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Abstrak

Nyeri merupakan salah satu masalah kesehatan yang dialami oleh sepertiga populasi dunia.
Penanganan nyeri umumnya dilakukan dengan pemberian obat analgesik yang terbagi
menjadi dua kelompok utama, yaitu analgesik opioid dan non-opioid. Namun, penggunaan
obat tersebut dapat menimbulkan efek samping yang tidak diinginkan serta risiko
ketergantungan. Salah satu alternatif yang berpotensi dikembangkan adalah analgesik
berbasis bahan alam, seperti daun mint (Mentha piperita). Hingga saat ini, belum terdapat
penelitian mengenai efektivitas ekstrak etanol daun mint sebagai analgesik topikal.
Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi aktivitas analgesik topikal ekstrak etanol daun
mint dalam bentuk sediaan gel. Uji aktivitas dilakukan melalui model induksi nyeri
menggunakan metode hot plate pada mencit putih jantan. Gel dengan konsentrasi ekstrak
5%, 10%, dan 15% diuji serta dibandingkan dengan kontrol negatif (basis gel) dan kontrol
positif (Voltaren® gel). Pengamatan setelah 30 menit menunjukkan bahwa rerata waktu
latensi antara kelompok kontrol positif, konsentrasi 10%, dan 15% berbeda secara
signifikan dibandingkan dengan kontrol negatif (p-value < 0,05). Selisih persentase efek
maksimal yang mungkin tercapai (maximal possible effect-%MEP) antara kelompok 10%
dan 15% relatif kecil, sehingga konsentrasi 10% dinilai sudah mampu menghasilkan efek
analgesik yang optimal. Dengan demikian, gel ekstrak etanol daun mint konsentrasi 10%
menunjukkan aktivitas sebagai analgesik topikal dan berpotensi untuk dikembangkan
sebagai sediaan gel analgesik.

Abstract

Pain is one of the most common health problems, affecting approximately one-third of the
global population. Pain management is generally carried out through the administration of
analgesic drugs, which are classified into two major groups: opioid and non-opioid
analgesics. However, the use of these drugs is associated with adverse side effects and a
risk of dependence. One potential alternative is the development of natural-based
analgesics, such as mint (Mentha piperita) leaves. To date, there have been no studies
evaluating the effectiveness of ethanol extract of mint leaves as a topical analgesic. This
study aimed to assess the topical analgesic activity of ethanol extract of mint leaves
formulated into a gel dosage form. Analgesic activity was evaluated using a hot plate-
induced pain model in male white mice. Gels containing 5%, 10%, and 15% concentrations
of the extract were tested and compared with a negative control (gel base) and a positive
control (Voltaren® gel). Observations at 30 minutes post-application revealed that the
mean latency times of the 10% and 15% extract groups, as well as the positive control
group, were significantly different from the negative control group (p-value < 0.05). The
difference in the percentage of maximal possible effect (%MPE) between the 10% and 15%
extract groups was relatively small, suggesting that the 10% concentration was sufficient to
produce an optimal analgesic effect. In conclusion, the 10% ethanol extract of mint leaves
in gel form exhibited topical analgesic activity and holds potential for development as a
topical analgesic gel formulation.

Cara mensitasi artikel (citation style: AMA 111 Ed.):
Sawu, SD, Wibowo, W, Irawan, FEO. Aktivitas Analgesik Topikal Gel Ekstrak Etanol 70% Daun Mint (Mentha piperita) pada Mencit Putih
(Mus musculus) dengan Metode Hot Plate. J. lm. Medicam., 2025:11(1), 48-57, DOI: 10.36733/medicamento.v11i1.9900

48

Jurnal limiah Medicamento ¢ Vol.11 No.1 ¢ 2025
https://medicamento.unmas.ac.id



https://medicamento.unmas.ac.id/
https://doi.org/10.36733/medicamento.v11i1.9900
mailto:sirilussawu@gmail.com
https://doi.org/10.36733/medicamento.v11i1.9900
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Aktivitas Analgesik Topikal Gel Ekstrak Etanol 70% Daun Mint...

