 

dan makrofag. 

c) Menurunkan aktivitas makrofag dan fibrolast yang terelibat 

dalam respon inflamasi kronik. 

b. Antiinflamasi Non Steroid (AINS) 

Mekanisme kerja utama AINS sebagai antiinflamasi adalah 

dengan menghambat enzim siklooksigenase yang terlibat dalam 

proses pembentukan asam arakidonat menjadi prostanoid. Efek 

analgetik dan antiinflamasi AINS terutama disebabkan karena 

inhibisi enzim COX-2. Enzim siklooksigenase terdapat dalam dua 

bentuk yaitu COX-1 yang terdapat dalam sebagian besar jaringan 

terutama trombosit, mukosa lambung dan pembuluh darah ginjal 
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yang terbentuk dalam semua jenis kondisi fisiologi, sedangkan 

COX-2 terdapat di makrofag, leukosit dan fibrolast yang terbentuk 

akibat induksi tertentu seperti peradangan (Yassin, 2007). 

c. Natrium Diklofenak 

Natrium diklofenak adalah senyawa antiinflamasi dan analgetik 

turunan asam fenil asetat yang termasuk golongan non steroid 

(AINS). Obat ini digunakan dalam pengobatan rheumatoid 

arthritis, penyakit sendi degenerative, ankylosing spondylitis, dan 

penanganan nyeri yang terjadi pada operasi ringan, trauma dan 

dismenorea (Brogden et al. 1980). 

1) Farmakologi 

Natrium diklofenak telah terbukti aktif dalam menekan 

inflamasi secara in vivo dengan metode induksi edema pada 

paha tikus dengan karagenan, kaolin, minyak mustard atau 

croton dan dalam menekan pembentukan glanuloma pada 

tikus dan eritema akibat ultraviolet pada babi guinea. 

Dosamping itu, natrium diklofenak juga terbukti memiliki 

aktivitas antipiretik dan analgetik pada tikus dalam 

percobaan terapeutik pada pasien dengan rheumatoid 

arthritis dan osteoarthritis. Secara in vitro natrium diklofenak 

diketahui sebagai inhibitor kuat, kompetitif dan irreversible 

dari prostaglandin sintetase dalam efeknya sebagai 

antiinflamasi (Brogden et al, 1980). 
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2) Farmakokinetik 

Absorbsi 100%; bioavailabilitas 50-60%; waktu puncak 

plasma: larutan oral (10-30 menit), extended-relase table (2-

3 jam); konsentrasi plasma puncak (dosis 50mg): 1-1.5 

mcg/mL ; ikatan protein: 99-99.8%; volume distribusi: 1.3-1.4 

L/kg; waktu paruh 1.2-2 jam; klirens: 263-350mL/min; 

ekskresi: urin (50-70%), feses (30-35%) (Medscape). 

Di Indonesia sediaan yang beredar berupa sediaan 

sistemik (tablet, kapsul, suppositoria dan injeksi) dan topical 

dengan nama dagang dan generik (dosis 25mg dan 50mg). 

Dosis maksimal obat ini adalah 100 mg per hari (dosis awal 

maksimal 150 mg per hari pada hari pertama) dalam dosis 

terbagi dan dengan durasi sesingkat mungkin (BPOM RI, 

2015). 

5. Metode Uji Antiinflamasi 

Beberapa metode yang dapat digunakan untuk uji aktivitas 

antiinflamasi adalah sebagai berikut (Agbaje & Fageyinbo, 2012) : 

a. Induksi Karagenan 

Pada metode ini tikus disuntikkan suspense karagenan 1% pada 

kakinya secara subplantar untuk menginduksi terbentuknya 

udema. Senyawa uji diberikan secara oral dan kemudian volume 

udema diukur dan dihitung persentase inhibisi udema. Aktivitaas 
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senyawa uji dilihat dari kemampuannya menghambat 

pembentukan udema yang diinduksi pada kaki tikus. 

b. Induksi Histamin 

Metode induksi histamine hampir sama dengan metode induksi 

karagenan, namun untuk menginduksi pembentukan udema tikus 

disuntikkan histamine 1%. 

c. Induksi Serotonin 

Pada metode ini tikus disuntikkan serotonin pada kakinya secara 

subplantar untuk menginduksi terjadinya udema. Senyawa uji 

diberikan secara oral dan kemudian volume udema diukur setiap 

30 menit selama 3 jam. Aktivitas senyawa uji dilihat dari 

kemampuannya menghambat pembentukan udema yang 

diinduksi pada kaki tikus.  

d. Induksi Formalin 

Pada metode ini, inflamasi dengan menyuntikan formalin 2% 

pada kaki tikus secara subplantar. Ketebalan kaki tikus diukur 

sebelum dan sesudah injeksi formalin. Pemberian senyawa uji 

dilakukan kontiniu selama 6 hari dan udema diukur satu jam 

setelah pemberian senyawa tiap harinya. 
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B. Tinjauan Umum Tentang Daun Papaya 

1. Pepaya 

Pepaya (Carica papaya L) berasal dari family Caricaceae. Pepaya 

bukan pohon, melainkan tanaman obat barair banyak yang 

mempengaruhi self supporting pada batang (Dick, 2003). Pepaya 

merupakan tanaman obat yang memiliki pertumbuhan yang cepat dan 

masa hidup yang pendek, tetapi dapat memproduksi buah hamper lebih 

dari 20 tahun (Peter, 1991). 

Tumbuhan pepaya biasanya tumbuh di daerah India Utara, Filipina, 

Srilanka, India, Bangladesh, Malaysia, dan di negara tropikal. Banyak 

sekali bagian dari pepaya yang bernilai komersial. Bagian berbeda dari 

tumbuhan pepaya (buah, daun, getah, dan biji) bisa dimakan dan bisa 

dijadikan obat untuk berbagai penyakit. Dalam beberapa studi, daun 

pepaya terbukti sebagai antisikling, dan efektif melawan ulcer gastrik 

pada tikus, sedangkan bunga pepaya terbukti memiliki aktivitas 

antibakteri (Halim, et al, 2011). 

a. Taksonomi Tanaman Pepaya 

Kata taksonomi diambil dari bahasa Yunani tassein yang berarti 

untuk mengelompokkan dan nomos yang berarti aturan. Taksonomi 

dapat diartikan sebagai pengelompokkan suatu hal berdasarkan hierarki 

(tingkatan) tertentu. Dimana taksonomi yang lebih tinggi bersifat lebih 

umum dan taksonomi yang lebih rendah bersifat lebih spesifik (Wikipedia, 

2018). 
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Taksonomi 

Kingdom Plantae 
Divisi Spermatophyta 
Sub Divisi Angiospermae  
Kelas Dicotiledone 
Ordo Violales 
Family Caricaceae 
Genus Carica 
Species Carica Papaya L 

 Sumber : Mahendra C. Gunde (2016) 

Di Indonesia tanaman papaya banyak dijumpai diberbagai wilayah 

karena sifatnya mudah tumbuh di daerah tropis, namun sentra 

penanamannya terdapat di Jawa Barat (Kab. Sukabumi), Jawa Timur 

(Kab.Malang), Yogyakarta (Sleman), Lampung Tengah, Sulawesi Selatan 

(Toraja), Sulawesi Utara (Manado) (Enni, 2012). 

b. Kandungan kimia daun papaya 

Daun papaya mengandung sejumlah komponen aktif yang dapat 

meningkatkan kekuatan total antioksidan di dalam darah dan 

menurunkan level perooxidation level, seperti papain, chymopapain, 

cystatin, α-tocopherol, ascorbic acid, flavonoid, cynagenic glucosides dan 

glucosinolates (Seigler, 2002). 

Daun papaya mengandung enzim papain, alkaloid karpain, pseudo 

karpain, glikosida, karposid, dan saponin. (Muhlisah, 2001). 

Pemeriksaan Kimia dari Daun Papaya 
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Konstitusi 

Bioassay 

Daun 
Hijau 

Daun 
Kuning 

Daun 
Coklat 

Saponin + + + 
Tannins _ _ _ 
Cardiac Glycoside + + + 
Alkaloid + + + 

Sumber : Ayoola dan Adeyeye (2010) 

Kandungan Biochemical Daun Papaya 

Bahan Aktif Kandungan (ppm) 

Alkaloid 1.300-4.000 
Flavonoid 0-2.000 
Tannin 5.000-6.000 
Dehydrocarpaine 1.000 
Pseudocarpaine 100 

Sumber : Cornell University (2009) 

2. Morfologi papaya 

Tanaman papaya berasal dari Amerika Tengah dan Hindia Barat. 

Tanaman ini ditanam orang di daerah tropis maupun sub tropis. 

Pepaya termaksud buah yang paling banyak dikomsumsi oleh 

masyarakat Indonesia, disamping buah-buahan lain. Buah ini tidak 

musiman, namun volume produksinya masih terbatas. Tanaman 

pepaya dikenal sebagai tanaman multiguna, karena hamper seluruh 

bagian tanaman mulai dari akar hingga daun bermanfaat bagi manusia 

maupun hewan. Dapat dimanfaatkan sebagai makanan, minuman, 

obat, kecantikan maupun pakan ternak. 
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No Bagian papaya 
Keterangan  

1 Bunga 

 

Bunga tanaman pepaya memiliki 3 jenis, 

berupa bunga jantan, bunga betina, dan 

bunga sempurna. Bunga pepaya berwarna 

putih kekuningan, dan memiliki tangkai 

kecil, bagian atas runcing serta memiliki 

bagian tengah berkelopak 

2 Daun  

 

Daun papaya menjari dan melebar, tangkai 

daun panjang dan berkelompok dekat 

puncak. Tangkai daunnya berlubang 

 

3 Buah  

 
 

 

Buah berkulit tipis dan tidak mudah terlepas 

dari daging buah. Daging buah tebal dan 

berisi biji yang banyak. Kulit buah berwarna 

hijau waktu masih muda dan biji warna 

putih. Bila buah masak akan berubah jadi 

kuning, merah orange sampai oranye. Rasa 

sedikit manis sampai manis sekali. Biji-biji 

dari buah yang masak berwarna hitam. 

Panjang buah 7 cm – 30 cm. berat 

beberapa ons sampai 8 kg. buah mentah 

bergetah dan makin tua getah makin jernih. 
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4 Biji  

 

Biji berkeping dua dan berada dalam rongga 

buah dengan 5 larikan. Bentuk biji kecil, 

bulat telur, permukaan biji keriput dan 

diselimuti oleh kulit ari. (Aravind et. al., 

2013) (Gunde et. al., 2016) 

5 Batang  

 

Umumnya papaya tumbuh lurus tunggal, 

tetapi akan bercabang bila batang bagian 

atas di potong dan cabang-cabang juga 

menghasilkan buah. Batangnya berlubang 

di tengah dan mengandung getah dan air. 

6 Akar  

 

Akar tanaman papaya berupa akar 

tunggang, akar tidak mengayuh sehingga 

membutuhkan tanah yang gembur, cukup 

air pada musim kemarau dan tidak 

menggenang pada musin hujan. 

