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ABSTRAK
Trombosit atau platelet merupakan bagian darah yang paling berperan saat

pembuluh darah rusak maupun kulit mengalami luka dan bocor yang mengakibatkan
darah keluar dari pembuluh atau terjadi perdarahan. Apabila kadar trombosit seseorang
kurang dari 150.000 sel /pl darah, maka orang tersebut mengalami kekurangan trombosit
atau biasa disebut trombositopenia. Di Indonesia memiliki tanaman pepaya yang daunnya
mempunyai kandungan untuk meningkatkan trombosit. Selain tanaman pepaya, ada juga
propolis yang memiliki kandungan sebagai anti-inflamsi. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui apakah ada pengaruh pemberian ekstrak daun pepaya dan propolis dalam
peningkatan trombosit. Penulisan ini menggunakan metode studi literature review.
Sumber pustaka yang digunakan dalam penyusunan literature ini menggunakan buku
pedoman terkait ilmu hematologi yang difokuskan pada trombositopeni dan manfaat
ekstrak daun pepaya dan propolis yang menggunakan penelitian penelitian terbaru dengan
proses pencarian model artikel database yang diterbitkan pada tahun 2007 sampai dengan
tahun 2020. Daun pepaya (Carica papaya Linn) dan propolis berpotensi dalam
meningkatkan trombosit, meninjau dari penelitian sebelumnya yang menggunakan
kombinasi dua bahan herbal yang meghasilkan peningkatan trombosit, maka diduga jika
kedua bahan yaitu daun pepaya dan propolis jika dikombinasikan akan meningkatkan
trombosit.

Kata kunci : daun pepeya, propolis, trombosit.

ABSTRACT
Platelets or platelets are the most instrumental part of the blood when blood

vessels are damaged or skin is injured and leakage resulting in blood coming out of the
vessels or bleeding. If a person's platelet level is less than 150.000, then the person has a
platelet deficiency or commonly called thrombocytopenia. In Indonesia, it has papaya
plants whose leaves have content to increase platelets. In addition to papaya plants, there
are also propolis that has content as anti-inflammatory. This research aims to find out if
there is an effect of the administration of papaya leaf extract and propolis in the increase in
platelets.This writing uses a method of literature review study. The source of the
literature used in the preparation of literature uses a guidebook on hematology focused on
thrombocytopenia and the benefits of papaya and propolis leaf extract using the latest
research with the database article model search process published from 2007 to 2020.
Papaya leaves (Carica papaya Linn) and propolis have the potential to increase platelets,
reviewing from previous research that used a combination of data herbal ingredients that
produce an increase in platelets, then it is suspected that papaya leaves and popolis,
when combined will increase the plateles.

Keywords :Papaya leaf, Propolis, Platelets

JIKI VOL.13 NO.2 OKTOBER 2020 ISSN. 1979-8261, e-ISSN. 2657-0076



PENDAHULUAN
Trombosit atau biasa disebut

platelet merupakan fragmen
sitoplasma megakariosit yang tidak
berinti dan terbentuk di sumsum
tulang, serta bentuk matangnya
berukuran 2-4 um dan berbentuk
cakram bikonveks. Trombosit
merupakan bagian darah yang paling
berperan penting saat pembuluh
darah rusak atau kulit mengalami
luka sehingga menyebabkan
kebocoran yang  mengakibatkan
darah keluar dari pembuluh sehingga
menyebabkan  pendarahan. Pada
manusia, jumlah trombosit normal
berkisar antara  150.000-400.000
sel /ul darah. Apabila kadar
trombosit seseorang kurang dari
150.000 sel /upl darah, maka orang
tersebut  mengalami  kekurangan
trombosit atau yang biasa disebut
trombositopenia  (Durachim  dan
Dewi, 2018).

Trombositopenia  merupakan
penyebab umum terjadinya gangguan
hemostasis  primer yang bisa
menyebabkan  perdarahan  yang
signifikan (Saraf dan Bhushan,
2017). Terjadinya trombositopenia
disebabkan oleh dua faktor yaitu,
karena gangguan produksi trombosit
atau  disebabkan  karena ada
kerusakan pada kulit atau pembuluh
darah yang berlebihan. Gangguan
pada produksi trombosit yang
mengarah pada kasus
trombositopenia bisa ditemukan pada
kasus anemia megaloblastik,
leukimia, myeloma, myelo-fibrosis,
anemia aplastik dan infiltrasi tumor

padat, sedangkan trombositopenia
karena kerusakan yang berlebihan
ditemuai pada kasus kasus penyakit
autoimun ITP, SL dan infeksi virus
(dengue dan HIV).

