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Tinjauan Pustaka
Abstrak
Latar Belakang: Tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli) merupakan salah satu tanaman yang getahnya bersifat toksik bagi lapisan kulit dan selaput lendir karena mengandung phorbol ester dan ingenol ester. Namun, komponen utama getah tanaman patah tulang ini adalah flavonoid dan tanin yang memiliki aktivitas antiinflamasi, antioksidan, dan antibakteri sehingga biasanya digunakan dalam penyembuhan secara tradisional dengan cara mengoleskannya di sekitar kulit yang terluka atau mengolahnya menjadi ekstrak. Maka dari itu, perlu dilakukan kajian lebih lanjut mengenai potensi dan pengaruh tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli) dalam membantu proses penyembuhan luka dengan baik dan aman.
Tujuan: Penelitian yang dilakukan adalah penelitian literature review yang bertujuan untuk mengetahui potensi tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli) dalam membantu proses penyembuhan luka. Hasil: Didapatkan keseluruhan hasil akhir pencarian adalah 11 artikel, terdiri dari 7 artikel terkait skrining fitokimia senyawa metabolit sekunder yang terkandung pada tanaman patah tulang, 3 artikel yang menyebutkan pemberian ekstrak tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli) dapat mempercepat proses penyembuhan luka sayat pada hewan uji, dan 1 artikel menunjukkan hasil bahwa getah tanaman patah tulang memiliki potensi untuk mempercepat kesembuhan luka.Kesimpulan: Tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli) memiliki potensi baik dan aman dalam membantu proses penyembuhan luka baik dengan pembuatan ekstrak maupun pemberian getah secara langsung yang dioleskan pada luka. 
Kata kunci : Euphorbia tirucalli; getah Euphorbia tirucalli; ekstrak Euphorbia tirucalli; antiinflamasi, penyembuhan luka; luka sayat.
Abstract
Background: The pencil cactus (Euphorbia tirucalli) is a plant whose latex is toxic to the skin and mucous membranes due to its content of phorbol esters and ingenol esters. However, the main components of the latex from this plant are flavonoids and tannins, which have anti-inflammatory, antioxidant, and antibacterial activities. Therefore, it is commonly used in traditional healing by applying it around wounds or processing it into an extract. Consequently, further studies are needed to evaluate the potential and effects of the pencil cactus (Euphorbia tirucalli) in aiding the wound healing process effectively and safely. Objective: The study conducted is a literature review aimed at understanding the potential of the pencil cactus (Euphorbia tirucalli) in assisting the wound healing process. Method: This research is a review study with a methodology of searching, collecting, and selecting information using appropriate keywords based on previous research. Literature searches were conducted by exploring scientific articles from three electronic scientific media: Google Scholar, PubMed, and ScienceDirect, with publication years from 2014 to 2024 in both Indonesian and English.
Results: A total of 11 articles were found, consisting of 7 articles related to the phytochemical screening of secondary metabolites contained in the pencil cactus, 3 articles indicating that the administration of pencil cactus extract (Euphorbia tirucalli) can accelerate the healing process of incision wounds in test animals, and 1 article showing that the latex of the pencil cactus has the potential to speed up wound healing.Conclusion: The pencil cactus (Euphorbia tirucalli) has good and safe potential in assisting the wound healing process, both through the production of extracts and the direct application of latex to wounds.
Keywords: Euphorbia tirucalli; latex of Euphorbia tirucalli; extract of Euphorbia tirucalli; anti-inflammatory, wound healing, incision wounds.
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PENDAHULUAN
Indonesia merupakan negara dengan keanekaragaman hayati yang tinggi dan sebagian besar masyarakatnya masih memanfaatkan tanaman sebagai obat tradisional untuk mengatasi berbagai penyakit, termasuk luka[1,2]. Pemanfaatan tumbuhan obat ini menjadi bagian dari pelayanan kesehatan primer masyarakat, terutama di daerah dengan keterbatasan akses terhadap obat modern.Tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli), yang dikenal pula dengan sebutan susuran atau kayu urip, termasuk dalam famili Euphorbiaceae[1,2]. Tanaman kebun ini dapat tumbuh tegak dengan tinggi 2–6 meter, berasal dari Afrika, dan telah menyebar luas ke berbagai daerah tropis dan subtropis, termasuk Indonesia, tempatnya tumbuh subur dan dimanfaatkan sebagai obat tradisional[1].
Secara tradisional, tanaman ini digunakan untuk mengobati penyakit kulit dan membantu penyembuhan luka. Kandungan utama metabolit sekundernya adalah flavonoid dan tanin yang berperan sebagai antioksidan, antiinflamasi, dan antibakteri[3,4]. Di sisi lain, getah E. tirucalli mengandung phorbol ester dan ingenol ester yang bersifat toksik dan iritan terhadap kulit serta selaput lendir[5,6]. Dualitas potensi terapeutik dan risiko toksik inilah yang menuntut kajian kritis terhadap pemanfaatannya.
Sejumlah studi empirik pada hewan uji tikus telah mengevaluasi sediaan berbasis E. tirucalli, antara lain salep ekstrak batang[7], salep getah[8], krim ekstrak etanol herba[9], dan salep ekstrak batang yang dibandingkan dengan gentamisin[10]. Hasil yang dilaporkan bervariasi, dengan konsentrasi optimal berkisar antara 10% dan 30% bergantung pada bentuk sediaan dan durasi pengamatan. Meskipun beberapa studi melaporkan efektivitas E. tirucalli pada hewan uji, belum ada tinjauan yang membandingkan secara kritis konsentrasi optimal, bentuk sediaan, mekanisme kerja, dan profil keamanannya. Tinjauan pustaka ini bertujuan menganalisis potensi ekstrak dan getah E. tirucalli dalam mempercepat penyembuhan luka sayat pada tikus beserta aspek keamanannya sebagai dasar pengembangan sediaan obat herbal terstandar.