PENDAHULUAN

Rasa nyeri menunjukkan bahwa tubuh mengalami peradangan, kerusakan jaringan, atau gangguan
berat seperti gangguan sistem saraf. Maka nyeri sering dijuluki sebagai tanda bahaya yang membantu
melindungi tubuh dari cedera yang lebih serius. Sensasi nyeri bisa menimbulkan ketidaknyamanan seperti
sensasi tusukan, sensasi terbakar, sensasi kesetrum, dan lainnya yang mengganggu kualitas hidup pasien atau
individu yang merasakan nyeri."? Secara global, prevalensi kejadian nyeri mencapai 34,1% atau sepertiga dari
penduduk dunia pada tahun 2022.3 Di Indonesia jumlah prevalensi nyeri belum pernah dilakukan penelitian
secara pasti, namun data yang ada menunjukkan kejadian nyeri punggung bawah (low back pain) mencapai
40%, nyeri rematik mencapai 23,6%-31,3% dan nyeri kanker mencapai 5%.* Studi lain secara konsisten
menunjukkan bahwa wanita lebih sering merasakan nyeri daripada pria. Kejadian nyeri meningkat seiring
bertambahnya usia, dan kecenderungan nyeri lebih tinggi terjadi pada masyarakat di perdesaan dibandingkan
perkotaan.®

Nyeri dapat dibagi menjadi dua jenis berdasarkan jenisnya, yaitu nyeri nosiseptif dan nyeri neuropati.
Nosisepsi merupakan sinyal saraf yang memungkinkan otak untuk mengidentifikasi rangsangan yang
membahayakan dan dapat menyebabkan kerusakan pada jaringan. Nosiseptor merupakan bagian ujung saraf
yang bisa merasakan rangsangan yang berbahaya. Nyeri neuropati atau nyeri saraf disebabkan oleh kerusakan
pada sistem saraf somatosensorik, baik pada serat perifer (Ap, A5, dan C) maupun pada neuron sentral, yang
mengakibatkan perubahan struktur dan fungsi sehingga menimbulkan nyeri spontan dan peningkatan respons
saraf terhadap stimulus berbahaya secara abnormal.5” Nyeri juga dapat dikelompokkan berdasarkan durasi
berlangsungnya nyeri menjadi nyeri akut (kurang dari 3 bulan) dan nyeri kronik (lebih dari 3 bulan).

Penanganan terapi nyeri biasanya melibatkan penggunaan obat penghilang rasa sakit atau biasa
disebut analgesik. Analgesik adalah jenis obat yang dimanfaatkan untuk mengurangi atau menghindari rasa
sakit tanpa menyebabkan kehilangan kesadaran.” Secara umum, obat penghilang rasa sakit dibagi menjadi dua
kategori yaitu analgesik non-opioid dan analgesik opioid. Contoh obat-obatan seperti parasetamol dan
golongan NSAID termasuk dalam kategori analgesik non-opioid. Sedangkan untuk analgesik opioid memiliki
karakteristik yang mirip dengan opium atau morfin. Analgesik opioid dipergunakan untuk mengurangi atau
menghilangkan rasa sakit yang tidak teratasi dengan analgesik non opioid, seperti pada kasus patah tulang
dan kanker. Contoh analgesik opioid yang sering digunakan adalah kodein dan morfin. Pemilihan terapi
analgesik umumnya mengikuti panduan WHO step ladder."® Perlu diingat dalam penggunaan obat-obatan
analgesik seringkali menimbulkan efek samping dan ketergantungan, sehingga penggunaan obat-obatan
herbal menjadi salah satu alternatif dalam penanganan nyeri.'°

