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ABSTRACT

Background: Background: Oral candidiasis is an opportunistic infection of the oral cavity
caused by Candida albicans and remains a common oral health problem. The condition is
commonly treated with antifungal agents such as nystatin. However, the currently available
antifungal agents are relatively limited, highlighting the need to explore natural products
as potential sources of new antifungal compounds. Red pomegranate (Punica granatum
Linn.) contains various bioactive compounds, including flavonoids, polyphenols, alkaloids,
tannins, and saponins, which have been reported to possess antifungal activity. This study
aimed to evaluate the inhibitory effect of whole red pomegranate extract against the growth
of C. albicans in vitro.Methods: An experimental laboratory study with a posttest-only
control group design was conducted to evaluate the inhibitory effect of whole red
pomegranate (Punica granatum Linn.) extract at concentrations of 25%, 50%, 75%, and
100% against C. albicans using the disk diffusion method. Nystatin and sterile distilled
water were used as positive and negative controls, respectively. The data were analyzed
statistically to determine differences in antifungal activity among the tested
groups.Results: Whole red pomegranate extract exhibited inhibitory activity against C.
albicans at all tested concentrations. The mean inhibition zone diameters were 7.79 mm,
12.12 mm, 14.38 mm, and 16.53 mm for the 25%, 50%, 75%, and 100% concentrations,
respectively. The inhibition zone diameter increased with increasing extract concentration,
indicating a concentration-dependent antifungal effect. Conclusion: Whole red
pomegranate (Punica granatum Linn.) extract exhibited antifungal activity against C.
albicans in vitro. Higher extract concentrations produced greater inhibitory effects. These
findings suggest that whole red pomegranate extract has potential as a natural source of
antifungal compounds and provide a scientific basis for further research on its development
as a plant-based antifungal agent.

Keywords : C. albicans; antifungal activity;, Punica granatum Linn.; whole red
pomegranate extract,; oral candidiasis
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RINGKASAN

“Uji Daya Hambat Whole extract Buah Delima Merah (Punica granatum
Linn) terhadap Pertumbuhan C. albicans secara In Vitro”; Mochammad
Agassi Dwi Putra; 221610101095; 2026; 32 halaman; Fakultas Kedokteran Gigi
Universitas Jember;

Oral candidiasis merupakan infeksi oportunistik pada rongga mulut yang
disebabkan oleh Candida albicans dan masih menjadi salah satu masalah
kesehatan rongga mulut yang sering ditemukan di Indonesia. Prevalensi
kandidiasis di Indonesia diperkirakan mencapai 20-25%, dengan rongga mulut
sebagai salah satu area yang rentan mengalami infeksi. C. albicans merupakan
flora normal rongga mulut yang dapat berubah menjadi patogen apabila terdapat
faktor predisposisi seperti penurunan sistem imun, penggunaan gigi tiruan yang
tidak higienis, paparan radioterapi, penggunaan antibiotik jangka panjang, serta
kebersihan rongga mulut yang buruk. Pengobatan oral candidiasis umumnya
menggunakan antijamur seperti nistatin. Meskipun demikian, pilihan antijamur
yang tersedia untuk penatalaksanaan infeksi jamur masih relatif terbatas,
sehingga penelitian mengenai bahan alam sebagai sumber kandidat antijamur
baru terus dikembangkan. Salah satu bahan alam yang berpotensi adalah buah
delima merah (Punica granatum Linn.) yang diketahui mengandung berbagai
senyawa bioaktif seperti flavonoid, polifenol, alkaloid, tanin, dan saponin yang
memiliki aktivitas antimikroba dan antijamur. Kandungan flavonoid pada buah
delima merah juga dilaporkan lebih tinggi dibandingkan jenis delima lainnya.

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorium dengan
rancangan posttest only control group design. Sampel penelitian dibagi menjadi
enam kelompok, yaitu kelompok kontrol negatif (aquadest steril), kelompok
kontrol positif (nistatin), serta kelompok perlakuan whole extract buah delima
merah dengan konsentrasi 25%, 50%, 75%, dan 100%. Pengujian aktivitas
antijamur dilakukan menggunakan metode difusi cakram.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa whole extract buah delima merah

pada konsentrasi 25%, 50%, 75%, dan 100% mampu menghambat pertumbuhan

vii



C. albicans, dengan peningkatan diameter zona hambat seiring bertambahnya
konsentrasi ekstrak. Analisis statistik menunjukkan adanya perbedaan yang
bermakna antar kelompok perlakuan (p<0,05). Peningkatan aktivitas antijamur
tersebut diduga berkaitan dengan semakin tingginya kandungan senyawa
bioaktif, seperti flavonoid, alkaloid, saponin, dan tanin, pada konsentrasi ekstrak
yang lebih tinggi. Meskipun demikian, daya hambat ekstrak pada konsentrasi
100% masih lebih rendah dibandingkan kontrol positif nistatin.

Berdasarkan hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa whole extract
buah delima merah (Punica granatum Linn.) memiliki aktivitas antijamur
terhadap C. albicans secara in vitro. Hasil penelitian ini diharapkan dapat
menjadi dasar ilmiah bagi penelitian lanjutan mengenai pengembangan bahan

alam sebagai kandidat antijamur terhadap C. albicans.

viii



PRAKATA

Puji Syukur ke hadirat Allah SWT. Atas segala rahmat dan hidayah-Nya

sehingga penulis dapat menyelesaikan skripsi yang berjudul “Uji Daya Hambat

Whole Extract Buah Delima Merah (Punica granatum Linn) terhadap pertumbuhan

C. albicans secara In vitro”. Skripsi ini disusun untuk memenuhi salah satu syarat

menyelesaikan pendidikan strata 1 (S1) pada Fakultas Kedokteran Gigi Universitas

Jember.

Penyusunan skripsi ini tidak lepas dari bantuan berbagai pihak. Oleh karena

itu, penulis menyampaikan terimakasih kepada :

1.

Allah SWT atas segala nikmat, rahmat dan karunia- Nya sehingga skripsi ini
dapat terselesaikan.

Dr. Ir. Iwan Taruna, M.Eng., IPM., selaku Rektor Universitas Jember;

. Drg. Dwi Kartika Apriyono, M.Kes., Sp. OF (K), selaku Dekan Fakultas

Kedokteran Gigi Universitas Jember;

Prof. Dr drg. Sri Hernawati., M,Kes, selaku Dosen Pembimbing Utama yang
telah meluangkan banyak waktu dan juga tenaga untuk membimbing, memberi
saran, dan memberi masukan sehingga skripsi ini dapat terselesaikan.

drg. Dyah Indartin, M.Kes, selaku Dosen Penguji Ketua yang telah meluangkan
waktu dan berkenan untuk memberikan ilmu dan saran yang membangun untuk
penulisan skripsi ini.

drg. Melok Aris W. M.Kes, Sp. Perio, selaku Dosen Penguji Anggota yang telah
meluangkan waktu dan berkenan untuk memberikan ilmu dan saran yang

membangun untuk penulisan skripsi ini.

. Prof. drg Mei Syafriadi, MDSc, PhD., Sp.PMM(K)., Subsp Kista dan

Neoplasma, selaku Dosen Pembimbing Akademik dari semester 1 hingga saat
ini yang senantiasa membimbing, dan memotivasi saya

Seluruh dosen dan civitas akademika Fakultas Kedokteran Gigi Universitas
Jember yang sudah memberikan ilmu yang bermanfaat demi selesainya skripsi

ini

X



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Kedua Orang tua saya, Bapak Hartono dan Ibu Rumanah atas segala doa,
dukungan, kasih sayang, serta maaf yang tiada henti selama perjalanan hidup
saya dan masih banyak lagi hal yang tidak bisa saya tuliskan satu persatu.
Kakak saya tercinta, dr. Nila Layli Rakhmawati yang selalu menjadi motivasi
dan pacuan saya untuk selalu menyamai dan melebihi pencapaiannya.

Kakak ipar saya, dr. Nur Adhi Hutomo yang selalu mendukung, dan memberi
motivasi sehingga saya bisa menyelesaikan skripsi ini

Keluarga besar bapak Kartono Rupi dan Keluarga besar bapak Ngarijan yang
senantiasa mendukung dan mendoakan saya.

Teman teman kontrakan 007, Aimar, Mukti, Zahid, Rafli, Fahlent dan juga
Zaidan yang selalu mendukung dan menanyakan kapan sidang.

Teman- teman Tutorial 8§ dan Praktikum V yang telah membersamai saya
selama masa preklinik.

Bu Indri selaku staff Laboratorium Kedokteran Gigi Dasar bagian
Mikrobiologi, Fakultas Kedokteran Gigi, Universitas Jember yang selalu
membantu dan membimbing selama jalannya penelitian.

Staf Laboratorium Farmakognosi dan Fitokimia, Fakultas Farmasi, Universitas
Jember

Warda Cahya Pramesti selaku teman satu penelitian saya, yang senantiasa
membantu saya dalam penyelesaian skripsi ini.

Semua pihak yang turut terlibat baik secara langsung maupun tidak langsung

yang tidak bisa saya sebutkan satu persatu.