Telah  dilaporkan bahwa
beberapa spesies tanaman dapat
berperan  mencegah  terjadinya
komplikasi trombositopeni. Carica
papaya ditemukan di sebagain besar
negara tropis dan subtropis seperti di
Indonesia. Buah pepaya
dimanfaatkan oleh masyarakat yang
bisa berperan sebagai anti-hipertensi.
Daun pepaya mengandung berbagai
senyawa  aktif  seperti  papain,
chymopapain, cystatine, tochopherol,
asam askorbat, flavonoid, cynogenik,
glukosida dan glukonat alkaloid
capsain. Komponen-komponen ini
terkait dengan anti-inflamasi. Ekstrak
daun pepaya juga memiliki sifat
sebagai anti-tumorF (Yogiraj et al,
2014; (A’yun dan Ainun, 2015;
Pamungkas, et al., 2020).

Penelitian mengenai
pemenfaatan jus daun pepaya
terhadap 70 pasien DBD
menunjukkan bahwa jus daun pepaya
membantu menaikkan sel darah putih
dan trombosit, menormalkan
pembekuan dan memperbaiki hati
(Aravid et al, 2013).

Propolis atau yang juga sering
disebut sebagai sarang lebah
merupakan suatu senyawa Yyang
diperoleh dari aktivitas lebah yang
telah diketahui mempunyai efek anti-
inflamasi, antioksidan, antiviral,
antimitogenik, antikarsinogen, dan
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efek imunomodulator (Rochsisman-
doko, et al., 2013).

Komposisi kimia dari propolis
secara umum terdiri dari 50% resin,
30% lilin, 10% minyak atsiri, 5%
serbuk sari dan 5% zat lain seperti
asam fenolik, azam benzoat, ester
asam aromatik, aldehid, keton,
chalcones, asam amino dan
flavonoid. Komponen utama dari
propolis adalah flavonoid dan asam
fenolat termasuk CAPE (Caffeic Acid
Phenetyl Ester) yang kandungannya
mencapai  50%  dari  seluruh
komposisi. Propolis telah digunakan
secara luas pada beberapa model
penyakit dan menunjukan potensi
besar sebagai pelindung respon imun
tubuh. Propolis digunakan sebagai
obat anti-inflamasi karena
kandungan CAPE dan quertecin yang
berperan untuk menekan aktifitas sel
T. CAPE mampu menginhibisi
Nuklear Transcription Factor Kappa B
(NF-kB) dan stimulant I1L-10 yang
memicu poliferasi kerja dari sel T
sendiri (Putrid, 2014). Berdasarkan
latar belakang diatas maka dilakukan
literature review yang bertujuan
untuk mengetahui manfaat ektrak
daun pepaya dan propolis dalam
meningkatkan trombosit

METODE PENELITIAN
Penulisan ini menggunakan

metode studi literature review.
Sumber pustaka yang digunakan
dalam penyusunan literature ini

menggunakan buku pedoman terkait
ilmu hematologi yang difokuskan
pada trombositopeni dan manfaat
ekstrak daun pepaya dan propolis

yang menggunakan penelitian
penelitian terbaru dengan proses
pencarian model artikel database

yang diterbitkan pada tahun 2007
sampai dengan tahun 2020. Juranal
yang dipakai sebanyak 21.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Potensi dan prospek daun pepaya dan
propolis sebagai zat anti-inflamasi
terlihat cukup menjanjikan. Hal ini
didukung oleh uji preklinis Tahir et
al. (2014) yang melakukan penelitian
pada 11 tikus dengan memenubhi
kriteria yang ditentukan, mengenai
hubungan ekstrak daun pepaya
dengan peningkatan jumlah
trombosit didapatkan hasil
(718+48)x10¢/L pada tikus jantan
dan (700£38)x10¢/L pada tikus
betina. Berdasar uji statistik yang
dilakukan terjadi peningkatan yang
signifikan pada pemberian ekstrak
daun papaya terhadap peningkatan
jumlah trombosit (P<0.001).
beberapa penelitian menunjukkan
adanya hubungan yang signifikan
pemberian ekstrak daun pepaya
terhadap  peningkatan  trombosit
(Dharmarathna, et al, 2013; Kumar, et
al, 2018).

