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ABSTRAK

Latar Belakang: Paparan UVB subkronis dapat menimbulkan stres oksidatif dan
mengganggu proses regenerasi jaringan kulit, yang tercermin melalui penurunan
kadar Transforming Growth Factor-Beta 1 (TGF-B1) dan kenaikan kadar
Superoxide Dismutase (SOD). Buah kiwi (Actinidia deliciosa) mengandung
senyawa bioaktif seperti vitamin C, polifenol, flavonoid, dan karotenoid yang
memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi. Penelitian ini bertujuan
mengevaluasi pengaruh serum ekstrak kiwi terhadap kadar TGF-1 dan SOD pada
kulit mencit BALB/C yang terpapar UVB subkronis.

Metode: Penelitian eksperimental in vivo dengan rancangan post-test only control
group design dilakukan pada 30 ekor mencit BALB/C dibagi secara acak kedalam
enam kelompok: kelompok sehat (K1), kontrol negative (K2), kontrol positif (K3),
serta kelompok yang diberi serum ekstrak kiwi 2,5% (K4), 5% (K5), dan 10% (K6).
Setiap kelompok diberikan perlakuan serum sesuai konsentrasi dan dipaparkan
UVB subkronis (390 mJ/cm?, tiga kali seminggu) selama 14 hari. Pada hari ke-15,
sampel jaringan kulit diambil untuk mengukur kadar TGF-B1 dan aktivitas SOD
menggunakan metode ELISA.

Hasil: Kadar TGF-B1 tertinggi pada kelompok mencit sehat (759,42 + 94,15
pg/mL) lalu kelompok serum kiwi 10% (725,78 + 33,71 pg/mL), sedangkan kadar
SOD tertinggi pada kontrol negatif (15,00 £+ 1,76 ng/mL) diikuti oleh serum kiwi
2,5% (14,65 + 2,10 ng/mL); perbedaan antar kelompok tidak signifikan (One Way-
ANOVA TGF-B1, p=0,089; SOD, p=0,474).

Kesimpulan Pemberian serum ekstrak kiwi pada berbagai konsentrasi tidak
berpengaruh signifikan terhadap kadar TGF-B1 dan SOD pada kulit mencit
BALB/C yang terpapar UVB subkronis.

Kata Kunci: Actinidia deliciosa, TGF-$1, SOD, UVB subkronis, antioksidan
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ABSTRACT

Background: Subchronic UVB exposure induces oxidative stress and disrupts skin
regeneration, indicated by reduced TGF-f1 levels and altered SOD activity. Kiwi
fruit (Actinidia deliciosa) contains vitamin C, polyphenols, flavonoids, and
carotenoids with antioxidant and anti-inflammatory effects. This study aimed to
evaluate the effects of kiwi extract serum on TGF-f1 levels and SOD activity in
BALB/C mouse skin after subchronic UVB exposure.

Methods: This in vivo experimental study with a post-test only control group design
was conducted on 30 BALB/C mice randomly divided into six groups: healthy
control (K1), negative control (K2), positive control (K3), and groups treated with
kiwi extract serum at concentrations of 2.5% (K4), 5% (K5), and 10% (K6). Each
group received topical serum at assigned doses and subchronic UVB exposure (390
mJ/cm? three times per week) for 14 days. On day 15, samples were collected to
measure TGF-B1 and SOD levels using the ELISA method.

Results: TGF-f1 levels were highest in the healthy control group (759.42 + 94.15
pg/mL), followed by the 10% kiwi serum group (725.78 + 33.71 pg/mL). SOD
activity was highest in the negative control (15.00 + 1.76 ng/mL), followed by the
2.5% kiwi serum group (14.65 + 2. 10 ng/mL); differences between groups were not
statistically significant (TGF-p1, p = 0.089; SOD, p = 0.474).

Conclusion: Administration of kiwi extract serum at various concentrations did not
significantly affect TGF-f1 levels and SOD activity in the skin of BALB/C mice
exposed to subchronic UVB radiation.

Keywords: Actinidia deliciosa, TGF-f 1, SOD, subchronic UVB, antioxidant
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BAB |

PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Paparan sinar ultraviolet B (UVB) merupakan faktor eksternal utama
penyebab kerusakan kulit karena mampu menembus lapisan epidermis dan
mengubah struktur serta fungsi sel.! Paparan UVB secara subkronis, yang
berlangsung berulang selama 2 hingga 4 minggu, dapat menimbulkan
berbagai gangguan kulit seperti eritema, hiperpigmentasi, photoaging, dan
dermatitis akibat radiasi matahari.> Pada tingkat molekuler, paparan UVB
memicu peningkatan pembentukan Reactive Oxygen Species (ROS) yang
menyebabkan stres oksidatif, inflamasi, penebalan kulit, serta kerusakan
matriks ekstraseluler.® Proses ini disertai dengan penurunan sintesis kolagen
yang berkaitan dengan berkurangnya aktivitas enzim antioksidan Superoxide
Dismutase (SOD) dan menurunnya kadar Transforming Growth Factor Beta
1 (TGF-p1).*

Menurut estimasi WHO dan ILO, sekitar 1,6 miliar orang di seluruh
dunia terekspos radiasi ultraviolet matahari, terutama melalui pekerjaan luar
ruangan, yang meningkatkan risiko kerusakan kulit termasuk photoaging.’ Di
Indonesia, Riskesdas (2018) menyebutkan bahwa 15,3% penduduk
mengalami keluhan kulit terkait paparan sinar matahari.® Di Jawa Tengah,
laporan Dinas Kesehatan (2022) menunjukkan bahwa 12,7% dari total
kunjungan pasien ke layanan dermatologi disebabkan oleh kelainan kulit

akibat radiasi matahari, termasuk UVB.” Bila tidak ditangani, kondisi ini



dapat berkembang menjadi kerusakan jaringan yang lebih serius dan
meningkatkan risiko kanker kulit seiring akumulasi paparan. Meskipun terapi
seperti tabir surya, serum antioksidan topikal, dan retinoid efektif dalam
mencegah kerusakan kulit akibat UVB, penggunaannya masih memiliki
keterbatasan. Tabir surya memerlukan aplikasi ulang yang konsisten,
sementara serum antioksidan sintetis, seperti vitamin C, memiliki stabilitas
rendah dan berpotensi menimbulkan iritasi, sedangkan retinoid sering
dikaitkan dengan eritema dan peningkatan fotosensitivitas. Selain itu, terapi
yang ada belum secara optimal menargetkan pemulihan sistem antioksidan
endogen dan faktor pertumbuhan kulit, sehingga diperlukan alternatif terapi
berbasis bahan alami yang lebih aman dan efektif.

Buah kiwi (Actinidia deliciosa) mengandung polifenol, flavonoid, dan
vitamin C yang memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi, sehingga
berpotensi melindungi kulit dari kerusakan akibat paparan UVB. Paparan
UVB diketahui meningkatkan pembentukan ROS yang mengaktivasi jalur
Reactive Oxygen Species-Protein Kinase B (ROS-AKT), menurunkan kadar
SOD dan TGF-B1 yang berakibat pada degradasi kolagen dan penuaan dini
kulit'®. Ekstrak buah kiwi berperan menekan akumulasi ROS,
mempertahankan aktivitas SOD, dan meningkatkan kadar TGF-B1 yang
mendukung proliferasi fibroblas serta sintesis kolagen. Formulasi dalam
bentuk serum dipilih untuk meningkatkan penetrasi ke lapisan kulit dan
efektivitas penghantaran senyawa aktif.'®!! Penelitian terdahulu pada model

in vivo menunjukkan bahwa ekstrak buah kiwi memiliki efek protektif



1.2.

terhadap kerusakan kulit akibat paparan sinar ultraviolet B (UVB) dengan
menurunkan pembentukan ROS, menghambat fosforilasi mitogen-activated
protein kinase (MAPK) dan aktivasi activator protein-1 (AP-1), serta
mencegah penurunan kadar TGF-P1 dan aktivasi jalur Smad2/3.'? Secara
mekanistik, penurunan ROS oleh ekstrak kiwi berpotensi mempertahankan
aktivitas SOD sebagai sistem antioksidan endogen.

Berdasarkan latar belakang tersebut, penelitian ini bertujuan untuk
menganalisis pengaruh pemberian serum ekstrak buah kiwi (Actinidia
deliciosa) terhadap kadar SOD dan TGF-31 pada mencit galur BALB/C yang
terpapar UVB secara subkronis. Mencit galur BALB/C dipilih sebagai hewan
coba karena memiliki respons biologis kulit yang representatif terhadap
paparan UVB dan banyak digunakan dalam penelitian photoaging.'® Paparan
UVB dilakukan secara subkronis selama 2 minggu untuk merepresentasikan
paparan sinar matahari berulang yang umum terjadi dalam kehidupan sehari-
hari. Ekstrak buah kiwi diformulasikan dalam bentuk serum untuk
meningkatkan penetrasi senyawa aktif ke lapisan kulit dan efektivitas
penghantarannya. Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan dasar
ilmiah bagi pengembangan terapi alami berbasis antioksidan sebagai upaya

pencegahan kerusakan kulit akibat paparan UVB.

Rumusan Masalah
Apakah ada pengaruh pemberian serum ekstrak kiwi terhadap kadar
TGF-B1 dan SOD pada mencit BALB/C yang terpapar sinar ultraviolet B

(UVB) secara subkronis?



1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Untuk mengetahui pengaruh pemberian serum ekstrak kiwi
(Actinidia deliciosa) terhadap kadar Transforming Growth Factor-
Beta 1 (TGF-Bl) dan Superoxide Dismutase (SOD) pada mencit

BALBY/C yang terpapar UVB secara subkronis.

1.3.2. Tujuan Khusus

1. Membuktikan pengaruh paparan UVB terhadap kadar TGF-f1 dan
SOD pada mencit BALB/c.

2. Membuktikan pemberian serum ekstrak kiwi dosis 2,5%, 5%, dan
10% dapat memengaruhi kadar TGF-B1 pada mencit BALB/c yang
terpapar UVB subkronis

3. Membuktikan pemberian serum ekstrak kiwi dosis 2,5%, 5%, dan
10% dapat memengaruhi kadar SODpada mencit BALB/c yang
terpapar UVB subkronis

4. Membandingkan kadar TGF-B1 dan SOD antar kelompok sehat,
kontrol negatif, dan perlakuan serum ekstrak kiwi (2,5%, 5%, 10%)

pada mencit yang terpapar UVB subkronis.

1.4. Manfaat Penelitian
1.4.1. Manfaat Teoritis
1. Menambah informasi dan pemahaman ilmiah mengenai potensi

serum buah kiwi (Actinidia deliciosa) sebagai agen preventif



berbasis antioksidan alami terhadap kerusakan kulit akibat
paparan UVB.

Memberikan dasar ilmiah yang dapat menjadi acuan dalam
penelitian lanjutan atau pengembangan strategi protektif alami
terhadap photoaging.

Memperluas wawasan teoritis tentang pemanfaatan bahan alam
sebagai agen protektif jaringan kulit dan mendukung
pengembangan terapi berbasis antioksidan yang aman dan

berkelanjutan.

1.4.2. Manfaat Praktis

1.

Memberikan informasi ilmiah mengenai potensi serum buah kiwi
(Actinidia- deliciosa) sebagai sumber antioksidan alami untuk
mencegah kerusakan kulit akibat paparan UVB dan photoaging.

Menjadi referensi bagi industri farmasi dan kosmetik dalam
pengembangan produk perawatan kulit berbasis bahan alam yang

aman, efektif, dan ramah lingkungan.

. Memberikan dasar bagi klinisi dan praktisi kesehatan untuk

memanfaatkan serum buah kiwi sebagai agen preventif atau
adjuvan dalam menjaga kesehatan kulit.

Mendorong pengembangan serum dari buah kiwi sebagai sumber
antioksidan untuk photoaging akibat paparan UVB, sehingga
bermanfaat bagi praktisi kesehatan, klinisi, dan industri

kosmetik/farmasi.



1.5. Originalitas Penelitian

Tabel 1.1. Originalitas Penelitian

Peneliti, Judul Metode Hasil

Tahun

Olga et Anti-Inflammatory Invitro Ekstrak buah meningkatkan

al., and Antioxidant aktivitas kapasitas antioksidan hingga

2025 Properties of antioksidan ~ 250% dibandingkan dasar; SPF
Anti-UV Creams  (FRAP), meningkat setelah
Enriched with SPF, penyimpanan. Senyawa dalam
Natural Extracts  penetrasi kiwi  (vitamin,  polifenol,
from Avocado, ATR-FTIR,  antioksidan) diduga berperan
Apple, and Kiwi dan sifat dalam memperkuat barier kulit
By-Products, with  antiplatelet dan mengatur respon inflamasi
and Without akibat UV.
Nanobubbles

Jung et Actinidia In Vivo Ethanolic Extract of Actinidia

al., chinensis (Hairless chinensis Planch (EEACP)

20245 Ameliorates Mice) and In  mengurangi kerusakan Kkulit
Photoaging by Vitro (NIH- akibat UVB, menghambat
Controlling 3T3 Cells) kadar MMP-1a, meningkatkan
ROS/AKT kolagen, dan menekan ROS
Pathway serta aktivasi AKT.