Jember, 6 juli 2026

Penulis



DAFTAR ISI

PERSEMBAHAN

MOTO

PERNYATAAN ORISINALITAS ii
HALAMAN PERSETUJUAN

ABSTRACT vi
RINGKASAN vii
PRAKATA ix
DAFTAR ISI xi
DAFTAR GAMBAR xiii
DAFTAR TABEL xiv

BAB 1. PENDAHULUAN
1.1 Latar BEIaKaNG .........cccveiiiiiieieeieeieeeesteste e ere et et seaestvesnseessaesaessaessneseneenns

1.2 Rumusan Masalah ...........cooiiiiiiiiiiiieeeee et
1.3 TUjuan Penelitian ..........c.ccveiiieiieiiierieeieseeete e ere et et seaestveesveesseeraesseessseseneenns
1.4 Manfaat PEenelitian...........ccooouiiiiriieiieiieeieee ettt ettt s
BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA
2.1 Cu QIBICANS ..ottt et ettt
2.1.1 Taksonomi C. @IDICANS ........ccoeeeiueeieiieeieeeieee ettt
2.1.2 MOTfOlOZl C. QIDICANS ...ttt

2.1.3 Sifat Patogen C. albiCans ...........ccccocevirieceniniininieiiseeeseseee st
2.2 Oral CandidiasiS.......ceeveerueerierieeieerieeettestteeeeeie et e et et e bt e saeesetesnteeteeteesseesaeesaseenne
2.2.1 Definisi Oral Candidi@siS........cccerueeiererierienieeierieeeee et
2.2.2 Etiologi Oral Candidi@siS.......ceccererierierienienienienienieetenieee et
2.2.3 Dampak Oral Candidi@sis .........cceevveerverveerieerieeseesiesreereeseesseesseesseesssesssesssenns

B T AN 11715 1 o F USSP
2.4 Tanaman Delima Merah .........ccoooiiiiiiiiii e
2.4.1 Morfologi Tanaman Delima Merah ............cccccoevierieriiniiieieeeieee e
2.4.2 Taksonomi Tanaman Delima Merah...........ccocoiiiiniinieiieeeee
2.4.3 Kandungan Buah Delima Merah............cccocveviiinienieniieieccceeeeee e
2.5 Kerangka KONSEPLUAL..........c.ecvvieiieiieiiieiieieeieesieesieestre e e sveesareseresereesveeveesenas 12
2.7 HAPOLESIS .eeuvveeurienrieiierieesiteeieeteesteesteesstesnseenseesseenseesssesnseanseesseesseesssesssesnsesnseensessses 13
BAB 3. METODE PENELITIAN 14

3.1 JeniS PeNEIItIAN. ....ccciiiiiiiiiieiee et e e e 14

X1



3.2 Lokasi dan Waktu Penelitian ..........oooovviiiiiiiiiiiiii 14

3.3 Identifikasi Variabel Penelitian............ccoccoiiiiiiiiiiininieeece e 14
3.3.1 Variabel Bebas ........c.cooiiiiiiiiiiiii e 14
3.3.2 Variabel TeriKat ........c.ceoeriiriiiieeee ettt 14
3.3.3 Variabel Kendali........cccoiiiiiiiiiiiieieeieeieeee ettt 14

3.4 Definisi OPerasional ...........cceecvereerienierciiesieesieeseeseesseeseesseesseesssesssessseeseessesssees 15
3.4.1 Whole extract Buah Delima Merah (Punica granatum Linn).................c....... 15
3i4.2 €. QIDICANS ..ottt 15
3.4.3 Daya Hambat Pertumbuhan C. albicans ...........cccccoueeveevesverieeninnienreaieenieens 15

3.5 Sampel Penelitian..........cocieiiieiiieiiiiieeieeie ettt 16
3.5.1 Sampel Penelitian........cccocvevieiiiiiiieiieieeseesie et ere e seresereesreereens 16
3.5.2 Besar Sampel Penelitian...........cccoceeiiieiieiienieiieeieeceeeece et 16
3.5.3 Pembagian Kelompok Sampel...........cccoveviirieriiiciieiieiiecereeree e 16

3.6 Alat dan Bahan Penelitian............ccooieiiiiiiiiiiiieecee et 17
3.6.1 Alat Penelitian..........coeerieiuiiieieieeee e 17
3.6.2 Bahan Penelitian ...........coccieiiiiiiiiiiiiieie ettt sttt 18

3.7 Prosedur Penelitian ...........ccoieiiiiieieriiiee e 18
3.7.1 Tahap Persiapan .........ccccecieiieiiiiiieie ettt ettt st e 19
3.7.2 Tahap Perlakuan...........cccccveiieiiiiiieiieeeseeseeste et sereesre e ens 21
3.7.3 Tahap Pengamatan ............cccceviiiiiiiiieiiesieeeeeee ettt 21

3.8 ANAliSIS Data.....ccuieiiiieiieiiee et 22

3.9 AIUT PENEITIAN ...ttt 23

BAB 4 HASIL DAN PEMBAHASAN 24

4.1 Hasil Penelitian ........cccooieuieiiiie ettt 24

4.2 ANALISIS DALA.....iiiiiiieiiectieceee ettt et ettt ettt nneesaeas 25

4.3 PemMDaRaSaAI.......coiuiiieieieeeieee ettt 28

BAB 5 KESIMPULAN DAN SARAN 33
5.1 KESIMPUIAN ..oeiviiiiieiiectecie ettt see e e ettt estaesbeesbeesbeesseesseesssesssesssesssenns 33
5.2 SATAIL ..ottt ettt ettt e et e e bt e st e e e bte e s bt e e bt e e s beeebteeeabeeenaaeea 33

DAFTAR PUSTAKA 34

LAMPIRAN 37

Xii



DAFTAR GAMBAR

Gambar 2. 1 Morfologi C. albicans (Silva et al., 2024) .......cccoeevevievierreerienreenen. 5
Gambar 2. 2 Buah Delima Merah (Sumber : Andriani, 2016) .........ccccveeeveeennenns 9
Gambar 2. 3 Kerangka konsep penelitian...........c.coccveeviieriienienieeiienieeieeee e 12
Gambar 3. 1 Peletakan paper disk pada media...........cccoeevvveecieeeiieecieeeeeeen 21
Gambar 3. 2 Panduan pengukuran zona hambat ..............ccceevvieeienciiinieninenenne, 22
Gambar 3. 3 Alur Penelitian ..........ccooiiiiiiiiiiiiie e 23
Gambar 4. 1 Zona hambat whole extract buah delima merah(Punica granatum

Linn) terhadap pertumbuhan C. albicans ...............ccoueeveueeecieeecieeeiieeecieeeeeeeven 24
Gambar 4. 2Histogram rata- rata diameter zona hambat C.albicans.................... 25

xiii



DAFTAR TABEL

Tabel 4. 1 Hasil uji normalitas menggunakan shapiro wilk.............ccccoeevveiieninn. 26
Tabel 4. 2 Hasil uji homogenitas menggunakan uji levene.............ccceeevveeenveennnee. 26
Tabel 4. 3 Hasil Uji kruskQll-Walis...............cccooeoeeeceieeiiiaiieiiieiienieeieeeie e 27
Tabel 4. 4 Hasil Uji Mann WAItHEY ............coccvveeeeeeeeieeecieeeeeee e 28

X1V



BAB 1. PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Prevalensi Candidiasis di Indonesia diperkirakan mencapai 20-25%, dengan
rongga mulut sebagai salah satu area yang paling rentan terinfeksi akibat kondisi
lingkungan yang lembap (Sophia et al, 2024). Oral Candidiasis dapat dipicu oleh
berbagai faktor risiko, seperti penurunan sistem imun pada penderita HIV dan
diabetes, penggunaan gigi tiruan yang tidak higienis, paparan radioterapi, serta
konsumsi jangka panjang obat-obatan seperti kortikosteroid, antiepilepsi,
allopurinol, sulfonamid, dan antibiotik spektrum luas. Selain itu, kebersihan
rongga mulut yang buruk juga turut berperan dalam meningkatkan risiko infeksi
ini (E. M. Sari et al., 2022). Oral Candidiasis merupakan infeksi yang disebabkan
oleh Candida albicans pada rongga mulut yang menyerang pada daerah seperti
lidah, orofaring, lipatan mukosa bukal dan labial (Selviani et al., 2024).

C. albicans merupakan flora normal non patogen yang sering dijumpai
keberadaanya pada rongga mulut (Selviani et al., 2024). C. albicans memiliki
karakteristik koloni yang khas yaitu berbentuk bulat, berwarna putih dengan
tepian halus dan rata, tampak basah dan cembung (Indrayati et al., 2018). C.
albicans dalam rongga mulut dikatakan normal apabila berjumlah kurang dari 200
sel/ml saliva (Bintari et al., 2020). C. albicans akan menjadi patogen ketika ada
faktor predisposisi yang mempengaruhi kondisi bakteri ini pada rongga mulut
(Kurniawan et al., 2018).