Sumber : (Aravind et al. 2013) 

3. Manfaat 

Banyak manfaat yang dapat diperoleh dari papaya, mulai dari akar 

sampai daunnya, antara lain; 

a. Akar dapat digunakan untuk mengobati sakit ginjal dan kandung 

kemih 
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b. Batang, buah muda dan daunnya mengandung “papain” dipakai 

untuk melunakkan daging dan bahan kosmetik serta penjernih 

bir. 

c. Daun dapat digunakan untuk menyembuhkan penyakit malaria, 

sakit panas. Daun muda enak dilalap 

d. Buah papaya masak dapat dimakan segar. Selain itu papaya 

masak dapat dibuat sari papaya dan dodol, juga dijadikan 

pencampur saus tomat. 

e. Bunga berwarna putih dapat dirangkai dann digunakan sebagai 

“ bunga kalung” pengganti bunga melati. Juga dapat dibuat 

urap. (Aravind et al. 2013) (Milind & Gurditta 2011) (Teixeira et 

al. 2007) 

4. Senyawa aktif 

Tanaman papaya mengandung zat kimia yang dapat mencegah 

dan mengobati beberapa penyakit. Ekstrak daun papaya dapat 

bertindak sebagai anti inflamasi, anti diabetes, anti kanker 

immunodulator dan menghambat perkembangan sel line tumor seperti 

kanker serviks (sel hela), kanker payudara (sel MCF 7), kanker hati 

(sel HepG20), kanker paru - paru (sel PC14), kanker pancreas (sel 

Panc -1) dan kanker mesothelioma (sel H2452) dan sel line 

hemopoetik seperti kanker limfoma sel T (sel Jurkat), dan leukeumia 

plasma (se ARH77), dapat dijadikan sebagai obat malaria, sedang 

bijinya dapat digunakan sebagai alat kontrasepsi alamiah untu laki-laki. 
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Studi terbaru menunjukkan bahwa ekstrak daun papaya dapat 

digunakan untuk mengobati luka.  

Senyawa aktif yang terdapat dalam ekstrak papaya yakni alkaloid, 

glikosida, flavonoid, saponin, tanin, fenol dan steroid. Batang, daun 

dan buah papaya mengandung banyak getah (lateks). Lateks dari 

papaya adalah sumber senyawa papain. (Minarno 2016) (Qurrota & 

Laily 2011) 

1. Alkaloid 

Merupakan golongan senyawa organik yang paling banyak 

ditemukan dalam tumbuhan. Alkaloid merupakan senyawa yang 

menyerupai basa, terbukti dari asal namanya alkali (basa) dan oid 

(menyerupai). Dalam struktur dasarnya alkaloid banyak 

mengandung gugus atom N. Sebagian besar terbentuk dari 

gugusan asam amino (Trubus Vol 8, tanpa tahun). Alkaloid memiliki 

aktivitas terapeutik yang menonjol. Isolasi murni alkaloid dan 

derivatnya digunakan untuk sebagai bahan medis dasar karena 

efek analgesik, antispasmodik dan antibakteri (Stray, 1998). 

Senyawa yang bersifat sitotoksik seperti alkalod dapat mempunyai 

efek imunosupresif pada dosis tinggi. Imunosupresif dapat 

menghambat proliferasi sel imun, sitotoksiksitas, dan menghambat 

produksi limfosit sel T (Hargono, 1996). 

Dalam penelitian yang dilakukan oleh Sanoesi (2008), 

pemberian ekstrak daun pepaya dengan konsentrasi 100% dapat 
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menurunkan jumlah makrofag pada ikan mas yang diinduksi oleh A. 

hydrophila. 

2. Flavonoid 

Hasil metabolisme sekunder yang termasuk dalam senyawa 

fenolat terdiri dari beragam senyawa dengan struktur molekul yang 

heterogen. Yang terkenal dalam dunia pengobatan dan farmasi 

adalah kelompok flavonoid dan tanin. Sudah ada kurang lebih 

2.000 macam flavonoid yang berhasil diidentifikasi. Flavonoid 

bertanggung jawab melindungi tanaman dari pengaruh buruk sinar 

ultra violet dan berperan sebagai pemberi warna pada tanaman 

(Trubus Vol 8, tanpa tahun). Flavonoid mempunyai bermacam-

macam efek, yaitu efek antitumor, immunostimulant, antioksidan, 

analgesik, antiradang, antivirus, antibakteri, dan anti fungi. 

Penelitian membuktikan bahwa senyawa flavonoiddapat 

meningkatkan aktivitas IL-2 dan proliferasi limfosit. Proliferasi 

limfosit akan mempengaruhi sel CD4+, kemudian menyebabkan sel 

Th1 teraktivasi (Baratawidjaja, 2002). Sel Th1 yang teraktivasi akan 

mempengaruhi SMAF (Spesific Makrofag Activating Factor), yaitu 

molekul molekul multipel termasuk IFN γ yang dapat mengaktifkan 

makrofag, sehingga makrofag mengalami peningkatan angka 

metabolik, motilitas dan aktivitas fagositosis secara cepat dan lebih 

efisien dalam membunuh bakteri, atau mikroorganisme patogen 

lainnya (Paul, 2003). 
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Sifat antiinflamasi dari flavonoid telah terbukti secara in vivo 

maupun in vitro, sedangkan mekanisme flavonoid dalam 

menghambat terjadinya inflamasi melalui dua cara, yaitu: a. 

Menghambat pelepasan asam arakidonat dan sekresi enzim 

lisosom dari sel neutrofil dan sel endotelial. b. Menghambat fase 

proliferasi dan fase eksudasi dari proses inflamasi. Landofi et al 

(Sabir, 2003), melaporkan bahwa konsentrasi tinggi dari beberapa 

senyawa flavonoid dapat menghambat pelepasan asam arakidonat 

dan enzim lisosom dari membran dengan jalan memblok jalur 

siklooksigenase, jalur lipoksigenase, dan fosfolipse A2, sementara 

pada konsentrasi rendah hanya memblok jaringan lipoksigenase. 

Terhambatnya pelepasan asam arakidonat bagi jalur siklooksidase 

dan lipooksidase pada akhirya akan menekan jumlah prostaglandin, 

prostasiklin, endoperoksida, asam hidrosiekosatetrainoat, leukotrin 

disisi lainnya (Sabir, 2003). 

3. Vitamin C 

Dalam 100 gram daun pepaya segar terdapat 140 mg vitamin C 

(LIPI, 2009).Vitamin C dapat berbentuk sebagai dan asam L-

dehidroaskorbat, keduanya mempunyai keaktifan sebagai vitamin 

C. Kekurangan vitamin C menyebabkan kerapuhan dinding-dinding 

kapiler, gusi berdarah, gigi mudah tanggal, sariawan, dan penyakit 

pada sendi tulang (Anonim, 2009). 



24 
 

 
 

Vitamin C termasuk vitamin yang larut dalam air, berpengaruh 

penting dalam pembentukan kolagen, komponen penting 

pembentuk jaringan ikat dalam tubuh. Sintesis kolagen yang 

adekuat perlu untuk ligamen yang kuat, tendon, dentin kulit, 

pembuluh darah, dan tulang, dan untuk proses penyembuhan luka 

(Economos, 1999). Vitamin C mempunyai sifat sebagai antioksidan 

yang dapat melindungi molekul-molekul yang sangat diperlukan 

oleh tubuh seperti protein, lipid, karbohidrat dan asam nukleat dari 

kerusakan oleh radikal bebas dan reaktif oksigen spesies (Higdon, 

2004). 

Beberapa fungsi vitamin C dipercaya berhubungan dengan 

konversi reaksi reduksi-reduksi di dalam jaringan tubuh. Beberapa 

zat dalam makanan, di dalam tubuh dihancurkan atau dirusak jika 

mengalami oksidasi. Seringkali zat tersebut dihindari dari oksidasi 

dengan menambahkan antioksidan. Suatu oksidan adalah zat yang 

dapat melindungi zat lain dari oksidasi dimana dirinya sendiri yang 

dioksidasi. Vitamin C, karena memiliki daya antioksidan, sering 

ditambahkan pada makanan untuk mencegah perubahan oksidatif. 

Dalam penelitian Goldenberg  (2003), vitamin C dapat melindungi 

aktivtas fagositosis dari auto-oksidasi, meningkatkan produksi 

interleukin-1 dan TNF-α, dan meningkatkan fagositosis sel NK dan 

sel makrofag. Selain itu,vitamin C juga menghambat terjadinya 
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kerusakan jaringandengan menghambat produksireactive oxygen 

speciesi (ROS) secara berlebih (Arifin, et al, 2007). 

 

C. Interlukin 6 

Interleukin-6 atau yang biasa disebut juga dengan interveron β-2 

merupakan sitokinin yang multifungsi dalam memodulasi hormone 

pertumbuhan dan reseptornya. IL-6 diproduksi dari beberapa type sel 

yang berbeda seperti sel T dan B lomfosit, monosit, Fibroblast dan 

makrofak yang diaktifkan selain itu IL-6 juga diproduksi oleh TNF α, IL-I 

yang merupakan bagian dari sitokin pro inflamasi. Meningkatnya IL-6 

menjadi salah satu indikator bahwa terjadi inflamasi kronik pada tubuh hal 

ini bisa dianalisa bahwa peningkatan IL-6 itu sendiri karena meningkatnya 

jumlah oleh sel T dan B limposit yang merupakan sel imun yang 

diproduksi ketika terjadi inflamasi yang turut menghasilkan IL-6. Selain 

itu, IL-6 menghasilkan fase akut protein pada hati, pengembangan saraf, 

maturasi megakaryocyte, aktivasi osteoblast, poliferasi dari kreatinosit 

dan sangat baik dalam proses penyembuhan luka (Dembic, 2015; 

Preedy, 2011). 

Pada awal proses inflamasi akan dihasilkan sitokinin pro inflamasi 

salah satunya adalah IL-6 yang akan memicu pembentukan CRP dan 

fibrinogen oleh hati yang meningkat pesat dalam 2 jam pertama dan 

mencapai puncaknya pada 48 jam. Pesan fisiologis dari CRP ini adalah 

mengikat fosfokolin yang diekskresikan pada permukaan sel-sel mati atau 
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sekarat (dan beberapa jenis bakteri), CRP meningkatkan proses 

fagositosis oleh makrofag. Hal ini dapat diartikan bahwa CRP turut 

berpartisipasi dalam pembersihan sel-sel mati dan apoptosis. Karena 

merupakan reaktan pada fase akut ia akan meningkat drastic pada fase 

inflamasi yang merupakan dampak dari meningkatnya konsentrasi IL-6 

dalam darah. 

 

D. Karagenan 

Iritan yang digunakan untuk pengujian efek antiinflamasi beragam 

jenisnya, satu diantaranya adalah karagenan. Karagenan merupakan 

polisakarida hasil ekstraksi rumput laut dari family Eucheuma, Chondrus, 

dan Gigartina. Bentuknya berupa serbuk berwarna putih hingga kuning 

kecoklatan, ada yang berbentuk butiran kasar hingga serbuk halus, tidak 

berbau, serta member rasa berlendir di lidah. Berdasarkan kandungan 

sulfat dan potensi pembentukan gelnya, karagenan dapat dibagi menjadi 

tiga jenis, yaitu lamda karagenan, iota karagenan, dan kappa karagenan. 