Kemampuan daun pepaya
dalam meninngkatkan trombosit tak
lepas dari kandungan yang ada
didalamnya seperti alkaloid,
flavonoid, saponin, tanin, dan
glikosida yang berhubungan dengan
aktivitas  anti-inflamasi.  Enzim
proteinolitik seperti papain dan
chymopapain  dapat  membantu
meningkatkan jumlah  trombosit,
fraksi alkaloid (carpaine) terbukti
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bertanggung jawab atas aktivitas
anti-trombositopenik serta flavonol
dan flavonoid memiliki efek stimulan

pada produksi sel darah
(Sundarmurty et al., 2017)
Kandungan  vitamin dan

mineral  (kalsium, magnesium,
natrium, kalium, mangan, besi) yang
terkandung dalam daun pepaya dapat
membantu  untuk  meningkatkan
hemoglobin, hematokrit, sel darah
merah, trombosit dan isi total protein
(Sathasivamet al., 2009; Halimet al,
2011). Vitamin A menjaga produksi

empedu  normal,  vitamin B9
membantu  dalam  sintesis DNA
darah,  pertumbuhan  sel dan
pembangunan, dan vitamin B12

membantu dalam menjaga hitungan
normal trombosit dan membantu
untuk  melawan trombositopenia
(Sathasivamet al., 2009). Mineral
dalam daun pepaya mengatasi infeksi
DENV dan ion kalsium membantu

dalam  proliferasi  sel limfosit,
memegang peran dalam agregasi
platelet ketika menggabungkan

dengan Vitamin D serta mencegah
trombositopenia (Emilioet al, 2009).
Studi yang dilakukan di
Temple  University  School  of
Medicine, Philadelphia membuktikan
bahwa Arachidonate 12-
lipoxygenase (ALOX 12) yang juga
dikenal sebagai Lipoxygenase tipe
trombosit. Peningkatan aktivitas gen
ini diperlukan untuk produksi dan
aktivasi trombosit. Gen ALOX 12
diekspresikan dalam megakaryocytes
dan telah diketahui bertanggung
jawab atas produksi asam 12
Hydroxyeicosatetraenoic (12-HETE)

dari trombosit. ALOX12 adalah
target langsung faktor transkripsi
RUNX1 dalam megakaryocytes dan
platelet. RUNX1 adalah faktor
transkripsi yang mengatur ekspresi
gen spesifik hemopoietik. Ketika ada
kekurangan RUNX1, itu akan
mempengaruhi hemopoiesis
keseluruhan dan karenanya, ekspresi
ALOX 12 dalam  trombosit
berkurang. Ada juga penurunan
produksi 12-HETE vyang diinduksi
oleh agonis dengan penurunan
ekspresi ALOX 12. Ini memberikan
bukti lebih lanjut bahwa produksi
trombosit dikaitkan dengan ekspresi
ALOX 12 (Subenthiran et al., 2013)

Respons imun tubuh
melibatkan berbagai sel imun seperti
monosit (MoC), sel mast (MaC), sel
dendritik (DC), sel plasma (PC), sel
induk  hematopoietik (HSC),
megakaryosit (MK), trombosit, dan
sel T helper (TH1 dan TH2). Pada
saat yang sama setiap jenis sel
terlibat dalam sintesis dan sekresi
berbagai sitokin, faktor pertumbuhan
dan interleukin. Faktor-faktor
biologis ini terlibat baik dalam
patogenesis virus dengue seperti
kebocoran pembuluh darah dan
trombositopenia.

Makanan dan nutraceutical
dapat membantu  meningkatkan
kondisi kebocoran pembuluh darah
dan trombositopenia. Sebagai contoh
vitamin mencegah trombositopenia
sementara ekstrak daun pepaya
mungkin  membantu  menurunkan
protease, tryptase dan chymase yang
dikeluarkan  oleh MaC vyang
bertanggung jawab atas kebocoran
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pembuluh darah yang lebih jelas
dilihat pada gambar 1 (Rahmanet al,
2016

TNFa

=
Y. ! - IL1B

Gambar 1. Mekanisme Potensial Makanan Dan Nutraceutical Seperti Vitamin
Dan Ekstrak Daun Pepaya Untuk Meningkatkan Kondisi Kebocoran Pembuluh
Darah Dan Trombositopenia Pada Orang Yang Terinfeksi Dengue Virus
(Rahmanet al, 2016)