Kim et Actinidia invivo (UVB- APWE menurunkan ROS,

al., polygama Water induced menghambat fosforilasi MAPK

202312 Extract  (APWE) wrinkle dan aktivasi AP-1, mencegah
Protects Against mouse penurunan TGF-B1 dan
UVB-Induced model) dan in aktivasi Smad2/3,
Photoaging via vitro (HaCaT meningkatkan sintesis kolagen,
MAPK/AP-1 and cells) serta mengurangi kerutan pada
TGFf-Smad kulit mencit yang terpapar
Pathway UVvB

Kim et Effect of Actinidia In Vivo APEE dan APWE

al., 2022® polygama (UVB- meningkatkan elastisitas kulit
Extracts on Irradiated dan  mengurangi  keriput,
Wrinkle Hairless hiperplasia epidermis, serta
Formation in  Mice) kadar MMP-1, MMP-3, dan
UVB-Irradiated MMP-9 pada kulit yang
Hairless Mice terpapar UVB.

Monro et Metabolic and In Vivo Konsumsi dua buah kiwi setiap

al., Blood Pressure (Human) hari selama 7  minggu

202216 Effects of Randomized menurunkan tekanan darah
Consuming Two Controlled sistolik sebesar 2,7 mmHg dan
Kiwifruit Daily for Trial meningkatkan asupan

7 Weeks

antioksidan tanpa perubahan




signifikan pada insulin puasa,
glukosa, atau lipid.

An et al.,, Antioxidant and In Vitro Ekstrak kiwi berry menurunkan
2016%7 Anti-Inflammatory (RAW 264.7 sekresi IL-6, TNF-a, dan nitrit
Effects of Various Murine pada sel makrofag teraktivasi
Cultivars of Kiwi Macrophage LPS secara dosis-tergantung,
Berry on RAW Cell Line) menunjukkan efek
264.7 Cells antiinflamasi dan antioksidan

kuat.

Ulasan hasil-hasil penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa serum
buah kiwi dan varietas sejenisnya memiliki potensi besar dalam
menanggulangi stres oksidatif dan inflamasi yang terpapar sinar ultraviolet B
(UVB). Studi-studi tersebut memperkuat rasional penggunaan kiwi sebagai
agen protektif terhadap kerusakan kulit melalui mekanisme molekuler yang
beragam, meliputi aktivitas antioksidan, modulasi jalur inflamasi, serta
peningkatan komponen dermal seperti kolagen.!”

Penelitian oleh Monro et al., 2022 merupakan studi intervensi gizi pada
manusia yang mengevaluasi efek konsumsi dua buah kiwi terhadap tekanan
darah dan parameter metabolik lainnya. Meskipun studi ini menunjukkan
manfaat konsumsi kiwi terhadap parameter sistemik, termasuk tekanan darah
dan kadar insulin, tidak ada pengamatan terhadap efek inflamasi lokal pada
kulit ataupun evaluasi terhadap kadar TGF-B1 dan SOD. Oleh karena itu,
fokus penelitian kami terhadap efek topikal kiwi dalam konteks kerusakan
kulit akibat UVB memberikan aspek kebaruan dari sisi organ target dan
mekanisme molekuler.'®

Secara keseluruhan, bukti dari penelitian-penelitian ini mengarah pada

pemahaman bahwa kiwi dan turunannya tidak hanya bekerja sebagai



antioksidan yang meningkatkan kadar enzim seperti Superoxide Dismutase
(SOD), tetapi juga mampu menstimulasi regenerasi jaringan melalui jalur
pertumbuhan sel seperti TGF-B1. Mekanisme ini menjadi sangat relevan
dalam konteks paparan UVB subkronis, yang diketahui menurunkan
kapasitas antioksidan endogen dan menghambat aktivitas fibroblas dalam
memproduksi kolagen. Oleh karena itu, pemberian serum kiwi berpotensi
menjadi pendekatan inovatif dalam terapi suportif terhadap kerusakan kulit
yang terpapar UVB, dengan memanfaatkan kekayaan kandungan bioaktif
seperti polifenol, vitamin C, dan flavonoid sebagai agen protektif multi-
target.

Penelitian yang membuktikan efektivitas serum ekstrak buah kiwi
belum tersedia hingga saat ini, namun beberapa studi menunjukkan potensi
pemberian topikal serum antioksidan pada kasus paparan UVB, terutama
pada jalur fofoaging. Penclitian yang membuktikan efektivitas serum ekstrak
buah kiwi belum tersedia hingga saat ini, namun beberapa studi menunjukkan
potensi pemberian topikal serum antioksidan pada kasus paparan UVB,
terutama pada jalur photoaging. Penelitian terdahulu telah membuktikan efek
protektif dari berbagai serum antioksidan, termasuk serum yang mengandung
vitamin C, E, dan asam ferulat yang mampu melawan kerusakan kulit akibat
radiasi UV.!®!18 Studi lain juga menemukan bahwa serum antioksidan
efektif mencegah peradangan pada kulit akibat paparan sinar UV dan polusi
1'%,

partike Oleh karena itu, penelitian ini akan mengisi kesenjangan

pengetahuan dengan secara spesifik mengkaji efektivitas serum topikal



ekstrak buah kiwi dalam meningkatkan kadar Superoxide Dismutase (SOD)
dan Transforming Growth Factor Beta 1 (TGF-pl) sebagai indikator
perlindungan terhadap stres oksidatif dan photoaging pada mencit yang

terpapar UVB subkronis.
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2.1. Superoxide Dismutase (SOD)
2.1.1. Definisi

Superoxide Dismutase (SOD) merupakan enzim antioksidan
utama yang terdapat dalam hampir seluruh jenis sel aerobik, termasuk
jaringan kulit."” Enzim ini berperan dalam menetralisir radikal bebas
superoksida (O;") yang dihasilkan secara endogen akibat proses
metabolisme seluler maupun eksogen akibat stres lingkungan seperti
paparan sinar ultraviolet. Terdapat tiga isoform utama SOD dalam
tubuh mamalia, yaitu SOD1 (Cu/Zn-SOD) di sitoplasma, SOD2 (Mn-
SOD) di mitokondria, dan SOD3 di ruang ekstraseluler.?*! Ketiga
isoform tersebut bekerja secara sinergis untuk mempertahankan
homeostasis oksidatif dan mencegah kerusakan sel. Aktivitas optimal
dari SOD sangat penting untuk menjaga integritas struktur sel dan
mencegah aktivasi jalur inflamasi, khususnya melalui pencegahan
peroksidasi lipid dan pembentukan produk reaktif beracun seperti
malondialdehyde (MDA).?? Aktivitas SOD yang optimal diperlukan
untuk menghindari akumulasi radikal superoksida yang dapat memicu

aktivasi jalur inflamasi dan apoptosis.

10
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Gambar 2.1. Struktur Molekul Kimiawi SOD%

2.1.2. Peran SOD terhadap Patofisiologis Paparan UVB Pada Kulit

Paparan sinar ultraviolet B (UVB) secara berulang diketahui
menyebabkan peningkatan pembentukan ROS, termasuk radikal
superoksida, yang berkontribusi terhadap terjadinya stres oksidatif di
jaringan kulit.'’ Kondisi ini memicu aktivasi SOD sebagai mekanisme
protektif utama untuk mengeliminasi radikal superoksida melalui
konversi enzimatik menjadi molekul yang secara kimiawi lebih stabil.
Ketidakseimbangan antara produksi ROS dan kapasitas antioksidan
endogen seperti SOD dapat menyebabkan kerusakan struktural pada
jaringan, aktivasi jalur proinflamasi seperti NF-kB, serta peningkatan
kadar sitokin inflamasi, di antaranya TNF-a dan IL-6.2* Penurunan
kadar SOD akibat pajanan UVB telah berkontribusi secara signifikan
terhadap peningkatan kejadian kerusakan jaringan dermis, hilangnya
struktur kolagen, dan percepatan penuaan kulit yang terpapar UVB.?
Pengukuran kadar SOD dalam jaringan kulit hewan model sering
digunakan untuk mengevaluasi efek protektif dari senyawa bioaktif,

khususnya antioksidan dari bahan alam, dalam konteks fotoproteksi.
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Intervensi dengan serum tanaman yang kaya akan senyawa fenolik
telah terbukti meningkatkan aktivitas SOD dan menurunkan tingkat

stres oksidatif akibat UVB.

2.2. Transforming Growth Factor-Beta 1 (TGF-p1)
2.2.1. Definisi TGF-p1

Transforming Growth Factor-Beta 1 (TGF-B1) merupakan
salah satu isoform dari keluarga TGF-f yang berperan penting dalam
regulasi berbagai proses biologis seperti proliferasi, diferensiasi, dan
apoptosis sel. TGF-B1 dalam jaringan kulit dihasilkan oleh berbagai
jenis sel, termasuk keratinosit, fibroblas, dan sel imun, serta berfungsi
dalam pemeliharaan homeostasis jaringan, regulasi penyembuhan
luka, dan remodeling matriks ekstraseluler.”® Aktivasi TGF-pl
melibatkan interaksi dengan reseptor permukaan sel TGF-BR1 dan
TGF-BR2, yang kemudian mengaktifkan jalur Smad-dependent
maupun Smad-independent, seperti p38 MAPK dan JNK.?’ Pada
kondisi fisiologis, TGF-B1 berperan sebagai sitokin antiinflamasi
yang menghambat aktivasi sel imun proinflamasi dan menstimulasi
produksi kolagen oleh fibroblas dermal.?’?® TGF-B1 merupakan
mediator utama dalam menjaga keseimbangan antara regenerasi dan

fibrosis di jaringan kulit.



13

Gambar 2.2. Struktur Molekul Kimia TGF-p1 ?°

2.2.2. Peran TGF-p1 terhadap Patofisiologis Paparan UVB Pada Kulit
Paparan sinar ultraviolet B (UVB) diketahui menginduksi stres
oksidatif dan kerusakan DNA di jaringan kulit, yang kemudian
memicu respon seluler melalui aktivasi berbagai jalur molekuler,
termasuk jalur TGF-B1. UVB dapat menurunkan kadar TGF-$1 secara
lokal sehingga terjadi degradasi kolagen serta kerusakan jaringan kulit
secara subakut. Kadar TGF-B1 justru akan meningkat secara
berlebihan pada paparan UVB kronis sehingga terjadi peningkatan
sintesis  kolagen abnormal dan aktivasi fibroblas menjadi
miofibroblas, yang berkontribusi pada proses fibrosis dan penuaan
kulit.3° Paparan UVB juga mampu mengaktivasi produksi ROS yang
dapat menginhibisi jalur TGF-B1 melalui penghambatan sinyal jalur
Smad2/3 dependent, dan non-Smad dependent.’'>* TGF-p1 dapat
menunjukkan sifat bifasik, yaitu bersifat anti-inflamasi pada fase akut,
namun pro-fibrotik dan pro-inflamasi pada kondisi kronik, seperti

yang diamati dalam model inflamasi kulit yang terpapar UVB.*3?
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Regulasi ekspresi dan aktivitas TGF-B1 sangat penting dalam
mengelola respon kulit terhadap paparan UVB subkronis dan

mencegah kerusakan jaringan jangka panjang.

2.3. Ekstrak Kiwi (Actinidia deliciosa)

2.3.1.

2.3.2.