Obat antijamur yang sering digunakan dalam pengobatan Oral Candidiasis
adalah nistatin. Obat ini memiliki penyerapan yang rendah melalui saluran
pencernaan, sehingga penggunaannya lebih efektif dalam bentuk lokal. Untuk
kasus Oral Candidiasis di rongga mulut, nistatin tersedia dalam bentuk pastil dan
suspensi cair sebagai obat kumur yang sebagian dapat ditelan. Sementara itu,
sediaan krim nistatin umumnya digunakan untuk mengatasi stomatitis akibat
penggunaan gigi tiruan. (Herawati et al., 2021) .Meskipun obat-obatan yang

beredar terbukti efektif digunakan dalam praktik klinis, pilihan kelas antijamur



yang tersedia masih relatif terbatas (WHO, 2025) Keterbatasan ini disebabkan
oleh sedikitnya target terapi yang spesifik pada jamur karena jamur merupakan
organisme eukariotik yang memiliki banyak kemiripan dengan sel manusia (Revie
et al., 2018). Oleh karena itu, pengembangan kandidat antijamur baru, termasuk
yang berasal dari bahan alam, masih menjadi salah satu fokus penelitian untuk
memperluas pilihan terapi.

Penelitian menunjukkan beberapa manfaat dari ekstrak buah delima merah
pada rongga mulut. Seperti pada penelitian yang dilakukan oleh Sri Hernawati
bahwa ekstrak buah delima merah memiliki manfaat sebagai terapi alternatif pada
Recurrent Aphthous Stomatitis (Hernawati, 2015.), dan penelitian yang dilakukan
oleh Nauli yang meneliti ekstrak kulit buah delima memiliki sifat antijamur karena
mengandung senyawa flavonoid dan alkaloid (Nauli, 2010).

Buah delima mengandung berbagai senyawa aktif, seperti flavonoid,
polifenol 70%, serta alkaloid, antosianin, dan tanin (J. Kurniawan et al, 2014).
Senyawa flavonoid berfungsi sebagai antifungi yang mampu menghambat
pertumbuhan jamur. Mekanisme flavonoid dalam menghambat pertumbuhan
jamur dengan cara mengganggu permeabilitas membran sel jamur (Komala et al.,
2019). Kandungan flavonoid pada buah delima merah lebih tinggi dibandingkan
dengan buah delima jenis lainnya (Prestiandari et al., 2018).

Berdasarkan latar belakang, penelitian whole extract buah delima merah
bertujuan untuk meneliti daya hambat whole extract buah delima merah terhadap
pertumbuhan C. albicans secara in vitro. Jika whole extract buah delima merah
terbukti memiliki daya hambat terhadap C. albicans, maka whole extract buah
delima merah nantinya bisa menjadi alternatif dalam pemilihan pengobatan pada

Oral Candidiasis.

1.2 Rumusan Masalah

Apakah whole extract buah delima merah (Punica granatum Linn.)

memiliki daya hambat terhadap C. albicans?



1.3 Tujuan Penelitian

Mengetahui kemampuan daya hambat whole extract buah delima merah

terhadap pertumbuhan C. albicans secara In vitro.

1.4 Manfaat Penelitian

1.

Menambah pengetahuan terkait ilmu pengetahuan di bidang Mikrobiologi,
mengenai potensi antijamur dari bahan alami seperti whole extract buah delima
merah terhadap C. albicans.

Memberikan informasi ilmiah mengenai potensi whole extract buah delima
merah sebagai kandidat bahan antijamur alami terhadap C. albicans yang dapat
menjadi dasar bagi penelitian lanjutan dalam pengembangan terapi berbasis

bahan alam untuk penatalaksanaan Oral Candidiasis.



BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA

2.1 C. albicans

C. albicans merupakan salah satu mikroorganisme normal yang terdapat pada
tubuh, umumnya terdapat di saluran pencernaan, saluran pernapasan, serta area
genital wanita. Dalam keadaan normal, C. albicans tidak menimbulkan masalah,
namun ketika jumlahnya meningkat secara berlebihan atau terjadi penurunan sistem
imun, jamur ini dapat berubah menjadi patogen. Infeksi yang disebabkan oleh C.
albicans dikenal sebagai Candidiasis, yang umumnya menyerang jaringan mukosa

pada mulut, vagina, maupun saluran pencernaan (Novianti, 2016).

2.1.1 Taksonomi C. albicans

Taksonomi dari C. albicans adalah sebagai berikut :

Kingdom : Fungi

Filum : Ascomycota
Subfilum : Saccharomycotina
Kelas : Saccharomycetes
Ordo : Saccharomycetales
Famili : Saccharomycetaceae
Genus : Candida

Spesies : C. albicans

(Gow & Yadav, 2017).

2.1.2 Morfologi C. albicans
memiliki ciri khas koloni berwarna putih, berbentuk bulat, permukaan sedikit
cembung, halus, licin dan tampak seperti pasta pada sediaan SDA. Pada usia 3
hari diameter koloni berukuran + 4 mm dan memiliki khas berbau asam seperti
aroma tape, dan pada usia 5 hari berukuran + 7 mm (Bintari et al., 2020).
Secara makroskopis, koloni C. albicans tampak lembap dengan warna putih
kekuningan, dapat bertekstur halus maupun kasar, dan memiliki aroma khas

menyerupai krim ketika ditumbuhkan pada media agar Sabouraud. Jamur ini
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mampu membentuk tabung kecambah (germ tube) serta menunjukkan kemampuan
fermentasi pada pH asam dalam kisaran 2,5-7,5 yang mendukung pertumbuhannya.
Secara mikroskopis, sel C. albicans tampak berbentuk oval hingga agak
memanjang dengan ukuran diameter sekitar 3—5 um, dan saat dilakukan pewarnaan
Gram, selnya tampak berwarna ungu yang menunjukkan sifat Gram positif. Variasi
karakteristik epidemiologis pada setiap spesies Candida menjadikan identifikasi
hingga tingkat spesies sangat penting, terutama untuk menentukan terapi yang
paling sesuai terhadap infeksi yang ditimbulkannya.

C. albicans merupakan jamur yang memiliki kemampuan untuk muncul
dalam beberapa bentuk morfologi, antara lain ragi (yeast), blastokonidia,
pseudohifa, dan hifa sejati. Jamur ini tergolong organisme polimorfik karena dapat
mengalami perubahan bentuk antara fase-fase tersebut sesuai dengan kondisi
lingkungannya. Pada keadaan pertumbuhan normal, jamur ini dapat membentuk
spora berdinding tebal berbentuk bulat yang dikenal sebagai klamidokonidia
(gambar 2.1). Oleh karena ditemukan adanya berbagai bentuk transisi antara ragi
dan hifa, istilah polimorfisme kemudian sering diganti menjadi dimorfisme (Silva

et al., 2024).

Chalamydospore

Blastospores

Pseudohyphae

Gambar 2. 1 Morfologi C. albicans (Silva et al., 2024)

2.1.3 Sifat Patogen C. albicans
Faktor virulen dari C. albicans terdiri dari :
a. Phenotypic switching
Mekanisme ini memungkinkan sel jamur mengalami perubahan morfologi,

permukaan sel, sifat biokimia, metabolisme, hingga tampilan koloni, yang



berdampak pada peningkatan virulensi. Perubahan ini terjadi dengan frekuensi
tinggi, seperti transisi koloni halus menjadi kasar, berkerut, atau berbintik.
b. Dimorfisme Morfologi
C. albicans memiliki kemampuan untuk mengalami dimorfisme
morfologi, yaitu berubah bentuk dari sel yeast uniseluler menjadi bentuk filamen
seperti hifa atau pseudohifa sebagai respons terhadap kondisi lingkungan tertentu.
Transisi ini penting dalam proses patogenisitas, di mana bentuk yeast berperan
dalam penyebaran, sedangkan hifa berfungsi untuk invasi jaringan.
c. Adhesi
C. albicans memulai infeksi dengan melekat pada sel dan jaringan inang
melalui reseptor pada dinding selnya yang menempel pada sel epitel, protein
serum, dan matriks ekstraseluler. Adhesi ini sangat penting untuk invasi dan
penyebaran jamur dalam tubuh.
d. Sekresi Enzim Hidrolitik
C. albicans menghasilkan enzim hidrolitik seperti protease, lipase, dan
fosfolipase yang berperan penting dalam virulensi dengan merusak jaringan dan

membantu penyebaran jamur di dalam tubuh inang (Lestari, 2010).

2.2 Oral Candidiasis
2.2.1 Definisi Oral Candidiasis

Oral Candidiasis adalah infeksi yang disebabkan oleh jamur C. albicans.
Faktor Predisposisi sangat mempengaruhi manifestasi oral dari Oral Candidiasis.
Secara klinis, Oral Candidiasis memiliki empat bentuk utama, yaitu
pseudomembran akut, Candidiasis eritematosa kronis, Candidiasis eritematosa
akut, serta Candidiasis kronis. Secara umum, klasifikasi oral candidiasis terbagi
menjadi dua, yaitu Primary Oral Candidiasis dan Secondary Oral Candidiasis.
Primary Oral Candidiasis, yaitu kondisi ketika lesi hanya muncul di area rongga
mulut dan sekitar mulut. Kategori ini mencakup bentuk akut seperti
pseudomembran dan eritematosa; bentuk kronis seperti eritematosa dan
hiperplastik; serta lesi yang berhubungan dengan infeksi Candida seperti denture-

induced stomatitis, angular cheilitis, dan median rhomboid glossitis. Secondary



Oral Candidiasis, yaitu manifestasi infeksi Candida mukokutan sistemik yang

tampak pada rongga mulut (Hermawan et al., 2015).

