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ABSTRAK

Periodontitis adalah inflamasi kronis pada jaringan periodontal yang didahui oleh
gingivitis dan mengakibatkan kerusakan permanen jaringan pendukung gigi. Salah satu
terapi penyembuhan periodontitis adalah kuretase gingiva. Proses penyembuhan
periodontitis terjadi 2-7 hari pasca kuretase gingiva. Angiogenesis merupakan salah satu
tolak ukur dalam penyembuhan luka. Propolis mengandung flavonoid yang berfungsi
sebagai anti-inflamasi dan pro-angiogenesis sehingga dapat mempercepat penyembuhan
luka. Near infrared (NIR) menyebabkan vasodilatasi pembuluh darah, sehingga oksigen dan
nutrisi ke jaringan luka lebih banyak, mengakibatkan penyembuhan luka cepat terjadi.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian topikal gel propolis 10%
dan fototerapi near infrared pada penyembuhan luka pasca kuretase ditinjau dari
angiogenesis.

Penelitian ini merupakan Laboratories Experimental dengan desain Post Test Only
Control Group. Sampel yang digunakan adalah 36 tikus jantan Sprague dawley yang dibagi
menjadi 4 kelompok yaitu: kelompok yang diberi gel propolis 10%, NIR, gel propolis 10%
+ NIR, dan kelompok kontrol. Pembuatan preparat dilakukan pada hari ke-3, 7, 14, dan
pewarnaan menggunakan cat Hematoxylin Eosin. Analisis data menggunakan uji Kruskall-
Wallis dengan uji lanjutan Mann Whitney:

Hasil penelitian menunjukkan rerata jumlah angiogenesis pada kelompok gel
propolis 10% + NIR memiliki hasil tertinggi pada hari ke-3, 7, dan 14. Berdasarkan uji
Kruskall-Wallis didapatkan hasil angiogenesis hari ke-3 p=0.022, hari ke-7 p=0.021, dan
hari ke-14 p=0.023 (p<0.005). Uji Mann-Whitney antara kelompok propolis dan NIR
memiliki p>0.05. Kesimpulan dari penelitian ini adalah terdapat pengaruh penggunaan gel
propolis 10% dan near infrared terhadap penyembuhan luka pasca kuretase dilihat dari
peningkatan angiogenesis.

Kata Kunci: Periodontitis, Angiogenesis, Propolis, Near Infrared
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ABSTRACT

Periodontitis is a chronic inflammation of the periodontal tissues recognized by
gingivitis resulted in permanent damage on the teeth-supporting tissues. One of the healing
therapies for periodontitis is gingival curettage. The healing process for periodontitis occurs
2-7 days after gingival curettage. Angiogenesis is one of the benchmarks in wound healing.
Propolis contains flavonoids as anti-inflammatory and pro-angiogenesis to accelerate
wound healing. Near Infrared (NIR) therapy stimulates the vasodilation of blood vessels,
supplying more oxygen and nutrients to the wound tissue to promote wound healing speed.
This study aims to determine the effect of 10% propolis topical gel and NIR therapy on
post-curettage wound healing in terms of angiogenesis.

This research is an experimental laboratories with a post test only control group
design. The samples used were 36 male Sprague dawley rats divided into 4 groups: a
group given 10% propolis gel, NIR, 10% propolis gel + NIR, and a control group.
Preparations were made on the 3rd, 7th, 14th day, and stained using Hematoxylin Eosin.
Data were analyzed using the Kruskall-Wallis test with the Mann Whitney advanced test.

The results showed that the average amount of angiogenesis in the 10% propolis
gel + NIR group had the highest results on days 3, 7, and 14. Based on the Kruskall-Wallis
test, angiogenesis results obtained at day 3 p = 0.022, day 7 p = 0.021, and day 14 p =
0.023 (p <0.005). The Mann-Whitney test between the propolis and NIR groups had p>
0.05. The study showed that 10% propolis gel and NIR therapy were effective to increase
angiogenesis in which propolis had the same effectiveness value as NIR therapy.

Keywords: Periodontitis, Angiogenesis, Propolis, Near Infrared therapy

XViii



BAB |

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Masalah kesehatan gigi dan mulut di Indonesia masih cukup tinggi, dengan
prevalensi 96,58% (Dinyati and Adam, 2016). Salah satu penyakit gigi dan mulut
yang banyak dijumpai adalah penyakit periodontal. Penyakit periodontal terdiri dari
gingivitis dan periodontitis. Periodontitis merupakan penyakit periodontal yang
sering terjadi pada masyarakat. Hasil dari Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas) pada
tahun 2018 menunjukan bahwa prevalensi penyakit periodontitis di Indonesia
sebesar 74,1% (Riskesdas, 2018)

Tanda adanya periodontitis adalah terbentuknya poket periodontal yang
dalam dan hilangnya perlekatan gingiva (Nabiela et al., 2017). Periodontitis yang
tidak diobati- akan menimbulkan kerusakan pada jaringan periodontal dan
mengakibatkan kehilangan gigi. Dampak yang ditimbulkan akibat kehilangan gigi
yaitu berkurangnya fungsi mastikasi dan mengganggu estetika pada penderitanya
(Ferreira et al., 2017).

Lesi periodontal dapat dihilangkan dengan kuretase tertutup dan flap
kuretase. Kuretase berfungsi untuk membersihkan dinding poket dari jaringan
granulasi yang terinflamasi sehingga diharapkan akan terbentuk perlekatan baru
(Nabiela et al., 2017). Penyembuhan luka akan segera terjadi pada epitel poket
setelah dilakukan kuretase. Penyembuhan ini berlangsung pada hari ke 5-12 pasca

kuretase (Dinyati and Adam, 2016).



Proses penyembuhan luka secara umum terdiri dari fase inflamasi,
proliferasi, dan remodeling. Angiogenesis, yang termasuk dalam fase proliferasi,
memerankan peran penting selama proses penyembuhan luka, yaitu pembentukan
pembuluh kapiler baru (Primadina et al., 2019). Pembuluh kapiler yang telah
berproliferasi akan membawa oksigen dan mikro nutrient untuk menumbuhkan
jaringan baru (Honnegowda et al., 2015).

Salah satu masalah pada proses penyembuhan luka adalah rasa tidak
nyaman saat terjadinya proses inflamasi. Ketidaknyamanan ini berupa adanya nyeri
karena pelepasan mediator inflamasi, bengkak, kemerahan, panas akibat
vasodilatasi pembuluh darah, dan fungsi yang terganggu pada daerah luka. Maka
dari itu diperlukan obat anti-inflamasi untuk mengatasi masalah tersebut (Thalib et
al., 2018). Penggunaan zat tambahan seperti anti inflamasi juga berfungsi untuk
mencegah terhambatnya penyembuhan luka seperti infeksi (Yunanda and Rinanda,
2017).

Obat anti inflamasi berbahan alami saat ini banyak dikembangkan karena
dinilai lebih aman. Bahan alami yang diaplikasikan secara topikal lebih efektif
dalam proses penyembuhan luka karena senyawa obat lebih banyak terakumulasi
di daerah luka (Yunanda and Rinanda, 2017). Salah satu bahan alami yang dapat
digunakan untuk mempercepat penyembuhan luka adalah propolis. Propolis sudah
dikenal sebagi obat sejak zaman dahulu. Penggunaan propolis lebih aman karena
penggunaan propolis dalam jangka waktu panjang tidak menyebabkan adanya
kelainan pada darah, hati, maupun ginjal (Iswanto et al., 2016). Propolis mudah

ditemukan karena ketersediannya cukup banyak di hutan Indonesia. Produksi



propolis kini juga bertambah banyak seiring dengan berkembangnya budidaya
lebah penghasil propolis di Indonesia (Yanto et al., 2016).

Propolis memiliki kandungan flavonoid yang berfungsi sebagai anti-
inflamasi dan pro-angiogenesis sehingga dapat mempercepat proses penyembuhan
luka. Flavonoid dapat menstimulasi makrofag dan PMN. Makrofag mengeluarkan
VEGF dan FGF-2 yang akan menginduksi angiogenesis. Stimulasi dari
angiogenesis akan menyebabkan migrasi, proliferasi, dan diferensiasi dari sel
endotel (Ernawati and Puspa, 2018). Flavonoid juga dapat merangsang
angiogenesis dengan meningkatkan Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF)
melalui aktivasi dari Hipoxia Inducible Factor-1 (HIF-1) sehingga proses
angiogenesis dapat cepat terjadi (Nugroho et al., 2016).

Propolis 10% dapat mempercepat proses penyembuhan luka melalui efek
antiinflamasi yaitu pengurangan neutrofil pada saat inflamasi. Kandungan
flavonoid yang terkandung pada propolis juga terbukti dapat meningkatan jumlah
fibroblast pada saat fase proliferasi (Suryono et al., 2017). Propolis 10% juga dapat
mempercepat pembentukan jaringan granulasi dan epitelisasi, sehingga proses
penyembuhan luka cepat terjadi (Iswanto et al., 2016).

Terapi menggunakan laser juga menjadi tren pada saat ini selain pengobatan
dengan bahan alami. Salah satu terapi laser yang sering digunakan adalah dengan
Near Infrared (NIR). Keuntungan dari penggunaan laser sebagai pengobatan adalah
meminimalkan efek samping seperti pada obat — obatan kimiawi, aman, dan mudah
dalam pengaplikasian. Terapi laser juga dapat meminimalkan terjadinya infeksi

bakteri sehingga dapat mempercepat proses penyembuhan luka (Lau et al., 2014).



Terapi laser juga memberikan hasil yang baik pada luka berupa profilaksis dari
terbentuknya jaringan parut (Calderhead and Tanaka, 2017).

Near Infrared dapat meningkatkan ekspresi HIF-/a yang akan berikatan
dengan DNA sehingga akan meregulasi ekspresi VEGF dan mengakibatkan
stimulasi angiogenesis (Keshri et al., 2016). Near Infrared juga akan menyebabkan
vasodilatasi pembuluh darah sehingga pasokan oksigen dan nutrisi menuju daerah
luka meningkat. Hal ini akan mempercepat proses penyembuhan luka (Stlbinger,
2020).

Berdasarkan latar belakang di atas, peneliti ingin membuktikan pengaruh
penggunaan gel berbahan aktif ekstrak propolis 10% dan near infrared terhadap

angiogenesis pada penyembuhan luka pasce kuretase.

1.2 Rumusan Masalah
Apakah gel berbahan aktif propolis 10% dan near infrared dapat

berpengaruh terhadap angiogenesis pada penyembuhan luka pasca kuretase?
1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum
Tujuan dari penelitian ini-adalah untuk mengetahui pengaruh gel berbahan
aktif propolis 10% dan near infrared terhadap angiogenesis pada penyembuhan
luka pasca kuretase.
1.3.2 Tujuan Khusus
Tujuan khusus dari penelitian ini adalah:
a. Melakukan analisis efek gel berbahan aktif propolis 10% terhadap

angiogenesis pada penyembuhan luka pasca kuretase.



b. Melakukan analisis efek gel berbahan aktif propolis 10% dan penambahan near
infrared terhadap angiogenesis pada penyembuhan luka pasca kuretase.

c. Melakukan analisis efek near infrared terhadap angiogenesis pada
penyembuhan luka pasca kuretase.

d. Melakukan analisis perbandingan antara efek gel berbahan aktif propolis 10%
dengan atau tanpa penambahan near infrared terhadap angiogenesis pada
penyembuhan luka pasca kuretase.

1.4 Manfaat Penelitian

1.4.1 Manfaat Pengembangan Hmu

Hasil penelitian diharapkan dapat menambah pengetahuan serta
pengembangan ilmu pengetahuan ilmu di bidang Kedokteran Gigi tentang pengaruh
gel berbahan aktif propolis 10% dan near infrared terhadap angiogenesis pada
penyembuhan luka pasca kuretase.

1.4.2 Manfaat Praktis

Hasil penelitian ini diharapkan bahwa masyarakat dapat menjadikan
propolis dan near infrared sebagai alternatif untuk penyembuhan luka pasca
kuretase.

1.5 Orisinalitas Penelitian

Orisinalitas penelitian berfungsi untuk memastikan bahwa penelitian yang

akan dilakukan orisinil atau berasal dari pemikiran peneliti itu sendiri. Tabel di

bawah ini merupakan tabel orisinalitas penelitian pengaruh pemberian topikal gel

propolis 10% dan fototerapi near infrared pada penyembuhan luka pasca kuretase,



yang berisi penelitian terdahulu dan perbedaan yang akan dilakukan pada penelitian

saat ini.

Tabel 1.1 Orisinalitas Penelitian Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis 10% dan Fototerapi
Near Infrared pada Penyembuhan Luka Pasca Kuretase

Peneliti Judul Penelitian Perbedaan
(Ivanaga et al., Photodiagnosis and Penelitian ini menggunakan
2019) Photodynamic  Therapy ekstrak kurkumin dan sinar

Antimicrobial

photodynamic therapy (
aPDT ) with curcumin and
LED , as an enhancement
to scaling and root planing
in the treatment of residual
pockets in diabetic patients

LED pada residual poket
pasien Diabetes Melitus tipe 2

A  randomized  and
controlled split-mouth
clinical trial
(Iswanto et al., Pengaruh Aplikast Topikal Penelitian ~ ini  meneeliti
2016) Propolis 10% Terhadap penyembuhan luka pasca

Penyembuhan Luka Pasca
Pencabutan Gigi Desidui
Persistensi (Kajian Pada
Anak Usia 6-10 Tahun)

pencabutan gigi persistensi

(Suryono et al.,

Propolis 10% as a Topical

Pada penelitian ini meneliti

2017) Drug Candidate on proses penyembuhan luka
Gingivitis pada gingivitis

(Nugroho et Pengaruh Gel Ekstrak dan Penelitian ini melihat

al., 2016) Serbuk Mentimun angiogenesis pada
(Cucumis sativus) terhadap penyembuhan luka bakar
Angiogenesis pada dengan menggunakan ekstrak
Penyembuhan Luka Bakar dan serbuk mentimun
Derajat 1IB pada Tikus
Wistar

(Kasari et al.,, Efek aplikasi topikal gel Penelitian ini melihat

2016) ekstrak pandan  wangi angiogenesis pada
terhadap penyembuhan penyembuhan luka gingiva
luka gingiva dengan menggunakan topical

gel ekstrak pandan wangi



Terdapat perbedaan mengenai penelitian terdahulu dan penelitian pengaruh
pemberian topikal gel propolis 10% dan fototerapi near infrared pada
penyembuhan luka pasca kuretase. Perbedaan pada penelitian (Ivanaga et al., 2019)
adalah pada penelitian ini menggunakan ekstrak kurkumin dan sinar LED pada
residual poket pasien Diabetes Melitus tipe 2. Sedangkan pada penelitian (Iswanto
et al., 2016) perbedaan terletak pada penyembuhan luka pasca pencabutan gigi
persistensi dan tanpa menggunakan near infrared.