Definisi Ekstrak Kiwi

Ekstrak kiwi merupakan hasil dari proses ekstraksi senyawa
bioaktif dari buah kiwi (Aetinidia spp.), baik dari bagian daging buah,
kulit, maupun bijinya, yang masing-masing mengandung berbagai
komponen fungsional. Buah kiwi sendiri berasal dari genus Actinidia
dan paling sering diwakili oleh spesies 4. deliciosa, A. chinensis, dan
A. arguta.'’* Ekstrak ini dapat diperoleh melalui berbagai metode
serumsi, seperti pelarutan menggunakan air, etanol, atau metanol,
yang menghasilkan fraksi larut berisi fenol, flavonoid, vitamin C, dan
senyawa bioaktif lainnya.*® Bagian pulp maupun kulit kiwi diketahui
menyimpan potensi fungsional yang tinggi, terutama karena
kandungan fenoliknya yang dominan.’®*’ Penggunaan ekstrak kiwi
dalam bidang pangan dan farmasi menjadi penting mengingat sifat
antioksidan, antimikroba, dan antiinflamasi yang telah dibuktikan
melalui berbagai studi in vitro dan in vivo.3*
Kandungan Ekstrak Kiwi

Serum buah kiwi mengandung berbagai senyawa bioaktif yang
berperan penting dalam aktivitas biologisnya. Beberapa senyawa

utama yang telah diidentifikasi meliputi vitamin C, E, dan K, serta
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polifenol seperti flavonoid, tannin, dan actinidin, yang berfungsi
sebagai antioksidan dan antiinflamasi alami.***' Kiwi juga memiliki
kandungan karotenoid, serat pangan, dan sejumlah mineral seperti
kalium dan magnesium.'”3*

Penelitian menunjukkan bahwa bagian kulit kiwi mengandung
kadar total fenol dan flavonoid yang lebih tinggi dibandingkan bagian
daging buah.>’” Kandungan fenol pada kulit kiwi tercatat mencapai
1273 mg/100 g, jauh lebih tinggi daripada kulit apel atau jeruk.** Studi
lainnya juga menunjukkan bahwa fraksi etanol serum kiwi
mengandung berbagai golongan senyawa seperti flavonol, antosianin,
dan tanin yang memiliki kapasitas bioaktif tinggi.** Kandungan ini
bervariasi tergantung pada varietas kiwi, metode serumsi, dan kondisi
lingkungan tempat tumbuhnya buah.3¢

Proses ekstraksi senyawa aktif dari kiwi dilakukan melalui
berbagai metode, termasuk ekstraksi konvensional berbasis pelarut
serta teknik wultrasound-assisted extraction, yang bertujuan untuk
mengoptimalkan yield senyawa aktif tanpa merusak struktur
kimianya. Prosedur ini melibatkan pengeringan bahan segar,
penggerusan, serta perendaman dalam pelarut selama beberapa jam
hingga hari, kemudian dilanjutkan dengan filtrasi dan evaporasi

pelarut pada suhu rendah menggunakan rotary evaporator.>>4%4
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Tabel 2.1. Kandungan Ekstrak Kiwi Per 1 g Buah Kiwi #?

Komponen Green Kiwifruit Gold Kiwifruit
(mg) (mg)

[-carotene (Ug) 125+ 25 165 £ 15
Ascorbic acid (mg) 675+ 125 800 £ 150
Tocopherol (mg) 15+25 17+25
Selenium (ug) 5+1.0 48+24
Folic acid (ug) 1450 £ 250 1900 + 200
Polyphenols (g) 75+25 45+15
Chlorophyll (ug) 300 + 100 350 + 95
Arginine (mg) 1050 + 200 1600 + 250
Alkaloid (mg) 55+15 45+15
Water-soluble 175+£25 15 3.0

Polysaccharide (mg)

2.3.3. Peran Serum Kiwi Sebagai Antioksidan

Serum kiwi menunjukkan potensi antioksidan yang signifikan
melalui berbagai mekanisme. Senyawa fenolik, terutama flavonoid
dan vitamin. C, berperan dalam menetralkan radikal bebas,
menghambat peroksidasi lipid, dan menstabilkan ROS (Reactive
Oxygen Species).>®> Studi yang menggunakan sel makrofag RAW
264.7 menunjukkan bahwa serum kiwi dapat menghambat pelepasan
nitrit dan sitokin proinflamasi seperti IL-6, dan TNF-a, yang terpapar
oleh LPS, menunjukkan sifat antioksidan sekaligus antiinflamasi

17 Kapasitas antioksidan dari kiwi juga telah

secara in Vvitro.
dibandingkan dengan buah lain, dan menempati peringkat kedua
setelah plum dalam hal aktivitas penangkap radikal bebas.?* Dengan
demikian, serum kiwi tidak hanya menawarkan manfaat gizi tetapi

juga perlindungan molekuler terhadap kerusakan oksidatif yang

terkait dengan berbagai penyakit degeneratif.
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2.3.4. Serum Kiwi
Serum topikal merupakan sediaan topikal semi-cair yang
dirancang untuk mengantarkan bahan aktif dalam konsentrasi tinggi

t#. Sediaan ini diformulasikan

ke lapisan epidermis atau dermis kuli
dengan basis air atau gel yang memiliki viskositas rendah sehingga
memfasilitasi penetrasi bahan aktif secara optimal ke dalam jaringan
kulit*. Serum mengandung lebih sedikit bahan pengisi, dan lebih
banyak zat bioaktif seperti vitamin, antioksidan, atau serum tanaman
apabila dibandingkan dengan medium topikal lainnya. Kondisi
tersebut memungkinkan penghantaran zat aktif yang lebih efisien
untuk mencapai target biologis di jaringan kulit tanpa meninggalkan
residu berminyak di permukaan kulit**.

Beberapa produk komersial telah mengadopsi serum buah kiwi
sebagai bahan aktif utama dalam formulasi serum. Salah satu
formulasi serum dilaporkan mengandung serum golden kiwi sekitar
97,5% yang diperkaya dengan vitamin C, vitamin B kompleks (B1,
B2, BS5, B6, B9, B12), vitamin E, niacinamide, arbutin, dan asam
hialuronat yang berperan dalam pencerahan dan hidrasi kulit.*
Formulasi lain memanfaatkan minyak biji kiwi yang kaya vitamin C,
A, dan E, dikombinasikan dengan glycerin dan aloe vera untuk

memperkuat efek antioksidan dan memperbaiki integritas sawar

kulit*®. Kandungan bioaktif tersebut mendukung pemulihan kulit yang
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terpapar radiasi UVB subkronis melalui efek antioksidan,
antiinflamasi, dan regeneratif.

Setiap 1 mL Gold Kiwi Vita C+ Brightening Serum
mengandung 0,55 mL serum Gold Kiwi Hae Nam sebagai sumber
utama antioksidan dan pelembap kulit. Masing-masing bahan
pencerah kulit berupa Vita C+, Niacinamide, Arbutin, dan Rucinol
memiliki konsentrasi 2% yang setara dengan 0,02 mL per 1 mL serum.
Adenosine terdapat dalam kadar rendah di bawah 0,04% yang
berperan dalam perbaikan kerutan halus dan regenerasi kulit.
Komposisi tersebut menunjukkan bahwa serum kiwi mendominasi
sebagai komponen utama, diikuti bahan pencerah dalam konsentrasi
moderat yang mendukung perbaikan kulit kusam, hiperpigmentasi,
serta tanda-tanda penuaan akibat paparan sinar ultraviolet*’.

Tabel 2.2. Kadar Bahan Aktif per 1 mL Serum*
Bahan Aktif Konsentrasi (%) Kadar per 1 mL

Gold Kiwi Hae 55% 0,55 mL
Nam

Vita C+ 2% 0,02 mL
Niacinamide 2% 0,02 mL
Arbutin 2% 0,02 mL
Rucinol 2% 0,02 mL

Adenosine <0,04% <0,0004 mL
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2.4. Paparan UVB Subkronis
2.4.1. Definisi Paparan UVB Subkronis

Paparan sinar ultraviolet B (UVB) subkronis merujuk pada
eksposur berulang terhadap gelombang elektromagnetik dengan
panjang gelombang antara 280 hingga 320 nanometer dalam jangka
waktu terbatas, umumnya selama 2 hingga 4 minggu.*® Radiasi UVB
hanya mencakup sekitar 5% dari total sinar ultraviolet yang mencapai
permukaan bumi, namun memiliki energi yang cukup tinggi untuk
menembus  lapisan epidermis dan menimbulkan berbagai efek
biologis pada jaringan kulit.*’

Paparan sinar matahari dengan durasi fisiologis justru memiliki
efek yang baik untuk tubuh, terutama dalam meningkatkan sintesis
vitamin D secara alami dalam tubuh.'*® Durasi paparan yang
dianggap fisiologis berkisar antara 5 hingga 15 menit per hari untuk
individu berkulit terang, dan 20 hingga 30 menit untuk individu
berkulit gelap, tergantung pada indeks UV harian, lokasi geografis,
serta waktu paparan.*’ Apabila paparan melebihi ambang batas dan
berlangsung berulang dalam jangka waktu subkronis, hal ini dapat
memicu respons stres oksidatif dan inflamasi pada kulit.*’

Paparan UVB subkronis dapat menimbulkan berbagai efek
merugikan, antara lain eritema akibat dilatasi pembuluh darah dermal,
photoaging yang ditandai oleh kerusakan kolagen dan peningkatan

elastosis, serta pembentukan kerutan (wrinkle) yang mempercepat
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penuaan kulit.® Radiasi UVB juga menyebabkan akumulasi radikal
bebas dan reactive oxygen species (ROS) yang merusak struktur
protein dermal melalui aktivasi enzim matrix metalloproteinase
(MMP), serta meningkatkan kadar sitokin proinflamasi seperti IL-6

dan TNF-q.!%!

Patofisiologi Paparan UVB Subkronis

Paparan UVB subkronis memicu berbagai perubahan biologis
dan molekular yang kompleks pada kulit. Salah satu mekanisme
utama yang terlibat adalah induksi stres oksidatif akibat peningkatan
pembentukan Reactive Oxygen Species (ROS) di dalam jaringan
epidermis dan dermis. ROS ini termasuk superoksida, hidroksil, dan
peroksida, yang secara langsung merusak struktur protein, lipid, dan
DNA sel kulit. 32

Sistem pertahanan antioksidan endogen, seperti Superoxide
Dismutase (SOD), berperan dalam menetralisasi ROS dan menjaga
homeostasis sel. Paparan UVB yang berkepanjangan menurunkan
aktivitas SOD sehingga mengakibatkan akumulasi ROS dan
memperburuk kerusakan seluler. '3

Akumulasi ROS juga mengaktivasi jalur sinyal MAPK
(mitogen-activated protein kinase), dan transkripsi NF-kB, yang
menginduksi kadar berbagai mediator inflamasi seperti Tumor
Necrosis Factor-A (TNF-a), Interleukin-1f (IL-1B), dan Interleukin-6

(IL-6), serta meningkatkan kadar cyclooxygenase-2 (COX-2) yang
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berkontribusi pada respons inflamasi lokal.**>? Aktivasi jalur memicu
terjadinya peradangan akut, yang ditandai oleh infiltrasi sel imun ke
dermis dan vasodilatasi yang menimbulkan gejala klinis seperti
eritema dan edema. Jika paparan UVB berlangsung secara subkronis,
proses inflamasi ini dapat berlanjut menjadi inflamasi kronik yang
menyebabkan degradasi matriks ekstraseluler dan penuaan kulit
dini.?®

Salah satu target utama kerusakan akibat inflamasi adalah
kolagen dermal, yang dipecah oleh enzim matrix metalloproteinases
(MMPs), terutama MMP-1, MMP-3, dan MMP-9. Aktivasi MMP ini
dipicu oleh ROS dan sinyal inflamasi, serta mengganggu integritas
jaringan ikat, mengurangi elastisitas kulit, dan mempercepat
terbentuknya kerutan (wrinkle) serta elastosis.>®
Kerusakan DNA akibat ROS dapat menyebabkan mutasi

t.4 Dalam fase

genetik dan meningkatkan risiko karsinogenesis kuli
regeneratif dan remodeling jaringan setelah kerusakan, Transforming
Growth Factor Beta 1 (TGF-B1) memainkan peran penting sebagai
sitokin regulator yang mengatur proliferasi fibroblas dan produksi
kolagen. Pada paparan UVB subkronis, kadar TGF-B1 dapat
mengalami disregulasi sehingga menyebabkan kerusakan kolagen

kulit, dan menghambat induksi perbaikan seluler. Pada kondisi yang

lebih kronis, kadar TGF-B1 justru akan cenderung meningkat
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sehingga menyebabkan fibrosis abnormal, perubahan histologis pada
kulit seperti penebalan epidermis, serta keratinisasi berlebihan. 48
Patofisiologi paparan UVB subkronis melibatkan integrasi
antara stres oksidatif, jalur inflamasi, disregulasi sitokin, dan
kerusakan struktural, yang secara keseluruhan mempercepat proses
photoaging, meningkatkan risiko kerusakan DNA, dan memperlemah
kapasitas regeneratif kulit. Peran kunci dimainkan oleh ROS, SOD,
TNF-0, IL-6, MMPs, dan TGF-f1 sebagai pengatur utama dari

keseimbangan antara kerusakan dan perbaikan jaringan. %%

Pengaruh Pemberian Serum Kiwi Terhadap Kadar SOD Dan TGF-$1

Serum kiwi bekerja dengan dua jalur utama, yakni melalui jalur
antioksidan, dan antiinflamasi. Aktivitas antioksidannya ditunjukkan melalui
kemampuannya dalam menetralisir  Reactive Oxygen Species (ROS),
mencegah peroksidasi lipid, dan memperkuat sistem pertahanan seluler
seperti peningkatan kadar enzim SOD (Superoxide Dismutase).>® Efek
antiinflamasi kiwi diperoleh dari kemampuannya menekan kadar sitokin
proinflamasi (seperti TNF-a dan IL-6), serta menurunkan aktivitas NF-xB
dan COX-2. yang terlibat dalam proses inflamasi kronik. 4>

Vitamin C dalam kiwi berperan sebagai antioksidan hidrofilik yang
mampu menetralisir radikal bebas reaktif seperti superoksida dan hidrogen
peroksida. Flavonoid seperti quercetin memiliki kemampuan dalam
menstabilisasi ROS serta menurunkan kadar mediator inflamasi seperti TNF-

o dan IL-6. Karotenoid berperan dalam melindungi membran sel dari
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kerusakan lipid peroksidasi, sementara asam fenolat meningkatkan kapasitas
total antioksidan di jaringan. Kombinasi senyawa tersebut terbukti dapat
meningkatkan kadar enzim antioksidan endogen, termasuk Superoxide
Dismutase (SOD), dengan mekanisme aktivasi jalur transkripsi Nrf2 yang
penting dalam regulasi sistem proteksi seluler terhadap stres oksidatif.?%4!