Ketiga karagenan ini memiliki sifat larut dalam air bersuhu 800C (Rowe, 

Paul, & Marian, 2009). 

1. Kappa Karagenan 

Kappa karagenan terdiri dari unit D-galaktosa-4-sulfat dan 3,6-

anhidro-D-galaktosa. Karagenan juga sering mengandung D-

galaktosa-6 sulfat dapat menurunkan daya gelasi dari karagenan, 

tetapi dengan pemberian alkali mampu menyebabkan transeliminasi 
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gugusan 6-sulfat, sehingga menghasilkan bentuk 3,6-anhidro-D-

galaktosa. Dengan demikian derajat keragenan molekul meningkat dan 

daya gelasinya juga bertambah. 

2. Iota Karagenan 

Iota karagenan ditandai dengan adanya 4-sulfat ester pada setiap 

residu D galaktosa dan gugusan 2-sulfat ester pada setiap gugusan 

3,6-anhidro-D-galaktosa. Gugusan 2-sulfat ester tidak dapat 

dihilangkan oleh proses pemberian alkali seperti halnya kappa 

karagenan. 

3. Lamda Karagenan 

Lamda karagenan berbeda dengan kappa dan iota karagenan, 

karena memiliki sebuah residu disulphated α-(1,4)- D-galaktosa. 

Karagenan berperan dalam pembentukan udem dalam model inflamasi 

akut (Singh, et al. 2008). Karagenan dipilih karena dapat melepaskan 

prostaglandin setelah disuntikkan ke hewan uji. Penggunaan 

karagenan sebagai penginduksi radang memiliki beberapa keuntungan 

antara lain tidak meninggalkan bekas, tidak menimbulkan kerusakan 

jaringan dan memberikan respon yang lebih peka terhadap obat 

antiinflamasi disbanding senyawa iritan lainnya (Siswanto dan Nurilita, 

2005). 

Pada proses pembentukan edema, karagenan akan menginduksi 

cedera sel dengan dilepaskannya mediator yang mengawali proses 

inflamasi. Edema yang disebabkan induksi karagenan dapat bertahan 
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selama 6 jam dan berangsur-angsur berkurang dalam waktu 24 jam. 

Edema yang disebabkan oleh injeksi karagenan diperkuat oleh mediator 

inflamasi terutama PGE1 dan PGE2 dengan cara menurunkan 

permeabilitas vaskuler. Apabila permeabilitas vaskuler turun maka 

protein-protein plasma dapat menuju ke jaringan yang luka sehingga 

terjadi edema (Corsini dkk, 2005). 

 

E. Hewan Coba Tikus Betina (Rattus Norvegicus) 

Hewan coba atau sering disebut dengan hewan laboratorium 

adalah hewan yang khusus diternakkan untuk keperluan penelitian 

farmakologi. Hewan laboratorium tersebut digunakan sebagai model 

untuk penelitian pengaruh bahan kimia atau obat pada manusia. 

1. Taksonomi Tikus Putih menurut Hedrich (2006): 

Kerajaan : Animalia 

Filum  : Chordata 

Subfilum : Vertebrata 

Kelas  : Mamalia 

Bangsa : Rodentia 

Suku  : Muridae 

Marga  : Rattus 

Jenis  : Rattus norvegicus. 
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2. Data biologic normal 

Tabel 1. Data biologic normal tikus (Malole dan Pramono, 1989) 

Komsumsi pakan perhari 

Komsumsi air minum perhari 

Diet protein 

Ekskresi urine perhari 

Lama hidup 

Bobot badan dewasa : 

Jantan 

Betina 

Bobot lahir 

Dewasa kelamin (jantan=betina) 

Siklus estrus (menstruasi) 

Umur sapih 

Mulai makan pakan kering 

Rasio kawin 

Jumlah kromoson 

Suhu rectal 

Laju respirasi 

Denyut jantung 

Pengambilan darah maksimun 

Jumlah sel darah merah 

Kadar haemoglobin (Hb) 

Pack Cell Volume (PCV) 

Jumlah sel darah putih 

5 g/100g bb 

8-11 ml/100 g bb 

12% 

5,5 ml/100 g bb 

2,5-3 tahun 

 

200-400 g 

200-250 g 

5-6 g 

50 + 10 hari 

5 hari (polyestrus) 

21 hari, 40-50 g 

12 hari 

1 jantan 3 atau 4 betina 

42 

37,50C 

85 x/mm 

300-500x/mm 

5,5 ml/Kg 

7,2-9,6x 10 6/µ1 

15,6 g/dl 

46% 

14 x 10 3/µ1 

Tikus merupakan hewan mamalia yang mempunyai peranan penting 

yang baik bagi manusia untuk tujuan ilmiah karena memiliki daya 

adaptasi baik. Tikus yang banyak digunakan sebagai hewan model 

laboratorium dan peliharaan adalah tikus putih (Rattus norvegicus). Tikus 
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putih memiliki beberapa keunggulan antara lain penanganan dan 

pemeliharaan yang mudah karena tubuhnya kecil, sehat dan bersih, 

kemampuan reproduksi tinggi dan masa kebuntingan singkat, serta 

memiliki karakteristik produksi dan reproduksi dengan mamalia lainnya. 

Kelebihan dari tikus putih sebagai binatang percobaan antara lain bersifat 

omnivore (pemakan segala), mempunyai jaringan yang hamper sama 

dengan manusia dan kebutuhan gizinya juga hamper sama dengan 

manusia. Selain itu dari segi ekonomis harganya murah, ukurannya kecil 

dan perkembangannya cepat. Tikus percobaan strain wistar yang 

dikembangkan secara luas sangat mudah menyesuaikan diri dengan 

lingkungan (Ngatijan, 2006). 
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F. KERANGKA TEORI 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar. 2.1 Kerangka Teori 
Sumber : (Han, 2016; Korting et al., 2011; Nurliyana et al, 2010; Preedy, 
2011) 
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G. Kerangka Konsep 

 

 

 

 

 

 

Gambar 2.3 Kerangka Konseptual 

    : Variabel Independen 

    : Variabel Perantara    :  

    : Variabel dependen 

    : Variabel Kendali 

 

H. Hipotesis 

Hipotesis dalam penelitian ini yakni Pemberian ekstrak daun papaya 

dapat menurunkan kadar IL-6 pada tikus betina yang diinduksi 

karagenan. 
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I. Definisi Operasional 

Definisi operasional dalam penelitian ini adalah sebagai berikut : 

No Variabel Definisi Operasional Tolak Ukur Skala 

Pengukuran 

1 Ekstrak daun 

papaya 

Ekstrak yang dibuat 

menggunakan larutan etanol 

70% dan diberikan kepada tikus 

sesuai dengan dosis per kgBB 

Dosis sesuai 

dengan berat 

badan tikus. 

Rasio 

2 Kadar IL-6 Kadar sitokin yang banyak 

disekresi oleh monosit, yang 

memiliki efek pleiotrofik pada 

system kekebalan dan 

peradangan, diukur sebelum, 

dan setelah diberikan perlakuan. 

Menggunakan 

Eliza kit 

Rasio 



 
 

BAB III 

METODE PENELITIAN 

A. Rancangan Penelitian 

Jenis penelitian yang digunakan dalam penelitian ini adalah 

true experimental atau eksperimen murni yaitu percobaan pada 

laboratorium, dengan rancangan Post test only control group design. 

Kelompok dibagi menjadi 3 (tiga) kelompok yaitu kelompok kontrol 

negatif, kelompok kontol positif dan kelompok perlakuan.   

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3.1 Rancangan Penelitian

Subjek 

Penelitian 

KelompokK

ontrol 

Positif( + ) 

B 

Kelompok

Perlakuan 

C 

Pengaruh 

3 Jam 

( A1 ) 

Pengaruh 

3 jam 

( B1 ) 

Pengaruh 

3 jam 

( C1 ) 

 

 

Dibandingkan 

 

A1 – A2 = X1 

B1 – B2   = X2 

C1 – C2   = X3 

A1– B1– C1   = X4 

A2 – B2– C2  = X5 

 

R 

Pengaruh 

6 Jam 

( A2 ) 

Pengaruh 

6 jam 

( B2 ) 

Pengaruh 

6 jam 

( C2 ) 

Kelompok 

Kontrol 

Negatif( - ) 

A 
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Keterangan : 

X1 : Perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam perlakuan pada kelompok kontrol 

negatif yaitu diinduksi karagenan dan diberikan air. 

X2 : Perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam perlakuan pada kelompok kontrol 

positif yaitu diinduksi karagenan dan diberikan natrium diklofenak 

X3 : Perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam perlakuan pada kelompok kontrol 

perlakuan yaitu diinduksi karagenan dan diberikan nartium 

diklofenak dan ekstrak daun papaya 

X4 :Perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam diberikan perlakuan pada 

kelompok kontrol negatif, kontrol positif dan perlakuan. 

X5 :Perbedaan kadar IL-6 setelah 6 jam diberikan perlakuan pada 

kelompok kontrol negatif, kontrol positif dan perlakuan. 

B. Lokasi dan waktu penelitian 

Pembuatan ekstrak daun papaya dilakukan di laboratorium 

Biofarmaka Universitas Hasanuddin Makassar. Perlakuan pada tikus 

sampai dengan tindakan eksisi biopsi dilakukan di Animal Lab. Fakultas 

kedokteran Universitas Hasanuddin Makassar. Pengukuran volume radang 

pada kaki tikus dilakukan di laboratorium Biofarmasi Universitas 

Hasanuddin Makassar. Interpretasi berupa pemeriksaan kadar Interlukin 6 
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(IL-6) menggunakan teknik ELIZA dengan Mouse IL-6 Kit dilakukan di 

Laboratorium Lantai 6 RS.Universitas Hasanudin Makassar. Penelitian ini 

akan dilaksanakan pada bulan Desember 2018 sampai maret 2019. 

 

C. Populasi dan sampel 

Populasi dalam penelitian ini adalah tikus Rattus Norvegicus 

dengan berat badan 150-250 gram sebanyak 18 ekor. Sampel dalam 

penelitian ini adalah tikus Rattus Norvegicus dengan berat badan 150-

250 gram sebanyak 18 ekor, namun dilakukan pengelompokan secara 

acak untuk menghindari bias karena faktor umur. Penarikan sampel 

dilakukan berdasarkan uji coba research guidelines for evaluating the 

savety and efficaty of herbal medicine sesuai dengan standar WHO yaitu 

5 (lima) ekor tikus Rattus Norvegicus pada masing-masing kelompok dan 

cadangan ditambah 1 (satu) setiap kelompok sehingga jumlah tikus yang 

dibutuhkan adalah 18 ekor yang dibagi menjadi 3 kelompok. 

Guna mengantisipasi kekurangan sampel maka sebelum perlakuan 

tikus Rattus Norvegicus yang disiapkan adalah 18 ekor untuk dipelihara 

di laboratorium Animal Fakultas Kedokteran Unhas selama 14 (empat 

belas) hari agar kondisi fisik dan psikis tikus stabil dalam kandang 

dengan sirkulasi udara yang cukup dan dipertahankan pada suhu 
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ruangan dengan kondisi standar. Kandang dibersihkan dan diberi 

penerangan lampu ruangan dengan siklus 12 jam dinyalakan dan 12 jam 

dipadamkan. 