Penelitian (Suryono et al., 2017) menunjukan perbedaan pada penyebab
luka yaitu gingivitis dan tanpa menggunakan near infrared, lalu pada penelitian
(Nugroho, Elfiah and Normasari, 2016) perbedaan terletak pada variabel yang
digunakan yaitu ekstrak dan serbuk mentimun. Penelitian (Kasari et al., 2016) juga

perbedaan terletak pada variable yang digunakan yaitu gel ekstrak pandan wangi.



BAB I1

TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Tinjauan Pustaka
2.1.1 Periodontitis

Istilah penyakit periodontal meliputi berbagai inflamasi kronik yang terjadi
pada gingiva, tulang alveolar, dan ligamen periodontal yang merupakan jaringan
pendukung gigi. Penyakit periodontal berawal dari gingivitis, yaitu lokal inflamasi
yang terjadi pada gingiva dan disebabkan karena adanya akumulasi plak.
Periodontitis kronis bersal dari gingivitis yang tidak ditangani, kemudian
mengakibatkan hilangnya gingiva, tulang alveolar, dan ligamen periodontal. Hal
ini berakibat pada terbentuknya poket periodontal (Kinane et al., 2017).

Untuk mendiagnosis suatu penyakit, maka perlu mengetahui keadaan
normal dari suatu jaringan. Pada keadaan normal, gingiva berwarna pink,
bergeligi, berada pada cemento- enamel- junction (CEJ) dengan kedalaman celah
gingiva 1-3 mm, serta tidak terdapat perdarahan saat dilakukan probing. Gingiva
cekat memanjang dari gingiva bebas ke mucogingival junction dan menempel erat
pada tulang dibawahnya, serta tahan terhadap injuri. Periodontitis terjadi saat
inflamasi telah mencapai ligament periodontal dan tulang alveolar, serta
mengakibatkan kerusakan yang tidak dapat kembali mengakibatkan hilangnya
gigi (Shah, 2017). Gambaran klinis yang membedakan antara periodontitis dan
gingivitis adalah adanya kehilangan perlekatan gigi atau attachment loss. Hal ini

ditandai dengan terbentuknya poket periodontal dan berubahnya densitas dan



ketinggian dari tulang alveolar. Tanda dari inflamasi dalam hal ini yaitu
berubahnya warna, kontur, dan konsistensi yang menyebabkan adanya perdarahan
saat probing (Takei and Carranza, 2015).

Menurut American Academy of Periodontology (AAP), periodontitis kronis
merupakan penyakit infeksi yang menyebabkan inflamasi pada jaringan
pendukung gigi, kehilangan perlekatan secara progresif dan kehilangan tulang.
Penyakit ini disebabkan oleh adanya akumulasi plak yang merupakan agen yang
menginisisasi terjadinya gingivitis dan periodontitis kronis. Hilangnya perlekatan
dan tulang dihubungkan dengan meningkatnya jumlah bakteri gram negatif pada
biofilm subgingiva, dengan lebih spesifiknya yaitu meningkatnya organisme
seperti P. gingivalis, Tannerella forsythia, dan Treponema denticola, yang lebih
dikenal dengan “red complex” (Sistlaetal., 2018). Periodontitis kronis merupakan
jenis periodontitis yang paling sering terjadi dan dikarakteristikan dengan
inflamasi yang lambat dan progresif. Bertambah parahnya periodontitis ini dapat
dikarenakan beberapa factor diantaranya factor lokal (anatomi gigi, restorasi,
fraktur akar, dan resorpsi servikal akar), penyakit sistemik (diabetes melitus,
HIV), serta faktor lingkungan (rokok, stress) (Takei and Carranza, 2015).

Periodontitis kronis dapat digolongkan sebagai periodontitis kronis lokal
dan general. Dikatakan periodontitis lokal apabila terdapat kehilangan perlekatan
dan tulang yang jumlahnya kurang dari 30%. Sedangkan periodontitis kronis
general apabila kehilangan perlekatan dan tulang yang jumlahnya 30% atau lebih.
Keparahan penyakit periodontal dibagi menjadi 3 kelompok yaitu:

a. Periodontitis kronis ringan : apabila kehilangan perlekatan dan tulang
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kurang dari 1-2 mm
b. Periodontitis kronis sedang : apabila kehilangan perlekatan dan tulang
mencapai 3-4 mm
c. Periodontitis kronis parah : apabila kehilangan perlekatan dan tulang
lebih dari 5 mm (Takei and Carranza, 2015).
Poket adalah sulkus gingiva yang bertambah dalam yang dikarenakan
adanya perubahan epitel menuju jaringan periodontal yang rusak yang kemudian
disertai pergerakan epitel ke arah akar gigi. Berdasarkan klasifikasinya, poket
dibagi menjadi 2 macam yaitu poket gingiva dan poket periodontal.
a. Poket gingiva
Poket gingiva adalah poket yang terjadi karena gingiva yang membesar tetapi
jaringan periodontal tidak terjadi kerusakan. Poket ini disebut juga sebagai
pseudo pocket. Epitel cekat tetap dan tidak bergeser ke arah apikal sedangkan
margin gingiva bergeser ke arah incisal. Pembesaran gingiva dapat
disebabkan karena konsumsi obat tertentu seperti nifedipine, cyclosporine,
dan dilantin.
b. Poket periodontal
Poket periodontal adalah rusaknya jaringan periodontal yang mengakibatkan
sulkus gingiva bertambah dalam. Poket ini juga sering disebut dengan true
pocket Terdapat pergeseran epitel cekat ke arah apical yang selanjutnya
menyebabkan tulang alveolar rusak. Poket periodontal dibagi menjadi 2 yaitu:
- Poket supraboni  : tulang alveolar bagian koronal merupakan dasar

dari poket periodontal ini
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- Poket infraboni  : tulang alveolar bagian apical merupakan dasar
poket (Suryono, 2014)
2.1.2 Kuretase Gingiva

Poket periodontal dapat dikurangi dengan prosedur bedah namun hanya
terbatas pada jaringan gingiva, tanpa melibatkan struktur tulang yang
mendasarinya dan tidak menggunakan bedah flap, dapat digolongkan menjadi
kuretase dan gingivektomi (Takei and Carranza, 2015). Kuretase adalah tindakan
untuk menghilangkan rasa sakit dengan cara melakukan scrap pada dinding
gingiva dari poket periodontal. Tujuan dilakukannya kuretase adalah untuk
menciptakan perlekatan baru dengan cara menghilangkan jaringan granulasi dan
peradangan sehingga mengurangi kedalaman poket dan akhirnya terbentuk
perlekatan baru (Dinyati and Adam, 2016).

Perawatan awal yang dilakukan untuk penyakit periodontal adalah scaling
dan root planning, dan diharapkan akan terjadi pengurangan atau hilangnya
inflamasi pada gingiva. Perawatan lanjutan dilakukan apabila masih terdapat
inflamasi setelah dilakukannya perawatan awal (Nabiela et al. , 2017). Menurut
(Takei and Carranza, 2015), indikasi kuretase sangat terbatas dan dilakukan
setelah dilakukan scaling dan root planning dengan alasan sebagai berikut:

a. Kuretase dapat dilakukan untuk mendapatkan perlekatan baru pada poket
infraboni yang lokasinya dapat diakses, dengan indikasi bedah tertutup

nonflap.
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b. Kuretase digunakan untuk mengurangi inflamasi saat Teknik bedah agresif
(contohnya flap) merupakan kontraindikasi pada pasien karena faktor usia,
penyakit sistemik, penyakit psikologis, atau faktor yang lain.

c. Kuretase juga dilakukan pada kunjungan berulang sebagai metode perawatan
pemeliharaan pada area dengan inflamasi berulang terutama pada pasca
bedah untuk mengurangi kedalaman poket.

Kontra indikasi dilakukannya kuretase dapat berupa berlikunya bentuk
poket, sulit dijangkaunya poket terutama pada gigi molar, dinding poket fibrotic,
dan terlalu dalamnya poket. Terdapat beberapa teknik kuretase diantaranya:

a. Teknik Dasar
Prosedur dari teknik dasar yaitu anastesi local kemudian dilakukan
pengerokan jaringan lunak. Pengerokan dilakukan dengan cara memasukan
instrument pada dinding poket secara horizontal. Kemudian lakukan gerakan
menyendok dengan tekanan jari yang lembut untuk mengeluarkan jaringan
yang terinflamasi diantara bawah poket dan puncak alveolar. Kemudian
dilakukan irigasi agar kotoran hilang.

b. ENAP (Excisional New Attachment Procedure)

Teknik ini memiliki keunggulan dibanding teknik konvensional yaitu eksisi
bersih dari epithelial junction, meminimalkan trauma pada gingiva, serta
keratin gingiva tidak hilang. Indikasi dari teknik ini adalah memadainya
jaringan keratin dan tidak digunakan pada kasus yang memerlukan estetik
yang baik. Sedangkan kontra indikasinya yaitu jaringan keratin kurang,

jaringan mengalami edema, poket melebihi junction mucogingival, dan
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probing dengan kedalaman 3 mm atau kurang. Teknik yang dilakukan yaitu

anastesi local, kemudian dilakukan pengecekan apakah sesuai indikasi untuk

dilakukan teknik ENAP, lalu irigasi dengan saline, kemudian dilakukan

penjahitan pada interproksimal, dan yang terakhir penempatan balutan

periodontal pada interproksimal.

Kuretase secara Kimia

Prosedur kuretase secara kimia yaitu:

- Anastesi lokal

- Isolasi dengan cotton roll

- Poket diberi natrium hipoklorit selama 1 menit

- Netralkan natrium hipoklorit dengan memberikan poket asam sitrat 5%
selama 1 menit

- Jaringan diambil dengan kuret

- Bilas menggunakan saline

Ultrasonic Kuret

Teknik ultrasonic kuret menggunakan Ultrasonography (USG) dan Morse

Scaler. Prosedur ini dapat mengurangi peradangan namun tidak seefektif alat

manual.

Kuretase Menggunakan Laser

Alat yang digunakan dalam teknik ini berupa diode laser. Alat ini dapat

meningkatkan regenrasi dan mencegah epitel menginvasi daerah luka

(Dinyati and Adam, 2016).
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Terdapat tanda — tanda setelah dilakukannya kuretase yaitu gumpalan darah
akan segera mengisi area poket, yang terdapat atau tanpa adanya lapisan epitel.
Tanda lainnya yaitu terdapat pendarahan dengan ditandai adanya dilatasi kapiler
pada jaringan dan adanya leukosit morfonuklear yang berada pada permukaan
luka. Hal ini diikuti dengan proliferasi jaringan granulasi dengan penurunan
jumlah pembuluh darah kecil pada jaringan. Restorasi dan epitelisasi sulkus
membutuhkan waktu 2-7 hari, dan restorasi dari epithelial junction terjadi 5 hari
setelah perawatan (Takei and Carranza, 2015). Menurut (Dinyati and Adam,
2016), terjadinya epitelisasi dan restorasi pada 2-3 hari setelah kuretase dan akan
berakhir setelah pengobatan pada hari ke 7-10.

Gambaran Klinis setelah dilakukan scaling dan kuretase adalah terlihatnya
gingiva yang berdarah dan berwarna merah terang. Terdapat pengurangan tinggi
gingiva sebagai hasil dari pergeseran margin gingiva pada apikal setelah 1 minggu
pasca kuretase. Gingiva juga terlihat lebih merah gelap dari keadaan normal,
namun tidak lebih merah dari hari sebelumnya. Warna, konsistensi, tekstur
permukaan, kontur gingiva kembali normal, serta margin gingiva kembali
menempel pada gigi. Hal ini terjadi setelah 2 minggu pasca kuretase (Takei and
Carranza, 2015). Kontrol plak serta pengamatan terhadap penyembuhan luka
perlu dilakukan setelah dilakukannya kuretase. Hal ini dilakukan pada minggu ke

3 setelah dilakukan intervensi (Dinyati and Adam, 2016).
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2.1.3 Penyembuhan Luka
2.1.3.1 Definisi

Proses penyembuhan luka diawali dengan fase inflamasi dan diakhiri
dengan fase remodeling. Remodeling terdiri dari penggantian struktur khusus oleh
deposisi kolagen,dan regenerasi yang berhubungan dengan proses proliferasi sel
dan diferensiasi (Gonzalez et al., 2016). Prinsip penyembuhan luka pada jaringan
di rongga mulut sama dengan penyembuhan luka di bagian lain yaitu: inflamasi,
proliferasi, deposisi matrik, dan remodeling (Destri et al., 2017).

Terdapat perbedakan penyembuhan luka di mukosa oral dan kulit. Pada
mukosa oral penyembuhan luka akan mengurangi pembentukan bekas luka,
reepitelisasi yang lebih cepat, tingkat peradangan yang lebih rendah, dan tingkat
angiogenesis yang lebih rendah dibandingkan dengan penyembuhan luka di kulit.
Kematian sel dan mekanisme eliminasi sel merupakan hal penting pada
pembentukan bekas luka, melaui persinyalan paracrine atau modulasi imun.
Apoptosis sel akan mensekresikan faktor — faktor yang dapat memodulasi fenotip
sel imun untuk mempengaruhi diferensiasi myofibroblast, proliferasi fibroblast,
dan resistensi apoptosis, yang berperan dalam pembentukan jaringan parut dan
fibrosis (Johnson et al., 2014).
2.1.3.2 Tahap Penyembuhan Luka

Penyembuhan luka secara umum dibagi menjadi 3 fase utama yaitu: fase

inflamasi, proliferasi, dan remodeling.
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a. Fase inflamasi

» Fase inflamasi awal (fase hemostasis)
Perdarahan yang diakibatkan oleh putusnya pembuluh darah akan
mengaktifkan factor koagulasi yang akan membentuk clot. Kolagen dan
matriks ekstraseluler akan berkontak dengan darah yang keluar dan
menyebabkan platelet menempel dan membentuk clotting kemudian
megisi cekungan luka sebagai scaffold untuk migrasi sel radang lain yang
mengakibatkan inflamasi.