Tanaman mint (Mentha piperita) memiliki potensi sebagai analgesik. Daun mint telah digunakan secara
luas dalam pengobatan alternatif untuk mengatasi masalah pencernaan dan sistem saraf, berkat sifat antitumor
dan antimikroba, potensi kemopreventif, perlindungan ginjal, efek antialergi, serta kemampuannya meredakan
kram, gangguan pencernaan, anoreksia, mual, dan diare." Banyak studi telah menunjukkan bahwa minyak
peppermint (peppermint oil) mengandung berbagai metabolit sekunder. Komponen utama kimia dalam daun
mint termasuk limonene, cineole, menthone, menthofuran, isomenthone, mentyl acetate, isopulegol, menthol,
pulegone, dan carvone. Minyak peppermint dinyatakan sebagai agen pereda nyeri yang efektif yang dapat
dioleskan dan digunakan sebagai penyejuk bagi kulit. Minyak peppermint merangsang reseptor dingin pada
kulit dan memperlebar pembuluh darah untuk menghasilkan sensasi dingin dan efek analgesik.’

Daun mint dipilih untuk penelitian ini dibandingkan tanaman lain yang memiliki potensi serupa terkait
aktivitas analgesik karena tanaman ini memiliki sensasi dingin yang dapat membantu meredakan nyeri.’®
Tanaman ini juga telah banyak digunakan dalam pengobatan tradisional sehingga sudah diketahui memiliki
profil keamanan yang baik. Selain itu, tanaman ini juga mudah dijumpai dan dibudidayakan sendiri sehingga
lebih bernilai ekonomis. Ekstrak daun mint diketahui memiliki profil keamanan yang sangat baik, termasuk
untuk penggunaan secara topikal. Penelitian yang sudah dilakukan menunjukkan penggunaan daun mint
dalam bentuk peppermint oil maupun ekstrak air atau ekstrak etanol tidak menimbulkan efek iritasi kulit dan
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potensi sensitisasi.’*"> Bentuk sediaan gel dipilih sebagai pembawa ekstrak etanol daun mint karena bentuk
sediaan ini memiliki kandungan air yang tinggi, sehingga dapat meningkatkan solubilisasi dan difusi senyawa
aktif dari ekstrak daun mint ke dalam kulit. Selain itu, sediaan gel juga dapat memberikan sensasi dingin
tambahan sehingga dapat meningkatkan efikasi sebagai analgesik. Penggunaan gel sebagai pembawa juga
memungkinkan untuk dilakukan variasi terhadap konsentrasi ekstrak etanol daun mint yang hendak diujikan
khasiat sebagai analgesik topikal.'®

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi terkait aktivitas analgesik topikal ekstrak etanol
daun mint yang diformulasikan dalam bentuk sediaan gel. Penelitian ini berfokus pada aktivitas analgesik
ekstrak etanol daun mint secara topikal di mana belum ditemukan pada penelitian-penelitian sebelumnya.
Sehingga ekstrak etanol daun mint dapat dikembangkan sebagai salah satu alternatif pengobatan analgesik
dengan pemberian secara topikal apabila ditemukan adanya aktivitas analgesik berdasarkan pengujian yang
dilakukan yaitu dengan metode hot plate.

METODE PENELITIAN

Rancangan Penelitian

Penelitian ini berupa eksperimental laboratorium dengan rancangan penelitian posttest-only control group
yang menggunakan hewan coba yaitu mencit putih (Mus musculus) sebagai obyek penelitian. Penelitian ini
dilaksanakan pada bulan Maret hingga Agustus 2024 di Laboratorium Farmakologi STIKes Panti Waluya
Malang.

Ethical Clearance
Penelitian ini telah mendapat persetujuan etik penelitian dari Komite Etik Institusi Universitas Surabaya dengan
No. 403/KE/VI1/2024.

Alat dan Bahan Penelitian

Alat

Peralatan yang digunakan untuk penelitian ini adalah timbangan analitik (Ohaus)®, blender (Phillips)®, oven
(Memmert)®, hot plate (Thermo Scientific)®, vaccum rotatory evaporator (IKA RV ®), waterbath (Memmert®),
kertas saring, sendok tanduk, kertas perkamen, spidol, gunting, stopwatch dan alat-alat gelas untuk
laboratorium.

Bahan

Daun mint (Mentha piperita), etanol 70% , CMC Na, Gliserin, Propilenglikol, Aquades, dan gel voltaren®. Hewan
coba mencit putih (Mus musculus) dengan kriteria berjenis kelamin jantan, berusia 30-60 hari, berat badan 20-
30 gram sebanyak 25 ekor.