2.2.2 Etiologi Oral Candidiasis

Oral Candidiasis merupakan infeksi oportunistik yang terjadi di rongga
mulut akibat pertumbuhan C. albicans yang berlebih. Kondisi ini sering dikaitkan
dengan penurunan imunitas tubuh, seperti pada penderita HIV/AIDS, diabetes
melitus, maupun pasien yang menjalani terapi radiasi. Selain itu, kebiasaan buruk
seperti penggunaan gigi tiruan yang tidak higienis, merokok, serta konsumsi jangka
panjang obat-obatan seperti kortikosteroid, antibiotik spektrum luas, antiepilepsi,
allopurinol, dan sulfonamid, turut menjadi faktor risiko. (E. M. Sari et al., 2022).
Selain itu, beberapa kondisi predisposisi yang mendukung timbulnya Oral
Candidiasis antara lain gangguan endokrin, defisiensi nutrisi, penyakit keganasan,
gangguan sistem imun, xerostomia, penggunaan gigi tiruan, serta kebiasaan

merokok (Nur’aeny et al., 2017)

2.2.3 Dampak Oral Candidiasis

Oral Candidiasis, yang disebabkan oleh infeksi jamur C. albicans, dapat
menimbulkan berbagai dampak klinis berupa rasa nyeri, terbakar, atau perih pada
rongga mulut, serta sensasi panas terutama saat melakukan aktivitas seperti makan
dan minum. Gejala tersebut disebabkan oleh pelepasan jamur C. albicans dari
permukaan mukosa mulut atau lidah melalui struktur hifa yang dimilikinya.
Pelepasan ini dapat menimbulkan area mukosa yang tampak kemerahan dan kadang
disertai perdarahan ringan. Kondisi tersebut memicu respon inflamasi yang

menimbulkan rasa nyeri dan terbakar pada rongga mulut (Nur’aeny et al., 2017).

2.3 Nistatin

Pencegahan khusus dapat dilakukan dengan memberikan antijamur seperti
flukonazol dan nistatin untuk mencegah terjadinya kolonisasi. Nistatin merupakan
antijamur yang bekerja lokal, tidak diabsorpsi sistemik, diisolasi dari bakteri

Streptomyces noursei pada tahun 1950. Nistatin bekerja dengan mengikat



ergosterol yang merupakan komponen utama dinding sel jamur. Pada konsentrasi
yang cukup, akan membentuk pori pada membran sel jamur yang menyebabkan
kebocoran kalium dan kematian sel jamur. Pemberian nistatin oral bertujuan
menurunkan kolonisasi jamur di saluran cerna (Andriani & Rundjan, 2010). Terapi
pada kandidiasis oral yang digunakan hingga saat ini adalah obat antijamur dalam
bentuk topikal dan sistemik, seperti nistatin, amfoterisin B, ketokonazol dan
flukonazol. Nistatin topikal merupakan antijamur yang bekerja lokal dan dapat
menyebabkan kematian sel jamur. Nistatin bekerja dengan mengikat komponen
utama dinding sel jamur yang kemudian menyebabkan kebocoran kalium dan
kematian sel jamur. Sel jamur yang mati akan diinternalisasi oleh makrofag di

dalam fagolisosom (Pargaputri et al., 2023).

2.4 Tanaman Delima Merah

2.4.1 Morfologi Tanaman Delima Merah

Delima (Punica granatum L.) termasuk dalam famili Punicaceae, yang hanya
memiliki satu genus yaitu Punica dengan dua spesies di dalamnya. Tanaman ini
berupa semak berumur panjang yang bersifat gugur daun namun tetap hijau
sepanjang tahun, dengan tinggi mencapai 6 hingga 10 meter. Batangnya memiliki
banyak cabang dan umumnya berduri. Daun delima berwarna hijau, berukuran 1—
10 cm, bertangkai pendek, dan tumbuh berkelompok sekitar lima hingga enam helai
pada setiap cabang (Hussain et al., 2021).

Bunganya berwarna merah cerah dengan diameter sekitar 3 cm, memiliki
kelopak yang runcing serta benang sari yang banyak. Biasanya terdapat dua hingga
tujuh bunga di setiap ujung cabang(Hussain et al., 2021). Bunga pada tanaman
delima bersifat banci, aktinomorf, dan tersusun terpisah, Selain itu, bunga ini
memiliki mahkota bunga yang terdiri dari 5 hingga 7 helai daun mahkota, benang
sari yang banyak, dan tangkai putik yang lebih panjang dibandingkan benang
sarinya. (Andriani, 2016). Buah delima merah (Punica granatum Linn.) berbentuk
bulat dengan kulit tebal berwarna merah, sedangkan bagian dalamnya terdiri atas
biji-biji yang diselimuti aril berdaging berwarna merah dan dipisahkan oleh sekat-

sekat tipis berwarna putih (gambar 2.2).
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Gambar 2. 2 Buah Delima Merah (Sumber : Andriani, 2016)

2.4.2 Taksonomi Tanaman Delima Merah

Berdasarkan taksonominya, diklasifikasikan sebagai berikut :
Kingdom : Plantae
Division  : Magnoliophyta

Class : Magnoliopsda

Subclass  : Rosidae

Ordo : Myrtales

Family : Lythraceae

Genus : Punica

Species : Punica Granatum Linn (Mansur et al., 2022).

2.4.3 Kandungan Buah Delima Merah

Buah delima merah (Punica granatum L.) mengandung berbagai senyawa
fitokimia yang bermanfaat bagi kesehatan, antara lain fenolik, flavonoid, alkaloid,
terpenoid, saponin, dan tanin. Berdasarkan hasil skrining fitokimia, seluruh
senyawa tersebut menunjukkan hasil positif (Innaya et al., 2024). Kandungan
senyawa tersebut diketahui memiliki berbagai aktivitas biologis seperti antioksidan,
antibakteri, antijamur, dan antiperadangan. Keberadaan senyawa fenolik,
flavonoid, alkaloid, saponin, dan tanin pada buah delima merah berpotensi
memberikan efek penghambatan terhadap pertumbuhan mikroorganisme patogen,
termasuk jamur C. albicans. Mekanisme senyawa-senyawa tersebut dalam

aktivitasnya sebagai antimikroba dan antijamur adalah sebagai berikut:
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A. Flavonid

Flavonoid menunjukkan aktivitas antijamur melalui berbagai mekanisme,
antara lain dengan merusak integritas membran sel jamur, menghambat
pembentukan dinding sel dan proses pembelahan sel, mengganggu fungsi
mitokondria, serta menghambat sintesis asam nukleat dan protein (Lee et al., 2024).
B. Alkaloid

Alkaloid memiliki aktivitas antimikroba melalui berbagai mekanisme kerja
yang kompleks terhadap sel mikroorganisme. Mekanisme utama yang dilakukan
meliputi penghambatan sintesis asam nukleat dan protein, perusakan integritas
membran sel, penghambatan pompa efflux, serta gangguan pada jalur metabolisme
enzimatik. Sifat lipofilik alkaloid memungkinkan senyawa ini menembus membran
sel dan mengubah permeabilitasnya, sehingga menyebabkan kebocoran komponen
intraseluler dan kematian sel (Thawabteh et al., 2024).
C. Saponin

Saponin menunjukkan aktivitas antibakteri melalui mekanisme yang
melibatkan penurunan tegangan permukaan membran sel mikroba, sehingga
meningkatkan  permeabilitas membran. Peningkatan permeabilitas ini
menyebabkan kebocoran komponen intraseluler seperti ion dan metabolit penting,
yang pada akhirnya mengakibatkan lisis atau kerusakan struktur sel bakteri.
Mekanisme tersebut berkaitan dengan sifat amfifilik saponin yang mampu
berinteraksi dengan lipid membran, mengganggu kestabilan lapisan fosfolipid, dan
menyebabkan hilangnya integritas membran sel mikroorganisme (Widhowati et al.,
2022)
D. Tanin

Tanin memiliki aktivitas antibakteri yang bekerja melalui beberapa

mekanisme biologis penting. Tanin dapat menghambat aktivitas enzim bakteri,
menonaktifkan adhesin yang berperan dalam proses perlekatan bakteri pada
permukaan sel inang, serta mengganggu sistem transpor protein pada lapisan sel
bakteri. Selain itu, tanin mampu berikatan dengan ion logam membentuk kompleks,
yang dapat meningkatkan sifat toksik tanin terhadap bakteri. Interaksi tersebut

menyebabkan kerusakan pada membran sel dan gangguan fungsi fisiologis sel
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mikroba, sehingga pertumbuhan bakteri menjadi terhambat atau bahkan terhenti

sepenuhnya (Widhowati et al., 2022).
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2.5 Kerangka Konseptual

| S 1 |

whole extract buah delima merah I Nistatin 1

| | | | | o _l ________ _
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Flavonoid Alkaloid Saponin Tanin ! Penurunan ergosterol, I
| | | | I bersifat fungistatik |
I (menghambat pertumbuhan 1
: jamur) :
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Pertumbuhan C. albicans

Gambar 2. 3Kerangka konsep penelitian

Keterangan
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= menghambat

: Variabel diteliti

------- ': = Variabel tidak diteliti



13

C. albicans adalah mikroflora normal tubuh manusia. Jika terjadi perubahan
fisiologi atau melemahnya pertahanan tubuh, C. albicans bisa bersifat patogen dan
menyebabkan infeksi yang disebut Candidiasis. Infeksi bagian rongga mulut yang
disebabkan C. albicans disebut Oral Candidiasis yang dapat menginfeksi semua
orang.