Senyawa aktif yang terkadung dalam
propolis meliputi senyawa, phenolic
acid esters (72,7%); phenolic acids
(1,1%); aliphatic acids (2,4%);
dihydrochalcones (6,5%); Chalcones
(1,7%); flavanones (1,9%); flavones
(4,6%); dan tetrahydrofuran derivat
(0,7%). Nikolaev (1978) menemukan
mineral seperti Mg, Ca, I, K, Na, Cu,
Zn, Mn, Fe,serta vitamin B1, B2, B6,
C, E, fatty acid (Rochsismandoko et
al., 2013). Kadungan utama propolis
adalah CAPE (asam  Caffeic
Phenethyl Ester). Senyawa CAPE
dan flavonoid telah terbukti memiliki
aktivitas antinflamasi dan
imunomodulator yang kuat secara in
vivo. CAPE secara significan
menghambat produksi sitokin dan
lomfokin, termasuk TNF-o, IL-2, IL-
10, IL-12, dan IFN, dan menghambat
proliferase sel-T(Soroy et

al., 2014).

CAPE  mampu  menginhibisi Nuclear
Trancription Factor Kappa B (NF-kB) dan
stimulant 1L-2 yang memacu poliferasi
kerja dari sel T sendiri (Putri, 2014).

o]
HOD’/\V&LON@
HO
Gambar 2. Struktur Kimia Asam
Caffeic Phenethyl Ester (CAPE)
(Chen et al., 2007)
dengan berbagai manfaat
meningkatkan aktivasi dari
makrofag, di mana propolis dapat
menstimulasi produksi sitokinin
seperti  IL-1p dan TNF-o pada
mencit. Kandungan dari ekstrak
propolis yaitu CAPE (Caffeic Acid
Phenethyl Ester) sebagai anti-

Propolis
dapat
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inflamasi  adalah  dengan  cara 10 uM) memiliki efek menghambat

menekan produksi IL-6 dan IL-2 transkripsi  dari  faktor  Nuklear
yang merupakan sitokin Transcription Factor Kappa B(NF-
proinflamasi, sementara itu kB) dan NFAT dari sel T berfungsi
meningkatkan produksi IL-10 yang sebagai regulator atau efektor dalam
merupakan  sitokin  imunotoleran sistem imun(Rochsismandoko et al.,
(Chan et al., 2013). CAPE (1,5 dan 2013; Chenetal., 2012)
[ Infeksi Virus f .
Dengue —.“[Al\tl DV NS—ll
[ Aktivasi NF-xB | =

B i iy e 2 Sitokin e | Proses Inflamasi ||
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Gambar 3. Mekanisme kerja propolis dalam patofisiologi terjadinya DSS (Dengue
Syok Sindrome) (Rochsismandoko et al., 2013)

Penelitian  mengenai  pemanfaatan menunjukkan  bahwa  pemberian
propolis maupun daun pepaya sudah suplemen ekstrak daun jambu biji
dilakukan, tetapi mengenai (Psidium guajava Linn.) dan angkak
kombinasi dari kedua bahan belum (Monascus purpureus) lebih cepat
pernah dilakukan, Penelitian ekstrak meningkatkan jumlah trombosit pada
daun jambu biji (Psidium guajava pasien DBD > 100.000/puL
Linn.) dan Angkak (Monascus dibandingkan ~ kelompok  control
purpureus) dalam  meningkatkan (Muharni et al. 2013). Penelitin lain
trombosit pada demam berdarah digunakan dua bahan kombinasi
dengue (DBD) di Instalasi Rawat bahan alam sebagai anti-inflamasi
Inap Illmu Penyakit Dalam RSUP. pada tikus dengan menggunakan
DR. M. Djamil Padang. Hasil kombinasi  ekstrak etanol daun
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kemangi dosis 250 mg/kgBB dan
ekstrak etanol daun salam dosis 75
mg/kgBB memiliki efek penurunan
volume edema kaki tikus yang
efektif dengan presentase penurunan
28,11% dan secara statistik tidak
berbeda dengan natrium diklofenak
(p<0,05) (Sukmawati et al., 2018).
Meninjau  dari  hasil  penelitian
sebelumnya jika kedua bahan alam
yaitu daun pepaya dan popolis jika
dikombinasikan diprediksi akan lebih
efektik dalam mengingkatkan
trombosit.

KESIMPULAN

Daun pepaya (Carica papaya Linn)
dan  propolis  berpotensi  dalam
meningkatkan trombosit, meninjau
dari penelitian sebelumnya yang
menggunakan kombinasi dua bahan
herbal yang meghasilkan
peningkatan trombosit, maka diduga
jika kedua bahan yaitu daun pepaya
dan propolis dikombinasikan akan
meningkatkan trombosit.
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