Prosedur Penelitian
Pembuatan Ekstrak Daun Mint

Daun mint yang digunakan adalah yang masih dalam keadaan segar. Daun mint yang sudah dipilah
kemudian dikeringkan dengan oven pada suhu 50°C selama 20 jam. Daun mint kering dihaluskan dengan
menggunakan blender pada kecepatan 1 selama 2 menit. Selanjutnya daun mint diayak menggunakan ayakan
No. 60. Diambil 100 g serbuk daun mint dan dicampur dengan 1 L etanol 70% (1:10 mL). Campuran direndam
selama tiga hari atau 72 jam pada suhu ruangan (26-28°C). Setelah itu, campuran disaring menggunakan
corong Buchner dengan kertas saring Whatman No. 4. Larutan campuran yang telah disaring diuapkan
menggunakan rotary evaporator pada suhu 50°C untuk menghilangkan pelarut etanol. Selanjutnya, ekstrak
pekat diperoleh dengan cara diuapkan menggunakan waterbath pada suhu 50°C selama 180 menit.""®

Pembuatan Gel Ekstrak Etanol Daun Mint

Penelitian ini akan dibuat sediaan gel analgesik dengan tiga variasi konsentrasi ekstrak etanol daun
mint, yaitu 5%, 10%, dan 15%. Formulasi standar menggunakan basis gel Carboxy Methy! Cellulose Sodium
(CMC Na). Formulasi gel analgesik ekstrak etanol daun minta dapat dilihat pada Tabel 1."°
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Tabel 1. Formula Gel Ekstrak Etanol Daun Mint

Konsentrasi Ekstrak dalam Gel Formula

No Bahan Kontrol Negatif F1 (5%) F2 (10%) F3 (15%)
1 Ekstrak daun mint - 25¢g 5g 759
2 CMC Na 2549 259 259 259
3 Gliserin 5mL 5mL 5mL 5mL
4 Propilenglikol 2,5mL 2,5mL 2,5mL 2,5mL
5 Aquades ad 50 mL 50 mL 50 mL 50 mL

Pembuatan gel dimulai dengan menimbang semua bahan yang akan digunakan sesuai dengan
formulasi yang telah ditentukan. CMC dilarutkan dalam beaker glass yang berisi air yang telah dihangatkan di
atas hot plate pada suhu 50°C sambil diaduk menggunakan magnetic stirrer hingga terbentuk massa gel,
kemudian ditambahkan ekstrak etanol daun mint sejumlah konsentrasi yang akan dibuat dan tetap dilakukan
pengadukan hingga homogen. Selanjutnya ditambahkan gliserin, propilenglikol dan air dengan pengadukan
secara kontinyu hingga terbentuk gel yang homogen. Gel voltaren dengan kandungan Natrium Diklofenak 1%
digunakan sebagai kontrol positif. Na Diklofenak merupakan obat dari golongan NSAID yang memiliki efek
sebagai analgesik.

Penyiapan Mencit Putih (Mus musculus)

Penelitian ini menggunakan hewan coba mencit putih (Mus musculus) dengan kriteria inklusi mencit
jantan putih yang sehat, tidak stres dan bergerak aktif, berumur antara 30-60 hari dengan berat badan 20-30
gram. Kriteria eksklusi yaitu mencit putih yang mati atau sakit sebelum penelitian. Mencit putih akan didrop-
out dari penelitian apabila mati, stress atau tampak sakit. Sebanyak 25 ekor mencit putih yang telah memenuhi
kriteria inklusi dan eksklusi disiapkan dan dibagi dalam 5 kelompok perlakuan. Sebelum diuji, hewan uji
disesuaikan dengan lingkungan kandangnya selama 7 hari. Mencit yang akan diberikan pengujian terlebih
dahulu ditimbang berat badan dan dilihat aktivitas mencit. Pada saat pengujian, setiap mencit akan menerima
perlakuan sesuai dengan kelompok yang telah ditentukan.?® Setiap mencit hanya diberikan 1 perlakuan
sehingga jumlah mencit dalam penelitian ini dihitung menggunakan rumus Federer sebagai berikut :%'
(n-1) &-1) 215 (1