Nistatin adalah salah satu jenis obat topikal yang paling sering digunakan
dalam terapi Oral Candidiasis. pilihan kelas antijamur yang tersedia masih relatif
terbatas Buah delima merah mengandung berbagai senyawa aktif, seperti
flavonoid, alkaloid, saponin, dan tanin. Senyawa flavonoid berfungsi sebagai
antifungi yang mampu menghambat pertumbuhan jamur. Mekanisme flavonoid
dalam menghambat pertumbuhan jamur dengan cara mengganggu permeabilitas
membran sel jamur.

Whole extract buah delima merah diketahui mengandung berbagai macam
senyawa aktif yang bersifat antijamur. Flavonoid berperan sebagai radikal bebas
di dalam tubuh sehingga mampu memperbaiki sel-sel yang sudah rusak dan
memberikan perlindungan pada kulit. Alkaloid berperan dengan cara menghambat
sintesis asam nukleat dan protein, perusakan integritas membran sel,
penghambatan pompa efflux, serta gangguan pada jalur metabolisme enzimatik.
Saponin menunjukkan aktivitas antibakteri melalui mekanisme yang melibatkan
penurunan tegangan permukaan membran sel mikroba, sehingga meningkatkan
permeabilitas membran. Tanin dapat menghambat aktivitas enzim bakteri,
menonaktifkan adhesin yang berperan dalam proses perlekatan bakteri pada
permukaan sel inang Dari kandungan senyawa aktif yang dimiliki oleh Buah

delima merah diharapkan bisa menghambat pertumbuhan C. albicans.

2.6 Hipotesis
1. Whole extract buah delima merah memiliki kemampuan daya hambat terhadap

pertumbuhan C. albicans.



BAB 3. METODE PENELITIAN

3.1 Jenis Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental yang dilaksanakan di
laboratorium. Penelitian dilakukan dengan posttest only control group design, yaitu
rancangan yang melibatkan dua kelompok pembanding, yakni kelompok kontrol
dan kelompok perlakuan. Kelompok perlakuan mendapatkan intervensi tertentu,
sedangkan kelompok kontrol tidak menerima perlakuan, sehingga hasil akhir antar

kelompok dapat dianalisis untuk menilai efek dari yang telah diberikan.

3.2 Lokasi dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Kedokteran Gigi Dasar bagian
Mikrobiologi FKG Universitas Jember. Penelitian dilakukan pada bulan Maret —
Juni 2026.

3.3 Identifikasi Variabel Penelitian
3.3.1 Variabel Bebas

Variabel bebas dari penelitian ini adalah whole extract buah delima merah

(Punica granatum Linn) dengan konsentrasi 25%, 50%, 75%, dan 100%.

3.3.2 Variabel Terikat
Variabel terikat dari penelitian ini adalah daya hambat pertumbuhan C.

albicans.

3.3.3 Variabel Kendali
Variabel terkendali dari penelitian ini adalah:
1. Media Jamur C. albicans
2. Suspensi C. albicans
3. Alat ukur (jangka sorong)

4. Suhu dan durasi inkubasi

14
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3.4 Definisi Operasional

3.4.1 Whole extract Buah Delima Merah (Punica granatum Linn)

Whole extract buah delima merah (Punica granatum Linn) adalah ekstrak
yang diperoleh melalui proses maserasi dengan menggunakan seluruh bagian buah,
meliputi kulit, daging buah, dan biji. Metode maserasi menggunakan pelarut etanol
96%, yang kemudian di filtrasi dan diuapkan hingga diperoleh ekstrak kental 100%.
Ekstrak dengan konsentrasi 100 % dilarutkan kembali dengan pelarut aquadest
steril untuk mendapatkan berbagai tingkat konsentrasi yaitu 25%, 50%, 75% dan
100%. Buah delima merah yang digunakan dalam penelitian ini diperoleh dari

daerah lereng Gunung Muria, Kecamatan Dawe, Kabupaten Kudus, Jawa Tengah.

3.4.2 C. albicans

C. albicans dalam penelitian ini didefinisikan sebagai spesies jamur
oportunistik yang umum ditemukan sebagai flora normal di rongga mulut. Aktivitas
pertumbuhan diamati secara in vitro melalui metode difusi cakram. C. albicans
dalam penelitian ini didapatkan dari Laboratorium Kedokteran Gigi Dasar bagian

Mikrobiologi Fakultas Kedokteran Gigi Universitas jember.

3.4.3 Daya Hambat Pertumbuhan C. albicans

Zona hambat dalam penelitian ini didefinisikan sebagai area jernih yang
terbentuk di sekitar cakram kertas yang mengandung whole extract buah delima
merah (Punica granatum Linn), setelah diletakkan pada media yang telah
diinokulasi dengan suspensi C. albicans, kemudian diinkubasi pada suhu 37°C
selama 24 jam. Zona ini menunjukkan kemampuan ekstrak untuk menghambat
pertumbuhan mikroorganisme secara in vitro. Zona hambat yang lebih besar
menunjukkan tingkat aktivitas antijamur yang lebih tinggi. Interpretasi kekuatan
daya hambat mengacu pada klasifikasi menurut Davis and scout 1970 adalah
sebagai berikut zona hambat lebih dari 20 mm atau lebih dikategorikan sebagai zona

hambat sangat kuat, zona hambat 11-20 mm, dikategorikan sebagai kuat, zona
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hambat 5-10 mm dikategorikan sedang, zona hambat 0-4 mm atau kurang

dikategorikan lemah (P. P. Sari et al., 2024).

3.5 Sampel Penelitian

3.5.1 Sampel Penelitian
Sampel dalam penelitian ini adalah cakram kertas steril (blank paper disk)
yang telah ditetesi dengan konsentrasi ekstrak buah delima merah (Punica

granatum Linn), kontrol positif, dan juga kontrol negatif.

3.5.2 Besar Sampel Penelitian
Besar sampel dalam penelitian ini ditentukan menggunakan rumus Federer
yang sesuai untuk rancangan penelitian eksperimental laboratorium:
t-Dn-1=15
6-Dn—-1)=>15
5(n-1)>15
Sn-5>15
5n>20
n>4
Keterangan:
t = jumlah kelompok perlakuan
n = jumlah ulangan per kelompok
Dalam penelitian ini menggunakan 5 kali pengulangan dengan 6 kelompok
perlakuan, yaitu:
1 kelompok kontrol negatif (aquadest steril)
1 kelompok kontrol positif (menggunakan antijamur standar, seperti nistatin)
4 kelompok perlakuan (ekstrak buah delima merah konsentrasi 25%, 50%, 75%,
dan 100%)

3.5.3 Pembagian Kelompok Sampel
Unit uji dalam penelitian ini dibagi ke dalam enam kelompok perlakuan

sebagai berikut:
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1. Kelompok K(+): cakram yang diberi larutan antijamur standar (nistatin) sebagai
kontrol positif.

2. Kelompok K(-): cakram kertas steril yang hanya diberi aquadest steril sebagai
kontrol normal.

3. Kelompok EDM 25 : cakram yang diberi ekstrak buah delima merah
konsentrasi 25%.

4. Kelompok EDM 50 : cakram yang diberi ekstrak buah delima merah
konsentrasi 50%.

5. Kelompok EDM 75 : cakram yang diberi ekstrak buah delima merah
konsentrasi 75%.

6. Kelompok EDM 100 : cakram yang diberi ekstrak buah delima merah

konsentrasi 100%.