Pemberian serum kiwi diduga mampu meningkatkan kadar SOD, yaitu
enzim utama dalam pertahanan tubuh terhadap ROS. SOD mengkatalisis
dismutasi radikal superoksida menjadi oksigen dan hidrogen peroksida,
sehingga mencegah terjadinya peroksidasi lipid dan kerusakan protein
intraseluler. Aktivasi SOD melalui konsumsi flavonoid dan asam fenolat
dalam serum kiwi diduga terjadi melalui peningkatan kadar gen SOD1 dan
SOD2, serta inhibisi jalur NF-xB yang biasanya memperparah stres
oksidatif.>>* Studi in vivo pada model mencit menunjukkan bahwa
suplementasi serum kiwi dapat menurunkan kadar malondialdehyde (MDA)
secara signifikan, dan meningkatkan aktivitas SOD secara bermakna, sebagai
penanda peningkatan kapasitas antioksidan endogen.>’

Serum kiwi diduga dapat mempengaruhi kadar Transforming Growth
Factor Beta 1 (TGF-B1), yaitu sitokin multifungsi yang berperan dalam proses
regenerasi jaringan, antiinflamasi, dan fibrogenesis. Senyawa polifenol dalam
kiwi dapat memodulasi kadar TGF-B1 tergantung pada konteks patologisnya.
Pada kondisi inflamasi seperti paparan UVB subkronis, TGF-B1 biasanya
mengalami penurunan kadar akibat kerusakan struktural pada jaringan

dermis. Pemberian serum kiwi yang kaya antioksidan terbukti dapat
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memulihkan kadar TGF-B1 melalui pemulihan homeostasis redoks dan
penekanan jalur inflamasi yang diperantarai oleh ROS dan NF-«xB. Hal
tersebut menunjukkan bahwa serum kiwi berpotensi sebagai agen adjuvan
untuk memperbaiki homeostasis dermal melalui mekanisme antioksidan dan
antiinflamasi yang terintegrasi.”!6>

Kemampuan serum kiwi dalam memodulasi respons oksidatif dan
inflamasi menunjukkan peluang pemanfaatannya pada kondisi kulit yang
terinduksi UVB. Penelitian terkait efektivitas pemberian topikal serum serum
buah kiwi terhadap paparan UVB belum tersedia hingga saat ini. Beberapa
penelitian terdahulu menunjukkan bahwa medium serum antioksidan efektif
dalam  pencegahan progresivitas kerusakan kulit akibat UVB
(photodamage).'®"! Serum memiliki daya serap yang lebih cepat sehingga
mendukung penghantaran antioksidan, vitamin, dan senyawa antiinflamasi ke
jaringan target untuk menetralisir radikal bebas dan mengurangi kerusakan
seluler.¥*% Formulasi yang ringan dan tidak meninggalkan residu
berlebihan meningkatkan kenyamanan penggunaan serta meminimalkan
risiko iritasi kulit. Kombinasi sifat-sifat tersebut menjadikan serum sebagai

pilihan yang efektif dalam pencegahan dan perbaikan kerusakan kulit akibat

photodamage berulang.'®
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KERANGKA TEORI, KERANGKA KONSEP, HIPOTESIS

3.1. Kerangka Teori

Paparan sinar ultraviolet B (UVB) subkronis merupakan salah satu
pemicu utama stres oksidatif dan inflamasi kulit melalui peningkatan
produksi Reactive Oxygen Species (ROS), termasuk superoksida (O;7),
hidrogen peroksida (H,0O,), dan radikal hidroksil (OH-). Akumulasi ROS
memicu aktivasi jalur Mitogen-Activated Protein Kinase (MAPK), khususnya
ekspresi p38, yang berperan sebagai penghubung antara stres oksidatif dan
respons inflamasi. Aktivasi p38 menginduksi dua jalur efektor utama:
pertama, aktivasi kB kinase yang mengarah pada translokasi nuklear NF-kB
dan kadar berbagai sitokin proinflamasi seperti TNF-a dan IL-6; dan kedua,
aktivasi Mitogen And Stress-Activated Kinase I (MSKI1) yang merangsang
ekspresi cAMP Response Element-Binding Protein (CREB). Ekspresi CREB
yang berlebihan turut memengaruhi penurunan kadar transforming growth
factor beta 1 (TGF-B1), faktor penting dalam regulasi homeostasis jaringan
dan regenerasi kulit. Jalur p38 juga berkontribusi terhadap penekanan jalur
protektif antioksidan melalui inhibisi transkripsi faktor Nuclear Erythroid 2
Related Factor 2 (Nrf2) sehingga menurunkan kadar enzim antioksidan
endogen, seperti Superoxide Dismutase (SOD), dan memperburuk
ketidakseimbangan redoks.

Penurunan aktivitas Nrf2 akibat p38 MAPK menyebabkan

melemahnya proteksi sel terhadap kerusakan oksidatif, karena Nrf2
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merupakan regulator utama transkripsi enzim antioksidan seperti SOD,
katalase, dan glutation peroksidase (GPx). SOD, sebagai enzim lini pertama,
mampu mengkatalisis dismutasi superoksida menjadi H,O, yang kemudian
dinetralkan oleh enzim lain. Ketika Nrf2 ditekan, kapasitas sel untuk
menetralisir ROS menurun, mengakibatkan akumulasi kerusakan oksidatif
yang mempercepat penuaan kulit dan kerusakan jaringan. Aktivasi jalur p38
MAPK juga berperan dalam menekan jalur SMAD2/3, yang merupakan
mediator utama aktivasi TGF-B1. Penckanan kadar TGF-B1 memperlemah
proses reparasi jaringan dan regenerasi sel, terutama dalam konteks kerusakan
kulit akibat UVB .

Serum buah kiwi (Actinidia Sp.) diketahui memiliki kandungan
molekul berupa flavonoid, vitamin (C, E, K), asam fenolat, dan tannin yang
memiliki efek antioksidan, dan antiinflamasi kuat. Senyawa tersebut mampu
menghambat jalur MAPK dan mengaktivasi Nrf2 sehingga meningkatkan
kadar SOD, memperkuat pertahanan seluler terhadap ROS, dan mencegah
kerusakan oksidatif lebih lanjut. Kandungan polifenolnya, terutama asam
fenolat juga diketahui dapat memodulasi jalur SMAD 2/3 sehingga
meningkatkan kadar sitokin anti-inflamasi, terutama TGF-B1 yang memiliki
kemampuan untuk induksi regenerasi jaringan kulit. Oleh karena itu,
pemberian serum kiwi menjadi relevan dalam upaya memotong jalur
patogenesis akibat paparan UVB subkronis melalui peningkatan sistem

antioksidan, dan pemulihan sinyal molekuler perbaikan sel.
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Gambar 3.1. Kerangka Teori.
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BAB IV

METODE PENELITIAN

4.1. Jenis Penelitian dan Rancangan Penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental in vivo dengan
menggunakan rancangan penelitian Randomized Post Test Only Control
Group Design. Penelitian ini menggunakan 6 kelompok dengan pembagian 3
kelompok perlakuan/intervensi, 2 kelompok kontrol, dan 1 kelompok mencit

sehat. Pengukuran data dilakukan setelah dilakukan perlakuan.

' 01Kl

» K2 —»| O2K2

S |— A I+ R K3 |—»| 03K3
K4 »| 04 K4

K5 o O5KS5

K6 »| O5K6

Gambar 4.1. Skema Rancangan Penelitian

Keterangan :

S : Sampel Penelitian (Mencit) Sehat
A . Adaptasi

R : Randomisasi
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K1 : Mencit Sehat

K2: Kontrol negatif (Mencit yang terpapar UVB dengan pemberian base
serum)

K3: Mencit yang terpapar UVB dengan pemberian serum vitamin C 10%.%’

K4: Mencit yang terpapar UVB dengan pemberian serum ekstrak kiwi dosis
2,5%.

K5: Mencit yang terpapar UVB dengan pemberian serum ekstrak kiwi dosis

5%.

K6: Mencit yang terpapar UVB dengan pemberian serum ekstrak Kiwi dosis

10%.

(@) : Observasi

Variabel Penelitian dan Definisi Operasional
4.2.1. Variabel Penelitian
4.2.1.1. Variabel Bebas
Konsentrasi serum buah kiwi yang diberikan secara topikal
4.2.1.2. Variabel Terikat

Kadar TGF-B1 dan SOD.

4.2.2. Definisi Operasional
4.2.2.1. Konsentrasi Serum Buah Kiwi
Konsentrasi serum buah kiwi adalah ekstrak kental
etanol dari buah kiwi kering yang dibuat dengan metode

maserasi selama 72 jam dan dievaporasi dengan
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menggunakan rotary vacuum evaporator. Serum buah kiwi
diberikan secara topikal dalam bentuk sediaan serum dengan
konsentrasi 2,5%, 5%, dan 10%.
Satuan: g
Skala: rasio

4.2.2.2. Kadar TGF-B1
Kadar TGF-B1 adalah konsentrasi protein sitokin pleiotropik
yang terukur pada jaringan kulit mencit pada hari ke-15
setelah pemberian perlakuan, menggunakan metode Enzyme-
Linked Immunosorbent Assay (ELISA) sebagai alat ukur.
Satuan ukur: pg/mL
Skala ukur: rasio

4.2.2.3. Kadar SOD
Kadar SOD adalah konsentrasi enzim antioksidan utama
yang berfungsi mengkatalisis dismutasi radikal superoksida
menjadi oksigen dan hidrogen peroksida, yang diukur dari
jaringan kulit mencit pada hari ke-15 setelah pemberian
perlakuan menggunakan metode Enzyme-Linked
Immunosorbent Assay (ELISA).
Satuan ukur: pg/mL

Skala ukur: rasio

4.3. Subjek Penelitian dan Sampel Penelitian
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4.3.1. Subjek Penelitian

Penelitian ini menggunakan mencit jantan galur BALB/c
berumur 2—3 bulan dengan berat badan 20-25 g sebagai model in vivo
kerusakan kulit akibat paparan UVB. Galur ini memiliki profil genetik
yang stabil, sistem kekebalan yang responsif, dan karakteristik kulit
yang menyerupai manusia, termasuk sensitivitas terhadap stres
oksidatif, peradangan, dan perubahan histologis yang diinduksi UVB.
Karena sifat-sifat ini, mencit BALB/c sangat sesuai digunakan sebagai
model eksperimental photoaging."

Sebelum percobaan dimulai, seluruh hewan uji dipastikan
sehat melalui pemeriksaan klinis dan kondisi fisiologis. Hewan-
hewan ini dipelihara dalam lingkungan laboratorium standar dengan
suhu 22-25°C; kelembapan 50—60%, dan siklus pencahayaan 12 jam
terang serta 12 jam gelap. Pakan dan air diberikan secara ad libitum
untuk memastikan keseimbangan metabolik dan menjaga kesehatan
selama percobaan berlangsung.