» Fase inflamasi akhir (lag phase)
Debris dan bakteri pada daerah radang akan dihilangkan oleh sel radang
akut dan neutrophil, yang nantinya akan muncul tanda — tanda
keradangan berupa: tumor, kalor, rubor, dolor, dan functio lesa, yang
disebut dengan cardinal symptom. Sitokin pro-inflamasi seperti TNF-a,
IL-4, dan IL-6 akan disekresi oleh neutrofil untuk menghilangkan matriks
seluler yang tersisa. Setelah selesai, neutrophil akan mati atau difagosit
oleh makrofag (Primadina et al., 2019).

b. Fase proliferasi

Terdapat 3 proses utama pada fase proliferasi yaitu:

» Neoangiogenesis
Angiogenesis adalah proses pembentukan darah baru dan berfungsi
untuk mempertahankan kelangsungan jaringan yang terkena (Primadina

et al., 2019). Terdapat 5 tahap angiogenesis yaitu:
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Angiogenesis initiation

Reseptor seluler vascular endothelial growth factor (VEGF)
diregulasi oleh thrombin pada bagian luka. Sel endothel yang terkena
thrombin akan melepaskan gelatinase A (MMP-2) yang akan
menghilangkan membran basement. Platelet akan mengeluarkan
VEGF, platelet derived growth factor (PDFG), TGF-a, TGF-p,
bFGF, Ang-1 yang nantinya akan merangsang pembentukan dan
migrasi endotel.

Angiogenesis amplification

Makrofag dan monosit melepaskan factor angiogenik termasuk
PDGF, VEGF, Ang-1, TGF-a, bFGF, IL-8 dan TNF-a kedalam luka
yang memperkuat angiogenesis. Pembelahan enzim fibrin menjadi
fragmen fibrin E akan menstimulasi angiogenesis dan meningkatkan
efek VEGF dan bFGF.

Vascular proliferation

VEGF berada pada jaringan yang terluka dan eksudat. Hipoksia akan
mengakibatkan produksi dari Nitric Oxide (NO). NO akan
meningkatkan vasodilatasi dan andiogenesis sehingga meningkatkan
aliran darah lokal

Vascular stabilization

Stabilisasi pembuluh darah diatur oleh Ang-1, tyrosine kinase
dengan immunoglobulin-like dan EGF-like domain 2 (Tie-2), sel otot

polos, dan pericyte. Produksi PDGF, sel otot polos, dan pericytes ke
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pembuluh darah baru dengan mengikat Ang-1 ke reseptornya Tie-2.
Kekurangan PDGF menyebabkan pembuluh darah yang terbentuk
imatur.
- Vascular suppression
Pericytes akan mengeluarkan TGF-f yang menghambat proliferasi
vascular. Produk pembelahan kolagen XVIII dan endostatin juga
akan berada di sekitar membrane basal vascular yang menyebabkan
vaskularisasi luka terhambat (Honnegowda et al., 2015).
Angiogenesis dapat dilihat melalui penghitungan lumen pada preparat
histologi yang diberi pewarnaan Hematoxylin Eosin (HE) dan dilihat
menggunakan mikroskop elektrik dengan perbesaran 400 kali (Nugroho
etal., 2016). Gambaran histologis yang terlihat adalah adanya neokapiler
dengan bentuk bulat, berbatas jelas, dengan warna ungu pada bagian
tepinya. Lumen berwana putih dengan bagian tengah terdapat bulatan

yang merupakan eritrosit atau sel darah merah (Adi et al., 2019).

Gambar 2.1 Lumen Pembuluh Darah pada Preparat Histologi yang Diberi Pewarnaan
Hematoxylin Eosin (HE)
(Nugroho et al., 2016)
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» Fibroblast
Makrofag memproduksi growth factor seperti PDGF, FGF dan TGF-S
yang menginduksi fibroblas untuk berproliferasi, migrasi, dan
membentuk matriks ekstraselular.
> Re-epitelisasi
Lapisan single layer sel keratinosit pada tepi luka akan berproliferasi
kemudian bermigrasi dari membran basal ke permukaan luka.
c. Fase maturasi (Remodeling)
Fase maturase terjadi pada hari ke-21 hingga 1 tahun pasca trauma. Pada fase
ini terjadi keseimbangan antara proses sintesis dan degradasi kolagen serta
matriks ekstraseluler (Primadina et al., 2019).
2.1.4 Propolis
2.1.4.1 Definisi
Propolis adalah nama umum hasil produk yang dikumpulkan oleh lebah
madu yang berupa resin dan dihasilkan dari tanaman, nektar, dan eksudat lain
yang membentang dari daerah tropis hingga daerah Artic. Bahan utama dari
propolis yaitu poplar, willow, brich, pohon elm, serta adler (Martinotti and
Ranzato, 2015). Propolis digunakan lebah sebagai bahan pembangun sarang dan
berfungsi melindungi dari infeksi bakteri dan jamur (Oryan et al., 2017).
Komposisi propolis terdiri dari 50-60% balsam, 5-10% pollen, asam
amino, vitamin A, vitamin B kompleks, bahan kimia aktif yang disebut dengan
bioflavonoids (vitamin P), fenol, dan bahan aromatik. Warna dari propolis

biasanya kecoklatan, tergantung dari sumber tanaman sumber dari propolis
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tersebut (Deswal et al., 2016). Propolis akan berbentuk lunak, lentur, dan sangat
lengket pada suhu tinggi. Propolis apabila didinginkan terutama dalam keadaan
beku maka akan menjadi keras dan rapuh. Warna propolis bervariasi dari hijau
hingga coklat dan kemerahan tergantung dengan tumbuhan sumber propolis.
Komposisi, warna, dan aroma propolis berbeda tergantung zona geografi
ditemukannya propolis tersebut (Martinotti and Ranzato, 2015).
2.1.4.2 Kandungan Propolis

Komponen utama dari propolis adalah 50% resin, 30% wax, 10% minyak
esensial, 5% pollen, dan 5% komponen organik dan nonorganik lainnya.
Komposisi dari propolis berbeda-beda tergantung dari daerah geografi, musim,
periode panen, dan factor lingkungan lainnya (Al-Waili, 2018). Perbedaan
komposisi propolis juga dikarenakan karena perbedaan tanaman pada tiap daerah
(Oryan et al., 2017). Propolis mempunyai kandungan yang sangat kompleks,
terdiri dari lebih dari 300 komponen. Komponen ini dapat diklasifikasikan
sebagai:
a. Asam aromatik bebas (phenolic)
b. Ester dari phenolic
c. Flavonoids termasuk flavones, flavanones, flavonols, dan dihydroflavonols
d. Chalcones dan dihydrochalcones
e. Terpenoids
f. Kandungan lain seperti hydrocarbon dan ester dari alkohol, aldehid, asam

amino, hydrocarbon aromatic, ketones, sterols, dan gula.
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Asam aromatik dalam propolis dapat diklasifikasikan menjadi dua kelompok

utama yaitu:

a. Turunan dari asam hidroksibenzoat seperti: asam galat, gentisic,
protocatechuic, salicylic, dan vanillic

b. Turunan dari asam hidroksikinamat: p-coumaric, caffeic, dan asam ferulic
Asam aromatik juga dapat berbentuk sebagai benzyl, methylbutenyl,
phenylethyl, dan ester cinnamy. Kandungan terbesar diantara mereka adalah
caffeic acid phenethyl ester (CAPE) yang memiliki manfaat luas diantaranya
yaitu menghambat faktor nuklear &-B, menghambat proliferasi sel, dan
induksi sel untuk apoptosis (Ristivojevi¢ et al., 2015). Asam aromatic juga
berfungsi sebagai anti bakteri, anti jamur, anti virus, anti inflamasi, dan anti
kanker (Oryan et al., 2017).

Komponen penting lain yang terdapat dalam propolis adalah flavonoid dan
phenolic. Flavonoid berasal dari eksudat poplar, metabolism lebah, dan
kontaminasi dengan madu (Oryan et al., 2017). Kedua kandungan tersebut
mempunyai kemampuan untuk menghilangkan radikal bebas, serta mampu untuk
melindungi lipid dan vitamin C hancur pada saat proses oksidasi (Susana et al.,
2018).

2.1.4.3 Manfaat Propolis
Penelitian mengenai propolis telah dilakukan sejak abad ke 19 dan 20.
Peneliti menemukan bahwa propolis merupakan bahan aktif yang penting dalam
proses penyembuhan luka, regenerasi jaringan, perawatan luka bakar, ulcer, dan

berbagai tipe dermatitis (Oryan et al., 2017). Manfaat utama dari propolis adalah
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antibakteri, anti virus, anti jamur, antiulcer (pada perut, kulit, bukal), anti oksidan,
anti radiasi, anti tumor, antimutagenic, anti inflamasi, modulasi imun, anti
diabetic, anastesi local, dan regenerasi (jaringan dan tulang kartilago, pulpa gigi)
(Ristivojevi¢ et al., 2015).

Propolis 10 % memiliki banyak manfaat dalam proses penyembuhan luka.
Efek propolis 10% dalam penyembuhan luka diantaranya yaitu sebagai
antiinflamasi yang dapat mengurangi sel-sel inflamasi seperti neutrophil. Zat yang
memerankan sebagai antiinflamasi adalah CAPE, yang juga berperan sebagai anti
oksidan (Suryono et al., 2017). Caffeic acid (CAPE) dan flavonoid mengurangi
respon inflamasi dengan menghambat produksi prostaglandin  dengan
menghalangi aktivasi lipoksigenase yang mengarah ke sel imun dan stimulasi
fagosit dan membuat mekanisme antiinflamasi dan analgesik yang mirip dengan
aspirin namun dengan efek samping yang lebih rendah (Takzaree et al., 2016).

Propolis 10% juga dapat meningkatkan produksi fibroblast sehingga
proses penyembuhan cepat terjadi. Flavonoid yang terkandung dalam propolis
dapat meningkatkan ekspresi TGF-4 sehingga menyebabkan kemotaksis dan
proliferasi fibroblast pada jaringan yang luka juga meningkat. Semakin banyak
fibroblast yang ada pada daerah yang luka maka semakin banyak pula kolagen
yang akan disintesis sehingga proses penyembuhan luka lebih cepat terjadi.
Kandungan flavonoid juga berfungsi sebagai pro-angiogenesis karena dapat
meningkatkan ekspresi VEGF yang menstimulasi pembentukan pembuluh darah
baru (Suryono et al., 2017). Sel inflamasi diatur oleh flavonoid untuk

memproduksi TGF-# untuk stimulasi makrofag dan bFGF (Kasari et al., 2016).
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Makrofag mengeluarkan VEGF dan FGF-2 yang akan menginduksi
angiogenesis. Stimulasi dari angiogenesis akan menyebabkan migrasi, proliferasi,
dan diferensiasi dari sel endotel (Ernawati and Puspa, 2018). Flavonoid juga dapat
merangsang angiogenesis dengan teraktivasinya Hipoxia Inducible Factor-1
(HIF-1) yang nantinya akan merangsang Vascular Endothelial Growth Factor
(VEGF) sehingga proses angiogenesis dapat cepat terjadi (Nugroho et al., 2016).
Flavonoid dalam propolis juga dapat mencegah kenaikan gula darah dalam serum
dan dapat melindungi penderita diabetes dari komplikasi gangguan metabolisme
dari peningkatan gula darah (Martinotti and Ranzato, 2015).

Efek lain dari propolis 10% dalam penyembuhan luka adalah mempercepat
pembentukan jaringan granulasi dan epitelisasi. Hal ini dibuktikan dengan rerata
luas luka berkurang setelah diaplikasikan propolis 10%. Aplikasi propolis 10%
juga dapat menurunkan peroksidasi lipid melalui - mekanisme flavonoid.
Peroksidasi lipid yang dihambat dapat menyebabkan fisibilitas serabut kolagen
meningkat. Hal ini dibuktikan dengan adanya degradasi warna luka setelah
dioleskan topical propolis 10% (Iswanto et al., 2016)

Kandungan lain dalam propolis adalah bioflavonoid yang dapat
menghentikan mediator inflamasi dari sel mast dan dengan demikian menghambat
peradangan dan reaksi alergi. Fase proliferasi dimulai setelah fase inflamasi dan
fibroblast diaktifkan di area luka. Propolis meningkatkan angiogenesis sehingga
membuat nutrisi dan oksigen tersedia untuk fibroblast, dan pH asamnya
melepaskan oksigen dari hemoglobin dan menyebabkan peningkatan aktivitas

fibroblast dan pembentukan kolagen (Takzaree et al., 2016).
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Sel mast mempromosikan fiproliferasi dan angiogenesis selama fase
proliferasi. Sel mast juga memfasilitasi kontraksi dan penutupan luka dengan
menstimulasi  konversi fibroblast menjadi fenotip myofibroblast. Dengan
melepaskan mediator inflamasi seperti tryptase, sel mast merangsang diferensiasi
fibroblast menjadi myofibroblast. Myofibroblast berperan dalam pembentukan
jaringan parut. Blokade aktivasi sel mast dapat mengurangi pembentukan bekas
luka dan peradangan tanpa mempengaruhi sifat biomekanik dari luka yang
disembuhkan. Aplikasi propolis secara topical dapat menurunkan jumlah sel mast
sehingga mempercepat proses penyembuhan dan memiliki potensi tinggi dalam
penyembuhan luka (Oryan et al., 2017).

Efek antijamur pada propolis mampu melawan Candida albicans (C.
albicans) dan efek antivirus dapat melawan virus avian influenza. Propolis juga
mempunyai efek antiinflamasi dengan menghambat produksi prostaglandin
melalui menghambat enzim lipoxygenase. Sifat antiinflamasi dan analgesiknya
mirip dengan aspirin tetapi dengan efek samping yang lebih sedikit. Propolis juga
dapat meningkatkan produksi interferon dan antibodi (Amir et al., 2018).