3.6 Alat dan Bahan Penelitian
3.6.1 Alat Penelitian

Alat yang digunakan pada penelitian ini adalah sebagai berikut:
Petridish
Autoklaf

—

Disposable Syringe
Laminar Air Flow
Jangka Sorong
Neraca Analitik
Mikropipet
Tabung Reaksi
Beaker Glass

W © Ny kv

H
e

Blank paper disk

—
—

. Spreader

—_
[\

. Oven

—_—
(8]

. Microtube

H
b

Desikator

—
N

. Gelas ukur
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16. Vortex

17. Kertas Label

18. Spidol

19. Inkubator

20. Cotton Swab

21. Alumunium Foil

22. Yellow Tip

23. Blue tip

24. Spatula kaca

25. Bunsen

26. Korek Api

27. Mikroskop

28. Spektrofotometer
29. Rotary Evaporator
30. Handscoon

31. Masker

32. Tisu

3.6.2 Bahan Penelitian
Bahan yang digunakan pada penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Media SDA
. Media SDB
. Aquadest steril
. Nistatin
. Jamur C. albicans
. Simplisia Punica granatum Linn

. Ekstrak Punica granatum Linn

o N N W B W

. Larutan salin steril

3.7 Prosedur Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan melalui beberapa tahapan secara sistematis
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untuk memperoleh data mengenai daya hambat ekstrak buah delima merah (Punica
granatum Linn) terhadap pertumbuhan C. albicans. Adapun tahapan yang
dilakukan meliputi tahap persiapan, tahap perlakuan, dan tahap pengamatan,

sebagai berikut:

3.7.1 Tahap Persiapan
a. Sterilisasi Alat

Seluruh peralatan yang akan digunakan dalam penelitian seperti cawan
petri, tabung reaksi, pipet tetes, dan pinset disterilisasi menggunakan autoklaf pada
suhu 121°C selama 15 menit untuk mencegah kontaminasi mikroba lain selama
proses penelitian.

b. Ekstraksi Buah Delima Merah

Proses ekstraksi dilakukan di Laboratorium Farmakognosi dan Fitokimia,
Fakultas Farmasi Universitas Jember. Buah delima merah yang telah dicuci bersih
dikeringkan dan dihaluskan menjadi serbuk. Serbuk buah kemudian direndam
dalam pelarut etanol 96% dengan perbandingan 1:10 selama 3 x 24 jam dalam
wadah tertutup, sambil dikocok secara berkala. Campuran hasil maserasi disaring
menggunakan kertas saring dan difiltrat. Filtrat kemudian divapkan menggunakan
rotary evaporator pada suhu 40-50°C hingga diperoleh ekstrak kental konsentrasi
100%.

c. Pengenceran whole extract Buah Delima Merah

Ekstrak kental disimpan dalam botol gelap pada suhu 4°C. Sebelum
digunakan, ekstrak diperiksa secara organoleptik dan diencerkan menggunakan
pelarut (aquadest steril) sesuai konsentrasi yang dibutuhkan, yaitu 25%, 50%, 75%,
dan 100%. Pengenceran dilakukan dengan Rumus sebagai berikut

MlIxV1I=M2xV2

Keterangan :
M1 : Konsentrasi awal whole extract delima merah
M2 : Konsentrasi akhir whole extract delima merah

Vi : Volume awal whole extract delima merah
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V2 : Volume akhir whole extract delima merah
d. Mempersiapkan Suspensi

Biakan murni. C. albicans yang digunakan didapatkan dari laboratorium
Kedokteran Gigi Dasar bagian Mikrobiologi FKG Universitas Jember. C. albicans
yang akan digunakan pada penelitian ini dalam stok bentukan agar slant yang
diawetkan pada suhu 4°C dalam lemari es. Cara membuat suspensi C. albicans
adalah dengan mencampur 2 ml larutan SDB (Sabouraud Dextrose Broth) steril ke
tabung reaksi lalu ditambahkan 1 ose C. albicans. Tabung reaksi kemudian ditutup
dan diinkubasi dalam inkubator dengan suhu 37°C selama 24 jam (Saiprom et al.,
2023). Pertumbuhan C. albicans ditandai dengan adanya kekeruhan pada media.
Setelah 24 jam suspensi C. albicans dalam tabung reaksi tersebut divibrasi
menggunakan thermolyne. Setelah itu, dilakukan pengukuran absorbansi dengan
standar 1 Mc Farland yang setara dengan 3 x 108 CFU/ml dan panjang gelombang
560 nm dengan menggunakan spectrophotometer.
e. Mempersiapkan Media

Pembuatan media SDA dilakukan dengan mencampur 13 gram SDA dan
200 ml aquadest steril ke dalam tabung erlenmeyer. Campuran tersebut diaduk dan
dipanaskan di atas hotplate sampai homogen Media agar tersebut ditutup kapas
kemudian disterilkan dalam autoclave dengan suhu 121°C selama 15 menit. Media
SDA kemudian diinkubasi selama 24 jam untuk dilakukan uji sterilisasi. Setelah
diinkubasi pada suhu 37°C selama 24 jam. Media SDA yang steril akan tetap jernih
f. Mempersiapkan Blank Disk

Untuk membedakan petridish, maka pada tiap bagian tepi masing masing
petridish diberi kode nomor urut petridish dari 1 sampai 5. Pada setiap petridish
yang telah diinokulasi C. albicans, setelah itu dibagi enam bagian pada media untuk
ditempati paper disk yang telah ditetesi larutan kontrol dan whole extract delima
merah kemudian diberi label pada bagian bawah masing-masing petridish. Kontrol
negatif aquadest steril diberi kode K-, Kontrol positif nistatin diberi kode K+, whole
extract buah delima merah dengan konsentrasi 25% diberi kode EDM 25, whole
extract buah delima merah dengan konsentrasi 50% diberi kode EDM 50, whole
extract buah delima merah dengan konsentrasi 75% diberi kode EDM 75, whole
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extract buah delima merah dengan konsentrasi 100% diberi kode EDM 100.
Penempatan kertas label dan petridish dapat dilihat pada gambar 3.1

EDM 100

EDM 75

EDM 25 EDM 50

Gambar 3. 1 Peletakan paper disk pada media

3.7.2 Tahap Perlakuan

Metode uji daya hambat yang digunakan adalah metode difusi kertas
cakram. Semua perlakuan dilakukan di dalam laminar flow untuk menghindari
kontaminasi. Setelah pemberian label pada petridish selesai, dilanjutkan dengan
pemberian kontrol negatif, kontrol positif, serta whole extract buah delima merah
(Punica granatum Linn) dengan konsentrasi 25%, 50%, 75%, dan 100% dengan
meneteskannya pada setiap paper disk. Masing masing larutan diteteskan sebanyak
20 pl pada setiap disk. Paper disk atau cakram yang telah ditetesi whole extract
delima merah, kontrol positif dan kontrol negatif diletakkan pada media yang telah
diberi suspensi bakteri menggunakan pinset steril. Setiap disk diletakkan dengan
jarak minimal 24 mm dari pusat disk yang satu ke pusat disk lainnya. Hal tersebut
bertujuan untuk menghindari terjadinya tumpang tindih zona hambat yang akan
terbentuk. Seluruh petridish yang telah diberi perlakuan dimasukkan ke dalam
inkubator untuk diinkubasi pada suhu 37°C selama 24 jam.

3.7.3 Tahap Pengamatan

Setelah inkubasi selama 24 jam, diameter zona hambat yang terbentuk di
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sekitar cakram diukur menggunakan jangka sorong. Apabila zona hambat
berbentuk bulat, pengukuran dilakukan dengan menentukan rata-rata diameter zona
hambat menggunakan rumus, yaitu penjumlahan hasil pengurangan diameter
vertikal (a) dengan diameter kertas cakram (c) dan hasil pengurangan diameter
horizontal (b) dengan diameter kertas cakram (c), kemudian dibagi dua. Apabila
diameter zona hambat sama dengan diameter kertas cakram, maka dianggap tidak
terjadi hambatan sehingga nilai zona hambat dinyatakan 0 mm. Pada zona hambat
yang saling tumpang tindih (overlap), pengukuran dilakukan dengan mengukur
jarak dari titik tengah cakram hingga batas terluar zona hambat yang tampak jelas,
kemudian nilai radius tersebut dikalikan dua untuk memperoleh diameter
sebenarnya. Sementara itu, jika zona hambat berbentuk lonjong, pengukuran
dilakukan dengan menjumlahkan diameter terpanjang (a) dan diameter terpendek

(b) (gambar 3.2).

%

Diameter zona hambat = diametef Rumus = (a c)+ (b C)
cakram=tidak ada hambatan = Omm \|: .
Rumus=a x 2 ’ Rumus = a+b

2

-

Gambar 3. 2 Panduan pengukuran zona hambat

3.8 Analisis Data

Data hasil pengukuran diameter zona hambat dari masing-masing kelompok
perlakuan akan dianalisis menggunakan perangkat lunak SPSS versi 22. Tahapan
analisis diawali dengan uji normalitas menggunakan metode Shapiro-Wilk dan uji
homogenitas melakukan uji Levene. Data tidak terdistribusi normal dan tidak
homogen, maka analisis dilanjutkan dengan uji parametrik One Way ANOVA guna

mengetahui apakah terdapat perbedaan yang signifikan antar kelompok perlakuan.



3.9 Alur Penelitian

Pembuatan whole extract
Buah delima merah

whole extract buah delima Merah
(Punica granatum Linn)
Konsentrasi 25%, 50 %, 75% dan
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Tanpa whole extract buah
delima merah

100%
Kelompok Perlakuan
EDM 50 EDM 100
EDM 75
EDM 25 (whole (whole
(whole
(whole extract extract K+
extract
extract buah buah buah (Nistatin)
buah delima delima delima delima
merah 25% merah merah 75% merah
50% 100%
|

K-
(Aquadest
steril)

Inkubasi dengan suhu 37 derajat celcius selama 24 jam

Pengamatan dan pengukuran diameter zona hambat

Analisis Data

Gambar 3. 3 Alur Penelitian




BAB 4 HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Hasil pengamatan daya hambat C. albicans terhadap pemberian whole
extract buah delima merah, kontrol positif (nistatin), dan kontrol negatif (aquadest
steril) menggunakan metode difusi cakram yang dilakukan di Laboratorium
Mikrobiologi, Fakultas Kedokteran Gigi Universitas Jember, dapat dilihat pada
Gambar 4.1.