Selama pemeliharaan tikus diberikan pakan standar alamiah dan 

diberi minum secukupnya secara ad libtum. Berikut kriteria sampel : 

1. Kriteria Inklusi  

a. Tikus Betina Rattus Norvegicus 

b. Berat badan 150-250 gram 

c. Sehat (gerak aktif) dan tidak ada kecatatan. 

2. Kriteria eksklusi 

a. Tikus dengan gerak tidak aktif dan sakit selama adaptasi. 

3. Kriteria drop out 

a. Tikus mati sebelum pengambilan darah yang terakhir (akhir 

perlakuan). 

 

D. Tekhnik pengumpulan data 

1. Alat dan Bahan Penelitian 

Adapun bahan yang akan digunakan selama penelitian ini, yaitu : 

a. Daun papaya yang diperoleh dari kecamatan lamuru 

kabupaten Bone dan diekstraksi di laboratorium fitokimia 

farmasi Unhas. 

b. Hewan uji, tikus Wistar Norvegicus, berat 150-250 gram. 

c. Makanan Hewan (Pallet) 
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d. Natrium Diklofenak @50mg sebanyak  

e. Karagenan 1% 

Peralatan yang digunakan dalam penelitian ini adalah: 

a. Kandang hewan coba 

b. Timbangan digital 

c. Eliza kit 

d. Sarung tangan 

e. Plestimometer air raksa manual 

f. Mikropipet dan spoit 1 ml. 

 

2. Protokol Penelitian 

Tahap persiapan 

a. Persiapan hewan coba 

Tikus wistar betina dalam penelitian ini diperoleh dari unit 

pengembangan hewan coba sebanyak 18 ekor  dengan berat 

badan 150-250. Dimana sebelumnya telah dilakukan adaptasi 

selama 14 hari. Setelah proses adaptasi selama 14 hari tikus 

wistar betina dipisahkan sesuai kelompok pada masing-

masing kandang. 

b. Pembuatan ekstrak daun papaya dengan etanol 70 % 

Sebanyak 2500 gram daun papaya tua dikeringkan dan di 

ekstrak dengan metode maserasi menggunakan etanol 70 % 

sebanyak 1000 cc. Proses ekstraksi dilakukan selama 24 jam 
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dengan pengadukan berulang kali. Selanjutnya ekstrak 

disaring. Maserasi dilakukan dengan cara merendam serbuk 

simplisia dalam cairan penyaring. Simplisia ditempatkan pada 

wadah bermulut lebar bersama larutan penyaring etanol 70%. 

Wadah di tutup rapat kemudian diaduk berulang-ulang 

sehingga memungkinkan pelarut masuk ke seluruh 

permukaan simplisia. Rendaman tersebut di simpan 

terlindung dari cahaya langsung (untuk mencegah reaksi 

katalisasi oleh cahaya atau perubahan warna). Ekstrak 

disaring untuk memisahkan cairan ekstrak dan ampas, 

selanjutnya ampas dimaserasi kembali dengan cara yang 

sama.  

 Setelah proses maserasi selesai, cairan ekstrak 

dikumpulkan untuk dievaporasi/ diuapkan hingga diperoleh 

ekstrak kental untuk ditimbang bobot ekstraknya. 

c. Persiapan Induktor Radang (Karagenan 1%) 

Karagenan 1% dibuat dengan ditimbang sebanyak 100 mg 

karagenan, lalu dimasukkan dalam labu tentu ukur 10,0 ml 

kemudian dicelupkan dengan larutan NaCL 0.9%, sampai 

garis tanda. Lalu diinkubasi pada suhu 37oC selama 24 jam. 

d. Uji efek antiinflamasi in vivo pada tikus putih (Rattus 

Norvegicus) 
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Sebelum pengujian, tikus dipuasakan selama 18 jam 

dengan tetap diberi air minum. Tikus dibagi 3 kelompok 

perlakuan yaitu pengujian kontrol negatif, pengujian kontrol 

positif (natrium diklofenak) dan pengujian bahan uji 

(konsentrasi ekstrak daun papaya) dan Pada hari pengujian, 

masing-masing hewan ditimbang dan diberi tanda pada kaki 

kirinya, kemudian volume kaki kiri tikus diukur menggunakan 

plestimometer. Kemudian dicatat angka sebagai volume awal 

(Vo) yaitu volume sebelum diberi perlakuan. Kemudian 

masing-masing telapak kaki tikus disuntik secara intraplantar 

dengan 0,1 ml karagenan 1%. Satu jam setelah penyuntikan 

karagenan 1 % volume kaki tikus diukur kembali dengan 

menggunakan plestimometer. Perubahan tingkat 

kebengkakan yang terjadi dicatat sebagai volume telapak 

kaki tikus (Vt). 

Volume inflamasi (radang) adalah selisih volume telapak 

kaki tikus setelah dan sebelum disuntikkan karagenan 1%. 

Tanda batas pada kaki tikus harus jelas. Kaki tikus harus 

diukur sampai batas yang dibuat untuk meminimalkan resiko 

terjadinya kesalahan dalam pengukuran inflamasi pada 

plestimometer, kemudian dicatat data yang diperoleh dari 

perlakuan. 
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e. Pemeriksaan Elisa 

Penelitian dilakukan dengan metode Enzyme Linked 

Immunosorbent Assay (ELISA) untuk mengukur kadar IL-6. 

Sebelumnya, antibody monoclonal spesifil IL-6 telah dicoated 

dalam mikroplate. Sampel dan standar dipipet ke dalam well, 

dan keberadaan IL-6 akan di sandwich (dipasangkan) oleh 

immobilized antibody t dalam well, Setelah dilakukan 

pencucian untuk menghilangkan substansi-substansi yang 

tidak terikat, kemudian ditambahkan enzyme-linked 

polyclonal antibody yang spesifik terhadap IL-6. Kemudian 

setelah dilakukan pencucian kembali untuk menghilangkan 

reagen antibody enzim yang tidak berikatan, selanjutnya 

larutan substrate ditambahkan ke dalam well dan kemudian 

terbentuklah warna yang sebanding dengan jumlah IL-6 yang 

terikat. Pembentukan warna dihentikan dan kemudian 

intensitas warna diukur. 

Tahap yang dilakukan adalah: 

1. Menyiapkan reagen, standar kerja, control, dan sampel 

seperti yang diarahkan pada bagian sebelumnya. 

2. Menghilangkan kelebihan strip lempeng dari frame piring, 

mengembalikan mereka ke kantong foil yang berisi paket 

pengering, dan reseal. 
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3. Menambahkan 50 µm Assay Pengencer untuk masing-

masing dengan baik. 

4. Menambahkan 50 µm Standard, Control atau sampel 

masing-masing dengan baik, campur dengan menekan 

lembut frame piring untuk 1 menit. Menutup dengan setrip 

perekat yang disediakan. Inkubasi selama 1 jam pada 

suhu kamar. 

5. Mengaspirasi masing-masing dengan baik dan mencuci, 

mengulangi proses empat kali untuk total lima mencuci. 

Mencuci dengan mengisi masing-masing dengan baik 

dengan Wash Buffer (400 µm) menggunakan botol 

semprot, dispenser manifold, atau autowasher. 

Penghapusan lengkap cair pada setiap langka sangat 

penting untuk kinerja yang baik. Setelah mencuci terakhir, 

menghilangkan sisa Wash Buffer oleh aspirating atau 

dengan membalik piring dan blotting melawan handuk 

kertas yang bersih. 

6. Menambahkan 100 µm Rat IL-6 Conjugate untuk masing-

masing dengan baik. Tutup dengan strip perekat baru. 

Inkubasi selama 1 jam pada suhu kamar. 

7. Mengulangi aspirasi/ mencuci seperti pada langkah 5. 
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8. Menambahkan 100 µm Substrat Solusi untuk masing-

masing dengan baik. Inkubasi selama 30 menit pada suhu 

kamar. Lindungi dari cahaya. 

9. Menambahkan 100 µm Stop Solution untuk setiap baik. 

Tekan dengan lembut piring untuk memastikan 

menyeluruh pencampuran. 

10. Menentukan kepadatan optic masing-masing dengan 

baik dalam waktu 30 menit, menggunakan microplate 

reader set ke 450 nm. Jika koreksi panjang gelombang 

tidak tersedia, kurangi pembacaan pada 450 nm atau 570 

nm dari pembacaan pada 450 nm. Pengurangan ini akan 

mengoreksi ketidaksempurnaan optic di piring. 

Pembacaan dilakukan secara langsung di 450 nm tanpa 

koreksi mungkin lebih tinggi dan kurang akurat. 
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E. Alur Penelitian 

 

 

 

 

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3.2 
Alur Penelitian 
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E. Pengolahan dan Analisa data 

Data diolah dan dianalisis dengan bantuan piranti 

computer. Efek pemberian ekstrak daun papaya, kadar IL-6 

ditampilkan dalam bentuk mean (standar deviasi) dengan 

confidence interval (95% CI). Uji bivariat menggunakan uji  

anova apabila data terdistribusi normal untuk melihat perbedaan 

kadar IL-6 pada masing-masing kelompok kontrol negatif, 

kontrol positif, dan kelompok perlakuan sebelum dan setelah 

diberikan perlakuan. Selain itu dilakukan uji Kruskall-wallis dan 

uji Friedman untuk melihat perbedaan kadar IL-6 pada 

pengukuran jam ke 3 dan jam ke 6 setelah intervensi. 

F. Etika Penelitian 

Etika dalam penelitian menunjuk pada prinsip-prinsip dalam 

menentukan jumlah hewan coba, memperlakukan dan 

memberikan perlakuan pada hewan coba selama penelitian. 