[bookmark: METODE_]METODE
Penelitian ini menggunakan metode literature review atau kajian kepustakaan dengan cara melakukan pencarian, pengumpulan, dan seleksi informasi berdasarkan penelitian sebelumnya untuk menghasilkan suatu karya tulis yang berkaitan dengan topik mengenai manfaat dan kegunaan
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tanaman herbal, dalam hal ini adalah tanaman patah tulang (Euphorbia tirucalli). Pencarian literatur dilakukan dengan penelusuran artikel ilmiah dari tiga media elektronik saintifik yaitu Google Scholar, ScienceDirect, dan Pubmed dengan tahun terbitan 2014 hingga 2024 dalam Bahasa Indonesia dan Bahasa Inggris. Kata kunci yang digunakan dalam artikel yaitu, Euphorbia tirucalli, getah Euphorbia tirucalli, ekstrak Euphorbia tirucalli, antiinflamasi, penyembuhan luka, luka sayat.
Kajian ini menggunakan desain tinjauan pustaka naratif. Pencarian literatur dilakukan pada tiga basis data elektronik, yaitu Google Scholar, PubMed, dan ScienceDirect, dengan kata kunci dalam bahasa Indonesia dan Inggris: Euphorbia tirucalli, getah Euphorbia tirucalli, ekstrak Euphorbia tirucalli, antiinflamasi, penyembuhan luka, dan luka sayat. Rentang tahun penelusuran adalah 2014–2024.
Kriteria inklusi: (1) artikel empirik tentang kandungan fitokimia atau penyembuhan luka dari E. tirucalli; (2) studi penyembuhan luka menggunakan hewan uji tikus; (3) artikel berbahasa Indonesia atau Inggris; dan (4) teks lengkap tersedia. Kriteria eksklusi: artikel ulasan, studi tanpa hewan uji, dan abstrak tanpa teks lengkap. Seleksi artikel dilakukan secara bertahap melalui identifikasi, skrining, penilaian eligibilitas, dan inklusi (Gambar 1). Sebanyak 11 artikel dianalisis, terdiri atas 7 artikel skrining fitokimia, 3 artikel pemberian ekstrak, dan 1 artikel pemberian getah E. tirucalli. Data yang diekstraksi meliputi penulis, tahun, hewan uji, perlakuan, bentuk sediaan, kelompok pemberian, dan hasil (Tabel 1), kemudian dianalisis secara naratif tematik.
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Gambar 1. Diagram alur pemilihan artikel
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Karakteristik Studi
Sebelas artikel memenuhi kriteria inklusi dan dianalisis. Dari 11 artikel tersebut, 7 artikel membahas skrining fitokimia senyawa metabolit sekunder E. tirucalli, 3 artikel melaporkan pemberian ekstrak yang mempercepat penyembuhan luka sayat pada tikus, dan 1 artikel melaporkan potensi getah E. tirucalli dalam mempercepat kesembuhan luka. Karakteristik empat studi penyembuhan luka pada tikus dirangkum pada Tabel 1.
Tabel 1. Hasil Review Ekstrak dan Getah Euphorbia tirucalli dalam Membantu Penyembuhan Luka Hewan Uji Tikus