2.1.5 Low — level laser therapy (LLLT)
2.1.5.1 Definisi

Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation (LASER)
ditemukan oleh Theodore Maiman pada April 1960 (Calderhead, 2017).
Penemuan ini berdasarkan teori Albert Einstein pada tahun 1917. Komponen laser
pada saat awal kemunculan menggunakan gas (helium-neon) atau kristal (ruby,

alexandrite), kemudian digantikan dengan laser berbasis semikonduktor yang
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lebih kompak dan ekonomis (gallium-aluminum-arsenide, aluminum gallium
indium phosphide, indium gallium arsenide, and gallium-arsenide). Light
Emitting Diode (LED) diperkanalkan pada tahun 1990 sebagai revolusi dari
industri cahaya, termasuk cahaya biomedis (Mosca et al., 2019).

Terapi laser diperkenalkan pertama kali oleh Endre Mester pada tahun
1967. Terapi laser menerapkan laser daya rendah yang diiradiasi pada luka untuk
menstimulasi proses penyembuhan luka. Mekanisme penting dalam terapi laser
adalah photobiostimulation, yaitu teknik yang menyebabkan sel terstimulasi untuk
mengabsorbsi foton (Mosca et al., 2019). Terapi Photobiomodulation (PBM)
adalah terapi cahaya yang memanfaatkan cahaya nonionisasi, termasuk laser,
LED, dan cahaya broadband dalam spektrum yang terlihat dan infrared. Proses
ini menghasilkan hasil terapi yang bermanfaat, termasuk pengurangan rasa sakit
atau peradangan, imunomodulasi, mempercepat penyembuhan luka, dan
regenerasi jaringan (Tsai et al., 2018).

Laser akan diabsorbsi oleh mitokondria, hemoglobin, dan melanin. Setelah
jaringan mengabsorbsi cahaya, elektron pada orbit terluar akan menghasilkan
energi internal. Komunikasi inter seluler dipacu oleh reaksi biologi dan
mengembalikan fungsi normal sel. Terapi laser mengurangi reaksi inflamasi,
meningkatkan penumpukan kolagen, dan meningkatkan proses proliferasi. Efek
yang dihasilkan dari laser tergantung dari kekuatan densitas dan waktu paparan.
Hasil yang mungkin terjadi adalah menstimulasi atau menghambat proses

penyembuhan luka. LLLT tidak mempunyai cukup tenaga untuk merusak jaringan,



26

sehingga tidak ada efek samping berupa panas yang akan merusak kulit (Lau et
al., 2014).

Kekuatan radiasi elektromagnetik tergantung pada energi tiap partikel atau
gelombang yang ada. Radiasi elektromagnetik dapat diklasifikasikan sesuali
spektum atau panjang gelombang. Spektrum memiliki 2 kelompok utama yaitu
radiasi non-pengion dan radiasi pengion. Radiasi yang tidak memiliki cukup
energi untuk menghilangkan elektron dari atom dan molekul disebut radiasi non-
pengion. Contoh dari cahaya ini adalah cahaya tampak, infrared (IR), gelombang
mikro, dan gelombang radio. Radiasi pengion adalah radiasi yang memiliki cukup
energi untuk menghilangkan elektron yang terikat erat pada atom, sehingga
menghasilkan ion bermuatan. Jenis radiasi ini termasuk sinar-X dan sinar gamma
(Barolet et al., 2016).

2.1.5.2 Panjang gelombang

Spektrum radiasi matahari yang mencapai bumi berkisar dari 290 sampai
lebih dari 1.000.000 nm dan dibagi sebagai menjadi: 6,8% UV, 38,9% cahaya
terlihat, dan 54,3% radiasi near infrared (NIR). Infrared memiliki Panjang
gelombang 760 nm — 1 mm, dan merupakan 40% dari radiasi matahari tanah di
permukaan laut. Infrared dibagi menjadi 3 bagian yaitu: IR-A (760-1400 nm), IR-
B (1400-3000 nm), dan IR-C (3000 nm — 1 mm). Radiasi infrared dapat
menembus epidermis, dermis, dan jaringan subkutan tergantung panjang

gelombang (Barolet et al., 2016).
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Gambar 2.2 Panjang Gelombang Cahaya
(Barolet et al., 2016)

Spektrum cahaya yang dapat dilihat (400-700 nm) dan near infrared (700-
1010 nm). Panjang gelombang ditunjukan pada sumbu X dalam nanometer (nm),
dan kerapatan optic atau optical density (OD) berada pada sumbu Y dan berkisar
dari 3 - 8.5. semakin tinggi OD, maka semakin dalam jaringan yang dapat
ditembus cahaya. Cahaya tampak dengan panjang gelombang yang pendek seperti
biru (415 nm), hijau (532 nm) dan kuning (590 nm) menyebabkan penetrasi yang
buruk ke kulit secara in vivo. Penetrasi paling dalam sekitar 830 nm oleh near
infrared. Secara umum apabila Panjang gelombang meningkat maka penetrasi
juga meningkat (Calderhead and Tanaka, 2017).

Panjang gelombang pendek dari cahaya tampak sangat diserap dalam
melanin di epidermis dan darah dalam dermis, karena nilai OD yang tinggi sekitar
8 pada cahaya biru hingga kuning/ oranye, sehingga penetrasi buruk. Cahaya
merah dengan panjang gelombang 633 nm, yang hanya 43 nm lebih panjang dari
cahaya kuning yaitu 590 nm, kurang diserap dalam melanin dan jauh lebih sedikit

terserap dalam oksihemoglobin, menyebabkan penetrasi lebih dalam dari cahaya
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kuning. Panjang gelombang 830 nm berada dibawah kurva penyerapan air, dan

kurang terserap dalam darah dan melanin sehingga penetrasi optimal (Calderhead,
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Gambar 2.3 Respon Spektrum pada Hemoglobin, Melanin, dan Air
(Calderhead, 2017)

Efektivitas penetrasi cahaya pada kulit manusia tergantung pada absorbsi
spektrum di 3 kromofor biologis utama yaitu: melanin di epidermis, hemoglobin
(oksihemoglobin dan deoksihemoglobin) dalam darah dan dermis, serta air di
seluruh jaringan. Cahaya biru dengan panjang gelombang (435-500 nm) diserap
oleh melanin, darah, dan porfirin. Panjang gelombang (620-750 nm) dapat
menembus lebih dalam karena kurang terserap dalam darah dan melanin. PBM
yang paling populer untuk digunakan adalah cahaya merah dan near infrared,
walaupun cahaya biru lebih dulu digunakan. Cahaya merah dan biru dimana
penetrasi rendah dan tinggi absorbsi, digunakan untuk menangani jaringan yang
superfisial, sedangkan NIR yang memiliki daya serap rendah dan penetrasi tinggi,

digunakan untuk menangani jaringan yang lebih dalam (Mosca et al., 2019).
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Terapi laser biasanya menggunakan near infrared dengan panjang gelombang 830
nm dengan kekuatan 10-40 mW. Proses penyembuhan luka menunjukan efek
stimulasi saat digunakan dengan kepadatan energi rendah tidak lebih dari 5] Cm~
2 dan akan cenderung menghambat apabila melebihi 20J Cm (Suan et al., 2014).
2.1.5.3 Efek Near Infrared pada Penyembuhan Luka
Cahaya tampak dan near infrared memiliki perbedaan dalam respon primer
pada jaringan. Secara umum terdapat 3 tahap reaksi jaringan terhadap LLLT yaitu:
- Absorbsi (photoreception) yang akan mengarahkan pada respon primer
- Transduksi dan amplifikasi sinyal
- Fotorespon atau fotobiomodulasi
Cahaya tampak yang direspon oleh mitokondria adalah cahaya kuning-merah
dengan panjang gelombang (580-700 nm). Energi yang dilepaskan ditangkap oleh
cytochrome oxidase (CCO) yang akan memulai kaskade fotokimia dengan
pembentukan ATP, melalui ATP synthase (ATPsy) dengan koenzim nico-tinamide
adenine dinucleotide (NAD) yang merangrangsang penggabungan inorganic
phosphate (Pi) dan adenosin difosfat (ADP). Kemudian akan melepaskan
sebagian kecil nitrit oksida (NO), ion kalsium (Ca?*), dan proton (H*) kedalam
sitosol sebagai persinyalan. Ketika kadar senyawa persinyalan ini meningkat
dalam sitosol, mekanisme transportasi membrane khususnya pompa natrium-
kalium (Na" K* - ATPase) distimulasi dan terjadi pertukaran antara cairan
intraseluler dan ekstraseluler. Pada saat yang sama, pesan mencapai nukleus, dan

terjadi proliferasi sel (Calderhead and Tanaka, 2017).
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Energi near infrared yang mencapai 830 nm menginduksi respon primer yang
berbeda dengan cahaya tampak. Perubahan vibrasi dalam electron atom, yang
mengakibatkan mekanisme transportasi membran dan pertukaran antara intra dan
ekstraseluler terjadi lebih cepat pada near infrared. Kebutuhan energi seluler
untuk hal ini sangat tinggi, sehingga mengaktifkan mitokondria untuk
menghasilkan ATP sekunder dengan cepat. Pada near infrared, hal ini menjadi
respon sekunder yaitu transduksi dan amplifikasi sinyal, tidak seperti cahaya
tampak yang menjadikan ini sebagai respon primer, namun hasil keduanya sama
yaitu sel yang teraktivasi oleh cahaya. Kemudian menghasilkan 3 kemungkinan
hasil yaitu perbaikan, peningkatan fungsional, atau rekrutmen sel (Calderhead and

Tanaka, 2017).
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(Calderhead and Tanaka, 2017)
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Setelah terjadi fotorespon maka akan terjadi interaksi kompleks yang
mengarah pada penyembuhan luka, bersama dengan respon antiinflamasi. ATPase
akan meningkat dan mengaktifkan cCAMP dan enzim yang nantinya akan memicu
reaksi imun sehingga meningkatkan sintesis prokolagen pada fibroblast. Kemudian
mengaktivasi sel endotelial dan Kkeratinosit yang akan memicu terjadinya

penyembuhan luka (Calderhead and Tanaka, 2017).
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Gambar 2.5 Proses Mekanisme Penyembuhan Luka oleh LLLT
(Calderhead and Tanaka, 2017)

Near Infrared dapat meningkatkan ekspresi HIF-/a yang akan berikatan
dengan DNA yang akan meregulasi ekspresi VEGF sehingga menstimulasi

angiogenesis (Keshri et al., 2016). Near Infrared juga akan menyebabkan
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vasodilatasi pembuluh darah sehingga pasokan oksigen dan nutrisi menuju daerah
luka meningkat. Hal ini akan mempercepat proses penyembuhan luka (Stubinger,

2020).
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Gambar 2.6 Kerangka Teori Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis 10% dan Fototerapi Near
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Gambar 2.7 Kerangka Konsep Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis 10% dan Fototerapi

Near Infrared pada Penyembuhan Luka Pasca Kuretase

2.4 Hipotesis

Hipotesis dari penelitian ini adalah terdapat pengaruh penggunaan gel

berbahan aktif ekstrak propolis 10% dan near infrared terhadap penyembuhan

pasca kuretase dilihat dari peningkatan angiogenesis.



3.1 Jenis Penelitian

BAB |11

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian yang digunakan adalah jenis penelitian analitik. Penelitian

dilakukan untuk mengetahui angiogenesis pada penyembuhan luka pasca

kuretase setelah diberi gel berbahan aktif propolis 10% dan near infrared.

3.2 Rancangan Penelitian

Rancangan penelitian yang digunakan dalam penelitian ini adalah true

experimental laboratories post test only, dengan tikus Sprague dawley sebagai

objek penelitian. Pada penelitian ini terdapat satu kelompok kontrol negatif,

dan tiga kelompok perlakuan yang masing — masing diberi gel berbahan aktif

propolis 10%, gel propolis 10% + near infrared, dan pemberian near infrared.
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Gambar 3.1 Rancangan Penelitian Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis 10% dan Fototerapi
Near Infrared pada Penyembuhan Luka Pasca Kuretase
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3.3 Variabel

33.1

3.3.2

3.3.3

3.34

Variabel Bebas
Variabel bebas dalam penelitian ini adalah pemberian gel
berbahan aktif propolis 10% dan near infrared.
Variabel Terikat
Variabel terkait dalam penelitian ini adalah penyembuhan
luka pasca kuretase diamati dari jumlah vaskularisasi
(angiogenesis).
Variabel Terkendali
Variabel terkendali dalam penelitian ini adalah:
a. Metode pembuatan gel berbahan aktif propolis 10%
b. Intensitas dan waktu aplikasi near infrared
c. Jenis hewan coba (tikus putih jantan ras Sprague dawley)
d. Berat badan hewan coba 175-200 gram
e. Jenis makanan dan minuman tikus
f.  Bentuk perlakuan, yaitu membuat tikus menjadi periodontitis
dengan mengikatkan silk ligature pada gingiva insisivus
g. Frekuensi pengolesan gel propolis dan penyinaran near
infrared, diberikan selama 2 kali sehari pada pagi dan siang hari
Variabel Tidak Terkendali
Variabel tidak terkendali dalam penelitian ini adalah:
a. Besar tekanan yang diberikan saat prosedur kuretase

b. Mikroorganisme yang ada di dalam rongga mulut tikus

36
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3.4 Definisi Operasional
34.1 Topikal Gel Propolis 10%

Ekstrak propolis 10% adalah ekstrak yang dibuat dari
propolis Trigona sp dengan konsentrasi propolis sebanyak 10% dan
sisanya sebesar 90% merupakan bahan basis gel yaitu CMC Na.

3.4.2 Near Infrared

Near infrared merupakan cahaya yang memiliki panjang

gelombang 760-1400 nm (Barolet, Christiaens and Hamblin, 2016).
343 Penyembuhan pasca kuretase

Merupakan penyembuhan pasca kuretase yang dilihat dari
angiogenesis pada hari ke-3, 7, dan 14 pada jaringan gingiva yang
telah dibuat dalam bentuk preparat dan diberi pewarnaan dengan
Hematoxylin Eosin (HE).