Dalam hal memanfaatkan hewan percobaan untuk penelitian 

kesehatan digunakan prinsip 3R, yaitu: replacement, reduction 

dan refinement (Depkes RI, 2006). 

a. Replacement  

 Pada penelitian ini pemanfaatn hewan coba sudah 

diperhitungkan secara seksama, sesuai dengan literature 

penggunaan jenis hewan coba, sehingga dalam penelitian ini 

menggunakan tikus putis jenis wistar yang tidak dapat 
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digantikan oleh mahluk hidup lain seperti sel  atau biakan 

jaringan. 

b. Reduction 

Mengurangi pemanfaatan jumlah hewan percobaan sehingga 

sesedikit mungkin dengan bantuan ilmu statistic. Dalam 

menentukan jumlah sampel, peneliti menggunakan WHO 

sehingga didapatkan jumlah sampel 5 ekor dalam setiap 

kelompok 

c. Refinement 

Seminimal mungkin mengurangi kesakitan dan 

ketidaknyaman hewan coba selama penelitian. Dalam 

penelitian ini, hewan coba akan diperlakukan secara 

manusiawi, diberi pakan dan diminum, dibersihkan 

kandangnya serta meminimalisasi perlakuan yang dapat 

menyakiti hewan coba. 
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BAB IV 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

 

1. Hasil Penelitian 

Telah dilakukan penelitian tentang efek antiinflamasi ekstrak daun 

papaya (Carica Papaya L) terhadap kadar IL 6 pada tikus betina (Rattus 

Norvegicus) yang diinduksi karagenan. Penelitian ini dilakukan pada bulan 

Desember 2018-Maret 2019. Sampel penelitian ini menggunakan tikus 

betina Rattus Norvegicus yang dibagi menjadi 3 kelompok yaitu kelompok 

Kontrol Negatif hanya diberikan aqua pro injaction, kelompok kontrol positif 

diberikan Natrium Diklofenak 0,96 mg/200 gram BB tikus secara oral dan 

kelompok perlakuan yang diberikan Natrium Diklofenak dan Ekstrak Daun 

Papaya dengan dosis 500mg/kgBB. Dari hasil penelitian tersebut 

didapatkan hasil sebagai berikut :  

2. Hasil uji senyawa fitokimia ekstrak daun papaya (Carica Papaya L)  

Tabel 4.1 Hasil uji fotokimia ekstrak daun papaya (Carica Papaya L) 
 

Nama Sampel Flavonoid Saponin Alkaloid Triterpenoid 

Ekstrak Daun 
Papaya (Carica 
Papaya L) 

+ + + - 

 

Berdasarkan table 4.1 Hasil uji kualitatif menunjukkan hasil bahwa 

ekstrak daun papaya mengandung flavonoid, saponin dan alkaloid dengan 

hasil positif (+), yang artinya ekstrak daun papaya mengandung senyawa 

flavonoid, saponin dan alkaloid. 
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2. Rerata berat badan tikus pada masing-masing kelompok 

Tabel 4.2. Rerata berat badan tikus pada masing-masing kelompok 

Kelompok 
Beratbadan 

Mean ± SD (Min-Maks) p value* 

Kontrol negative 194± 4 190 – 200 

0.891 Kontrolpositif 219± 3 215 – 225 

Kontrolperlakuan 218± 4 215 – 225 

*test homogeneity of variance 

 Berdasarkan table 4.2 menunjukkan bahwa berat badan tikus 

memiliki varians nilai yang relatif sama atau homogen. Pada kelompok 

negatif diperoleh rerata berat badan tikus sebesar 194 ± 4 gram berarti 

rerata berat badan tikus berada pada rentang 190 sampai 198 gram. Pada 

kelompok positif diperoleh rerata berat badan tikus sebesar 219 ± 3 gram 

berarti rerata berat badan tikus berada pada rentang 216 sampai 222 

gram. Pada kelompok kontrol perlakuan diperoleh rerata berat badan tikus 

sebesar 218 ± 4 gram berarti rerata berat badan tikus berada pada 

rentang 214 sampai 222 gram. 

Tabel 4.3. Hasil uji normalitas dan homogenitas kadar IL-6 

padamasing-masing kelompok 

Kadar IL-6 Kelompok p Value* p Value* p Value** 

Setelah 
3 jam 

Kontrol negative 0.249 
0.029 0.287 Kontrol positif 0.087 

Kontrol perlakuan 0.719 

Setelah 
6 jam 

Kontrol negative 0.011 
0.027 0.002 Kontrol positif 0.173 

Kontrol perlakuan 0.401 

*Uji normalitas Shapiro-wilk; **Uji homogeneity of variance  
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Sampel pada penelitian ini berjumlah 17 Tikus sehingga digunakan 

uji Shapiro-wilk guna melihat sebaran normalitas data. Untuk kadar IL-6 

setelah 3 jam pada masing-masing kelompok diperoleh hasil data yang 

berdistribusi normal dan variansnya relatif sama atau homogen sehingga 

untuk melihat perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam pada masing-masing 

kelompok dilakukan uji statistic parametrik yaitu uji anova. Untuk kadar IL-

6 setelah 6 jam pada masing-masing kelompok diperoleh hasil data yang 

tidak berdistribusi normal dan variansnya relatif tidak sama atau heterogen 

sehingga untuk melihat perbedaan kadar IL-6 setelah 6 jam pada masing-

masing kelompok dilakukan uji statistik non parametrik yaitu uji kruskall-

wallis yang dilanjutkan dengan uji Post Hoc menggunakan uji mann-

whitney. Untuk kadar IL-6 setelah 3 jam dan setelah 6 jam diperoleh hasil 

data yang tidak berdistribusi normal dan variansnya relatif tidak sama atau 

heterogen sehingga untuk melihat perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam 

dan setelah 6 jam dilakukan uji statistik non parametrik yaitu uji friedman. 

Tabel 4.4. Perbedaan kadar IL-6 pada masing-masing kelompok saat 

pengukuran jam ke-3 dan jam ke-6 setelah intervensi. 

Kadar IL-6 

Kelompok 

p Value Kontrol negatif Kontrol positif Kontrol perlakuan 

Mean ± SD Mean ± SD Mean ± SD 

Setelah 
3 jam 

5.981 ± 2.938 
Σ = 31.24 

6.666  ± 0.977 
Σ= 39.99 

8.387  ± 1.734 
Σ = 50.32 

0.144* 

Setelah 
6 jam 

2.779 ± 2.723 
Σ = 13.89 

6.588 ± 4.302 
Σ = 39.53 

7.197 ± 0.663      
Σ = 43.18 

0.031** 

Post Hoc kontrol negatif vs kontrol positif 0.082*** 

Post Hoc kontrol negatifs vs kontrol perlakuan 0.004*** 

Post Hoc kontrol positif vs kontrol perlakuan 0.699*** 

*Uji Anova; **Uji Kruskall-wallis; ***Uji Mann-whitney 
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Tabel diatas menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan yang 

signifikan pada kadar IL-6 setelah 3 jam pengukuran di masing-masing 

kelompok yaitu kelompok kontrol negatif, kontrol positif dan kontrol 

perlakuan (p = 0.144 >α = 0.05) meskipun rerata kadar IL-6 terlihat 

berbeda pada masing-masing kelompok yang berarti bahwa dalam waktu 

singkat 3 jam belum nampak reaksi pemberian intervensi berupa natrium 

diklofenak maupun ekstrak daun papaya. 

Untuk kadar IL-6 setelah 6 jam terdapat perbedaan yang signifikan 

pada masing-masing kelompok yaitu kelompok kontrol negatif, kontrol 

positif dan perlakuan (p = 0.031 < α = 0.05), setelah dilakukan uji lanjut Uji 

Mann-whitney diperoleh bahwa perbedaan kadar IL-6 setelah 6 jam 

terletak pada kelompok kontrol negatif dibandingkan dengan kelompok 

perlakuan dengan nilai  (p = 0.004 < α = 0.05). Berarti bahwa dalam waktu 

6 jam, telah nampak reaksi pemberian intervensi berupa natrium 

diklofenak maupun ekstrak daun papaya. 
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Gambar 4.1 Perbandingan kadar IL-6 setelah 3 jam dan 6 jam pada 

kelompok kontrol negatif, kontrol positif dan kelompok 

perlakuan. 

Gambar diatas memperlihatkan pada kelompok kontrol negatif dan 

kelompok perlakuan terjadi penurunan kadar IL-6 dari pengukuran 3 jam 

ke pengukuran 6 jam pada sebagian besar subyek hal ini menunjukkan 

ada perbedaan kadar sitokin IL-6 pada kelompok kontrol negatif, dan 

perlakuan. 

Tabel 4.5. Perbedaan kadar IL-6 pada pengukuran jam ke-3 dan jam 

ke-6 setelah intervensi. 

Kadar IL-6 Mean ± SD Min-Maks Mean rank p Value* 

Setelah3 jam 7.072 ± 2.116 1.2 – 10.6 1.71 
0.090 

Setelah 6 jam 5.682 ± 3.402 0.7 – 11.0 1.29 

*Uji Friedman 
 

Tabel diatas menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan yang 

signifikan pada kadar IL-6 setelah 3 jam dan setelah 6 jam pengukuran 
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(p= 0.090 > α = 0.05) meskipun rerata kadar IL-6 setelah 3 jam lebih besar 

dibandingkan kadar IL-6 setelah 6 jam namun perbedaannya tidak 

signifikan. Dapat disimpulkan bahwa hipotesis ditolak yang berarti tidak 

ada perbedaan kadar IL-6 setelah 3 jam dan setelah 6 jam pengukuran.                              

 

Gambar 4.2 Perbandingan kadar IL-6 setelah 3 jam dan setelah 6 jam 

pengukuran. 

Gambar diatas memperlihatkan adanya fluktuasi kadar IL-6 setelah 

3 jam pengukuran dan setelah 6 jam pengukuran. Kadar IL-6 tertinggi dan 

terendah berada pada pengukuran setelah 6 jam (11 vs 0.71). 



53 
 

 
 

 

Gambar 4.3 Perbandingan edema pada kelompok kontrol negatif, 

kontrol positif dan kelompok perlakuan. 

Gambar diatas memperlihatkan pada kelompok negatif terdapat 

peningkatan ukuran edema dari pengukuran sebelum dan sesudah 

induksi karagenan. Pada kelompok positif menunjukkan ukuran edama 

yang relatif sama dari pengukuran sebelum kepengukuran sesudah 

induksi. Pada kelompok perlakuan menunjukkan peningkatan ukuran 

edema yang cukup besar dari pengukuran sebelum ke pengukuran 

sesudah induksi, Hal iini menunjukkan bahwa karagenan berperan dalam 

pembentukan udem dalam model inflamasi setelah diinduksi ke hewan uji. 
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B. Pembahasan 

Daun Papaya (Carica Papaya L) merupakan salah satu tanaman 

yang mempunyai efek antibakteri dan antiinflamasi. Skrining fitokimia 

dilakukan untuk mengetahui kandungan golongan metabolit sekunder apa 

saja yang terdapat dalam tanaman tersebut. Dari hasil skrining fitokimia 

inilah yang nantinya dapat diperoleh dugaan senyawa apa yang dapat 

memberikan aktivitas antiinflamasi. Adapun dari hasil skrining fitokimia yang 

telah dilakukan pada daun papaya (Carica Papaya L) terdapat kandungan 

flavonoid, saponin dan tannin hal ini  Sejalan dengan penelitian penelitian 

yang dilakukan oleh Aditya Candra dan Tahara Dilla  Santi Fakultas 

kedokteran Universitas Abulyatama (2017) menunjukan bahwa, hasil 

skrining fitokimia diperoleh daun papaya dengan penyari methanol 

mengandung alkaloid, flavonoid dan ekstrak n-heksana mengandung 

senyawa steroid yang berkhasiat sebagia antiinflamasi.  

Oleh karena itu, potensi yang dimiliki ekstrak daun papaya sebagai 

anti-inflamasi perlu juga untuk dievaluasi responnya khususnya pada sitokin 

pro-inflamasi yakni TNF-α.INF α/β serta Interlukin 6. Sitokin pro-inflamasi 

akan diaktifkan ketika terjadi kerusakan sel seperti terjadinya luka akut 

(Dembic, 2015; Preedy, 2011). Salah satu tanda inflamasi yang memanjang 

yaitu meningkatnya kadar IL-6 saat terjadi luka akut setelah melewati fase 

inflamasi fisiologis (3-5 hari setelah luka) (Dembic, 2015). Oleh karena itu 

gejala fase inflamasi bisa dipantau melalui kadar IL-6.  
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 Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek antiinflamasi ekstrak 

daun papaya (Carica Papaya L) pada hewan coba yang diinduksi 

karagenan. Obat antiinflamasi adalah suatu golongan obat yang memiliki 

khasiat analgetik (pereda nyeri), antipiretik (penurun panas) dan 

antiinflamasi (anti radang) (Amirah, 2014). 