	Sumber
	Hewan Uji yang
Digunakan
	Perlakuan
	Bentuk Pemberian
	Kelompok Pemberian
	Hasil

	
Qomariah,		 S., Lisdiana, L., & Christijanti,		W. (2014). Efektifitas Salep Ekstrak Batang Patah	 Tulang (Euphorbia tirucalli) pada Penyembuhan Luka Sayat Tikus Putih	(Rattus novergicus). Life Science, 3(2).
	
Tikus	putih
jantan	galur Wistar umur 2 bulan sebanyak		20 ekor
	
Tikus disayat
	
Salep ekstrak batang Euphorbia tirucalli
	Kelompok   1   :
Povidone Iodine 10% (kontrol positif)

Kelompok 2 : Salep dengan konsentrasi 5%

Kelompok 3 : Salep dengan konsentrasi 10%

Kelompok 4 : Salep dengan konsentrasi 20%
	
Dilakukan pengamatan selama 13 hari dan ditemukan		hasil ekstrak	batang
patah		tulang dengan konsentrasi		10% paling	optimal dalam penyembuhan luka sayat tikus

	
Ratnawati,	G.,	& Amanu,	S.		(2019).
Effect of Patah Tulang Latex	(Euphorbia tirucalli L.) on Wound Healing in Wistar Rat. Indonesian Journal of Pharmaceutical Science		and Technology, 6(3).
	
Tikus   putih
jantan galur Wistar umur 2 bulan dengan berat 150-200 gram sebanyak 36 ekor
	
Tikus dibuat luka pungsi 2 buah pada kedua	sisi vertebrae diameter		4 mm
	
Salep	getah Euphorbia tirucalli
	Kelompok 1 : Salep tanpa getah

Kelompok 2 : Salep dengan	getah konsentrasi 9%

Kelompok 3 : Salep dengan	getah konsentrasi 23%
Kelompok 4 : Salep madecassol
	Dilakukan pengamatan selama 15 hari dan dilihat	setiap		5 hari			sekali. Didapatkan			hasil paling		optimal salep dengan getah konsentrasi			9% dan salep dengan getah konsentrasi 23%







	Sukoharjanti, B. T., Retnowati, E., Huda, N., & Alami, D. A. (2023, January). Uji Efektivitas Sediaan Krim Ekstrak Etanol Herba Patah Tulang (Euphorbia Tirucalli L.)		terhadap Penyembuhan Luka Sayat Tikus (Wistar). In	Prosiding University Research Colloquium			(pp. 222-231)
	
Tikus putih jantan Wistar dengan berat 201-240 gram
	
Tikus diberi luka sayat pada bagian punggung
	
Krim ekstrak etanol Herba Euphorbia tirucalli
	Kelompok 1 : 10%

Kelompok 2 : 20%

Kelompok 3 : 30%

Kelompok	4	: Kontrol positif

Kelompok	5	: Kontrol negatif
	
Didapatkan		hasil bahwa konsentrasi 30% paling efektif karena	waktu penyembuhan tercepat yaitu 7 hari

	
Atma, Y. P., Noor, W.,
& Dian, I. (2020). EFEKTIFITAS EKSTRAK BATANG PATAH	TULANG (EUPHORBIA TIRUCALLI		L.) TERHADAP PENYEMBUHAN LUKA		SAYAT
TIKUS	PUTIH
JANTAN	GALUR
WISTAR	(Doctoral dissertation, Universitas		Wahid Hasyim).
	