Gambar 4. 1 Zona hambat whole extract buah delima merah(Punica granatum linn)
terhadap pertumbuhan C. albicans

Berdasarkan hasil pengamatan, terbentuk zona hambat whole extract buah
delima merah (punica granattum linn) pada setiap konsentrasi, yang ditunjukan
pada gambar 4.1 dimana terbentuk cincin pada setiap paperdisk. Gambar 4.1
menunjukkan kelompok perlakuan EDM 25, EDM 50, EDM 75, EDM 100 dan K+
memiliki cincin disekitar paper disk yang menandakan kelompok perlakuan
tersebut memiliki kemampuan daya hambat terhadap C. albicans. Kondisi tersebut
berbeda pada kelompok perlakuan K- yang tidak terbentuk cincin pada sekitar
paper disk yang menunjukkan kelompok perlakuan tersebut tidak memiliki
kemampuan zona hambat terhadap C. albicans.

Perbedaan kemampuan daya hambat antar kelompok perlakuan
selanjutnya dianalisis melalui pengukuran diameter zona hambat yang terbentuk

pada masing-masing kelompok menggunakan jangka sorong digital. Rata-rata
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diameter zona hambat hasil pengukuran dapat dilihat pada Gambar 4.2.

25,00 Rata-rata Diameter Zona Hambat

- 20180

O

S 14,38 [

T 15,00 12,12 x

< I

g 10,00 7,79

N =

. 5,00

8 0,33 0,79 0,45 0,67 1,20 4 00,00

E 0,00 J— — — — [ | —_

= EDM25 EDMS50 EDM75 EDM 100  K(+) K(-)

A m Rata-rata 7,79 12,12 14,38 16,53 20,80 0,00
M standar deviasi 0,33 0,79 0,45 0,67 1,20 0,00

Kelompok Perlakuan

Rata-rata M standar deviasi

Gambar 4. 2 Histogram rata- rata diameter zona hambat C. albicans

Keterangan :

EDM 25 : whole extract Buah Delima merah dengan konsentrasi 25%
EDM 50 : whole extract Buah Delima merah dengan konsentrasi 50%
EDM 75 : whole extract Buah Delima merah dengan konsentrasi 75%
EDM 100 : whole extract Buah Delima merah dengan konsentrasi 100%
K (+) : Kontrol positif nistatin

K@) : Kontrol negatif aquadest steril

4.2 Analisis Data

Data Hasil penelitian yang telah diperoleh selanjutnya dianalisis
menggunakan aplikasi SPSS. Analisis data diawali dengan uji normalitas
menggunakan shapiro wilk untuk mengetahui distribusi data penelitian sebelum
dilakukan analisis statistik lanjutan. Kriteria pengambilan keputusan pada uji ini
adalah sebagai berikut.

1. Bila signifikansi lebih besar dari 0,05 (P>0,05) maka data terdistribusi normal.
2. Bila signifikansi lebih kecil dari 0,05 (P<0,05) maka data tidak terdistribusi
normal.

Hasil uji normalitas menggunakan uji shapiro wilk dapat dilihat pada tabel 4.1.



26

Tabel 4. 1 Hasil uji normalitas menggunakan shapiro wilk

Kelompok Perlakuan sig

EDM 25 0,340
EDM 50 0,235
EDM 75 0,899
EDM 100 0,265
K+ (nistatin) 0,493
K- (aquadest steril) 0,000

Berdasarkan hasil uji normalitas Shapiro Wilk nilai signifikasi yang
didapat dari kelompok perlakuan EDM 25, EDM 50, EDM 75, EDM 100, dan
kelompok kontrol positif (K+) lebih dari 0,05 (P>0,05), tetapi nilai signifikasi yang
didapat pada kelompok kontrol negatif K(-) kurang dari 0,05 (P<0,05) yang
menunjukkan bahwa data tidak normal. Hal tersebut dikarenakan pada kelompok
kontrol negatif menggunakan aquadest steril yang tidak mengandung senyawa
antijamur sehingga tidak menghasilkan atau hanya menghasilkan zona hambat yang
sangat kecil. Akibatnya, data pada kelompok kontrol negatif cenderung
terkonsentrasi pada nilai tertentu sehingga distribusinya berbeda dengan kelompok
perlakuan maupun kontrol positif.

Selanjutnya dilakukan uji homogenitas menggunakan uji Levene untuk
mengetahui ragam populasi penelitian apakah homogen atau tidak homogen.
Kriteria pengambilan keputusan pada uji Levene adalah sebagai berikut.

1. Bila nilai signifikansi lebih besar dari 0,05 (P>0,05) maka data homogen.
2. Bilanilai signifikansi lebih kecil dari 0,05 (P<0,05) maka data tidak homogen.
Hasil uji homogenitas menggunakan uji Levene dapat dilihat pada tabel 4.2

Tabel 4. 2 Hasil uji homogenitas menggunakan uji Levene

Jenis Uji Data sig

Levene Test 0,001
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Hasil uji homogenitas seperti yang terdapat pada tabel 4.2 menunjukkan
nilai signifikasi yang didapat sebesar 0,001 dimana nilai tersebut lebih kecil dari
0,05 (P<0,05) yang menunjukkan data tersebut tidak homogen. Hasil uji normalitas
menunjukkan bahwa salah satu kelompok tidak berdistribusi normal dan hasil uji
homogenitas menunjukkan data tidak homogen, sehingga asumsi penggunaan uji
parametrik One-Way ANOVA tidak terpenuhi. Oleh karena itu, analisis dilanjutkan
menggunakan uji nonparametrik Kruskal-Wallis yang digunakan untuk
membandingkan lebih dari dua kelompok independen. Apabila uji Kruskal-Wallis
menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna, maka dilakukan uji lanjut Mann—
Whitney untuk mengetahui pasangan kelompok yang memiliki perbedaan
signifikan.

Kriteria pengambilan keputusan pada uji Kruskal-Wallis adalah sebagai
berikut.

1. Bila nilai signifikasi lebih besar dari 0,05 (P>0,05), maka tidak terdapat
perbedaan pada setiap kelompok penelitian.
2. Bila nilai signifikasi lebih kecil dari 0,05 (P< 0,05), maka terdapat
perbedaan pada setiap kelompok penelitian.
Hasil uji Kruskal-Wallis dapat dilihat pada tabel 4.3
Tabel 4. 3 Hasil Uji Kruskal-Wallis

Jenis Uji Data Asymp. Sig

Kruskal walis 0,001

Hasil uji Kruskal-Wallis diperoleh nilai signifikasi 0,001 dimana nilai
tersebut lebih kecil dari 0,05 (P< 0,05) yang menunjukkan terdapat perbedaan pada
setiap kelompok penelitian, sehingga dapat ditarik kesimpulan bahwa whole extract
buah delima merah (Punica granatum Linn) menghambat pertumbuhan C. albicans.
Selanjutnya dilakukan uji non parametrik uji Mann—Whitney untuk mengetahui
apakah terdapat perbedaan yang signifikan pada setiap kelompok penelitian.

Kriteria pengambilan keputusan pada uji Mann—Whitney adalah sebagai
berikut.

1. Bila nilai signifikansi lebih besar dari 0,05 (P> 0,05) maka tidak ada data yang
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beda,
2. Bila nilai signifikansi kurang dari 0,05(P< 0,05) maka data ada beda.
Tabel 4. 4 Hasil Uji Mann—Whitney

Kelompok EDM 25 EDMS50 EDM75 EDMI100 K+ K-
Perlakuan

EDM 25 (-) 0,009 0,009 0,009 0,009 0,005
EDM 50 0,009 (-) 0,009 0,009 0,009 0,005
EDM 75 0,009 0,009 (-) 0,009 0,009 0,005
EDM 100 0,009 0,009 0,009 (-) 0,009 0,005
K+ 0,009 0,009 0,009 0,009 () 0,005
K- 0,005 0,005 0,005 0,005 0,005 (-)

Hasil Uji Mann Whitney pada tabel 4.5 menunjukkan hasil dimana nilai P<
0,05 yang menunjukkan terdapat perbedaan bermakna pada setiap kelompok zona

hambat.

4.3 Pembahasan

Berdasarkan uji daya hambat whole extract buah delima merah terhadap
jamur C. albicans dengan metode difusi cakram, diketahui bahwa whole extract
buah delima merah mampu menghambat pertumbuhan C. albicans dari konsentrasi
25%, 50%, 75% hingga 100%. Menurut klasifikasi Davis dan Scout (1970) zona
hambat lebih dari 20 mm atau lebih dikategorikan sebagai zona hambat sangat kuat,
zona hambat 11-20 mm, dikategorikan sebagai kuat, zona hambat 5-10 mm
dikategorikan sedang, zona hambat 0-4 mm atau kurang dikategorikan lemah (P. P.
Sari et al., 2024). Dalam penelitian ini, zona hambat yang terbentuk pada kelompok
edm 25 sebesar 7,79 yang tergolong ke dalam zona hambat sedang, kelompok edm
50 sebesar 12,12 yang tergolong ke dalam zona hambat kuat, kelompok edm 75
sebesar 14,38 yang tergolong ke dalam zona hambat kuat, dan edm kelompok 100
sebesar 16,53 yang tergolong kedalam zona hambat kuat. Dapat disimpulkan dari

penelitian ini bahwa whole extract buah delima merah pada konsentrasi tertentu
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menunjukkan aktivitas antijamur dengan daya hambat sedang hingga kuat terhadap
C. albicans.