Proses pembuatan ekstrak daun papaya dengan etanol 70% 

dilakukan dengan teknik maserasi. Proses ekstraksi dilakukan selama 24 

jam dengan pengadukan berulang kali. Selanjutnya ekstrak disaring. 

Maserasi dilakukan dengan cara merendam serbuk simplisia dalam cairan 

penyaring. Simplisia ditempatkan pada wadah bermulut lebar bersama 

larutan penyaring etanol 70%. Wadah di tutup rapat kemudian diaduk 

berulang-ulang sehingga memungkinkan pelarut masuk ke seluruh 

permukaan simplisia. Rendaman tersebut di simpan terlindung dari cahaya 

langsung (untuk mencegah reaksi katalisasi oleh cahaya atau perubahan 

warna). Ekstrak disaring untuk memisahkan cairan ekstrak dan ampas, 

selanjutnya ampas dimaserasi kembali dengan cara yang sama.Setelah 

proses maserasi selesai, cairan ekstrak dikumpulkan untuk dievaporasi/ 

diuapkan hingga diperoleh ekstrak kental untuk ditimbang bobot 

ekstraknya. 

Hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini yaitu tikus betina 

Rattus Norvegicus dalam kondisi sehat. Disamping keseragaman jenis 

kelamin, hewan uji coba juga mempunyai keseragaman berat badan yaitu 

150-250 gram dan umur 3-4 bulan. Hal ini bertujuan untuk memperkecil 
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variabilitas biologis antar hewan coba yang digunakan, sehingga dapat 

memberikan respon yang lebih seragam terhadap perlakuan yang 

diberikan. 

Tikus merupakan hewan mamalia yang mempunyai .peranan penting 

yang baik bagi manusia untuk tujuan ilmiah karena memiliki daya adaptasi 

baik.Tikus yang banyak digunakan sebagai hewan model laboratorium dan 

peliharaan adalah tikus putih (Rattus norvegicus).Kelebihan dari tikus putih 

sebagai binatang percobaan antara lain bersifat omnivore (pemakan 

segala), mempunyai jaringan yang hampir sama dengan manusia dan 

kebutuhan gizinya juga hampir sama dengan manusia. Selain itu dari segi 

ekonomis harganya murah, ukurannya kecil dan perkembangannya cepat. 

Tikus percobaan strain wistar yang dikembangkan secara luas sangat 

mudah menyesuaikan diri dengan lingkungan (Ngatijan, 2006). 

Dalam penelitian ini sampel dibagi 3 kelompok yaitu kelompok 

kontrol negatif yang tidak diberi perlakuan, kelompok kontrol positif yang 

diberikan Natrium Diklofenak 0,9 mg/ml/200 gramBB dan kelompok 

perlakuan yaitu diberi natrium diklofenak 0,9 mg/ml/200 gramBB dan 

ekstrak daun papaya dengan dosis 500mg/ml/kg. Pemberian obat dilakukan 

secara peroral, sebelumnya masing-masing telapak kaki tikus disuntik 

secara intraplantar dengan 0,1 ml karagenan 1%. Karagenan digunakan 

dalam penelitian ini untuk terbentuknya udema yang merupakan salah satu 

metode uji aktivitas antiinflamasi. Kemudian dilakukan pengambilan darah 

setelah 3 jam dan setelah 6 jam untuk dilakukan pemeriksaan IL-6 
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pengujian efek antiinflamasi, Pengambilan darah dilakukan setelah 3 jam 

dan 6 jam dikarenakan efek bengkak yang terjadi pada tikus disebabkan 

oleh karagenan hanya bertahan selama 6 jam (Ravi et al.,2009).  

Pengujian efek antiinflamasi daun papaya menggunakan metode Rat 

hind Pawedema atau pembentukan radang buatan pada kaki tikus. Radang 

dihasilkan oleh karagenan terdiri dari dua fase. Fase pertama yaitu 1-2 jam 

setelah injeksi karagenan, menyebabkan trauma akibat radang yang 

ditimbulkan oleh karagenan. Trauma tersebut disebabkan oleh pelepasan 

histamin dan serotonin yang berasal dari basofil dan trombosit ke tempat 

radang. Fase kedua, yaitu 3-4 jam setelah injeksi karagenan, terjadi 

pelepasan prostaglandin yang berasal dari makrofag. Fase pertama 

merupakan awal terjadinya peningkatan radang dan akan terjadi puncak 

radang pada fase kedua setelah injeksi karagenan. Apabila tidak ada 

penghambatan radang, maka radang akan dipertahankan hingga jam ke-6 

(Anwar, et al., 2013). 

Metode yang digunakan pada pengujian efek antiinflamasi daun 

papaya (Carica Papaya L) yaitu dengan mengukur IL-6 dalam serum darah 

tikus menggunakan ELIZA kit. Kaitannya dengan IL-6 yaitu sesuai dengan 

fungsinya IL-6 sebagai mediator atau penanda untuk memberitahukan 

terjadinya suatu peristiwa yang muncul seperti udema (bengkak) kemudian 

mengirimkan sinyal peringatan ke seluruh tubuh (Tanaka, Narazaki and 

Kishimoto, 2014, Sakemi 2011, Osman, et al, 2010). Artinya sebagai sitokin 
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proinflamasi IL-6 akan meningkat ketika adanya respon inflamasi di dalam 

tubuh. 

Dari hasil penelitian yang telah dilakukan pada semua kelompok 

secara statistik tidak terdapat perbedaan yang signifikan pada kadar IL-6 

setelah 3 jam pengukuran di masing-masing kelompok meskipun rerata 

kadar IL-6 terlihat berbeda pada masing-masing kelompok yang berarti 

bahwa dalam waktu singkat 3 jam belum Nampak reaksi pemberian 

intervensi berupa natrium diklofenak maupun ekstrak daun papaya.  

Hasil P Value setelah 3 jam 0,144 > 0,05 menunjukkan perbedaan 

yang tidak signifikan dengan nilai mean 5,981 pada kelompok negative, 

6,666 pada kelompok positif, 8,387 pada kelompok perlakuan. Hal ini 

menunjukkan Ekstrak daun papaya belum bisa menurunkan kadar IL-6 

yang mungkin dipengaruhi oleh beberapa faktor yang tidak diteliti seperti 

suhu, tingkat stress pada hewan uji serta system imun, kemungkinan 

penurunan udem yang terjadi dipengaruhi oleh mekanisme yang lain 

melalui mediator inflamasi COX, histamine atau prostaglandin. 

Hasil P Value setelah 6 jam 0,031 > 0,05 menunjukk,an perbedaan 

yang signifikan dengan nilai mean 2,779 pada kelompok negative, 6,588 

pada kelompok positif, 7,197 pada kelompok perlakuan. 

Untuk kadar IL-6 setelah 6 jam terdapat perbedaan yang signifikan 

pada masing-masing kelompok. Sejalan dengan penelitian Dilaporkan 

bahwa daun Carica papaya L yang diberikan secara oral memberikan efek 

antiinflamasi pada tikus yang diinduksi kakinya dengan karagenan 
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(Owoyele et al., 2008). Daun papaya dapat menghambat peradangan yang 

hampir sama dengan pemberian oral indomethacin pada betis tikus yang 

ditanam kapas steril selama tujuh hari (Imaga et al., 2010). 

Perbedaan kadar IL-6 pada pengukuran jam ke 3 dan jam ke 6 

setelah intervensi menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang signifikan 

dengan nilai (p= 0,0090 > α = 0,05) meskipun rerata kadar IL-6 setelah tiga 

jam lebih besar dibandingkan setelah 6 jam namun perbedaannya tidak 

signifikan, di duga ekstrak daun Carica papaya L bekerja pada fase 

pertama (early phase) yaitu melalui penghambatan pelepasan mediator 

kimia serotonin dan histamin ke tempat terjadinya radang. Selain itu, juga 

menghambat sistesis prostaglandin yang merupakan mefiator utama dari 

inflamasi. Penghambatan sintesis prostaglandin dengan cara menghambat 

kerja siklooksigenase (COX) yang berfungsi merubah asam arakidonat 

menjadi prostaglandin bila terjadi radang. 

Begitupun dengan penelitian Mahatriny et al., (2014), ekstrak etanol 

daun papaya mengandung senyawa alkaloid, steroid dan tanin dalam 

bentuk bebas dan kompleks tanin-protein berkhasiat sebagai antiinflamasi. 

Sifat antiinflamasi dari flavonoid telah terbukti secara in vivo maupun 

in vitro, sedangkan mekanisme flavonoid dalam menghambat terjadinya 

inflamasi melalui dua cara, yaitu: a. Menghambat pelepasan asam 

arakidonat dan sekresi enzim lisosom dari sel neutrofil dan sel endotelial. b. 

Menghambat fase proliferasi dan fase eksudasi dari proses inflamasi. 

Landofi et al (Sabir, 2013), melaporkan bahwa konsentrasi tinggi dari 
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beberapa senyawa flavonoid dapat menghambat pelepasan asam 

arakidonat dan enzim lisosom dari membran dengan jalan memblok jalur 

siklooksigenase, jalur lipoksigenase, dan fosfolipse A2, sementara pada 

konsentrasi rendah hanya memblok jaringan lipoksigenase. Terhambatnya 

pelepasan asam arakidonat bagi jalur siklooksidase dan lipooksidase pada 

akhirya akan menekan jumlah prostaglandin,prostasiklin,endoperoksida, 

leukotrin disisi lainnya (Sabir, 2013). 

Pada penelitian (Demartini, et al 2004) IL-6 akan turun bila diberikan 

antibiotik amoxicillin, Namun dalam penelitian ini hasil rerata kadar IL-6 

pada kelompok kontrol positif tidak mengalami penurunan secara spontan, 

artinya masih memerlukan bantuan antiinflamasi. Sedangkan pada 

kelompok perlakuan yaitu antibiotik dan beruwas laut mengalami 

penurunan yang signifikan dibandingkan dengan kelompok kontrol negatif, 

maupun positif.   

Berdasarkan uraian diatas asumsi peneliti dalam penelitian ini 

Bahwa ekstrak daun papaya belum berefek terhadap penurunan kadar IL-6 

pada tikus yang diinduksi karagenan sehingga belum bisa dijadikan terapi 

komplementer untuk mengatasi luka pada ibu pascasalin. 

 

C. Keterbatasan Penelitian 

Belum dilakukan pemeriksaan kuantitatif pada senyawa yang 

terkandung di dalam daun papaya (Carica Papaya L) serta tidak dilakukan 

pengambilan darah awal setelah tikus di induksi karagenan. 
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BAB V 

PENUTUP 

 

A. Kesimpulan 

1. Ekstrak Daun papaya belum bisa menurunkan kadar IL-6 

secara signifikan, penurunan nilai mean kelompok negatif 

masih lebih besar dibandingkan kelompok perlakuan  sehingga 

belum bisa digunakan sebagai terapi komplementer pada ibu 

pasca salin.  