Tikus	putih
jantan	galur
Wistar	umur
2-3 bulan dengan berat 150-250 gram
sebanyak 24 ekor
	
Dibuat luka sayat	di punggung tikus
	
Salep ekstrak batang Euphorbia tirucalli sebanyak 0,5 gram (jumlah yang dioleskan ke luka)
	Kelompok 1 :
10%

Kelompok 2 : 20%

Kelompok 3 : Gentamisin (kontrol positif)

Kelompok 4 : Salep vaselin albumin (kontrol negatif)
	
Dilakukan pengamatan selama		14		hari dengan diberikan salep	dua		 kali sehari setiap pagi dan			sore.
Didapatkan	hasil bahwa konsentrasi 10% paling efektif untuk penyembuhan luka pada tikus yang digunakan.



Skrining Fitokimia
Skrining fitokimia menunjukkan bahwa ekstrak etanol batang E. tirucalli mengandung flavonoid, tanin, dan senyawa fenolik lainnya[11,1,2]. Pengujian flavonoid dengan Mg dan HCl pekat menghasilkan warna merah, sedangkan tanin dengan penambahan FeCl3 menghasilkan warna hijau kehitaman[1]. Kadar fenolik total ekstrak etanol ranting E. tirucalli juga telah ditetapkan secara spektrofotometri dengan metode Folin-Ciocalteu[12]. Uji toksisitas awal dengan Brine Shrimp Lethality Test (BSLT) menunjukkan aktivitas toksik yang berkorelasi dengan kandungan metabolit sekunder[11].
Penyembuhan Luka pada Tikus
Studi Qomariah dkk. (2014) membandingkan salep ekstrak batang E. tirucalli konsentrasi 5%, 10%, dan 20% dengan povidone iodine 10% pada 20 tikus Wistar[7]. Penutupan luka sempurna pada konsentrasi 10% tercapai pada hari ke-9, lebih cepat daripada konsentrasi 20% dan povidone iodine yang menutup sempurna pada hari ke-13. Kemerahan dan pembengkakan tidak ditemukan pada kelompok salep pada akhir pengamatan 13 hari.
Studi Ratnawati dan Amanu (2019) menggunakan salep getah E. tirucalli konsentrasi 9% dan 23% pada luka pungsi diameter 4 mm[8]. Pada hari ke-15, persentase luka kedua kelompok getah mencapai 0,00 ± 0,0; namun pemeriksaan mikroskopis menunjukkan epidermis dan keratin terbentuk lebih sempurna pada kelompok madecassol tanpa perdarahan, sedangkan kelompok getah masih dijumpai perdarahan di dermis. Ekspresi limfosit CD4+ pada kelompok getah 9% dan 23% lebih tinggi daripada kelompok madecassol, yang diinterpretasikan sebagai aktivasi respons imun seluler dalam penyembuhan luka[13,8].
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Gambar 2. Tahapan penyembuhan luka sayat pada tikus: (a) penyayatan awal; (b) eritema setelah perlakuan; (c) pembengkakan; (d) luka tertutup karena munculnya jaringan baru.
Studi Sukoharjanti dkk. (2023) mengevaluasi krim ekstrak etanol herba E. tirucalli 10%, 20%, dan 30% pada luka sayat punggung tikus Wistar[9]. Konsentrasi 30% memberikan waktu penyembuhan tercepat (7 hari), setara dengan kontrol positif, sedangkan kontrol negatif memerlukan 12 hari. Studi Atma dkk. (2020) melaporkan bahwa salep ekstrak batang 10% paling efektif dibandingkan 20% dan gentamisin dalam pengamatan 14 hari[10].
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Gambar 3. Luka sayat tikus pada hari ke-0, 5, 10, dan 15 pada setiap kelompok perlakuan.
Studi Pendukung
Aktivitas antiinflamasi ekstrak etanol E. tirucalli telah dilaporkan pada berbagai sediaan uji[4,14]. Studi pendukung lain mencakup uji ekotoksikologi ekstrak terhadap larva nyamuk[15], pengaruh getah terhadap gambaran histopatologis dan ketebalan keratin kulit[16], studi kinetika ekstrak terhadap penyembuhan kulit[17], serta efek sediaan herbal lain sebagai pembanding, seperti daun petai cina dan jarak pagar pada luka bakar[18] dan ekstrak rimpang jeringau merah pada luka sayat[19].