3.5 Populasi Penelitian
Populasi dalam penelitian ini adalah tikus putih Sprague dawley dengan
jenis kelamin jantan.
3.6 Sampel Penelitian
Teknik pengambilan sampel adalah simple random sampling dan
penghitungan jumlah sampel menggunakan rumus Federer (Irmawatini and

Nurhaedah, 2017)
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(n-1) t-1)=>15
Keterangan:
t: jumlah kelompok perlakuan
n: jumlah subjek tiap kelompok
Dengan perhitungan sebagai berikut:
t-21) (n-1)>15
(12-1) (n-1)>15
11 (n—1)>15
1In-11 >15
IIn>15+11
1In=26
n=>236
Berdasarkan perhitungan besar sampel didapatkan hasil 2.36 yang
dibulatkan menjadi 3 ekor hewan coba untuk setiap kelompok. Kelompok
perlakuan sebanyak 4 kelompok. Waktu pengambilan jaringan dibagi menjadi
hari ke-3, 7, dan 14, sehingga didapatkan 12 sub kelompok. Jadi setiap sub
kelompok mendapatkan 3 ekor tikus. Untuk mengantisipasi apabila terdapat
tikus yang termasuk kriteria eksklusi atau drop out maka ditambahkan 1 ekor
tikus di setiap sub kelompok. Sehingga total sampel yang dibutuhkan adalah

48 ekor tikus.

Kelompok penelitian terdiri dari

a. Kelompok I : Kelompok perlakuan dengan gel ekstrak propolis

10%
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- 1A : Kelompok | yang diamati pada hari ke-3

- IB : Kelompok | yang diamati pada hari ke-7

- IC : Kelompok | yang diamati pada hari ke-14

Kelompok 11 : Kelompok perlakuan dengan gel ekstrak propolis
10% + near infrared

- A : Kelompok 11 yang diamati pada hari ke-3

- 1B : Kelompok Il yang diamati pada hari ke-7

- 1IC : Kelompok Il yang diamati pada hari ke-14

Kelompok Il . Kelompok perlakuan dengan gel ekstrak near
infrared

- 1A . Kelompok | yang diamati pada hari ke-3

- 1B : Kelompok | yang diamati pada hari ke-7

- HIC . Kelompok | yang diamati pada hari ke-14

Kelompok IV : Kelompok control negatif yang hanya dilakukan
kuretase

- IVA . Kelompok 1V yang diamati pada hari ke-3

- IVvB . Kelompok 1V yang diamati pada hari ke-7

- IVC : Kelompok 1V yang diamati pada hari ke-14

3.7 Kriteria Inklusi, Eksklusi, dan Drop Out
Sampel penelitian ini adalah tikus putih Sprague dawley yang lolos kriteria
inklusi dan ekslusi.
3.7.1 Kriteria Inklusi

a. Jenis hewan coba : tikus putih Sprague dawley
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. Jenis Kelamin : Jantan
Berat tikus : 175-200 gram
Usia : 2-3 bulan
Kondisi fisik . dalam keadaan baik ditandai dengan

mata jernih, gerak aktif, feses tidak

lembek, dan mau makan.

3.7.2 Kriteria Ekslusi

a. Tikus yang sebelumnya pernah digunakan untuk penelitian

b. Tikus tidak mau makan dan minum

3.7.3 Drop out

Tikus yang mati saat penelitian

3.8 Instrumen dan Bahan Penelitian

381 Instrumen Penelitian

a.

Timbangan digital merek falgid tipe DS-671
Alumunium folil

Mortardan pastel

Mikser merek oxone

Gelas ukur

Beaker glass

Cawan porselen

Mikroskop elektrik

Scalpel

Alat near infrared
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k. Silk ligature 3-0 merek Gea medical

Resin komposit

m. Kuret Gracey Mini Five 5/6 (Vanucci et al., 2016) atau Gracey

Mini Five 13/14 (Fernandes et al., 2010).

Gambar 3.2 Kuret Gracey Mini Five 5/6
(Sumber: net32.com)

Gambar 3.3 Kuret Gracey Mini Five 13/14
(Sumber: net32.com)

3.8.2 Bahan Penelitian

a.

b.

CMC-NA 4 gram
Trietanolamin 4 gram
Aguadest

Niphagin 2 gram
Propylene glycol 4 gram
Ekstrak propolis 10%

PBS (Phosphate Buffer Saline)
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3.9 Cara Penelitian

3.9.1 Ethical Clearance

Pengajuan permohonan uji penelitian kepada Komite Tim Etik

Penelitian Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Islam Sultan Agung

Semarang.

3.9.2  Pembuatan base gel

a.

f.

Pembuatan base gel dilakukan di Laboratorium Farmasi Fakultas
Kedokteran ~Universitas Islam Sultan Agung Semarang
(UNISSULA).

Siapkan bahan Trietanolamin (TEA) 2 gram, propylene glycol 2
gram, dan nipagin 1 gram.

Bahan — bahan tersebut dimasukan ke dalam beaker glass.

Lalu dilakukan pengadukan hingga homogen dan selanjutnya
akuades steril ditambahkan hingga volume 150 ml lalu
dipanaskan.

Masukkan CMC NA 2 gram sedikit demi sedikit diambil diaduk
secara terus menerus hinggamembentuk masa gel, tunggu hingga
dingin.

Base gel ini dibuat tanpa pemberian ekstrak propolis 10%

3.9.3 Pembuatan gel propolis dengan konsentrasi 10%

a.

Gel propolis dalam bentuk sediaan yang telah jadi, akan
dilakukan pengenceran hingga terbentuk konsentrasi 10%.

Pengenceran gel propolis ini dilakukan di Laboratorium Farmasi
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Fakultas Kedokteran Universitas Islam Sultan Agung Semarang
(UNISSULA).

Siapkan bahan Trietanolamin (TEA) 2 gram, propylene glycol 2
gram, dan nipagin 1 gram, dimasukkan ke dalam beaker glass lalu
diaduk hingga homogen dan selanjutnya akuades steril
ditambahkan hingga volume 150 ml lalu dipanaskan.

Masukkan CMC NA 2 gram sedikit demi sedikit sambil diaduk
secara terus menerus hingga membentuk massa gel, tunggu
hingga dingin.

Masukan propolis 15 ml, aduk hingga homogen.

3.9.4  Tahap Persiapan

a.

Hewan coba tikus Sprague Dawey diadaptasikan di Laboratorium
Hewan Coba IBL FK UNISSULA

Tikus diberi makan standar dan minum setiap hari secara ad
libitum (sesukanya)

Tikus ditimbang sebelum dan sesudah proses adaptasi.

Tikus dikelompokan secara acak menjadi 4 kelompok yaitu

kelompok kontrol negatif, dan 3 kelompok perlakuan.

3.9.5 Tahap Perlakuan

a. Pemberian suntikan Ketamine 10 mg/KgBB untuk memberi efek

sedatf.



44

Induksi periodontitis dengan mengikatkan silk ligature non

resobable ukuran 3,0 pada subgingiva di servikal gigi insisivus

rahang bawah membentuk pola angka 8.

Penambahan resin komposit untuk memperkuat lilitan benang

Ligase dilepas pada hari ke — 7

Kemudian dilakukan kuretase menggunakan kuret

Setelah dilakukan kuretase, tikus diberi perlakuan 2 kali sehari

pagi dan siang hari sebagai berikut:

1. Kelompok | = : Kelompok perlakuan dengan gel ekstrak
propolis 10%

2. Kelompok Il : Kelompok perlakuan dengan gel ekstrak
propolis 10% + near infrared

3. Kelompok Il : Kelompok perlakuan dengan near infrared
dengan power density 30 mwW/cm?, dosis
0,9J/cm?, waktu 30 detik Dancakova et al.,
(2014), dan jarak 3 cm (Keshri et al., 2016).

4. Kelompok IV : Kelompok kontrol negatif hanya dilakukan

kuretase

Pada hari ke 3, 7, dan 14 akan dilakukan pengorbanan, dan
diambil 3 ekor tikus setiap kelompok secra acak. Pengorbanan
dilakukan dengan cara dekapitasi menggunakan anastesi inhalasi

eter. Jaringan gingiva rahang bawah yang telah diberi perlakuan
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diambil secara sagittal menggunakan scalpel dan dilakukan tahap

pembuatan preparat.

3.9.6  Prosedur Pembuatan Preparat

a. Pembuatan preparat atau spesimen gingiva rahang bawah dibuat
sediaan mikroskopik, dengan cara di fiksasi dengan formaldehid
10% maksimum selama 24 jam. Setelah fiksasi, dilakukan
pemotongan jaringan - dengan menggunakan scalpel dan
dimasukkan ke dalam automatic tissue processor, kemudian
dehidrasi -~ dengan -alcohol 99% secara bertahap, untuk
membersihkan sisa-sisa alcohol digunakan clearing xylol.

b. Penanaman dengan menginfiltrasikan paraffin cair dengan suhu
57°C - 59°C ke dalam kotak paraffin untuk mengisi rongga dalam
jaringan yang ditempati air seningga terbentuk blok paraffin.

c. Blok paraffin didinginkan sebentar kedalam freezer agar tidak
terlalu lunak. Kemudian dilakukan pengirisan dengan mikrotom
dilakukan dengan ketebalan 5, dan dimasukkan ke dalam water
bath pada suhu sekitar 50°C. selanjutnya di inkubasi pada hot
plate suhu 40°C - 50°C selama 15 menit untuk menguapkan air
pada jaringan. Irisan jaringan dilakukan deparafinisasi dengan
xylol, diikuti dengan rehidrasi dengan alcohol secara bertingkat
turun untuk menghilangkan xylol. Sisa alkohol dihilangkan
dengan membasuh preparat di bawah air mengalir dan diambil

untuk diaplikasikan dengan cat Harris Hematoxcylin Eosin untuk
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memberi warna biru pada inti sel, kemudian dibilas di bawah air
mengalir untuk menghilangkan sisa cat. Setelah itu diberi eosin
yang berfungsi untuk counter stain yang memberikan warna
merah sebagai kontras. Preparat dicelupkan kedalam air
menghilangkan sisa HE dari dehidrasi menggunakan alkohol
bertingkat untuk menghilangkan air.

Dilakukan clearing xylol untuk memberikan warna bening pada
jaringan dan mounting agar preparat awet dan menambah
kejernihan

Setelah ~semua dilakukan, maka langkah terakhir yaitu
pemeriksaan histopatologis menggunakan mikroskop elektrik
dengan pembesaran 400X dan masing — masing spesimen dinilai
dengan melihat jumlah pembuluh darah baru yang terbentuk pada

tiap sediaan mikroskopis.

3.10 Tempat dan Waktu Penelitian

3.10.1 Tempat Penelitian

a.

b.

C.

Tempat penelitian pembuatan gel ekstrak propolis 10% dilakukan
di Laboratorium Farmasi Fakultas Kedokteran Universitas Islam
Sultan Agung Semarang (UNISSULA).

Tempat penelitian hewan coba di Laboratorium Hewan Coba IBL
FK UNISSULA

Tempat pembuatan dan pembacaan preparat di Laboratorium

Patologi Anatomi RSI Sultan Agung
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3.10.2 Waktu Penelitian
Penelitian akan dilakukan pada Oktober 2020
3.11 Analisis Hasil

Data yang telah di dapat dilakukan analisis untuk menguji hipotesis.
Uji normalitas yang dilakukan adalah uji Saphiro Wilk karena jumlah
sampel <50 per kelompok. Uji homogenitas menggunakan uji Levene
Statistic.

Apabila data dinyatakan normal dan homogen maka uji statistic
yang akan dilakukan pada adalah uji One Way Anova, kemudian dilanjutkan
dengan uji Post Hoc Tukey Honestly Significant Difference. Apabila data
tidak normal dan tidak homogen maka dilakukan analisis dengan uji

Kruskal-Wallis, dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney.



3.12 Alur Penelitian

48 ekor tikus jantan Sprague dawley

v

Adaptasi selama 4 hari

48

Buat perlakuan dengan silk ligature non resorabble ukuran 3.0 di servikal gigi

insisivus rahang bawah

Menunggu terjadinya periodontitis selama 7 hari

Dilakukan kuretase

| I
Diolesi gel Diolesi gel g Kontrol negatif
ekstrak ekstrak Diberi NIR tanpa
propolis 10% propolis 10% + perlakuan
NIR

Dekapitasi heri ke 3, 7 dan 14
v

Dimasukkan ke dalam larutan formalin 10%

v

Pemrosesan jaringan dan pembuatan preparat

v

Pewarnaan Hematoxylin Eosin (HE)

v

Pengamatan angiogenesis

v

Analisis data menggunakan SPSS

Gambar 3.4 Alur Penelitian Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis 10% dan Fototerapi Near

Infrared pada Penyembuhan Luka Pasca Kuretase




BAB IV

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini melihat pengaruh pemberian gel propolis 10% dan near
infrared (NIR) terhadap penyembuhan luka pasca kuretase, ditinjau dari
angiogenesis atau jumlah pembuluh darah baru. Penelitian ini menggunakan
sample berupa 48 tikus Sprague dawley jantan yang terbagi menjadi 4
kelompok yaitu: kelompok yang diberi gel propolis 10%, near infrared, gel
propolis 10% + near infrared, serta kelompok kontrol yang hanya dilakukan
kuretase. Jumlah pembuluh darah baru diamati pada hari ke 3, 7, dan 14
sehingga setiap subkelompok terdiri dari 4 ekor tikus dimana 3 ekor tikus
sebagai sample dan 1 ekor tikus sebagai cadangan.

Jumlah pembuluh darah baru dilihat dari gingiva tikus yang dibuat
preparat histologi kemudian dilakukan pengecatan dengan Hematoxylin Eosin
(HE). Jumlah pembuluh darah baru diamati di bawah mikroskop cahaya dengan

perbesaran 400X, dan didapatkan gambar sebagai berikut:

Hari ke-3 Hari ke-7 Hari ke-14
£ ¢ P R
A TN | R T J»- L0
g 2l ¥i»’ e
V'd
& -5 /V o
B s \
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dapat dilihat melalui jumlah rerata pembuluh darah seperti pada tabel berikut:
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Tabel 4.1 Rerata dan standar deviasi jumlah pembuluh darah baru pada kelompok kontrol,
propolis 10%, NIR, dan propolis 10% + NIR

Kelompok Rerata dan
Standar Deviasi

Kontrol hari ke-3 2.80+0.11
Kontrol hari ke-7 3.80+0.11
Kontrol hari ke-14 5.60+0.11
Propolis 10% hari ke-3 4.00+ 0.11
Propolis 10% hari ke-7 5.46 + 0.06
Propolis 10% hari ke-14 6.66 + 0.13
NIR hari ke-3 3.93+0.06
NIR hari ke-7 553+0.13
NIR hari ke-14 6.60 £ 0.11
Propolis 10% + NIR hari ke-3 5.73+0.06
Propolis 10% + NIR hari ke-7 6.86 + 0.06
Propolis 10% + NIR hari ke-14 9.53 +0.24

Berdasarkan data tersebut dapat - disimpulkan bahwa terdapat
peningkatan jumlah pembuluh darah baru pada semua kelompok dari heri ke 3-
14. Jumlah rerata pembuluh darah terendah terjadi pada kelompok control hari
ke-3 dan tertinggi terjadi pada kelompok Propolis 10% + NIR hari ke-14.