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa whole extract buah delima merah
(punica granattum linn) mulai menunjukkan aktivitas antijamur pada konsentrasi
25% dan semakin meningkat pada konsentrasi 50%, 75 % hingga 100 %. Penelitian
ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Shobah dkk, mengenai aktivitas
antijamur ekstrak etanol daun pepaya Jepang (Cnidoscolus aconitifolius) terhadap
C. albicans. Penelitian tersebut menunjukkan bahwa peningkatan konsentrasi
ekstrak dari 25%, 50%, hingga 75% menghasilkan peningkatan diameter zona
hambat(Shobah et al., 2023). Peneliti menyimpulkan bahwa semakin tinggi
konsentrasi ekstrak, semakin besar kemampuan menghambat pertumbuhan C.
albicans dikarenakan jumlah senyawa aktif yang terkandung sebagai antimikroba
dalam ekstrak juga meningkat. Peningkatan daya hambat yang terjadi seiring
dengan bertambahnya konsentrasi ekstrak berkaitan dengan semakin tingginya
kandungan senyawa bioaktif yang terdapat dalam whole extract buah delima merah.
Semakin tinggi konsentrasi ekstrak yang digunakan, semakin besar pula jumlah
senyawa aktif yang dapat berdifusi ke dalam media dan berinteraksi dengan sel
jamur, sehingga aktivitas antijamur yang dihasilkan menjadi lebih kuat. Senyawa
aktif yang diduga berperan dalam aktivitas antijamur antara lain adalah Flavonoid,
Alkaloid, Saponin, dan Tanin. (Hernawati et al., 2018).

Flavonoid merupakan salah satu metabolit sekunder golongan fenolik yang
paling melimpah di alam dan dapat ditemukan hampir pada seluruh bagian
tumbuhan (Ningsih et al., 2023). Flavonoid diketahui memiliki aktivitas
antimikroba melalui kemampuannya mengganggu permeabilitas membran sel
mikroorganisme sehingga menyebabkan gangguan metabolisme dan kematian sel
(Hernawati et al., 2018). Kemampuan antijamur pada Flavonoid ditunjukkan
melalui berbagai mekanisme, antara lain dengan merusak integritas membran sel
jamur, menghambat pembentukan dinding sel dan proses pembelahan sel,
mengganggu fungsi mitokondria, serta menghambat sintesis asam nukleat dan
protein (Lee et al., 2024).

Selain flavonoid, alkaloid, saponin dan tanin juga berkontribusi terhadap



30

peningkatan aktivitas antijamur whole extract buah delima merah (Punica
granatum Linn). Alkaloid diketahui dapat mengganggu sintesis asam nukleat,
merusak integritas membran sel, serta menghambat jalur metabolisme
mikroorganisme sehingga dapat menghambat pertumbuhan C. albicans.
(Thawabteh et al., 2024). Saponin berperan dalam aktivitas antijamur whole extract
buah delima merah (Punica granatum Linn). Senyawa ini bekerja dengan
meningkatkan permeabilitas membran sel mikroorganisme sehingga menyebabkan
kebocoran komponen intraseluler dan kerusakan sel, yang pada akhirnya
menghambat pertumbuhan C. albicans. (Widhowati et al., 2022). Tanin juga
berkontribusi terhadap aktivitas antijamur ekstrak melalui kemampuannya
menghambat aktivitas enzim serta mengganggu fungsi membran sel
mikroorganisme (Widhowati et al., 2022).

Pada penelitian ini didapatkan whole extract buah delima merah dengan
konsentrasi 100% memiliki kemampuan daya hambat terbesar, yaang memiliki rata
rata daya hambat sebesar 16,53 mm, tetapi lebih rendah jika dibandingkan dengan
kontrol positif nistatin yang memiliki rata rata daya hambat sebesar 20,8. Hal ini
dikarenakan karena nistatin merupakan golongan polyenes, yang memiliki aktivitas
antijamur spesifik dan telah terstandarisasi terhadap C. albicans. Nistatin bekerja
dengan berikatan kuat dengan ergosterol yang merupakan komponen utama
membran sel jamur. Ikatan tersebut menyebabkan terbentuknya pori-pori pada
membran sel sehingga permeabilitas membran meningkat, diikuti kebocoran ion
kalium dan komponen intraseluler lainnya yang berujung pada kematian sel jamur.
Mekanisme ini bersifat fungisidal dan bekerja secara langsung pada target utama
sel jamur, sehingga menghasilkan aktivitas antijamur yang lebih tinggi
dibandingkan dengan ekstrak bahan alam. (Sousa et al., 2026). Aktivitas antijamur
whole extract buah delima merah berasal dari kandungan senyawa bioaktif alami
yang bekerja melalui berbagai mekanisme, antara lain mengganggu permeabilitas
membran sel, menghambat aktivitas enzim, serta mengganggu metabolisme sel
jamur (Ningsih et al., 2023). Meskipun senyawa-senyawa tersebut mampu
menghambat pertumbuhan C. albicans, aktivitasnya tidak sespesifik nistatin yang

secara langsung menargetkan ergosterol membran sel jamur. Hasil penelitian ini
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menunjukkan bahwa whole extract buah delima merah memiliki potensi sebagai
agen antijamur alami terhadap C. albicans, namun efektivitasnya masih berada di
bawah antijamur standar nistatin yang memiliki mekanisme kerja spesifik,
terstandarisasi, dan bersifat fungisidal terhadap sel jamur.

Diameter zona hambat yang dihasilkan pada metode difusi cakram juga
dipengaruhi oleh karakteristik senyawa uji, seperti kemampuan berdifusi dalam
media agar, ukuran molekul, dan tingkat kelarutan. Pada metode difusi cakram,
besarnya zona hambat tidak hanya dipengaruhi oleh aktivitas antimikroba suatu
senyawa, tetapi juga oleh kemampuan senyawa tersebut berdifusi dari cakram ke
dalam media agar (Nurani et al, 2022). Whole extract buah delima merah
merupakan campuran berbagai metabolit sekunder, seperti flavonoid, tanin,
alkaloid, dan saponin, yang memiliki ukuran molekul dan sifat kelarutan yang
berbeda-beda sehingga kemampuan difusinya juga bervariasi (Innaya et al., 2024).
Selain itu, sebagian komponen ekstrak dapat tertahan pada kertas cakram sehingga
jumlah senyawa aktif yang mencapai media agar menjadi lebih sedikit. Kondisi
tersebut menyebabkan diameter zona hambat whole extract buah delima merah
yang terbentuk menjadi kurang optimal.

Berdasarkan uraian diatas whole extract buah delima merah secara
signifikan dapat menghambat pertumbuhan C. albicans pada seluruh kelompok
perlakuan, yaitu konsentrasi 25%, 50%, 75%, dan 100%. Secara umum, terlihat
adanya peningkatan zona hambat seiring dengan meningkatnya konsentrasi ekstrak,
yang menunjukkan adanya hubungan dose-response antara konsentrasi ekstrak dan
aktivitas antijamur.

Meskipun demikian, penelitian ini masih memiliki keterbatasan karena
hanya menguji satu jenis mikroorganisme, sedangkan dalam rongga mulut terdapat
berbagai mikroorganisme lain. Oleh karena itu, diperlukan penelitian lebih lanjut
mengenai whole extract buah delima merah terhadap pertumbuhan mikroorganisme
lain di rongga mulut dan disarankan untuk menambahkan variasi konsentrasi untuk
memperoleh konsentrasi optimal dan minimum terhadap C. albicans. Penelitian
hanya dilakukan secara in vitro menggunakan metode difusi cakram sehingga hasil

yang diperoleh belum dapat secara langsung menggambarkan efektivitas ekstrak
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pada kondisi klinis di rongga mulut. Selain itu, penelitian ini belum menentukan
nilai Minimum Inhibitory Concentration (MIC) maupun Minimum Fungicidal
Concentration (MFC), sehingga konsentrasi minimum yang mampu menghambat
dan membunuh C. albicans belum dapat diketahui. Di samping itu, asal bahan baku
buah delima merah yang digunakan belum dapat dipastikan berasal dari lokasi
budidaya yang sama,tingkat kematangan buah delima yang digunakan juga belum
distandarkan sehingga variasi kandungan metabolit sekunder akibat faktor

lingkungan berpotensi memengaruhi aktivitas antijamur ekstrak.



BAB 5 KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, dapat disimpulkan
bahwa whole extract buah delima merah (Punica granatum linn) dapat menghambat

pertumbuhan Candida albicans.

5.2 Saran

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai kemampuan daya hambat
whole extract buah delima merah (Punica granatum linn) terhadap mikroflora
lain yang berada di rongga mulut.

2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai variasi konsentrasi whole
extract buah delima merah (Punicca granatum linn) secara lebih luas untuk

memperoleh konsentrasi yang optimal dan minimum.
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