Paparan UVB sebesar 302 nm diberikan dengan intensitas
Minimal Erythema Dose (MED) 390 mJ/cm?. Prosedur paparan UVB
dilakukan selama 15 menit per hari, tiga kali seminggu selama dua
minggu, dengan jarak lampu 20 cm dari permukaan kulit dorsal
mencit.® Protokol ini mengacu pada standar eksperimental in vivo
untuk menginduksi stres oksidatif dan inflamasi tanpa menyebabkan

nekrosis jaringan berlebih.*



4.3.2.

33

Induksi UVB dilakukan tiga kali per minggu untuk meniru
paparan matahari berulang secara subkronis, sehingga menimbulkan
stres oksidatif dan inflamasi kumulatif tanpa menyebabkan luka akut
atau kematian hewan. Frekuensi ini memberi waktu jeda bagi jaringan
untuk merespons, sehingga parameter seperti MDA dan TGF-B1 dapat
dinilai sebagai adaptasi jangka menengah, bukan sekadar respon

akut.®

Lama induksi dua minggu dipilih karena rentang ini sudah
terbukti cukup untuk menimbulkan perubahan awal pada kulit,
termasuk penebalan epidermis, gangguan barrier, penurunan kapasitas

antioksidan, dan keriput awal, sekaligus memungkinkan pengujian

efek protektif intervensi terhadap antioksidan dan sitokin/TGF-p.!>!

Sampel Penelitian
4.3.2.1. Kriteria Inklusi
Kriteria inklusi pada penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Mencit jantan galur BALB/c.
2. Usia 2-3 bulan dengan berat badan 20-25 g.
3. Kondisi sehat dan tidak cacat.
4.3.2.2. Kriteria Eksklusi
Kriteria eksklusi pada penelitian ini adalah mencit sakit
selama penelitian yang terlihat dengan penurunan nafsu makan
atau berat badan mencit.

4.3.2.3. Kiriteria Drop Out
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Kriteria drop out dalam penelitian ini adalah mencit mati atau

menunjukkan tanda-tanda infeksi selama periode penelitian.

4.4. Cara Penentuan Sampel Penelitian
Pengambilan sampel pada penelitian ini dengan menggunakan cara
Randomized Sampling. Mencit putih jantan galur BALB/c dibagi menjadi 6
kelompok, yaitu kelompok sehat (mencit sehat tanpa paparan UVB), kontrol
negatif (mencit yang terpapar UVB dan diberikan base serum), kontrol positif
(mencit yang terpapar UVB dan diberi serumvitamin C 10%), Perlakuan 1
(mencit yang terpapar UVB dan diberi serum ekstrak kiwi dosis 2.5%),
perlakuan 2 (mencit yang terpapar UVB dan diberi serum ekstrak kiwi dosis
5%), perlakuan 3 (mencit yang terpapar UVB dan diberi serum ekstrak kiwi
dosis 10%).
4.4.1. Besar Sampel
Besar sampel dilakukan dengan rumus sampel eksperimental
dari Federer yaitu (t-1)(n-1) > 15 sehingga didapat hasil 15.
Keterangan untuk nilai t adalah banyaknya perlakuan dan n adalah
banyaknya sampel setiap perlakuan.
Rumus Federer  : (t-1)(n-1)>15
Sampel tiap Kelompok : (6-1)(n-1) > 15
5n-5>15
Sn>15+5

n>4



35

Perhitungan dengan menggunakan rumus federer didapatkan
jumlah mencit 4 ekor perkelompok. Untuk mengantisipasi potensi
kejadian dropout, seperti kematian atau kondisi kesehatan yang tidak
memenubhi syarat selama penelitian, satu ekor mencit ditambahkan per
kelompok. Jumlah sampel per kelompok ditetapkan sebanyak 5 ekor
mencit. Dengan 6 kelompok perlakuan, total sampel yang digunakan
adalah 30 ekor mencit. Penambahan ini memastikan validitas statistik

dan keandalan hasil penelitian.

45. Alat dan Bahan

45.1. Alat

45.2.

Pelitian in1 menggunakan beberapa peralatan untuk membuat
hewan model antara lain berupa UV light (broadband dengan puncak
emist 302 nm) dengan energi 390 mJ/cm2, pisau cukur, kandang
paparan, kandang pemeliharan, tempat air minum mencit dan
pemotong rambut. Alat yang digunakan untuk pengumpulan data
adalah pot 5 mL, 6 mm biopsy punch, sentrifus, mikropipet, 1000 uL
micropipet tip, dan vial tube 1,5 mL. Alat yang digunakan untuk
analisis data antara lain microplate reader, mikroskop, staining jar,

coated desk glass, cover glass, dan laptop.

Bahan
Bahan yang digunakan dalam penelitian ini terdiri dari bahan

untuk perlakuan seperti serum kiwi, basis serum, ketamin, xylazine,
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etanol, akuades, pakan mencit, dan chloroform. Bahan untuk
pemeriksaan kadar SOD, dan TGF-B1 adalah kit ELISA yang berisi

antibodi spesifik.

4.6. Cara Penelitian

4.6.1.

4.6.2.

4.6.3.

Perolehan Ethical Clearance
Ethical clearence penelitian diperoleh dari Komisi Bioetik

Fakultas Kedokteran Universitas Islam Sultan Agung Semarang.

Pembuatan Ekstrak Kiwi

Ekstrak kiwi diekstraksi dengan metode maserasi selama 3 hari
menggunakan ctanol 96% dengan perbandingan 1:4 (g/v). Maserat
selanjutnya dievaporasi dengan menggunakan waterbath suhu 80°C

selama 24 jam untuk memperoleh ekstrak kental.

Pembuatan Serum Ekstrak Kiwi

Serum topikal ekstrak buah Kiwi yang digunakan merupakan
produk dari PT. INBI Nusantara Sejahtera yang telah memiliki
sertifikat analisis dan spesifikasi produk (GE0059), dengan izin edar
yang berlaku dan merek dagang Kiwi Extract. Produk ini adalah
ekstrak alami dari buah Actinidia deliciosa yang diproduksi
menggunakan pelarut seperti propylene glycol, glycerin, dan aqua,
serta pengawet seperti sodium benzoate, potassium sorbate, dan citric
acid. Pembuatan serum topikal ekstrak buah kiwi dilakukan

berdasarkan 4 tahapan utama, yaitu:
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1. Pemilihan dan Persiapan Ekstrak Komersial

Ekstrak kiwi diperoleh dari PT. INBI Nusantara Sejahtera

dalam bentuk cair siap pakai (Lot No. 220925-11, Manufacturing

Date: September 22, 2025, Best Before Date: September 21,

2026). Ekstrak ini memiliki karakteristik sebagai berikut:

Appearance: Liquid

Color: Colorless

Odor: Characteristic of Kiwi (Pass)

Solubility (1% in Solution): Soluble in Water (Pass)
pH (Direct): 4.97 (spesifikasi: 4.00-6.00)

Specific Gravity: 1.055 (spesifikasi: 1.000-1.100)

Mikrobiologi: Total Plate Count <1 x 102 colony/mL (NMT

1 x 10%), Yeast and Moulds < 1 x 10t colony/mL (NMT 1 x 10?),

Coliform: Negative.

2. Proses Ekstraksi (Berdasarkan Spesifikasi Produsen)

Menurut dokumen spesifikasi produk (GE0059), ekstrak

dibuat dari buah kiwi segar yang dipilih (Actinidia deliciosa)

melalui proses ekstraksi. Ekstrak ini tidak memerlukan maserasi

tambahan karena sudah dalam bentuk kental cair dengan pelarut

yang aman untuk aplikasi kosmetik. Proses produsen mencakup:

Pemilihan buah kiwi segar dan ekstraksi senyawa aktif

menggunakan propylene glycol dan glycerin sebagai pelarut.
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Penambahan aqua untuk solubilitas, serta pengawet (sodium
benzoate, potassium sorbate, citric acid) untuk stabilitas.
Ekstrak ini stabil pada suhu 20-32°C dan memiliki shelf life

12 bulan.

3. Uji Mutu Ekstrak

Sebelum diformulasikan menjadi serum, ekstrak kental diuji

untuk memastikan kualitasnya sesuai dengan Material Safety Data

Sheet (MSDS) dan Certificate of Analysis (CoA).

Uji Organoleptis: warna (colorless to slightly yellow), bau
(characteristic of kiwi), dan bentuk (liquid) secara visual.
Uji Kadar Air: Tidak secara spesifik disebutkan, tetapi
ekstrak memiliki kadar air yang rendah berdasarkan
spesifikasi fisik.

Kandungan Ekstrak Buah Kiwi: Komposisi ekstrak kiwi
berdasarkan - dokumen MSDS dan spesifikasi produk

dilampirkan dalam Tabel 4.1.
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Tabel 4.1. Komponen Serum Kiwi (PT INBI Nusantara Sejahtera)

Komposisi CAS No. EINECS No.

Actinidia deliciosa (fruit) — -

extract

Propylene Glycol 57-55-6 200-338-0
Glycerin 56-81-5 200-289-5
Aqua 7732-18-5 231-791-2
Sodium Benzoate 532-32-1 208-534-8
Potassium Sorbate 24634-61-5 246-376-1
Citric Acid 77-92-9 201-069-1

Produk digunakan langsung tanpa modifikasi formulasi,
sesuai anjuran produsen untuk aplikasi kosmetik alami (emollient,
humectant, dan skin-conditioning agent). Dalam penelitian ini,
serum diaplikasikan secara topikal pada area punggung mencit
dengan dosis 5% dari volume sediaan akhir (sekitar 50 pL untuk
area 2 X 2.¢m?) setiap hari selama periode paparan UVB. Sediaan
disimpan dalam wadah tertutup rapat pada suhu ruang terkendali
(2025 °C) dan digunakan sebelum tanggal kedaluwarsa.

. Formulasi Serum Topikal Ekstrak Kiwi

Setelah ekstrak kental didapatkan, ekstrak tersebut
diformulasikan ke dalam basis serum dengan tingkat penggunaan
yang direkomendasikan 1-10%. Dalam penelitian ini
menggunakan konsentrasi 2,5% dan 5%, serta diperluas hingga
10% untuk mengevaluasi efek dosis yang lebih tinggi. Prosedur
formulasi dilakukan secara identik untuk semua konsentrasi,
dengan langkah-langkah sebagai berikut:

e Pencampuran:
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Pembuatan serum dilakukan melalui beberapa tahapan. Untuk
serum 2,5%, sebanyak 2,5 mL ekstrak kiwi (GE0059) dimasukkan
ke dalam wadah, sedangkan untuk serum 5% dan 10%, masing-
masing digunakan 5 mL dan 10 mL ekstrak kiwi (GE0059).

Selanjutnya, bahan lain ditambahkan, antara lain 10 mL
gliserin sebagai pelembap, 0,5 mL xanthan gum sebagai zat
peningkat viskositas, serta 0,5 mL phenoxyethanol sebagai zat
pengawet. Meskipun ekstrak sudah mengandung gliserin dan
pengawet, penambahan ini dilakukan bila diperlukan untuk
penyesuaian formula. Akuades ditambahkan hingga total volume
campuran mencapai 100 mL. Semua bahan kemudian diaduk
hingga tercampur sempurna dan homogen, sehingga serum siap
digunakan. Produk yang telah jadi disimpan pada suhu 20-32°C
di tempat gelap dan kering.

Penanganan dan penyimpanan serum dilakukan sesuai
dengan praktik keselamatan dustri yang baik. Selama proses
handling, produk harus ditangani secara higienis, dijauhkan dari
sumber panas dan api, serta dihindarkan dari kontak langsung
dengan tangan atau permukaan yang tidak steril. Untuk
penyimpanan, serum disimpan dalam wadah asli yang tertutup
rapat di tempat sejuk dan kering, dengan sirkulasi udara yang
memadai. Suhu penyimpanan optimal dijaga pada kisaran 20—

32°C.
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Tabel 4.1 Komposisi Serum Topikal Ekstrak Buah Kiwi

Bahan Konsentrasi 2,5% Konsentrasi 5% Konsentrasi 10%
Ekstrak kiwi (GE0059) 2,5% 5% 10%
Glycerin 10% 10% 10%
Xanthan Gum 0,5% 0,5% 0,5%
Phenoxyethanol 0,5% 0,5% 0,5%
Aquadest Ad 100% Ad 100% Ad 100%

4.6.4. Model Paparan UVB Subkronis

1. Mencit jantan galur BALB/C yang telah diadaptasi selama lima
hari disiapkan. Anestesi dilakukan pada mencit dengan
campuran ketamin (60 mg/kgBB) dan xylazine (20 mg/kgBB).