Data rerata pembuluh darah diatas dapat juga dilihat dengan diagram
batang untuk mengetahui dengan jelas progress angiogenesis. Berikut gambar
diagram batang data rerata pembuluh darah baru pada kelompok kontrol,

propolis 10%, NIR, dan propolis 10% + NIR:
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12

10 9.53

6.86 6.66 6.6
6 5.73 5.46 5.53 5.6

4 393 3.8
2.8

N

Hari ke-3 Hari ke-7 Hari ke-14

H Kontrol ® Propolis 10% ™ NIR Propolis 10% + NIR

Gambar 4.2 Rerata jumlah pembuluh darah baru pada kelompok kontrol, propolis 10%, NIR, dan
propolis 10% + NIR

Gambar 4.2 di atas menunjukkan bahwa penambahan rerata jumlah
pembuluh darah pada kelompok kontrol hari ke 3-14 menunjukan hasil yang
lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok yang diberi propolis dan kelompok
NIR. Kelompok yang diberi perlakuan propolis 10 % + NIR memiliki

penambahan rerata jumlah jumlah pembuluh darah tertinggi pada hari ke 3-14.

Data yang diperoleh kemuadian dilakukan uji normalitas dan
homogenitas untuk melihat apakah persebaran data normal dan homogen. Uji
normalitas menggunakan uji Saphiro Wilk karena jumlah sampel <50.
Sedangkan uji homogenitas menggunakan uji Levene Statistic. Berikut adalah
tabel uji normalitas dan homogenitas pada penelitian tentang pengaruh pemberian

topikal gel propolis 10% dan fototerapi near infrared pada penyembuhan luka pasca

kuretase:
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Tabel 4.2 Uji normalitas dan homogenitas pada kelompok kontrol, propolis 10%, NIR, dan

propolis 10% + NIR

Kelompok Sig Keterangan
Ui . Kontrol hari ke-3 1,000 Data terdistribusi normal
Normalitas
Kontrol hari ke-7 1,000 Data terdistribusi normal
Kontrol hari ke-14 1,000 Data terdistribusi normal
Propolis 10% hari ke-3 1,000 Data terdistribusi normal
Propolis 10% hari ke-7 0,000 Data tidak terdistribusi
normal
Propolis 10% hari ke-14 00pp Datatidak terdistribusi
normal
NIR hari ke-3 0,000 Data tidak terdistribusi
normal
NIR hari ke-7 0,000 Data tidak terdistribusi
normal
NIR hari ke-14 1,000 Data terdistribusi normal
Propolis 10% + NIR hari ke-3 0,000 Do.a tidak terdistribusi
normal
Propolis 10% + NIR hari ke-7 0,000 D22 tidak terdistribus
normal
Propolis 10% + NIR hari ke-14 0,463 Data terdistribusi normal
Uji

Homogenitas Angiogenesis 0,322

Data homogen

Berdasarkan tabel di atas dapat disimpulkan bahwa beberapa data

terdistribusi normal (p>0.05) dan beberapa data tidak terdistribusi normal

(p<0,05). Data yang terdistribusi normal yaitu: data pada kelompok kontrol hari

ke-3, kontrol hari ke-7, kontrol hari ke-14, propolis 10% hari ke-3, NIR hari ke-

14, dan propolis 10% + NIR hari ke-14. Uji homogenitas didapatkan hasil 0,322

(p>0.05) yang menandakan data homogen.
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Uji normalitas menunjukkan beberapa data tidak terdistribusi normal
(p<0.05), sehingga tidak memenuhi syarat untuk melakukan uji parametrik One
Way Anova. Uji alternatif yang dapat digunakan adalah uji nonparametrik

Kruskal-Wallis seperti pada tabel di bawah ini:

Tabel 4.3 Uji Kruskal-Wallis pada kelompok kontrol, propolis 10%, NIR, dan propolis 10% + NIR
Kelompok Sig Keterangan
Angiogenesis  0.022
hari ke-3

Angiogenesis  0.021
hari ke-7 Berbeda
Bermakna

Angiogenesis  0.023
hari ke-14

Tabel 4.3 di atas dapat disimpulkan p value angiogenesis hari ke-3
sebesar 0.022, hari ke-7 sebesar 0.021, dan hari ke-14 sebesar 0.023. Hal ini
menunjukkan bahwa terdapat pengaruh penggunaan gel berbahan aktif propolis
10% dan near infrared terhadap peningkatan angiogenesis (p<0.05).

Uji lanjutan yang dilakukan adalah uji Mann-Whitney. Uji ini bertujuan
untuk mengetahui perbandingan masing-masing kelompok. Hasil uji Mann-

Whitney sebagai berikut:
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Tabel 4.4 Uji Mann-Whitney pada kelompok kontrol, propolis 10%, NIR, dan propolis 10% + NIR

Kelompok Sig Keterangan
L(e(igtml hari Kontrol hari ke-7 0.050 Berbeda bermakna

Kontrol hari ke-14 0.050 Berbeda bermakna

Propolis 10% hari ke-3 0.050 Berbeda bermakna

Propolis 10% hari ke-7 0.046 Berbeda bermakna

Propolis 10% hari ke-14 0.046 Berbeda bermakna

NIR hari ke-3 0.046 Berbeda bermakna

NIR hari ke-7 0.046 Berbeda bermakna

NIR hari ke-14 0.050 - Berbeda bermakna
- 5 -

Egc_)?r’)ohs 10% s IR 0.046 Berbeda bermakna
- 7 -

Eg_)? olis 10% + NIR hari 0.046  Berbeda bermakna
- 5 -

- o B 0.050 Berbeda bermakna

ke-14

|I<<eo_r71trol harl Kontrol hari ke-14 0.050 = Berbeda bermakna
Propolis 10% hari ke-3 0.261 i/ beda tidak
bermakna

Propolis 10% hari ke-7 0.046 Berbeda bermakna

Propolis 10% hari ke-14 0.046 = Berbeda bermakna

NIR hari ke-3 0346 Derbedatidak

bermakna

NIR hari ke-7 0.046 Berbeda bermakna

NIR hari ke-14 0.050 Berbeda bermakna
- 5 -

Eé(_)golls 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
- 5 -

Eé(_)golls 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
- 5 -

Propolis 10% + NIR hari 0.050 Berbeda bermakna

ke-14
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L(e(igzml hari Propolis 10% hari ke-3 0.050 Berbeda bermakna
Propolis 10% hari ke-7 0.346 Berbeda tidak
bermakna
Propolis 10% hari ke-14 0.046 Berbeda bermakna
NIR hari ke-3 0.046 Berbeda bermakna
NIR hari ke-7 0.637 DBerbedatidak
bermakna
NIR hari ke-14 0.050 Berbeda bermakna
Propolis 10% + NIR hari Berbeda tidak
0.346
ke-3 bermakna
- - -
Eg?? olis 0% + NIR hart 0.046 Berbeda bermakna
- 3 -
Propolis 10% + NIR hari 0.050  Berbeda bermakna
ke-14
1 0,
Pro_polls W Propolis 10% hari ke-7 0.046  Berbeda bermakna
hari ke-3
Propolis 10% hari ke-14 0.046  Berbeda bermakna
NIR hari ke-3 0.637 Eerbe‘ja tidak
ermakna
NIR hari ke-7 0.046 = Berbeda bermakna
NIR hari ke-14 0.050 Berbeda bermakna
- 3 -
Egt_)g olis 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
- : -
E:f? olis 10% + NIR hari 0.046 = Berbeda bermakna
- 5 -
Propolis 10% + NIR hari 0.050 Berbeda bermakna
ke-14
Propolis 10% . .
hari ke-7 Propolis 10% hari ke-14 0.043 Berbeda bermakna
NIR hari ke-3 0.043 Berbeda bermakna
NIR hari ke-7 079 Derbedatidak
bermakna
NIR hari ke-14 0.046 Berbeda bermakna
Propolis 10% + NIR hari Berbeda tidak
0.068
ke-3 bermakna
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Propolis 10% + NIR hari

ke-7 0.043 Berbeda bermakna
- 5 -
Propolis 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
ke-14
i 0,
Pro_polls 10% NIR hari ke-3 0.043 Berbeda bermakna
hari ke-14
NIR hari ke-7 0.637 DBerbedatidak
bermakna
NIR hari ke-14 0.637 DBerbedatidak
bermakna
- 5 -
Eg?g olis 10% + NIR hari 0.043 Berbeda bermakna
Propolis 10% + NIR hari Berbeda tidak
0.197
ke-7 bermakna
- - -
Propolis 0% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
ke-14
NIR hari ke-3 NIR hari ke-7 0.043  Berbeda bermakna
NIR hari ke-14 0.046  Berbeda bermakna
- g -
Eg_)g olis 10% + NIR hari 0.043  Berbeda bermakna
. 5 -
Eg(_)? Olis. 10% +NIR hari 0.043  Berbeda bermakna
- . -
Propolis 10965+ VIR ar} 0.046 = Berbeda bermakna
ke-14
NIR hari ke-7 NIR hari ke-14 0.046 Berbeda bermakna
Propolis 10% + NIR hari Berbeda tidak
0.239
ke-3 bermakna
- : -
E:f? olis 10% + NIR hari 0.043 ' Berbeda bermakna
- 5 -
Egt_)lels 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
—— - 5 -
NIR hari ke-14 Eer)(_)golls 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna
Propolis 10% + NIR hari Berbeda tidak
0.105
ke-7 bermakna
Eg?fj“s 10% + NIR hari 0.050 Berbeda bermakna
Propolis 10% + Propolis 10% + NIR hari
NIR hari ke-3  ke-7 0.043 Berbeda bermakna
Propolis 10% + NIR hari 0.046 Berbeda bermakna

ke-14
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Propolis 10% + Propolis 10% + NIR hari

NIR hari ke-7  ke-14 0.046 Berbeda bermakna

Hasil uji Mann-Whitney menunjukkan perbandingan antara kelompok
kontrol dengan propolis 10%, NIR, dan propolis 10% + NIR memiliki nilai sig
<0.05, maka dapat disimpulkan bahwa terdapat perbedaan bermakna rerata
angiogenesis antara kelompok kontrol dengan kelompok propolis 10%, NIR, dan
propolis 10% + NIR. Perbandingan antara propolis 10% dengan NIR pada hari
yang sama meninjukan tidak ada perbedaan yang bermakna, dengan nilai sig >
0.05. Hal ini menunjukkan propolis 10% dan NIR memiliki nilai efektivitas yang
sama.

4.1 Pembahasan

Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh pemberian
topical gel propolis 10% dan fototerapi near infrared terhadap penyembuhan
luka pasca kuretase, dilihat dari angiogenesis. Pembuluh darah ditunjukan
dengan gambaran bulat atau oval, dikelilingi oleh sel endothel berwarna ungu,
dan terkadang ditemukan eritrosit didalam bulatan (Herawati et al., 2020).
Berdasarkan hasil pengolahan data yang telah dilakukan, dapat disimpulkan
bahwa pemberian gel propolis 10% dan near infrared berpengaruh terhadap
penyembuhan luka pasca kuretase dilihat dari angiogenesis.

Rerata pembuluh darah pada penelitian ini menunjukkan terdapat
peningkatan jumlah pembuluh darah baru pada semua kelompok dari heri ke 3-

14. Jumlah rerata pembuluh darah terendah terjadi pada kelompok kontrol hari
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ke-3 yaitu 2.80 dan tertinggi terjadi pada kelompok Propolis 10% + NIR hari ke-
14 yaitu 9.53.

Penambahan rerata jumlah pembuluh darah pada kelompok kontrol hari ke
3-14 menunjukan hasil yang lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok yang
diberi propolis dan kelompok NIR. Kelompok yang diberi perlakuan propolis 10
% + NIR memiliki penambahan rerata jumlah jumlah pembuluh darah tertinggi
pada hari ke 3-14. Uji Kruskal-Wallis menunjukkan terdapat perbedaan
signifikan angiogenesis pada semua kelompok dengan nilai angiogenesis hari
ke-3 sebesar 0.022, hari ke-7 sebesar 0.021, dan hari ke-14 sebesar 0.023
(p<0.05).

Hasil uji Mann-Whitney menunjukkan perbandingan antara kelompok
kontrol dibandingkan dengan kelompok propolis 10%, NIR, dan propolis 10% +
NIR pada hari ke 3, 7, dan 14 memiliki nilai sig <0.05. Hal ini berarti bahwa
terdapat perbedaan rerata jumlah pembuluh darah yang signifikan antara
kelompok kontrol dibandingkan dengan kelompok propolis 10%, NIR, dan
propolis 10% + NIR. Hasil perbandingan antara kelompok propolis 10% dan NIR
pada hari yang sama menunjukkan nilai sig >0.05 yang berarti bahwa propolis
10% dan NIR memiliki nilai efektivitas yang sama.

Hasil penelitian ini menunjukkan penambahan propolis 10% + NIR dapat
mempercepat penyembuhan luka. Hal ini sejalan dengan hasil penelitian dari
Suryono et al., (2017), bahwa aplikasi topikal propolis 10% dapat mempercepat
penyembuhan luka dilihat dari peningkatan angiogenesis, jumlah neutrophil, dan

fibroblast. Penelitian lain juga menunjukan bahwa penambahan propolis pada



60

proses penyembuhan luka menunjukkan peningkatan dalam jumlah pembuluh
darah baru, makrofag, dan kepadatan kolagen (Kresnoadi et al., 2020).