B. Saran 

1. Diperlukan pemeriksaan kuantitatif kadar kandungan senyawa 

pada daun papaya.  

2. Diperlukan studi lanjut tentang penggunaan ekstrak daun 

papaya pada tatanan klinis lain. 

3. Perlu dilakukan pantauan Rat Paw Odema untuk menentukan 

total inflamasi yang terjadi serta penurunan odema. 
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LAMPIRAN 1 

Perhitungan Dosis Obat Natrium Diklofenak 

1. Konveksi BB manusia ke Tikus = Nilai Konveksi x Berat Etiket 

Dosis Konveksi Tikus (200 gr) 

= 0,018 x Berat Etiket 

=0,018 x 50 mg 

= 0,9 mg/ 200 gr BB 

3. Dosis per Berat Tikus =
          

                  
 x Dosis Konveksi 

        

        
x 0,9 mg 

0,81 

4. Volume larutan sediaan = Jumlah tikus/ (ml) x (Dosis/BB) 

= 
    

    
 x 0,81mg =  4,04 mg/ml 

5. Berat Obat murni = 
                  

           
 x Volume larutan sediaan 

= 
     

     
 x 4,04 

= 4,8 mg/ 5 ml 

= 0,96 mg dosis natrium diclofenak per tikus 

6. Jumlah larutan yang diberikan perhewan = 
          

                 
 

 = 
        

        
 

 = 0,9 ml 
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LAMPIRAN 2 

Perhitungan Dosis Ekstrak Daun Papaya Pada Hewan Coba 

Dosis Ekstrak 

1. Menentukan Konsentrasi sediaan. (Berdasarkan dosis dan rute 

pemberian) 

Dosis  : 500 mg/kg BB 

Rute pemberian per oral (Konsentrasi 1 % = 
    

          
 

Rumus : Konsentrasi ekstrak daun papaya = 
            

           
 

           

           
 = 

      

       
 x 

        

    
 

        

       
 x 

      

    
 = 50 mg/ ml per 100gr BB 

Konsentrasi = 50 mg/ ml 

5000 mg/ 100 ml 

5 gr/100 ml 

5 %b/v 

2. Menentukan berat obat (berdasarkan dosis dan total berat 

hewan) 

Dosis x Total jumlah bobot hewan 

500 mg/kgbb x (220gr x 5) 

500 mg/kgbb x 1100 gr 

500 mg/kgbb x 1,1 kg 

550 mg/kgbb → Berat yang ditimbang 
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3. Menentukan volume yang disediakan 

Volume sediaan = 
            

           
 

Volume sediaan = 550 mg :
       

      
 

Volume sediaan = 550 mg x 
100   

5000   
 

Volume sediaan = 550 mg x 0,02 = 11 ml 

4. Jumlah dosis yang diberikan perhewan 

Dosis pemberian = Berat hewan x % pemberian 

220 x 1% 

220 x 
1   

100     
 

2,2 ml →dengan berat tikus 220 gram 
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Lampiran Proses Pembuatan Ekstrak Papaya 

Sampel Daun Papaya Pemisahan Daun dengan batang 

  
Proses Pengeringan dengan 

Oven Selama 2-3 hari 
Menghaluskan Simplisia 

 
 

Ekstrak yg telah dihancurkan 
disimpan dalam satu wadah 

Dilarutkan dengan etanol 70% 

  
Proses Rotary evaporator 

selama 5 jam 
Ekstrak Kental 

  
 

Uji Fitokimia 
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Proses pemeliharaan dan adaptasi hewan coba 

  
Persiapan Alat 

  
Pengambilan Darah Pada Ekor 

Tikus 
Pengukuran Volume Kaki tikus 

 

 
 

Injeksi Karagenan 0,1 ml karagenan 1% pada kaki tikus 
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Perlakuan dengan 
menggunakan Sonde lambung 

Pengukuran Volume Radang 

 

 

 

 

Darah Disimpan Pada tabung 

Edta 

Sentrifuse 
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Pemeriksaan IL 6 dengan Eliza kit 
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Explore 

Kelompok 

Case Processing Summary 

 Kelompok Cases 

Valid Missing Total 

N Percent N Percent N Percent 

Berat badan 

Kontrol Negatif 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0% 

Kontrol Positif 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Kontrol perlakuan 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

 

Descriptives 

 Kelompok Statistic Std. Error 

Berat badan Kontrol Negatif 

Mean 194.00 1.871 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 188.81  

Upper Bound 199.19  

5% Trimmed Mean 193.89  

Median 195.00  

Variance 17.500  

Std. Deviation 4.183  

Minimum 190  

Maximum 200  

Range 10  
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Interquartile Range 8  

Skewness .512 .913 

Kurtosis -.612 2.000 

Kontrol Positif 

Mean 219.17 1.537 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 215.22  

Upper Bound 223.12  

5% Trimmed Mean 219.07  

Median 220.00  

Variance 14.167  

Std. Deviation 3.764  

Minimum 215  

Maximum 225  

Range 10  

Interquartile Range 6  

Skewness .313 .845 

Kurtosis -.104 1.741 

Kontrol perlakuan 

Mean 218.33 1.667 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 214.05  

Upper Bound 222.62  

5% Trimmed Mean 218.15  

Median 217.50  

Variance 16.667  
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Std. Deviation 4.082  

Minimum 215  

Maximum 225  

Range 10  

Interquartile Range 6  

Skewness .857 .845 

Kurtosis -.300 1.741 

 

Tests of Normality 

 Kelompok Kolmogorov-Smirnov
a
 Shapiro-Wilk 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

Berat badan 

Kontrol Negatif .231 5 .200
*
 .881 5 .314 

Kontrol Positif .254 6 .200
*
 .866 6 .212 

Kontrol perlakuan .293 6 .117 .822 6 .091 

 

*. This is a lower bound of the true significance. 

a. Lilliefors Significance Correction 

 

Test of Homogeneity of Variance 

 Levene Statistic df1 df2 Sig. 

Berat badan 

Based on Mean .117 2 14 .891 

Based on Median .167 2 14 .848 
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Based on Median and with 

adjusted df 

.167 2 13.157 .848 

Based on trimmed mean .108 2 14 .898 

 

Explore 

Case Processing Summary 

 Cases 

Valid Missing Total 

N Percent N Percent N Percent 

Setelah 3 jam 17 100.0% 0 0.0% 17 100.0% 

Setelah 6 jam 17 100.0% 0 0.0% 17 100.0% 

 

Descriptives 

 Statistic Std. Error 

Setelah 3 jam 

Mean 7.072292270 .5133202483 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 5.984101956  

Upper Bound 8.160482585  

5% Trimmed Mean 7.201632071  

Median 6.667209725  

Variance 4.479  

Std. Deviation 2.1164736034  

Minimum 1.2090443  

Maximum 10.6074238  
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Range 9.3983795  

Interquartile Range 2.7996573  

Skewness -.922 .550 

Kurtosis 2.839 1.063 

Setelah 6 jam 

Mean 5.682965387 .8253042077 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 3.933398624  

Upper Bound 7.432532151  

5% Trimmed Mean 5.663717067  

Median 6.828693908  

Variance 11.579  

Std. Deviation 3.4028164215  

Minimum .7078453  

Maximum 11.0045553  

Range 10.2967100  

Interquartile Range 6.4916642  

Skewness -.442 .550 

Kurtosis -1.101 1.063 

Tests of Normality 

 Kolmogorov-Smirnov
a
 Shapiro-Wilk 

Statistic Df Sig. Statistic df Sig. 

Setelah 3 jam .232 17 .016 .878 17 .029 

Setelah 6 jam .209 17 .048 .876 17 .027 
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a. Lilliefors Significance Correction 

 

Explore 

 

Kelompok 

Case Processing Summary 

 Kelompok Cases 

Valid Missing Total 

N Percent N Percent N Percent 

Setelah 3 jam 

Kontrol Negatif 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0% 

Kontrol Positif 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Kontrol perlakuan 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0% 

Kontrol Positif 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Kontrol perlakuan 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

 

Descriptives 

 Kelompok Statistic Std. Error 

Setelah 3 jam Kontrol Negatif 

Mean 
5.981799081 1.314338586

9 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 2.332610144  

Upper Bound 9.630988017  

5% Trimmed Mean 6.062806990  

 



82 
 

 
 

Median 6.473428705  

Variance 8.637  

Std. Deviation 
2.938950425

8 

 

Minimum 1.2090443  

Maximum 9.2964115  

Range 8.0873671  

Interquartile Range 4.2374646  

Skewness -1.179 .913 

Kurtosis 2.721 2.000 

Kontrol Positif 

Mean 6.666212909 .3991250747 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 5.640229242  

Upper Bound 7.692196576  

5% Trimmed Mean 6.607888100  

Median 6.381322912  

Variance .956  

Std. Deviation .9776527766  

Minimum 5.9052436  

Maximum 8.4770288  

Range 2.5717851  

Interquartile Range 1.3776993  

Skewness 1.585 .845 

Kurtosis 2.547 1.741 
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Kontrol perlakuan 

Mean 8.387115957 .7079260182 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 6.567334193  

Upper Bound 
10.20689772

0 

 

5% Trimmed Mean 8.392011431  

Median 8.728824464  

Variance 3.007  

Std. Deviation 
1.734057520

3 

 

Minimum 6.0786896  

Maximum 10.6074238  

Range 4.5287342  

Interquartile Range 3.1435588  

Skewness -.216 .845 

Kurtosis -1.454 1.741 

 



 
 

 
 

Setelah 6 jam Kontrol Negatif 

Mean 
2.779388301 1.218141424

2 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound -.602714493  

Upper Bound 6.161491096  

5% Trimmed Mean 2.725600113  

Median .858563847  

Variance 7.419  

Std. Deviation 
2.723847030

6 

 

 

 

Minimum .7078453  

Maximum 5.8191187  

Range 5.1112734  

Interquartile Range 5.0054116  

Skewness .608 .913 

Kurtosis -3.325 2.000 

Kontrol Positif 

Mean 
6.588461266 1.756470908

4 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 2.073309053  

Upper Bound 
11.10361347

8 

 

5% Trimmed Mean 6.663709794  

Median 8.289228632  

Variance 18.511  

Std. Deviation 
4.302457473

7 

 



 
 

 
 

Minimum .8178938  

Maximum 11.0045553  

Range 10.1866615  

Interquartile Range 8.3448447  

Skewness -.678 .845 

Kurtosis -1.799 1.741 

Kontrol perlakuan 

Mean 7.197117081 .2710604561 

95% Confidence Interval for 

Mean 

Lower Bound 6.500333997  

Upper Bound 7.893900166  

5% Trimmed Mean 7.225293745  

Median 7.380730579  

Variance .441  

Std. Deviation .6639598069  

Minimum 6.0511775  

Maximum 7.8358767  

Range 1.7846993  

Interquartile Range 1.1037743  

Skewness -1.167 .845 

Kurtosis .892 1.741 

 

Tests of Normality 

 Kelompok Kolmogorov-Smirnov
a
 Shapiro-Wilk 



 
 

 
 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

Setelah 3 jam 

Kontrol Negatif .339 5 .061 .866 5 .249 

Kontrol Positif .232 6 .200
*
 .820 6 .087 

Kontrol perlakuan .210 6 .200
*
 .947 6 .719 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif .360 5 .033 .707 5 .011 

Kontrol Positif .235 6 .200
*
 .855 6 .173 

Kontrol perlakuan .215 6 .200
*
 .904 6 .401 

 

*. This is a lower bound of the true significance. 

a. Lilliefors Significance Correction 

 

Test of Homogeneity of Variance 

 Levene Statistic df1 df2 Sig. 