2. Rambut pada bagian dorsal mencit dicukur hingga bersih dengan
area 5x5 cm.

3. Bagian punggung mencit dipapar dengan UV light (broadband
dengan peak emission 302 nm) dengan dosis minimal eritema
(MED) 390 mJ/cm2/hari.

4. Paparan UVB dilakukan selama 15 menit/hari, sebanyak 3 kali
dalam seminggu, dengan jarak lampu 15 cm selama 2 minggu.

5. Pada kelompok perlakuan, aplikasi serum ekstrak kiwi secara
topikal dengan dosis yang telah ditetapkan sebanyak 2,5mL per
aplikasi,? diberikan satu kali sehari pada waktu yang sama
(pukul 9 pagi), dimulai sejak hari ke-nol perlakuan sebelum
terpapar UVB.

6. Setelah evaluasi selesai, mencit didiamkan dulu selama 24 jam

kemudian dieutanasia dengan Xylazin 20mg/kgBB dan Ketamin
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dengan dosis 60 mg/kg BB secara intramuskular (IM) untuk
persiapan proses pengambilan sampel biopsi eksisi pada kulit
punggung mencit Wistar dengan ukuran 2x1 cm.

7. Proses biopsi eksisi ini dilakukan 24 jam setelah paparan terakhir
UVB. Ekstraksi kulit dilakukan dari epidermis hingga lapisan
subkutan, kemudian ditempatkan dalam tabung mikro, dan
kemudian disimpan dalam kotak berisi es kering. Hasil biopsi
kulit yang telah selesai disimpan pada suhu -80°C.

4.6.5. Pengambilan Sampel Jaringan

Setelah hewan uji menjalani euthanasia sesuai protokol etik,
jaringan kulit dorsal mencit seberat 50 mg diambil secara aseptik.
Sampel segera ditempatkan dalam tabung mikro yang telah
didinginkan untuk mencegah degradasi protein. Jaringan kemudian
ditambahkan buffer lisis dingin (PBS pH 7.4) dengan rasio 10 pL per
mg jaringan, dan dilakukan homogenisasi menggunakan sonikator di
atas es untuk mengurangi kerusakan akibat panas. Homogenat
diinkubasi selama 20-30 menit pada suhu 4°C dengan pengadukan
lembut untuk memaksimalkan proses lisis, lalu disentrifugasi pada
10.000-12.000 x g selama 10—15 menit pada 4°C untuk memisahkan
sisa jaringan.

Supernatan yang mengandung protein total kemudian dibagi
dalam aliquot 50—100 pL untuk menghindari kerusakan akibat siklus

pembekuan-pencairan, dan disimpan pada —80°C hingga analisis.
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Konsentrasi protein diukur terlebih dahulu menggunakan metode
BCA agar hasil analisis antar sampel dapat dinormalisasi. Untuk
pengukuran TGF-B1 dan SOD, ekstrak protein diencerkan dengan
buffer pengencer kit ELISA sesuai panduan pabrikan, dengan
pengenceran awal berkisar antara 1:5 sampai 1:20, disesuaikan dari
percobaan pendahuluan untuk memastikan absorbansi berada dalam
rentang linier kurva standar. Ekstrak jaringan yang sudah
distandarisasi ini selanjutnya digunakan sebagai sampel uji untuk
menilai TGF-B1 sebagai indikator perbaikan kolagen dan SOD

sebagai penanda kapasitas antioksidan kulit.

Analisis Kuantitatif Kadar SOD dan TGF-p1

Prosedur Analisis ELISA untuk Pengukuran Kadar SOD

. Siapkan serangkaian konsentrasi standar SOD sesuai dengan
petunjuk kit ELISA.

2. Siapkan pelat 96 sumur (well) dengan sumur kosong (blank),
sumur untuk standar, dan sumur untuk sampel yang akan
diperiksa.

3. Masukkan 100 pl larutan standar ke sumur standar dan 100 pl
sampel ke sumur sampel. Pastikan tidak ada gelembung udara.

4. Tambahkan 50 pl larutan konjugat yang spesifik untuk SOD ke
semua sumur berisi standar dan sampel. Konjugat berisi antibodi

sekunder yang berikatan dengan enzim.
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5. Inkubasi pelat sesuai petunjuk kit (misalnya, selama 1 jam pada
suhu ruang) dalam keadaan tertutup. Setelah inkubasi, buang
cairan dari sumur, lalu cuci sumur 4-5 kali dengan larutan buffer
pencuci. Keringkan pelat dengan cara diketuk perlahan di atas tisu
penyerap.

6. Tambahkan 50 pl substrat kromogen (TMB) ke setiap sumur,
ratakan perlahan, lalu inkubasi selama 10—15 menit pada suhu
ruang dalam keadaan gelap. Tunggu hingga terjadi perubahan
warna yang diakibatkan oleh reaksi antara enzim pada konjugat
dan substrat.

7. Hentikan reaksi dengan menambahkan 50 pl larutan stop di setiap
sumur. Warna akan berubah menjadi kuning, yang menandakan
reaksi telah berhenti dan siap dibaca.

8. Baca hasil menggunakan pembaca ELISA pada panjang
gelombang 450 nm. Gunakan nilai absorbansi dari sumur standar
untuk membuat kurva standar, yang kemudian digunakan untuk
menghitung konsentrasi SOD dalam setiap sampel.

Prosedur Analisis ELISA untuk Pengukuran Kadar TGF-B1:

1. Aktivasi sampel terlebih dahulu dengan menambahkan larutan
asam (HCI) sesuai petunjuk kit, inkubasi 10 menit suhu ruang,
kemudian netralisasi dengan larutan basa (NaOH/HEPES) hingga

pH netral.
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Siapkan seri standar TGF-B1 dengan konsentrasi misalnya 300,
150, 75, 37,5, 18,7, dan 0 pg/mL.

Siapkan sumur kosong, sumur standar, dan sumur untuk sampel
yang telah diaktivasi.

Masukkan 100 pl standar ke sumur standar dan 100 pl sampel ke
sumur sampel.

Tambahkan 50 pl larutan conjugate atau antibodi deteksi ke semua
sumur.

Inkubasi pelat selama 1 jam pada suhu 37°C atau sesuai petunjuk
kit dalam keadaan tertutup.

Buang cairan dari sumur, kemudian cuci sumur 4-5 kali dengan
buffer pencuci, pastikan tidak ada sisa cairan.

Tambahkan 50 pl substrat kromogen (TMB) ke setiap sumur,
ratakan perlahan, lalu inkubasi selama 10 menit pada suhu 37°C
dalam keadaan gelap.

Hentikan reaksi dengan menambahkan 50 pl larutan stop di setiap
sumur. Warna akan berubah menjadi kuning.

Baca hasil menggunakan pembaca ELISA pada panjang
gelombang 450 nm, kemudian hitung konsentrasi TGF-B1

berdasarkan kurva standar.
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Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian dilakukan di Laboratorium IBL, Fakultas Kedokteran,
Universitas Islam Sultan Agung (UNISSULA), Semarang, Jawa Tengah
(Lampiran 5). Sedangkan, pengukuran kadar TGF-f1 dan SOD dari sampel
jaringan kulit mencit dilakukan di Laboratorium CITO (Lampiran 6).

Penelitian dilakukan pada Januari 2026.

Analisa Data

Data yang diperoleh dari penelitian ini selanjutnya akan dilakukan uji
deskriptif menggunakan skala data rasio. Analisis normalitas dan variasi data
dilakukan menggunakan uji Shapiro Wilk dan Levenes Test. Kadar TGF-B1
dan SOD memiliki sebaran data yang normal (»>0,05) dan varian data
homogen (p>0,05) sehingga dilakukan uji beda One Way Anova. Tidak
terdapat perbedaan signifikan (p>0,05) pada semua kelompok penelitian
setelah uji One Way Anova. Nilai signifikansi p>0,05 menunjukkan tidak
terdapat perbedaan yang signifikan antar kelompok penelitian. Pengolahan
analisis data pada penelitian ini menggunakan aplikasi SPSS 26.0 for

Windows.
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30 mencit BALB/C sehat diadaptasi selama 7 hari
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Gambar 4.2. Alur Penelitian




BAB V

HASIL DAN PEMBAHASAN

5.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini dilakukan untuk mengkaji pengaruh serum ekstrak buah kiwi
(Actinidia deliciosa) terhadap kadar Transforming Growth Factor-f1 (TGF-B1) dan
Superoxide Dismutase (SOD) pada mencit BALB/C yang mengalami paparan
subkronis ultraviolet B (UVB). Penelitian ini menggunakan 30 mencit BALB/C
yang sehat, dan tidak ada yang mati atau drop out selama percobaan. Serum ekstrak
buah kiwi (Actinidia deliciosa) disiapkan dengan mencampurkan ekstrak ke base
serum sesuai konsentrasi 2,5%, 5%, dan 10%, kemudian ditambahkan pelembap,
pengental, dan pengawet sebelum dihomogenisasi sehingga siap diaplikasikan.
Mencit dibagi secara acak ke enam kelompok: mencit sehat tanpa UVB (K1),
kontrol negatif terpapar UVB dengan base serum (K2), kontrol positif terpapar
UVB dengan serum vitamin C 10% (K3), dan tiga kelompok perlakuan dengan
serum ekstrak kiwi 2,5% (K4), 5% (KS5), dan 10% (K6).

Selama 14 hari, serum diberikan sesuai kelompok diikuti paparan UVB 390
mlJ/cm? tiga kali per minggu selama dua minggu, masing-masing selama 15 menit
dengan jarak 20 cm, untuk menginduksi stres oksidatif dan respons inflamasi
subkronis pada kulit. Pada hari ke-15, jaringan kulit diambil setelah anestesi
ketamin dan euthanasia, kemudian dianalisis kadar TGF-B1 dan SOD menggunakan

ELISA. Hasilnya dianalisis secara statistik untuk mengevaluasi pengaruh serum
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ekstrak kiwi terhadap aktivitas antioksidan dan regenerasi kulit pada kondisi
paparan UVB subkronis.
5.1.1 Hasil Pemeriksaan Kadar TGF-B1 pada Jaringan Kulit
Kadar TGF-B1 pada jaringan kulit mencit pada hari ke-15 setelah
perlakuan dianalisis untuk menggambarkan aktivitas faktor pertumbuhan
yang berperan dalam proses perbaikan dan remodeling jaringan kulit akibat
paparan UVB, serta untuk menilai efek pemberian serum ekstrak buah kiwi
(Actinidia deliciosa). Hasil pengukuran kadar TGF-B1 pada jaringan kulit
masing-masing kelompok perlakuan disajikan pada Tabel 5.1.

Tabel 5.2 Deskriptif Rata-rata Kadar TGE-B1 dan Uji One Way-ANOVA

Kelompok Kadar TGF-p1 = Shapiro— Levene’s One Way-
(n=5) (pg/mL) Mean £ SD Wilk (p) test (p) ANOVA (p)
K1: Mencit Sehat 759,42 + 94,15 0,368

K2: Kontrol Negatif 662,35 + 24,21 0,268
K3: Kontrol Positif 616,28 + 97,07 0,441

K4: Kiwi 2,5% 715,25 + 91,33 0,470 0,085 0:089
K5: Kiwi 5% 692,93 + 81,47 0,597

K6: Kiwi 10% TeoNe oo 0,790

Keterangan:

Shapiro-Wilk = Distribusi normal (p>0,05)
Levene Test = Data homogen (p>0,05)
Kruskal-Wallis= Tidak terdapat perbedaan signifikan antar kelompok
(»>0,05)
Hasil analisis pada Tabel 5.1 dan Gambar 5.2 menunjukkan perbedaan
pola kadar TGF-B1 antar kelompok. Dibandingkan mencit sehat (K1), kontrol
negatif (K2) memiliki kadar TGF-B1 lebih rendah, sedangkan kontrol positif

(K3) mengalami penurunan paling jelas. Pada kelompok serum ekstrak kiwi,

K4 dan K6 cenderung memiliki kadar lebih tinggi dibanding K5, yang
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merupakan yang terendah di antara kelompok perlakuan. Jika dibandingkan
dengan kontrol negatif, seluruh kelompok perlakuan menunjukkan
kecenderungan peningkatan kadar TGF-B1, mendekati nilai kelompok sehat
ketika dibandingkan dengan kontrol positif.