Penambahan NIR dalam penelitian ini juga terbukti dapat meningkatkan
angiogenesis. Hal ini sesuai dengan penelitian Keshri et al., (2016) bahwa
penambahan NIR dalam terapi penyembuhan luka dapat meningkatkan
neovaskularisasi, proliferasi seluler, dan remodeling jaringan. Penelitian lain
dari Tabakoglu et al., (2016) dan Dancékova et al., (2014) juga menyatakan
bahwa penambahan NIR dapat mempercepat penyembuhan luka dengan
meningkatkan jaringan granulasi, fibroblast, neovaskularisasi, dan deposisi
kolagen.

Propolis dapat mempercepat penyembuhan luka melalui efek anti-inflamasi
dan pro-angiogenesis -karena adanya kandungan flavonoid. Kandungan
flavonoid dalam propolis dapat menstimulasi makrofag dan PMN. Pada fase
akhir inflamasi, makrofag akan berdiferensiasi menjadi makrofag reparatif
(Kresnoadi et al., 2020). Makrofag akan mengeluarkan GFs (Growth Factor),
salah satunya adalah FGF yang akan berikatan dengan reseptor FGFR-2 pada
permukaan fibroblast sehingga menyebabkan meningkatnya ekspresi FGF-2.
FGF-2 Dberperan penting dalam pembentukan pembuluh darah baru
(angiogenesis) dan hematopoiesis (Puspasari et al., 2018). Makrofag juga
mengeluarkan GFs lain yang berperan dalam angiogenesis yaitu VEGF. Peran
VEGF dalam proses angiogenesis adalah meningkatkan proliferasi, diferensiasi,

dan migrasi dari sel endothel (Ernawati and Puspa, 2018).
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Penambahan near Infrared (NIR) pada terapi dapat mempercepat
penyembuhan luka. Kombinasi NIR dengan flavonoid tidak dapat merusak
kandungan flavonoid dalam sampel. NIR Strestoscopy digunakan untuk
pemeriksaan kandungan flavonoid dan memiliki kelebihan tidak dapat merusak
sampel (Wulandari et al., 2016). NIR dapat meningkatkan nitric oxide (NO)
pada darah dan plasma. NO adalah vasodilator endogen yang kuat dan dapat
terlepas dari hemoglobin apabila terpapar panjang gelombang energi tertentu.
NO terikat pada rantai beta hemoglobin sel darah merah selama lewat melalui
paru — paru. Hemoglobin mengangkut oksigen dan NO ke seluruh tubuh. NO
dapat membantu kinerja pembuluh darah dengan dilatasi arteri, sehingga
meningkatkan oksigenasi jaringan, pengiriman nutrisi, pembuangan produk
limbah metabolisme, dan mempercepat penyembuhan luka (Han, 2017).

Kondisi luka menyebabkan terjadinya hipoksia jaringan dan memicu
ekspresi HIF - la. Stabilisasi HIF - 7a dalam keadaan oksigen rendah
memodulasi metabolisme sel, reaksi redoks, remodeling vascular, dan inflamasi.
HIF - /o akan mengikat urutan DNA tertentu yang mengatur ekspresi VEGF
sehingga merangsang angiogenesis. Pemberian NIR dapat merangsang
pembentukan HIF - /a lebih banyak sehingga ekspresi VEGF lebih banyak dan
menyebabkan proses angiogenesis cepat terjadi (Keshri et al., 2016).

Keterbatasan dalam penelitian ini adalah tidak diketahui puncak terjadinya
angiogenesis. Pembentukan pembuluh darah baru terjadi pada hari ke 3 setelah
terjadinya trauma. Pada fase ini pembuluh darah baru terbentuk dan berfungsi

sebagai penyedia oksigen dan nutrisi pada jaringan luka. Pada fase akhir (tahap
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remodeling) terjadi penurunan secara signifikan jumlah pembuluh darah yang
terbentuk. Matriks sementara terdegradasi dan digantikan oleh kolagen tipe 1.
Aktivitas metabolisme akan melambat dan sel epitel berdiferensiasi kembali
menjadi keratinosit. Fase ini terjadi pada 21 hari pasca trauma (Bodnar, 2014).
Penurunan jumlah vaskular belum dapat dipahami secara baik. Asumsi
umum yang mengakibatkan penurunan jumlah vaskular adalah berkurangnya
faktor pro-angiogenik dan digantikan oleh factor anti-angiogenik (Sorg et al.,
2018). Oleh karena itu, diperlukan studi lebih lanjut mengenai efek penambahan
propolis 10% dan NIR terhadap jumlah faktor angiogenik yang terbentuk selama
proses penyembuhan luka. Waktu pengamatan juga dapat diperpanjang dari
proses inflamasi hingga fase akhir proliferasi selama 21 hari agar dapat

mengetahui kapan terjadinya puncak angiogenesis dan regresi angiogenesis.



BAB V

KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, dapat disimpilkan
bahwa:

1. Penambahan gel propolis 10% dan fototerapi near infrared dapat
mempercepat penyembuhan luka, dilihat dari aspek pembentukan pembuluh
darah baru (angiogenesis).

2. Propolis memiliki efektivitas yang sama dengan NIR

5.2 Saran
Saran penulis berdasarkan penelitian yang telah dilakukan yaitu:

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai efek propolis dan near
infrared terhadap jumlah faktor angiogenik

2. Perlu dilakukan penambahan waktu pengamatan dari fase inflamasi hingga

fase akhir proliferasi pada hari ke 21 untuk mengetahui puncak angiogenesis
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Pernyataan Laik Etik ini berlaku selama kurun waktu tanggal 1 Oktober 2020 sampai dengan tanggal 1
Oktober 2021.

This declaration of ethics applies during the period October 1, 2020 until October 1, 2021.

Semarang, 7 Oktober 2020
tua Komisi Etik Penelitian Kesehatan

5\9% s Kedokteran Gigj UNISSULA
K

Dr. drg. Yayun-Siti Reehmah, Sp. BM .\R . DrgJ/Sandy Christiono, Sp.KGA

NIK. 210100058 \\:o vaylommz

Mengetahui,
Wakil Dekan I

2

WYERS,

v
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Lampiran 2. Surat ljin Penelitian Laboratorium Hewan Coba UNISSULA

&“"' YAYASAN BADAN WAKAF SULTAN AGUNG
§(&§§ UNIVERSITAS ISLAM SULTAN AGUNG (UNISSULA)

"“ JI. Raya Kaligawe Km.4 Semarang 50112 Telp. (024) 6583584 (8 Sal) Fax.(024) 6582455
email : informasi@unissula.ac.id web : www.unissula.ac.id

FAKULTAS KEDOKTERAN GIGI Bismillah Membangun Generasi Khaira Ummah
Nomor : 058/KTI/SA-FKG/X/2020 Semarang, 09 Oktober 2020
Hal . ljin Penelitian
Kepada : Kepala Laboratorium Hewan Coba Fakultas Kedokteran
Universitas Islam Sultan Agung ( UNISSULA )
Di -
Tempat

Assalamu ‘alaikum wr wb

Dalam rangka Penelitian untuk Karya Tulis llmiah (KTI) Mahasiswa S1
Prodi Sarjana Kedokteran Gigi Fakultas Kedokteran Gigi Universitas
Islam Sultan Agung (UNISSULA) Semarang

Nama : Endah Kusumaningrum

NIM : 31101700028

Alamat . JI. Dipadimeja No. 124B, RT 03 RW 05,
Klampok, Kec. Purwareja Klampok, Kab.
Banjarnegara

Judul Penelitian : Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis

10% Dan Fototerapi Near Infrared Pada
Penyembuhan Luka Pasca Kuretase

Waktu . 1 Bulan

Bersama ini kami mohon kesediaan untuk dapat memberikan ljin
Penelitian di Laboratorium Hewan Coba Fakultas Kedokteran
Universitas Islam Sultan Agung ( UNISSULA ).

Demikian permohonan kami atas perhatian dan kerjasamanya kami
ucapkan terima kasih.

Wassalamu ‘alaikum wr wb

. Mus urwgningsih, M.Med.Ed
NIK 210100058



Lampiran 3. Surat Ijin Penelitian Laboratorium Farmasi UNISSULA

YAYASAN BADAN WAKAF SULTAN AGUNG

&uu-
§(&5E UNIVERSITAS ISLAM SULTAN AGUNG (UNISSULA)

JI. Raya Kaligawe Km.4 Semarang 50112 Telp. (024) 6583584 (8 Sal) Fax.(024) 6582455
email : informasi@unissula.ac.id web : www.unissula.ac.id

FAKULTAS KEDOKTERAN GIGI Bismillah Membangun Generasi Khaira Ummah
: 058/KTI/SA-FKG/X/2020 Semarang, 09 Oktober 2020
- ljin Penelitian

Nomor
Hal

Kepada

: Kepala Prodi Farmasi
Universitas Islam Sultan Agung ( UNISSULA )
Di -
Tempat

Assalamu ‘alaikum wr wb

Dalam rangka Penelitian untuk Karya Tulis limiah (KTI) Mahasiswa S1
Prodi Sarjana Kedokteran Gigi Fakultas Kedokteran Gigi Universitas
Islam Sultan Agung (UNISSULA) Semarang

Nama : Endah Kusumaningrum

NIM : 31101700028

Alamat = JI. Dipadimeja No. 124B, RT 03 RW 05,
Klampok, Kec. Purwareja Klampok, Kab.
Banjarnegara

Judul Penelitian : Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis

10% Dan Fototerapi Near Infrared Pada
Penyembuhan Luka Pasca Kuretase

Waktu - 1 Bulan

Bersama ini kami mohon kesediaan untuk dapat memberikan ljin
Penelitian di Laboratorium Farmasi Fakultas Kedokteran Universitas
Islam Sultan Agung ( UNISSULA ).

Demikian permohonan kami atas perhatian dan kerjasamanya kami
ucapkan terima kasih.

Wassalamu ‘alaikum wr wb

o urwgningsih, M.Med.Ed
NIK. 210100058
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Lampiran 4. Surat ljin Penelitian Laboratorium Patologi Anatomi RSI Sultan

Agung

YAYASAN BADAN WAKAF SULTAN AGUNG

JI. Raya Kaligawe Km.4 Semarang 50112 Telp. (024) 6583584 (8 Sal) Fax.(024) 6582455
email : informasi@unissula.ac.id web : www.unissula.ac.id

FAKULTAS KEDOKTERAN GIGI Bismillah Membangun Generasi Khaira Ummah

Nomo
r

Hal

Kepada

: 058/KTI/SA-FKG/X/2020 Semarang, 12 Oktober 2020

: ljin Penelitian

: Direktur
RSI Suitan Agung
Di -
Tempat

Assalamu ‘alaikum wr wb

Dalam rangka Penelitian untuk Karya Tulis limiah (KTI) Mahasiswa S1
Prodi Sarjana Kedokteran Gigi Fakultas Kedokteran Gigi Universitas
Islam Sultan Agung (UNISSULA) Semarang :

Nama : Endah Kusumaningrum
NIM 131101700028
Alamat : JI. Dipadimeja No. 124B, RT 03 RW 05,

Klampok, Kec. Purwareja Klampok, Kab.
Banjarnegara

Judul Penelitian : Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis
10% Dan Fototerapi Near Infrared Pada
Penyembuhan Luka Pasca Kuretase

Waktu : 1 Bulan

Bersama ini kami mohon kesediaan untuk dapat memberikan ljin
Penelitian di RSI Sultan Agung Semarang.

Demikian permohonan kami atas perhatian dan kerjasamanya kami
ucapkan terima kasih.

Wassalamu ‘alaikum wr wb

X urwgningsih, M.Med.Ed
NIK. 210100058
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Lampiran 5. Surat Telah Melakukan Penelitian Di Laboratorium UNISSULA

UNIVERSITAS ISLAM SULTAN AGUNG (UNISSULA)

INTEGRATED BIOMEDICAL LABORATORY
FAKULTAS KEDOKTERAN

JI. Raya Kaligawe KM.4, Semarang 50112
Tel. +62246583584, email: ibl@unissula.ac.id

Laboratorium Biomedik Terintegrasi

SURAT KETERANGAN
No. 162/IBL-FK-SA/X11/2020

UNISSULA
LYl taln

Yang Bertanda tangan di bawah ini :

Nama . dr. Fikri Taufiq, M.Si.Med., Ph.D.

Jabatan : Kepala Laboratorium Biomedik Terintegrasi FK Unissula

Menerangkan bahwa :

Nama Peneliti ;. Endah Kusumaningrum

NIM/NIK : 31101700028

Fakultas : Kedokteran Gigi

Universitas : Islam Sultan Agung

Judul : Pengaruh Pemberian Topikal Gel Propolis 10% dan Fototerapi Near

Infrared pada Penyembuhan Luka Pasca Kuretase. Studi  terhadap
Tikus Sprague Dawley Ditinjau dari Jumlah Pembuluh Darah Baru
(Angiogenesis)

Telah selesai melakukan penelitiandi Laboratorium Biomedik Terintegrasi Fakultas
Kedokteran Universitas Islam Sultan Agung, untuk menunjang penyusunan Tugas Akhir
ataupun Laporan Penelitian. Adapun penelitian dilakukan pada Oktober 2020 s.d. Desember
2020.

Demikian surat keterangan ini dibuat untuk dapat dipergunakan seperlunya.

Semarang, 14 Desember 2020
Mengetahui,

Kepala Lab. Biomedik Terintegrasi
Fakultas Kedokteran Unissula

dr. Fikri Taufig, M.Si.Med., Ph.D
NIK.210111136
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Lampiran 5. Surat Telah Melakukan Penelitian Di Laboratorium Patologi
Anatomi RSI Sultan Agung

O RSl

LABORATORIUM PATOLOGI ANATOMI

SURAT KETERANGAN

Yang bertanda tangan dibawah ini, Bagian Laboratorium Patologi Anatomi Rumah Sakit Islam
Sultan Agung Semarang menerangkan bahwa mahasiswa di bawah ini :

Nama : Endah Kusumaningrum

NIM : 31101700028

Fakultas/Universitas : FAKULTAS KEDOKTERAN GIGI UNIVERSITAS
ISLAM SULTAN AGUNG SEMARANG

Judul Penelinan : PENGARUH PEMBERIAN TOPIKAL GEL PROPOLIS 10%
DAN FOTO TERAPI Near infra red PADA PENYEMBUHAN
LUKA PASCA KURETASE

Telah melakukan pembacaan preparat di Laboratorium Patologi Anatomi Rumah Sakit Islam
Sultan Agung Semarang pada bulan Desember 2020 dengan hasil terlampir.