(n-1) (5-1) > 15
(n-1) (4) > 15
4n-4 > 15
4n > 19
n > 4,75 (dibulatkan 5 ekor mencit setiap kelompok)

Keterangan :
n = besar sampel
t = jumlah kelompok

Pengujian Aktivitas Analgesik

Mencit dibagi dalam 5 kelompok perlakuan dimana setiap kelompok perlakuan terdiri dari 5 ekor mencit yaitu:
1. Kelompok I: Dioleskan gel basis CMC Na ke telapak kaki mencit (kontrol negatif)

2. Kelompok II: Dioleskan gel voltaren ke telapak kaki mencit (kontrol positif)

3. Kelompok llI: Dioleskan gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 5% ke telapak kaki mencit

4. Kelompok IV: Dioleskan gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 10% ke telapak kaki mencit

5. Kelompok V: Dioleskan gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 15% ke telapak kaki mencit

Setelah dioleskan sesuai dengan perlakuan setiap kelompok, mencit dipegang terlebih dahulu kurang lebih 1
menit untuk penyerapan gel. Mencit kemudian diletakkan diatas hot plate dengan suhu 50+5°C. Penundaan
waktu antara penyentuhan mencit dengan permukaan panas dan munculnya rasa nyeri seperti perilaku
menjilat kaki, gemetar, atau melompat, yang diukur dalam detik sebagai respons latensi. Pengukuran dilakukan
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setiap periode waktu tertentu selama dua jam dengan batas waktu 15 detik untuk latensi hot plate.?°
Selanjutnya dilakukan perhitungan aktivitas analgesik menggunakan rumus berikut:

(T-K)

%Aktivitas Analgesik = K

X 100% ..o, (2)

Keterangan :
T = Waktu latensi setelah dioleskan gel
K = Waktu latensi pada kelompok kontrol negatif
C = Waktu cut off (15 detik)

Analisa Data

Analisis data dilakukan dengan menggunakan aplikasi SPSS versi 26. Data % aktivitas analgesik diuji
dengan Kolmogorov-Smirnov untuk menilai distribusi data. Setelah itu dilakukan pengujian Levene untuk
mengetahui keseragaman data. Perbedaan diidentifikasi dengan menggunakan uji Kruskal Wallis dan
kemudian dilanjutkan dengan uji Mann Whitney dengan taraf kepercayaan 95%.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Penelitian ini menggunakan daun mint (Mentha piperita) sebagai tumbuhan yang berkhasiat sebagai
analgesik. Daun mint yang digunakan dalam penelitian ini telah terlebih dahulu dilakukan determinasi oleh
UPT Laboratorium Herbal Materia Medica Batu dan hasilnya yaitu spesies yang digunakan adalah Mentha
piperita. Sebelum diekstraksi serbuk kering daun mint terlebih dahulu dihaluskan dengan tujuan untuk
mengecilkam ukuran simplisia sehingga dapat meningkatkan kontak serbuk dan pelarut.?? Ekstraksi dilakukan
menggunakan etanol 70% dengan teknik maserasi selama 72 jam dan diperoleh nilai rendemen ekstrak daun
mint sebesar 29,98%, memenuhi syarat untuk rendemen ekstrak kental yang ideal, yaitu nilainya tidak kurang
dari 10%. Semakin besar nilai rendemen menunjukkan nilai ekstrak yang dihasilkan semakin banyak
dikarenakan pelarut yang digunakan yaitu etanol 70% dapat melarutkan senyawa polar dan non polar.?®
Penggunaan pelarut etanol 70% karena lebih efektif dibandingkan pelarut lain seperti etanol 96% atau air saja
dalam mengekstraksi komponen flavonoid, fenolik dan minyak atsiri seperti mentol yang terdapat pada daun
mint.>#%> Etanol 70% juga mempunyai titik didih yang rendah dan memiliki keamanan yang baik dalam
penggunaan.?® Suhu yang digunakan pada pembuatan ekstrak baik pada pengeringan daun mint basah
menjadi kering pada oven maupun pemekatan ekstrak etanol daun mint pada rotary evaporator adalah 50°C
dikarenakan dalam daun mint juga mengandung minyak atsiri dimana dengan peningkatan suhu akan
berpengaruh terhadap kandungan minyak atsiri. Selain itu, pemekatan ekstrak etanol daun mint pada rotary
evaporator dan waterbath juga bertujuan untuk menghilangkan pelarut.®?’