Uji normalitas Shapiro—Wilk menunjukkan bahwa seluruh kelompok
memiliki distribusi data yang normal (p>0,05), sedangkan uji homogenitas
varians menggunakan Levene Test menunjukkan bahwa varian data homogen
dengan p=0,065 (p>0,05). Oleh karena itu, analisis perbedaan antar kelompok
dilanjutkan menggunakan uji parametrik One Way-ANOVA. Hasil uji One
Way-ANOVA menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan yang signifikan

kadar TGF-B1 antar kelompok perlakuan (p=0,089).
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Kelompok

Gambar 5.2 Perbandingan Kadar TGF-B1 antar Kelompok Perlakuan
5.1.2 Hasil Pemeriksaan Kadar SOD pada Jaringan Kulit
Hasil analisis deskriptif dan perbandingan antar kelompok perlakuan

disajikan pada Tabel 5.2 dan Gambar 5.3 Kelompok kontrol negatif (K2)
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menunjukkan kadar SOD yang lebih tinggi dibandingkan kelompok lain.
Pada kelompok yang menerima serum ekstrak kiwi, kadar SOD pada K4
cenderung lebih tinggi dibanding K5 dan K6, sedangkan K5 menunjukkan
kadar yang sedikit lebih rendah di antara kelompok perlakuan. Dibandingkan
dengan kontrol positif (K3), seluruh kelompok perlakuan menunjukkan
kecenderungan peningkatan kadar SOD, mendekati nilai kelompok sehat
(K1). Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian serum ekstrak kiwi
tidak secara nyata meningkatkan aktivitas antioksidan SOD, dan tubuh mencit
secara alami masih mempertahankan kadar SOD meskipun terkena paparan
UVB.

Tabel 5.3 Deskriptif Rata-rata Kadar SOD dan Uji One Way-ANOVA

Kelompok Kadar SOD (ng/mL) Shapiro— Levene’s One Way-

(n=5) Mean + SD Wilk (p) test (p) ANOVA (p)

K1: Mencit Sehat 13,17 £2,01 0,788
K2: Kontrol Negatif 15,00 + 1,76 0,582
K3: Kontrol Positif 1345 T Ol 0,286
K4: Kiwi 2,5% 14,65 +2,10 0,757 0:209 0474
K5: Kiwi 5% I % iy A 0,502
K6: Kiwi 10% 12,95 £ 0,77 0,399

Keterangan:

Shapiro-Wilk = Distribusi normal (p>0,05)

Levene Test = Data homogen (p>0,05)

One Way-ANOVA = Tidak terdapat perbedaan signifikan antar kelompok

(p>0,05)

Hasil uji normalitas Shapiro—Wilk menunjukkan bahwa seluruh
kelompok memiliki distribusi data yang normal (p>0,05), sedangkan hasil uji
homogenitas varians Levene Test menunjukkan bahwa data bersifat homogen

dengan nilai p sebesar 0,209 (p>0,05). Oleh karena itu, analisis perbedaan
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antar kelompok dilakukan menggunakan uji parametrik One Way-ANOVA.
Hasil uji menunjukkan bahwa tidak terdapat perbedaan yang signifikan kadar

SOD antar kelompok perlakuan (p = 0,474).
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Gambar 5.3 Perbandingan Kadar SOD antar Kelompok Perlakuan

5.1.3 Gambaran Makroskopis pada Kulit yang Terpapar UVB

Subkronis Antar Kelompok

Evaluasi makroskopis kulit mencit dilakukan untuk menggambarkan
kondisi kulit sebelum paparan UVB serta perubahan yang terjadi selama
periode perlakuan hingga hari ke-14. Pengamatan ini bertujuan untuk
memastikan keseragaman kondisi awal kulit antar kelompok dan untuk
mengidentifikasi respons kulit terhadap paparan UVB serta pemberian serum
ekstrak kiwi.

Parameter yang diamati meliputi perubahan warna kulit, tingkat
eritema, adanya pembengkakan, serta karakteristik permukaan dan tekstur

kulit pada masing-masing kelompok. Pada hari ke-0 (HO), seluruh mencit
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menunjukkan kondisi kulit yang homogen, tanpa tanda kemerahan, lesi,
maupun kelainan struktur kulit. Kelompok K1 sebagai kelompok sehat
mempertahankan kondisi kulit normal selama penelitian dan digunakan
sebagai pembanding fisiologis tanpa paparan UVB.

Selama periode perlakuan, mencit pada kelompok K2 hingga K6
memperoleh serum sesuai kelompok perlakuan, kemudian dipaparkan UVB
subkronis dengan dosis 390 mJ/cm? sebanyak tiga kali per minggu, dan
kembali diberikan serum setelah paparan. Pola perlakuan ini dilakukan secara
berulang selama 14 hari untuk merepresentasikan paparan UVB yang bersifat
kronis pada kulit. Gambaran makroskopis kulit mencit setelah periode
paparan UVB ditunjukkan pada Gambar 5.1.

Pada hari ke-14, terlihat variasi respons kulit antar kelompok.
Kelompok K2 (kontrol negatif), yang hanya terpapar UVB dan diberikan base
serum, menunjukkan eritema yang lebih jelas, permukaan kulit kasar,
munculnya kerutan, serta indikasi pembengkakan ringan. Kondisi ini
mencerminkan tetjadinya kerusakan kulit akibat stres oksidatif dan proses

inflamasi yang dipicu oleh paparan UVB.
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H14, K3

Gambar 5.1 Gambaran Makroskopis Hari ke-0 (HO) dan Gambaran
Makroskopis Kulit Terpapar UVB Subkronis pada Hari ke-
14 Antar Kelompok Perlakuan (K1: Kelompok sehat, K2:
Kontrol negatif, K3: Kontrol positif, K4: Serum Ekstrak
Kiwi 2,5%, K5: Serum Ekstrak Kiwi 5%, K6: Serum Ekstrak
Kiwi 10%)

Kelompok K3 (kontrol - positif) yang mendapatkan vitamin C
memperlihatkan kondisi kulit yang relatif lebih baik dibanding kelompok K2,
ditandai dengan berkurangnya kemerahan dan permukaan kulit yang lebih
halus. Hal ini menunjukkan adanya efek protektif dari senyawa antioksidan
terhadap kerusakan kulit akibat UVB.

Kelompok yang mendapat perlakuan serum ekstrak kiwi (K4, K5, dan
K6) menunjukkan perbedaan derajat perbaikan kondisi kulit antar dosis. Pada

kelompok K4, permukaan kulit tampak lebih cerah dan sedikit lebih halus

dibanding kelompok kontrol negatif, namun masih terlihat kemerahan pada
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area punggung serta perubahan tekstur berupa kerutan. Pada kelompok K5,
gambaran makroskopis kulit menunjukkan perbaikan yang lebih jelas
dibanding K4. Warna kulit tampak lebih merata dan permukaannya relatif
lebih halus, meskipun masih terdapat perbedaan warna jika dibandingkan
dengan kulit normal.

Kelompok K6 memperlihatkan kondisi kulit yang relatif lebih
homogen, dengan warna yang lebih seragam dan tanpa kemerahan yang
mencolok, meskipun masih ditemukan beberapa flek pada permukaan kulit.
Secara umum, perubahan gambaran makroskopis pada kelompok perlakuan
menunjukkan bahwa pemberian serum ekstrak kiwi berpotensi memperbaiki
kerusakan kulit akibat paparan UVB. Efek perbaikan tersebut diduga
berkaitan dengan aktivitas antioksidan dan antiinflamasi senyawa bioaktif
dalam ekstrak kiwi, yang berperan dalam menekan stres oksidatif dan respons
inflamasi, sehingga mendukung proses pemulihan jaringan kulit.

Perbedaan gambaran makroskopis antar kelompok ini menunjukkan
bahwa serum ekstrak Kiwi berpotensi memberikan efek protektif terhadap
kerusakan kulit akibat paparan UVB. Oleh karena itu, pengamatan
makroskopis menjadi dasar penting dalam interpretasi perubahan kadar TGF-

B1 dan SOD pada kulit mencit BALB/C yang terpapar UVB subkronis.

5.2 Pembahasan
Paparan sinar ultraviolet B (UVB) subkronis dapat menimbulkan stres

oksidatif dan mengganggu proses regenerasi jaringan kulit, yang tercermin melalui
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perubahan kadar Transforming Growth Factor-f1 (TGF-B1) sebagai faktor
pertumbuhan penting dan aktivitas Superoxide Dismutase (SOD) sebagai indikator
sistem antioksidan. Serum ekstrak buah kiwi (Actinidia deliciosa), yang kaya
senyawa bioaktif dan antioksidan, diduga mampu memodulasi respons kulit
terhadap kerusakan UVB. Penelitian ini bertujuan mengevaluasi pengaruh
pemberian serum kiwi pada berbagai dosis terhadap kadar TGF-B1 dan SOD pada
mencit BALB/C, sehingga memberikan gambaran mengenai potensi serum dalam
mendukung perbaikan jaringan dan mempertahankan pertahanan antioksidan kulit
yang terpapar UVB subkronis.

Hasil penelitian menunjukkan adanya variasi kadar TGF-f1 pada jaringan
kulit mencit antar kelompok perlakuan. Kadar TGF-p1 tertinggi ditemukan pada
kelompok mencit sehat (K1), yaitu 759,42 + 94,15 pg/mL. Hal ini sesuai dengan
kondisi fisiologis normal, di mana TGF-B1 dickspresikan secara luas oleh banyak
jenis sel dalam jaringan normal dan aktif dalam kondisi fisiologis untuk menjaga
keseimbangan fungsi seluler. Tingginya kadar TGF-B1 pada kelompok sehat
mencerminkan aktivitas faktor pertumbuhan yang optimal untuk perbaikan jaringan
dan mempertahankan homeostasis kulit tanpa adanya stres oksidatif dari paparan
UVB.%

Pada kelompok yang diberi serum ekstrak kiwi dosis 10% (K6), kadar TGF-
B1 tercatat sebesar 725,78 + 33,71 pg/mL, sedikit lebih rendah dibandingkan
kelompok K1. Penurunan ini kemungkinan disebabkan oleh paparan UVB, yang
diketahui dapat menurunkan ekspresi faktor pertumbuhan pada kulit melalui

induksi stres oksidatif.*® Namun, meskipun terjadi penurunan, kadar TGF-B1 pada
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K6 masih relatif tinggi, yang menandakan bahwa pemberian serum ekstrak kiwi
dosis 10% mungkin memiliki efek protektif parsial terhadap kerusakan jaringan,
sehingga proses regenerasi kulit tetap terjaga lebih baik dibanding kelompok
kontrol yang tidak menerima perlakuan.'*

Ekstrak buah kiwi (Actinidia deliciosa), yang kaya akan senyawa fenolik dan
antioksidan, dilaporkan memiliki aktivitas antioksidan dan photoprotektif terhadap
kerusakan kulit yang diinduksi oleh radiasi ultraviolet, termasuk UVB, dengan
membantu menetralkan radikal bebas dan mengurangi photo-oxidative damage
pada kulit. Formulasi topikal yang mengandung ckstrak kiwi dan komponen
bioaktif serupa juga dilaporkan mampu memperkuat pertahanan kulit terhadap stres
oksidatif dan inflamasi akibat paparan UV, menunjukkan potensi protektif terhadap
kerusakan jaringan. !

Kelompok serum ekstrak kiwi dosis 2,5% (K4) menunjukkan kadar TGF-B1
sebesar 715,25 + 91,33 pg/mL, sedikit lebih rendah dibanding K6, namun masih
lebih tinggi daripada kelompok kontrol negatif (K2) dan kontrol positif (K3). Hal
ini menunjukkan bahwa meskipun dosis rendah, serum kiwi tetap mampu
mendukung aktivitas TGF-B1, kemungkinan melalui mekanisme antioksidan dan
antiinflamasi yang dimilikinya, meskipun efeknya belum sekuat dosis 10%.

Pada kelompok serum ekstrak kiwi dosis 5% (K5), kadar TGF-B1 tercatat
sebesar 692,93 + 81,47 pg/mL, lebih rendah dibanding kelompok K4 dan K6.
Penurunan ini bisa disebabkan oleh variabilitas respons individual mencit terhadap
dosis menengah serum kiwi atau kemungkinan adanya efek dosis-respons non-

linear, di mana peningkatan dosis tidak selalu meningkatkan kadar TGF-B1 secara
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linier.**%> Meskipun demikian, kadar TGF-B1 pada K5 masih lebih tinggi dibanding
kelompok kontrol negatif dan kontrol positif, menunjukkan adanya kontribusi
serum kiwi terhadap pemeliharaan proses regenerasi kulit.