Setelah 3 jam 

Based on Mean 1.367 2 14 .287 

Based on Median .769 2 14 .482 

Based on Median and with adjusted df .769 2 6.453 .502 

Based on trimmed mean 1.218 2 14 .325 

Setelah 6 jam 

Based on Mean 10.613 2 14 .002 

Based on Median 2.327 2 14 .134 

Based on Median and with adjusted df 2.327 2 9.150 .152 

Based on trimmed mean 9.764 2 14 .002 

 

Oneway 



 
 

 
 

 

Descriptives 

Setelah 3 jam   

 N Mean Std. Deviation Std. Error 95% Confidence 

Interval for 

Mean 

Lower Bound 

Kontrol Negatif 5 5.981799081 2.9389504258 1.3143385869 2.332610144 

Kontrol Positif 6 6.666212909 .9776527766 .3991250747 5.640229242 

Kontrol perlakuan 6 8.387115957 1.7340575203 .7079260182 6.567334193 

Total 17 7.072292270 2.1164736034 .5133202483 5.984101956 

 

Descriptives 

 

Setelah 3 jam   

 95% Confidence Interval for 

Mean 

Minimum Maximum 

Upper Bound 

Kontrol Negatif 9.630988017 1.2090443 9.2964115 

Kontrol Positif 7.692196576 5.9052436 8.4770288 

Kontrol perlakuan 10.206897720 6.0786896 10.6074238 

Total 8.160482585 1.2090443 10.6074238 

 

Test of Homogeneity of Variances 

Setelah 3 jam   



 
 

 
 

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

1.367 2 14 .287 

 

ANOVA 

Setelah 3 jam   

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 17.308 2 8.654 2.229 .144 

Within Groups 54.364 14 3.883   

Total 71.671 16    

 

 

Post Hoc Tests 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   Setelah 3 jam   

Bonferroni   

(I) Kelompok (J) Kelompok Mean Difference 

(I-J) 

Std. Error Sig. 95% 

Confidence 

Interval 

Lower Bound 

Kontrol Negatif 

Kontrol Positif -.6844138281 1.1932336283 1.000 -3.927330678 

Kontrol perlakuan -2.4053168759 1.1932336283 .190 -5.648233726 

Kontrol Positif 

Kontrol Negatif .6844138281 1.1932336283 1.000 -2.558503022 

Kontrol perlakuan -1.7209030478 1.1377036249 .458 -4.812902944 

Kontrol perlakuan Kontrol Negatif 2.4053168759 1.1932336283 .190 -.837599974 



 
 

 
 

Kontrol Positif 1.7209030478 1.1377036249 .458 -1.371096848 

 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   Setelah 3 jam   

Bonferroni   

(I) Kelompok (J) Kelompok 95% Confidence Interval 

Upper Bound 

Kontrol Negatif 

Kontrol Positif 2.558503022 

Kontrol perlakuan .837599974 

Kontrol Positif 

Kontrol Negatif 3.927330678 

Kontrol perlakuan 1.371096848 

Kontrol perlakuan 

Kontrol Negatif 5.648233726 

Kontrol Positif 4.812902944 

 

NPar Tests 

 

Kruskal-Wallis Test 

 

Ranks 

 Kelompok N Mean Rank 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif 5 4.00 

Kontrol Positif 6 11.17 

Kontrol perlakuan 6 11.00 



 
 

 
 

Total 17  

 

Test Statistics
a,b

 

 Setelah 6 jam 

Chi-Square 6.948 

Df 2 

Asymp. Sig. .031 

 

a. Kruskal Wallis Test 

b. Grouping Variable: Kelompok 

 

 

 

NPar Tests 

Mann-Whitney Test 

Ranks 

 Kelompok N Mean Rank Sum of Ranks 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif 5 4.00 20.00 

Kontrol Positif 6 7.67 46.00 

Total 11   

 

Test Statistics
a
 

 Setelah 6 jam 



 
 

 
 

Mann-Whitney U 5.000 

Wilcoxon W 20.000 

Z -1.826 

Asymp. Sig. (2-tailed) .068 

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .082
b
 

 

a. Grouping Variable: Kelompok 

b. Not corrected for ties. 

 

NPar Tests 

 

Mann-Whitney Test 

Ranks 

 Kelompok N Mean Rank Sum of Ranks 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif 5 3.00 15.00 

Kontrol perlakuan 6 8.50 51.00 

Total 11   

 

Test Statistics
a
 

 Setelah 6 jam 

Mann-Whitney U .000 

Wilcoxon W 15.000 

Z -2.739 



 
 

 
 

Asymp. Sig. (2-tailed) .006 

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .004
b
 

 

a. Grouping Variable: Kelompok 

b. Not corrected for ties. 

 

NPar Tests 

 

Mann-Whitney Test 

 

Ranks 

 Kelompok N Mean Rank Sum of Ranks 

Setelah 6 jam 

Kontrol Positif 6 7.00 42.00 

Kontrol perlakuan 6 6.00 36.00 

Total 12   

 

Test Statistics
a
 

 Setelah 6 jam 

Mann-Whitney U 15.000 

Wilcoxon W 36.000 

Z -.480 

Asymp. Sig. (2-tailed) .631 

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .699
b
 

 



 
 

 
 

a. Grouping Variable: Kelompok 

b. Not corrected for ties. 

 

NPar Tests 

 

 

Descriptive Statistics 

 N Mean Std. Deviation Minimum Maximum Percentiles 

25th 

Setelah 3 jam 17 7.072292270 2.1164736034 1.2090443 10.6074238 6.087062844 

Setelah 6 jam 17 5.682965387 3.4028164215 .7078453 11.0045553 1.279020813 

 

Descriptive Statistics 

 Percentiles 

50th (Median) 75th 

Setelah 3 jam 6.667209725 8.886720109 

Setelah 6 jam 6.828693908 7.770684977 

 

 

 

Friedman Test 

Ranks 

 Mean Rank 



 
 

 
 

Setelah 3 jam 1.71 

Setelah 6 jam 1.29 

 

Test Statistics
a
 

N 17 

Chi-Square 2.882 

Df 1 

Asymp. Sig. .090 

 

a. Friedman Test 

 

 

Explore 

 

Kelompok 

Case Processing Summary 

 Kelompok Cases 

Valid Missing Total 

N Percent N Percent N Percent 

Setelah 3 jam 

Kontrol Negatif 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0% 

Kontrol Positif 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Kontrol perlakuan 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Setelah 6 jam Kontrol Negatif 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0% 



 
 

 
 

Kontrol Positif 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

Kontrol perlakuan 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0% 

 

Descriptives 

 Kelompok Statistic Std. Error 

Setelah 3 jam 

Kontrol Negatif 

Mean 5.9818 1.31434 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 2.3326  

Upper Bound 9.6310  

5% Trimmed Mean 6.0628  

Median 6.4734  

Variance 8.637  

Std. Deviation 2.93895  

Minimum 1.21  

Maximum 9.30  

Range 8.09  

Interquartile Range 4.24  

Skewness -1.179 .913 

Kurtosis 2.721 2.000 

Kontrol Positif 

Mean 6.6662 .39913 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 5.6402  

Upper Bound 7.6922  

5% Trimmed Mean 6.6079  



 
 

 
 

Median 6.3813  

Variance .956  

Std. Deviation .97765  

Minimum 5.91  

Maximum 8.48  

Range 2.57  

Interquartile Range 1.38  

Skewness 1.585 .845 

Kurtosis 2.547 1.741 

Kontrol perlakuan 

Mean 8.3871 .70793 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 6.5673  

Upper Bound 10.2069  

5% Trimmed Mean 8.3920  

Median 8.7288  

Variance 3.007  

Std. Deviation 1.73406  

Minimum 6.08  

Maximum 10.61  

Range 4.53  

Interquartile Range 3.14  

Skewness -.216 .845 

Kurtosis -1.454 1.741 



 
 

 
 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif 

Mean 2.7794 1.21814 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound -.6027  

Upper Bound 6.1615  

5% Trimmed Mean 2.7256  

Median .8586  

Variance 7.419  

Std. Deviation 2.72385  

Minimum .71  

Maximum 5.82  

Range 5.11  

Interquartile Range 5.01  

Skewness .608 .913 

Kurtosis -3.325 2.000 

Kontrol Positif 

Mean 6.5885 1.75647 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 2.0733  

Upper Bound 11.1036  

5% Trimmed Mean 6.6637  

Median 8.2892  

Variance 18.511  

Std. Deviation 4.30246  

Minimum .82  

Maximum 11.00  



 
 

 
 

Range 10.19  

Interquartile Range 8.34  

Skewness -.678 .845 

Kurtosis -1.799 1.741 

Kontrol perlakuan 

Mean 7.1971 .27106 

95% Confidence Interval for Mean 

Lower Bound 6.5003  

Upper Bound 7.8939  

5% Trimmed Mean 7.2253  

Median 7.3807  

Variance .441  

Std. Deviation .66396  

Minimum 6.05  

Maximum 7.84  

Range 1.78  

Interquartile Range 1.10  

Skewness -1.167 .845 

Kurtosis .892 1.741 

 

 

Tests of Normality 

 Kelompok Kolmogorov-Smirnov
a
 Shapiro-Wilk 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 



 
 

 
 

Setelah 3 jam 

Kontrol Negatif .339 5 .061 .866 5 .249 

Kontrol Positif .232 6 .200
*
 .820 6 .087 

Kontrol perlakuan .210 6 .200
*
 .947 6 .719 

Setelah 6 jam 

Kontrol Negatif .360 5 .033 .707 5 .011 

Kontrol Positif .235 6 .200
*
 .855 6 .173 

Kontrol perlakuan .215 6 .200
*
 .904 6 .401 

 

*. This is a lower bound of the true significance. 

a. Lilliefors Significance Correction 

 

Test of Homogeneity of Variance 

 Levene Statistic df1 df2 Sig. 

Setelah 3 jam 

Based on Mean 1.367 2 14 .287 

Based on Median .769 2 14 .482 

Based on Median and with adjusted df .769 2 6.453 .502 

Based on trimmed mean 1.218 2 14 .325 

Setelah 6 jam 

Based on Mean 10.613 2 14 .002 

Based on Median 2.327 2 14 .134 

Based on Median and with adjusted df 2.327 2 9.150 .152 

Based on trimmed mean 9.764 2 14 .002 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 



 
 

 
 

 

 

 



 
 

 
 

 