Setelah ekstrak kental diperoleh kemudian dibuat sediaan gel dengan menggunakan basis gel CMC-
Na. CMC-Na dipilih karena beberapa kelebihan dibandingkan basis-basis yang lain, antara lain basis CMC-Na
mudah mengembang dengan prosedur pembuatan yang benar, dapat bercampur dengan zat aktif dan gel
yang dihasilkan tampilannya lebih jernih. Selain itu, sifat basis CMC-Na memberikan viskositas yang besar,
sehingga gel yang menempel di kulit akan lebih lama. Sediaan gel yang diformulasikan antara lain yang
mengandung ekstrak 5%, 10%, 15% dan hanya basis gel sebagai kontrol negatif.?® Pemilihan konsentrasi
ekstrak yang digunakan berkaitan dengan kandungan menthol yang terdapat dalam daun mint. Menthol
diketahui untuk pemberian secara topikal dengan konsentrasi 2% sampai dengan 16% dapat mengurangi rasa
nyeri.?

Pengujian aktivitas analgesik topikal menggunakan mencit (Mus musculus). Mencit dibagi dalam 5
kelompok yang terdiri dari kelompok kontrol negatif (mendapatkan basis gel), kontrol positif (voltaren gel),
kelompok uji 1 (mendapatkan gel ekstrak etanol daun mint 5%), kelompok uji 2 (mendapatkan gel ekstrak
etanol daun mint 10%), dan kelompok uji 3 (mendapatkan gel ekstrak etanol daun mint 15%). Mencit jantan
dipilih sebagai sampel penelitian ini karena mencit jantan tidak mengalami siklus estrus sehingga sampel
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menjadi lebih seragam, mudah dikontrol dan harapannya akan memberikan hasil yang lebih akurat.*® Metode
induksi nyeri yang digunakan adalah hot plate dan pengamatan dilakukan pada saat sebelum diberikan
perlakuan dan setelah diberikan perlakuan pada menit ke-30, 60, 90, 120 dan 150. Voltaren gel yang
mengandung Diklofenak Na 1% digunakan sebagai kontrol positif obat ini merupakan golongan NSAID yang
bekerja dengan menghambat aktivitas COX-1 dan COX-2 dengan menghambat sintesis prostaglandin-E;
(PGE>) yang berperan dalam patofisiologi nyeri.3! Hot plate dipilih sebagai metode induksi nyeri karena metode
ini dapat memberikan hasil pengujian yang cepat, murah, andal, dan dapat direproduksi yang mengukur latensi
reaksi nosiseptik yang ditimbulkan oleh rangsangan termal serta tidak menimbulkan peradangan berlebihan.3?
Hasil perlakuan dapat dilihat pada Tabel 2.

Tabel 2. Hasil Aktivitas Analgesik Tiap Kelompok Perlakuan Berdasarkan Rerata Waktu Latensi Menggunakan

Metode Hot Plate
Kelompok Rerata Waktu Latensi (detik)