Kelompok kontrol negatif (K2), yang terpapar UVB tetapi hanya diberi base
serum, memiliki kadar TGF-B1 sebesar 662,35 + 24,21 pg/mL. Penurunan kadar
TGF-B1 dibanding mencit sehat ini dapat dijelaskan oleh efek stres oksidatif akibat
paparan UVB, yang mengganggu sinyal faktor pertumbuhan dan menurunkan
kemampuan kulit untuk melakukan regenerasi dan remodeling. Hal ini menegaskan
bahwa paparan UVB tanpa perlindungan bioaktif memang dapat menurunkan
ekspresi TGF-B1 pada kulit.>"

Kelompok kontrol positif yang menerima serum vitamin C (K3)
menunjukkan kadar TGF-f31 terendah, yaitu 616,28 £ 97,07 pg/mL. Penurunan ini
kemungkinan terjadi karena interaksi antara paparan UVB dan mekanisme kerja
vitamin C dalam regulasi TGF-Bl. Meskipun vitamin C dikenal sebagai
antioksidan, beberapa antioksidan dilaporkan dapat memodulasi jalur TGF-B/Smad,
termasuk menekan ekspresi TGF-f dan signalingnya dalam model fibrosis dan stres
oksidatif, yang menunjukkan bahwa antioksidan berpotensi memengaruhi dinamika
regulasi TGF-B dalam jaringan yang mengalami kerusakan oksidatif.%®

Secara keseluruhan, penelitian ini menunjukkan bahwa paparan UVB
subkronis menurunkan kadar TGF-B1 pada kulit, namun pemberian serum ekstrak
kiwi, terutama pada dosis 2,5% dan 10%, mampu mempertahankan kadar TGF-$1
lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol. Meskipun terdapat perbedaan rata-rata

antar kelompok, pemberian serum ekstrak kiwi pada berbagai konsentrasi belum
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menghasilkan perubahan yang signifikan terhadap kadar TGF-B1 pada jaringan
kulit mencit yang terpapar UVB (p = 0,089). Hasil ini sejalan dengan penelitian
sebelumnya pada Actinidia polygama, yang melaporkan bahwa ekstrak tanaman
tersebut meningkatkan ekspresi TGF-f dan aktivasi Smad2, sehingga memitigasi
penurunan TGF-B akibat paparan UVB dan mendukung perlindungan kulit.
Meskipun model dan spesies tanaman sedikit berbeda, temuan ini menunjukkan
mekanisme biologis yang konsisten, yakni senyawa bioaktif dalam kiwi dapat
menjaga aktivitas faktor pertumbuhan penting pada kulit dan menurunkan efek stres
oksidatif UVB. Variasi respons antar dosis yang tidak sepenuhnya linier
kemungkinan disebabkan oleh perbedaan penetrasi serum atau komposisi senyawa
bioaktif di setiap dosis.®’

Peran serum ekstrak kiwi dalam modulasi TGF-f1 ini sejalan dengan
pengaruhnya terhadap sistem pertahanan antioksidan kulit, yang dapat diamati
melalui perubahan kadar SOD pada jaringan kulit mencit. Hasil pengukuran kadar
SOD pada jaringan kulit mencit menunjukkan variasi antar kelompok perlakuan,
yang mencerminkan respons antioksidan terhadap paparan UVB dan pengaruh
serum ekstrak kiwi. Kadar SOD tertinggi tercatat pada kelompok kontrol negatif
(K2), yaitu 15,00 £ 1,76 ng/mL, yang hanya dipapar UVB tanpa perlakuan
tambahan. Peningkatan kadar SOD pada kelompok ini kemungkinan merupakan
respons adaptif kulit terhadap stres oksidatif akibat paparan UVB, di mana enzim
antioksidan endogen bekerja untuk menetralkan radikal bebas dan mencegah

kerusakan seluler lebih lanjut.>*



60

Kelompok yang menerima serum ekstrak kiwi dosis 2,5% (K4) memiliki
kadar SOD sebesar 14,65 + 2,10 ng/mL, sedikit lebih rendah dibanding K2. Temuan
ini menunjukkan bahwa dosis rendah serum kiwi mampu memberikan dukungan
terhadap sistem pertahanan antioksidan kulit, namun efeknya tidak sekuat respons
adaptif alami terhadap stres oksidatif. Hal ini kemungkinan karena pada dosis ini,
senyawa bioaktif dalam serum seperti vitamin C, polifenol, dan flavonoid
memberikan kontribusi moderat dalam menetralkan ROS, sementara enzim
endogen tetap mempertahankan peran utama dalam menjaga keseimbangan
redoks.®®

Kelompok kontrol positif yang menerima serum vitamin C 10% (K3)
menunjukkan kadar SOD 13,75 £ 1,91 ng/mL, lebih rendah dibanding K2 dan K4.
Penurunan relatif ini dapat dijelaskan melalui mekanisme feedback antioksidan, di
mana pemberian antioksidan eksogen dapat menurunkan kebutuhan sel untuk
sintesis SOD endogen. Penelitian yang dilakukan pada sel kultur menunjukkan
bahwa suplementasi vitamin C dalam konsentrasi tinggi dapat menyebabkan
penurunan ekspresi gen enzim antioksidan endogen, termasuk SOD setelah periode
inkubasi panjang. Hal tersebut mendukung gagasan bahwa pemberian antioksidan
eksogen dapat mengurangi kebutuhan sel untuk memproduksi enzim antioksidan
internal seperti SOD melalui mekanisme regulasi gen (gene expression
down-regulation).®

Kelompok serum ekstrak kiwi dosis 5% (K5) memiliki rata-rata kadar SOD
sebesar 13,21 + 2,71 ng/mL. Pada K5, kadar SOD mengindikasikan bahwa dosis

serum menengah memberikan dukungan antioksidan yang moderat, tetapi tidak
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cukup untuk meningkatkan aktivitas SOD secara signifikan di atas respons adaptif
alami. SOD berperan penting dalam menjaga keseimbangan redoks seluler dengan
mengkatalisis dismutasi radikal superoksida menjadi hidrogen peroksida dan
oksigen, sehingga membantu mencegah kerusakan oksidatif saat ROS meningkat.
Mekanisme homeostasis redoks ini memastikan bahwa aktivitas dan ekspresi enzim
antioksidan seperti SOD disesuaikan dengan kebutuhan fisiologis sel, sehingga
produksi enzim tidak berlebihan meskipun terdapat stimulus oksidatif.”

Kelompok mencit sehat tanpa paparan UVB (K1) menunjukkan kadar SOD
sebesar 13,17 + 2,01 ng/mL. Kadar SOD yang relatif rendah pada Kl
mencerminkan kondisi basal pada kulit sehat tanpa stres oksidatif, di mana aktivitas
enzim antioksidan berjalan secara normal untuk mempertahankan keseimbangan
redoks tanpa stimulus tambahan dari ROS.”*"!

Kadar terendah terdapat pada kelompok yang menerima serum kiwi 10%
(K6), yaitu 12,95 + 0,77 ng/mL. Penurunan ini dapat dijelaskan melalui mekanisme
regulasi homeostatik enzim antioksidan endogen. Pemberian antioksidan eksogen
dalam bentuk serum kiwi yang kaya vitamin C, polifenol, dan flavonoid dapat
menurunkan kebutuhan sel untuk memproduksi SOD, sehingga aktivitas enzim
endogen mengalami penyesuaian sesuai kebutuhan fisiologis. Fenomena ini dikenal
sebagai antioxidant feedback regulation, di mana suplai antioksidan eksternal
mengurangi stimulasi terhadap sintesis enzim antioksidan internal tanpa
mengurangi kemampuan jaringan untuk menangkal radikal bebas. Dengan kata

lain, meskipun kadar SOD lebih rendah dibanding kelompok lain, jaringan kulit
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tetap terlindungi dari stres oksidatif melalui kontribusi antioksidan eksogen dari
serum, sehingga keseimbangan redoks tetap terjaga.’!

Secara keseluruhan, data ini menegaskan bahwa paparan UVB subkronis
memicu respons adaptif peningkatan aktivitas SOD sebagai pertahanan endogen
terhadap stres oksidatif. >* Meskipun terdapat variasi rata-rata kadar SOD antar
kelompok, perbedaan tidak signifikan secara statistik (p=0,474), sehingga
pemberian serum ekstrak kiwi pada konsentrasi 2,5%, 5%, dan 10% tidak
mempengaruhi aktivitas antioksidan SOD secara signifikan. Pemberian serum tetap
memberikan efek protektif tambahan yang bervariasi menurut dosis, di mana dosis
rendah hingga sedang mempertahankan kadar SOD pada level moderat, sedangkan
dosis tinggi cenderung mengikuti mekanisme homeostasis seluler. Temuan ini
menyoroti interaksi kompleks antara stres oksidatif, respons adaptif enzim
antioksidan, dan dukungan dari perlakuan topikal, yang secara kolektif berperan
dalam mempertahankan integritas dan keseimbangan redoks jaringan kulit.”

Terdapat beberapa keterbatasan yang perlu diperhatikan dalam penelitian ini.
Pertama, durasi perlakuan subkronis selama 14 hari mungkin belum cukup untuk
mengevaluasi efek jangka panjang atau adaptasi kronis pada regenerasi jaringan
dan sistem antioksidan kulit. Kedua, penelitian ini belum melakukan penilaian
kuantitatif terhadap kandungan senyawa aktif dalam serum ekstrak kiwi, sehingga
keterkaitan antara konsentrasi senyawa bioaktif dengan efek biologis yang terlihat
belum dapat dijelaskan secara rinci. Ketiga, variasi dosis serum dan paparan UVB
yang digunakan terbatas pada protokol ini, sehingga respons optimal terhadap

berbagai kombinasi dosis dan tingkat stres oksidatif belum sepenuhnya
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tereksplorasi. Oleh karena itu, penelitian lanjutan diperlukan dengan durasi lebih
panjang, jumlah sampel yang lebih besar, dan rentang dosis serta intensitas paparan
UVB yang lebih beragam untuk memperoleh pemahaman yang lebih komprehensif

mengenai mekanisme protektif serum terhadap TGF-f1 dan SOD.
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BAB VI

KESIMPULAN DAN SARAN

6.1 Kesimpulan

1.

Pemberian serum buah kiwi (Actinidia deliciosa) pada mencit BALB/c
yang dipapar UVB subkronis tidak menunjukkan pengaruh yang bermakna

secara statistik (p>0,05) terhadap kadar TGF-B1 dan SOD.

. Paparan UVB subkronis pada mencit BALB/c tidak menyebabkan

perubahan kadar TGF-B1 dan SOD yang bermakna secara statistik
(»>0,05) antara kelompok mencit sehat (K1) dan kontrol negatif (K2).
Namun, secara deskriptif kadar TGF-Bf1 menurun dari 759,42 + 94,15
pg/mL (K1) menjadi 662,35 + 24.21 pg/mL (K2), sedangkan kadar SOD
meningkat dari 13,17 + 2,01 ng/mL (K1) menjadi 15,00 £ 1,76 ng/mL

(K2).

. Pemberian serum ekstrak kiwi dosis 2,5%, 5%, dan 10% pada mencit

BALB/c yang dipapar UVB subkronis menunjukkan variasi kadar TGF-
B1 dibandingkan kelompok kontrol, dengan kecenderungan kadar TGF-f31
lebih tinggi pada seluruh dosis, namun tidak berbeda signifikan secara
statistik (p>0,05).

Pemberian serum ekstrak kiwi dosis 2,5%, 5%, dan 10% pada mencit
BALB/c yang dipapar UVB subkronis menunjukkan variasi kadar SOD,
dengan kecenderungan penurunan SOD seiring peningkatan dosis, namun

perbedaannya tidak signifikan secara statistik (p>0,05).
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5. Perbandingan kadar TGF-f1 dan SOD antar kelompok kontrol negatif,
kontrol positif, serta kelompok perlakuan serum ekstrak kiwi (2,5%, 5%,
10%) menunjukkan adanya variasi kadar secara deskriptif, tetapi tidak
terdapat perbedaan yang bermakna secara statistik (p>0,05).

6.2 Saran

1. Perlu dilakukan penelitian lanjutan dengan durasi perlakuan yang lebih
panjang untuk mengevaluasi efek jangka panjang dan adaptasi kronis
pada regenerasi jaringan serta aktivitas sistem antioksidan kulit.

2. Penelitian selanjutnya disarankan melakukan analisis kuantitatif senyawa
bioaktif dalam serum ekstrak kiwi agar hubungan antara konsentrasi
senyawa aktif dengan efek biologis yang diamati dapat dijelaskan secara
lebih spesifik dan mendukung pemahaman mekanisme kerja ekstrak.

3. Perlu memperluas rentang dosis serum dan intensitas paparan UVB untuk
mengeksplorasi respons optimal terhadap kombinasi dosis dan tingkat
stres oksidatif, sehingga mekanisme protektif serum terhadap TGF-f1 dan

SOD dapat dipahami lebih komprehensif.
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