Demikian surat keterangan ini kami buat untuk digunakan sebagaimana perlunya.

12021

%‘Qﬁ}
dr.Sumamo) [ sppA




Lampiran 5. Hasil dan analisis data

Descriptives

75

Iperlakuan hari 3 Statistic Std. Error
angiogenesis hari 3 kontrol Mean 2,8000 11547

95% Confidence Interval for Lower Bound 2,3032
Mean Upper Bound 3,2068
5% Trimmed Mean
Median 2,8000
Variance ,040
Std. Deviation , 20000
Minimum 2,60
Maximum 3,00
Range 40
Interquartile Range
Skewness ,000 1,225
Kurtosis

propolis 10% Mean 4,0000 11547
95% Confidence Interval for Lower Bound 3,5032
Mean Upper Bound 4,4968
5% Trimmed Mean
Median 4,0000
Variance ,040
Std. Deviation ,20000
Minimum 3,80
Maximum 420
Range 40
Interquartile Range
Skewness ,000 1,225
Kurtosis

NIR Mean 3,9333 ,06667
95% Confidence Interval for  Lower Bound 3,6465
Mean Upper Bound 4,2202
5% Trimmed Mean
Median 4,0000
Variance ,013
Std. Deviation , 11547
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Minimum 3,80
Maximum 4.00
Range 20
Interquartile Range
Skewness -1,732 1225
Kurtosis
Propolis+NIR Mean 5,7333 ,06667
95% Confidence Interval for Lower Bound 5,4465
Mean Upper Bound 6,0202
5% Trimmed Mean
Median 5,8000
Variance 013
Std. Deviation , 11547
Minimum 5,60
Maximum 5,80
Range ,20
Interquartile Range
Skewness -1,732 1,225
Kurtosis
Tests of Normality
Kolmogorov-Smirnov2 Shapiro-Wilk
perlakuan hari 3 Statistic df Sig. Statistic df Sig.
angiogenesis hari 3 kontrol ,A75 3 1,000 3 1,000
propolis 10% A75 3 1,000 3 1,000
NIR 1385 8 ,750 3 ,000
Propolis+NIR ,385 3 ,750 3 ,000
a. Lilliefors Significance Correction
Descriptives
perlakuan hari 7 Statistic Std. Error
angiogenesis hari 7 kontrol Mean 3,8000 ,11547
95% Confidence Interval for Lower Bound 3,3032
Mean Upper Bound 4,2968
5% Trimmed Mean
Median 3,8000
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Variance ,040
Std. Deviation ,20000
Minimum 3,60
Maximum 4,00
Range 40
Interquartile Range
Skewness ,000 1,225
Kurtosis
propolis 10% Mean 5,4667 ,06667
95% Confidence Interval for Lower Bound 5,1798
Mean Upper Bound 5,7535
5% Trimmed Mean
Median 5,4000
Variance 013
Std. Deviation 11547
Minimum 5,40
Maximum 5,60
Range 20
Interquartile Range
Skewness 1,732 1,225
Kurtosis
NIR Mean 5,56333 13333
95% Confidence Interval for' Lower Bound 4,9596
Mean Upper Bound 6,1070
5% Trimmed Mean
Median 5,4000
Variance ,053
Std. Deviation 23094
Minimum 5,40
Maximum 5,80
Range 40
Interquartile Range
Skewness 1,732 1,225
Kurtosis
Propolis+NIR Mean 6,8667 06667
Lower Bound 6,5798
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95% Confidence Interval for  Upper Bound
s 7,1535
5% Trimmed Mean
Median 6,8000
Variance 013
Std. Deviation ,11547
Minimum 6,80
Maximum 7,00
Range ,20
Interquartile Range
Skewness 1,732 1,225
Kurtosis
Tests of Normality
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
perlakuan hari 7 Statistic df Sig. Statistic df Sig.
angiogenesis hari 7 kontrol S 5 3 1,000 3 1,000
propolis 10% ,385 3 ,750 3 ,000
NIR ,385 3 ,750 3 ,000
Propolis+NIR ,385 3 ,750 3 ,000
a. Lilliefors Significance Correction
Descriptives
perlakuan hari 14 Statistic Std. Error
angiogenesis hari 14 kontrol Mean 5,6000 11547
95% Confidence Interval for Lower Bound 5,1032
Mean Upper Bound 6,0968
5% Trimmed Mean
Median 5,6000
Variance ,040
Std. Deviation ,20000
Minimum 5,40
Maximum 5,80
Range 40
Interquartile Range
Skewness ,000 1,225




Kurtosis
propolis 10% Mean 6,6667 ,13333
95% Confidence Interval for Lower Bound 6,0930
Mean Upper Bound 7,2404
5% Trimmed Mean
Median 6,8000
Variance ,053
Std. Deviation 23094
Minimum 6,40
Maximum 6,80
Range 40
Interquartile Range
Skewness -1,732 1,225
Kurtosis
NIR Mean 6,6000 11547
95% Confidence Interval for Lower Bound 6,1032
Mean Upper Bound 7,0968
5% Trimmed Mean
Median 6,6000
Variance ,040
Std. Deviation ,20000
Minimum 6,40
Maximum 6,80
Range ,40
Interquartile Range
Skewness ,000 1,225
Kurtosis
Propolis+NIR Mean 9,5333 24037
95% Confidence Interval for =~ Lower Bound 8,4991
Mean Upper Bound 10,5676
5% Trimmed Mean
Median 9,4000
Variance 473
Std. Deviation 41633
Minimum 9,20
Maximum 10,00
Range .80
Interquartile Range
Skewness 1,293 1,225

Kurtosis
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Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
perlakuan hari 14 Statistic df Sig. Statistic df Sig.
angiogenesis hari 14 kontrol 175 3 1,000 3 1,000
propolis 10% ,385 3 ,750 3 ,000
NIR 175 3 1,000 3 1,000
Propolis+NIR ,292 3 ,923 3 ,463

a. Lilliefors Significance Correction

Test of Homogeneity of Variance

Levene Statistic df1 df2 Sig.
angiogenesis Based on Mean 1,211 3 32 322
Based on Median 401 3 32 753
Based on Median and with
acjiietif 401 3 23,590 ,753
Based on trimmed mean 1,101 3 32 ,363
Kruskal-Wallis Test
Ranks
| perlakuan hari 3 N Mean Rank
angiogenesis hari 3 kontrol 3 2,00
propolis 10% 3 6,83
NIR 3 6,17
Propolis+NIR 3 11,00
Total 12

Test Statistics®?

angiogenesis
hari 3
Chi-Square 9,599
df 3
Asymp. Sig. ,022




perlakuan hari 7 Mean Rank
angiogenesis hari 7 kontrol 3 2,00
propolis 10% 3 6,33
NIR 3 6,67
Propolis+NIR 3 11,00
Total 12
Test Statistics®®
angiogenesis
hari 7
Chi-Square 9,733
df 3
Asymp. Sig. ,021
a. Kruskal Wallis Test
b. Grouping Variable: perlakuan
hari 7
Ranks
perlakuan hari 14 N Mean Rank
angiogenesis hari 14 kontrol 3 2,00
propolis 10% 3 6,83
NIR 3 6,17
Propolis+NIR 3 11,00
Total 12

Test Statistics®®

angiogenesis
hari 14
Chi-Square 9,565
df 3
Asymp. Sig. ,023

a. Kruskal Wallis Test
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Mann-Whitney Test

Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
Kontrol hari ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
Kontrol hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 3 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 7 5.00 15.00

Total

Test Statistics?®

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 3 2.00 6.00
NIR hari ke 3 3 5.00 15.00
Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
NIR hari ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
NIR hari ke 14 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 3 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 3 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 3 2.00 6.00
Kontrol hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.




Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 2.67 8.00
Propolis 10% hari ke 3 4.33 13.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U 2.000
Wilcoxon W 8.000
Z -1.124
Asymp. Sig. (2-tailed) .261
Exact Sig. [2*(1-tailed .400°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 7 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 3 2.83 8.50
NIR hari ke 3 3 4.17 12.50
Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U 2.500
Wilcoxon W 8.500
Z -.943
Asymp. Sig. (2-tailed) .346
Exact Sig. [2*(1-tailed .400°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 2.00 6.00
NIR hari ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 2.00 6.00
NIR hari ke 14 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 3 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 7 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank

Kontrol hari ke 7 3 2.00 6.00

Propolis 10% + NIR hari ke 14 3 5.00 15.00

Total 6

Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 5.00 15.00
Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.




Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 4.17 12.50
Propolis 10% hari ke 7 2.83 8.50
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U 2.500
Wilcoxon W 8.500
z -.943
Asymp. Sig. (2-tailed) .346
Exact Sig. [2*(1-tailed .400°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 5.00 15.00
NIR hari ke 3 2.00 6.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 3.83 11.50
NIR hari ke 7 3. 1N 9.50
Total

Test Statistics?®

Angiogenesis

Mann-Whitney U 3.500
Wilcoxon W 9.500
Z -471
Asymp. Sig. (2-tailed) .637
Exact Sig. [2*(1-tailed .700°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank

Kontrol hari ke 14 2.00 6.00

NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank

Kontrol hari ke 14 3 2.83 8.50

Propolis 10% + NIR hari ke 3 3 4.17 12.50

Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U 2.500
Wilcoxon W 8.500
Z -.943
Asymp. Sig. (2-tailed) .346
Exact Sig. [2*(1-tailed .400°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Kontrol hari ke 14 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.




Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 3 3.83 11.50
NIR hari ke 3 3.17 9.50
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U 3.500
Wilcoxon W 9.500
Z -471
Asymp. Sig. (2-tailed) .637
Exact Sig. [2*(1-tailed .700°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00
NIR hari ke 7 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank

Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00

NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank

Propolis 10% hari ke 3 3 2.00 6.00

Propolis 10% + NIR hari ke 3 3 5.00 15.00

Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.964
Asymp. Sig. (2-tailed) .050
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 7 3 2.00 6.00
Propolis 10% hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 7 3 5.00 15.00
NIR hari ke 3 3 2.00 6.00
Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.




Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 7 3.33 10.00
NIR hari ke 7 3.67 11.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U 4.000
Wilcoxon W 10.000
z -.258
Asymp. Sig. (2-tailed) .796
Exact Sig. [2*(1-tailed 1.000°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 7 2.00 6.00
NIR hari ke 14 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 7 2.17 6.50
Propolis 10% + NIR hari ke 3 4.83 14.50
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .500
Wilcoxon W 6.500
Z -1.826
Asymp. Sig. (2-tailed) .068
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 7 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank

Propolis 10% hari ke 7 2.00 6.00

Propolis 10% + NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank

Propolis 10% hari ke 14 5.00 15.00

NIR hari ke 3 2.00 6.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.




Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 14 5.00 15.00
NIR hari ke 7 2.00 6.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 14 3.83 11.50
NIR hari ke 14 3.17 9.50
Total

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U 3.500
Wilcoxon W 9.500
Z -471
Asymp. Sig. (2-tailed) .637
Exact Sig. [2*(1-tailed .700°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 14 5.00 15.00
Propolis 10% + NIR hari ke 3 2.00 6.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
Propolis 10% hari ke 14 2.67 8.00
Propolis 10% + NIR ke 7 4.33 13.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U 2.000
Wilcoxon W 8.000
Z -1.291
Asymp. Sig. (2-tailed) 197
Exact Sig. [2*(1-tailed .400°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank

Propolis 10% hari ke 14 3 2.00 6.00

Propolis 10% + NIR hari ke 14 3 5.00 15.00

Total 6

Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank

NIR hari ke 3 3 2.00 6.00

NIR hari ke 7 3 5.00 15.00

Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis

Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°

Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 3 3 2.00 6.00
NIR hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 3 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 3 3 5.00 15.00
Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 3 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 7 3 2.00 6.00
NIR hari ke 14 3 5.00 15.00
Total 6
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 7 3 2.67 8.00
Propolis 10% + NIR hari ke 3 3 4.33 13.00
Total 6

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U 2.000
Wilcoxon W 8.000
Z -1.179
Asymp. Sig. (2-tailed) .239
Exact Sig. [2*(1-tailed .400°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok N Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 7 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR ke 7 5.00 15.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -2.023
Asymp. Sig. (2-tailed) .043
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 7 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
Z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 14 5.00 15.00
Propolis 10% + NIR hari ke 3 2.00 6.00
Total
Test Statistics?
Angiogenesis
Mann-Whitney U .000
Wilcoxon W 6.000
z -1.993
Asymp. Sig. (2-tailed) .046
Exact Sig. [2*(1-tailed .100°
Sig.)]
a. Grouping Variable: Kelompok
b. Not corrected for ties.
Ranks
Angiogenesis Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 14 2.33 7.00
Propolis 10% + NIR ke 7 4.67 14.00
Total

Test Statistics?

Angiogenesis
Mann-Whitney U 1.000
Wilcoxon W 7.000
Z -1.623
Asymp. Sig. (2-tailed) .105
Exact Sig. [2*(1-tailed .200°
Sig.)]

a. Grouping Variable: Kelompok

b. Not corrected for ties.
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Angiogenesis

Ranks
Kelompok Mean Sum of Ranks
Rank
NIR hari ke 14 2.00 6.00
Propolis 10% + NIR hari ke 14 5.00 15.00

Total

Test Statistics?®

Angiogenesis

Mann-Whitney U

.000

Wilcoxon W
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Lampiran 6. Dokumentasi Penelitian

Gambar 1.
Pembuatan gel propolis 10%

Gambar 2. Gambar 3.
Proses penalian silk ligature nonresorbable Terbentuknya periodontitis setelah 7 hari
pada gigi insisivus mandibula tikus
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Gambar 4. Gambar 5.
Kuretase gingiva mandibula tikus Pemberian gel propolis 10%

Gambar 6. Gambar 7.
Pemberian NIR Dekapitasi menggunakan inhalasi eter
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Gambar 8. Gambar 9.
Pengambilan sampel mandibula tikus Pemotongan sampel gingiva insisivus
mandibula

Gambar 10.
Pembuatan preparat
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