No P . Setelah 30 Setelah 60 Setelah 90 Setelah 120 Setelah 150

Perlakuan 0 menit . . . . A

menit menit menit menit menit
1 KN 5,89 + 0,08 6,86 + 0,02 7,28 + 0,03 7,91 + 0,02 7,96 + 0,04 7,82 + 0,02
2 KP 6,25 + 0,04 10,36 + 0,11* 12,53 + 0,29* 15,00 + 0,00 15,00 + 0,00 15,00 + 0,00*
3 F1 5,98 + 0,20 7,39 + 0,19 10,70 + 0,42* 10,70 + 0,15* 10,01 + 0,23* 10,49 + 0,09*
4 F2 6,22 + 0,16 10,35 + 0,52* 12,42 + 0,69* 12,08 +0,17* 13,25+ 0,18* 10,66 + 0,19*
5 F3 6,26 + 0,04 11,52 £ 0,29* 12,74 + 0,50* 13,17 +0,38* 13,76 + 0,21* 10,92 + 0,36*

Keterangan: KN = kontrol negatif; KP = kontrol positif; F1 = gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 5%; F2 = gel ekstrak daun mint
dengan konsentrasi 10%; F3 = gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 15%.
*berbeda secara signifikan dibandingkan dengan kontrol negatif (p<0,05; kruskall wallis dilanjutkan Mann Whitney)

Analisa statistik menggunakan uji non parametrik yaitu Uji Kruskal Wallis dan dilanjutkan dengan Uji
Mann Whitnney karena data yang diperoleh tidak homogen dan tidak terdistribusi normal. Pada saat belum
diberikan perlakuan (to), tidak terdapat perbedaan yang signifikan dari ke-5 kelompok terkait rerata waktu
latensi (p-value>0,05). Pada menit ke-0 semua kelompok belum mendapatkan perlakuan atau belum diberikan
gel sehingga durasi mencit menunjukkan rasa nyeri berupa menjilat telapak kaki, melompat, atau bergetar
pada semua kelompok tidak berbeda. Pengamatan setelah 30 menit menunjukkan bahwa rerata waktu latensi
pada kelompok kontrol positif, konsentrasi ekstrak 10% dan konsentrasi ekstrak 15% berbeda secara signifikan
dibandingkan dengan kontrol negatif (p-value<0,05).

Rerata waktu latensi yang diperoleh setiap kelompok kemudian digunakan untuk menghitung nilai
persen maximal possible effect (MPE) atau % aktivitas analgesik. Hasil yang diperoleh seperti yang dapat dilihat
pada Gambar 1 menunjukkan pada menit ke-30 dan 60 kelompok uji gel ekstrak etanol daun mint 15%
memiliki nilai %MEP tertinggi yaitu sebesar 60,19% dan 74,10% berturut-turut. Pada menit ke-90 hingga 150,
kontrol positif memiliki nilai %MEP tertinggi yaitu sebesar 100%. Grafik %MEP kontrol positif meningkat seiring
waktu. Sedangkan untuk gel yang mengandung ekstrak daun mint %MEP tertinggi terjadi pada rentang 90-
120 menit. Selisih %MEP pada kelompok yang diberikan gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 10% dan
konsentrasi 15% relatif tidak terlalu berbeda sehingga gel ekstrak daun mint dengan konsentrasi 10% sudah
dapat menghasilkan efek analgesik yang optimal.

Aktivitas analgesik ekstrak etanol daun mint ini juga didukung dari data penelitian yang ada, di mana
hasil penelitian oleh Belemkar (2013) menunjukkan kandungan fitokimia dalam ekstrak daun mint antara lain
alkaloid, polifenol, flavonoid, tanin, glikosida jantung dan diterpen. Alkaloid merupakan salah satu kelompok
fitokimia terbesar dalam tanaman dan sangat efektif dalam pengobatan, hal ini menyebabkan pengembangan
obat penghilang rasa sakit yang kuat.3? Selain alkaloid, aktivitas daun mint sebagai analgesik disebabkan oleh
kandungan mentol yang efektif meredakan nyeri dengan meningkatkan ambang rangsangan sel dan
menurunkan rangsangan serta transmisi sinoptik.>* Menthol dapat menghambat voltage-gated calcium
channels yang berperan dalam pengaturan ambang nyeri serta mengaktifkan reseptor k-opioid sentral yang
meningkatkan ambang nyeri sentral.3>3¢ Ekstrak etanol daun mint merupakan analgesik yang baik untuk
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dioleskan dan juga sebagai pendingin untuk kulit karena kandungan minyak peppermint merangsang reseptor
dingin pada kulit dan melebarkan pembuluh darah sehingga menimbulkan sensasi dingin dan efek
analgesik.”"3” Mentol juga telah dikenal sebagai aktivator reseptor transient receptor potential melastatin-8
(TRPMS) jaringan epitel yang disebut juga sebagai reseptor dingin. Kandungan mentol pada ekstrak daun mint
mempengaruhi reseptor TRPM8 sehingga menimbulkan efek penghilang rasa sakit dan sensasi dingin.™

% Aktivitas Analgesik
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Konsentrasi Ekstrak 10% 0.00 46.99 70.64 66.79 80.11 50.55
=@=Konsentrasi Ekstrak 15% 0.00 60.19 74.10 79.07 85.77 53.28

Waktu Perlakuan
Gambar 1. Hasil Perhitungan % Aktivitas Analgesik (MPE) Tiap Kelompok Perlakuan

Penelitian ini memberikan data awal bahwasanya ekstrak etanol daun mint memiliki potensi sebagai
analgesik topikal sehingga dapat dikembangkan lagi dalam penelitian-penelitian selanjutnya terkait khasiat
analgesik topikal tersebut. Konsentrasi ekstrak etanol daun mint sebesar 10% dalam sediaan gel sudah dapat
menghasilkan efek analgesik yang optimal namun efek ini belum dapat dikatakan cukup signifikan untuk
menjadi alternatif dibandingkan analgesik konvensional seperti NSAID karena masih terbatasnya data
penelitian yang ada. Hasil penelitian ini dapat dijadikan dasar pengembangan menjadi produk farmasi,
stabilitas sediaan, atau uji toksisitas lebih lanjut.

Penelitian ini telah mempertimbangkan adanya kemungkinan faktor bias yang dapat disebabkan oleh
beberapa faktor seperti kondisi lingkungan dan variabilitas mencit. Kondisi lingkungan dapat menyebabkan
mencit menjadi stres. Stres memicu efek modulasi pada persepsi nyeri pada hewan. Nyeri yang sering timbul
akibat adanya stres yaitu nyeri visceral.383° Sehingga dalam penelitian mencit harus dipastikan terbebas dari
kondisi stress akibat kondisi lingkungan. Adanya variabilitas mencit misalnya berat badan juga dapat
mempengaruhi hasil penelitian. Berat badan yang berlebih atau obesitas diketahui dapat meningkatkan resiko
kejadian nyeri kronis.*° Mencit yang digunakan dalam penelitian telah dilakukan penimbangan secara berkala
untuk memastikan berat bedan sesuai dengan yang ditentukan yaitu 20-30 gram.

Keterbatasan dalam penelitian ini yaitu metode induksi nyeri yang digunakan hanya hot plate sehingga
perlu dilakukan pengujian analgesik tambahan lainnya untuk dapat memastikan dan memperkuat data
penelitian ini terkait efek analgesik topikal yang dimiliki oleh daun mint seperti uji tail-flick atau uji writhing
test. Sediaan gel yang digunakan sebagai pembawa juga belum dilakukan optimasi karena tujuan utama
penelitian ini adalah untuk mengetahui aktivitas analgesik topikal dari ekstrak etanol daun mint sehingga

penelitian selanjutnya dapat dilakukan optimasi formula.
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SIMPULAN

Ekstrak etanol daun Mentha piperita menunjukkan aktivitas analgesik topikal yang signifikan
berdasarkan nilai persentase aktivitas analgesik. Analisis statistik menunjukkan bahwa tidak terdapat
perbedaan yang bermakna antara gel ekstrak daun mint konsentrasi 10% dan 15% dibandingkan dengan
kontrol positif (Voltaren® gel). Hal ini menunjukkan bahwa konsentrasi 10% telah mampu memberikan efek
analgesik yang optimal. Dengan demikian, gel ekstrak M. piperita konsentrasi 10% berpotensi untuk
dikembangkan lebih lanjut sebagai sediaan analgesik topikal berbahan dasar alami.
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