[bookmark: _][bookmark: PEMBAHASAN_]PEMBAHASAN
[bookmark: KESIMPULAN_]Penyembuhan luka berlangsung melalui empat fase yang saling tumpang tindih: hemostasis, inflamasi, proliferasi, dan remodeling[20,21,22]. Fase inflamasi ditandai pelepasan sitokin dan faktor pertumbuhan serta migrasi leukosit; fase proliferasi meliputi angiogenesis, re-epitelisasi, dan sintesis kolagen; fase akhir ditandai pematangan dan remodeling kolagen[23,20].
Flavonoid berkontribusi pada penyembuhan luka melalui aktivitas antioksidan yang mengurangi kerusakan sel akibat stres oksidatif, efek antiinflamasi melalui modulasi ekspresi biomarker, serta stimulasi angiogenesis dan re-epitelisasi[3,23]. Aktivitas serupa juga dilaporkan pada spesies Euphorbia lain, seperti E. characias, yang mengandung flavonoid dengan aktivitas antiinflamasi dan penyembuhan luka[24]. Tanin bersifat astringen dan antimikroba serta mempercepat pembentukan kolagen sebagai protein struktural utama jaringan baru[3,25]. Getah dan eksudat tanaman lain juga dilaporkan memiliki sifat penyembuhan luka melalui mekanisme serupa[26].
Perbandingan antar studi menunjukkan konsentrasi optimal yang tidak linear terhadap bentuk sediaan. Pada sediaan salep, konsentrasi 10% paling optimal dengan waktu penutupan luka 9–10 hari[7,10], sedangkan pada sediaan krim, konsentrasi 30% memberikan waktu penyembuhan tercepat (7 hari)[9]. Perbedaan ini dapat dijelaskan oleh karakteristik basis sediaan yang memengaruhi pelepasan senyawa aktif, metode ekstraksi, bagian tanaman yang digunakan (batang vs herba), serta jenis luka (sayat vs pungsi) dan durasi pengamatan[7,8,9,10].
Dibandingkan kontrol positif, salep ekstrak 10% menutup luka lebih cepat daripada povidone iodine[7], krim 30% setara dengan kontrol positif[9], sedangkan salep getah menunjukkan hasil makroskopis yang baik namun kualitas histologis di bawah madecassol[8]. Temuan ini menunjukkan potensi komparabel, tetapi belum cukup untuk menyatakan superioritas E. tirucalli terhadap terapi standar.
Aspek keamanan menjadi perhatian utama. Phorbol ester dikenal sebagai promotor tumor yang mengaktifkan jalur pensinyalan terkait proliferasi sel[27,28], sedangkan ingenol ester dimanfaatkan secara klinis sebagai terapi topikal keratosis aktinik meskipun menimbulkan reaksi iritasi lokal yang signifikan[29,30]. Paparan getah Euphorbia pada mata telah dilaporkan menyebabkan inflamasi okular berat[5]. Studi genotoksisitas dan antigenotoksisitas E. tirucalli menunjukkan hasil yang masih kontroversial[31], sementara uji toksisitas subakut oral ekstrak metanol pada tikus Wistar dilaporkan aman pada dosis tertentu[32]. Uji in vitro terhadap fraksi terpenoid lateks menunjukkan sitotoksisitas pada sel monosit dan melanoma[6]. Dengan demikian, klaim "aman" pada simpulan naskah asli belum didukung bukti; diperlukan uji iritasi kulit (misalnya uji Draize), uji toksisitas subkronik, dan standardisasi kadar diterpen ester sebelum sediaan dapat direkomendasikan untuk manusia.
Peluang pengembangan sediaan lanjutan terbuka luas: sintesis nanopartikel titanium dioksida dan perak berbasis lateks/ekstrak E. tirucalli menunjukkan aktivitas antimikroba[33,34]; lateks juga berpotensi sebagai bahan baku komposit karbon untuk penanganan fraktur[35]; stabilitas dan mutu lateks telah dikaji pada spesies Euphorbia lain[36]. Aktivitas antijamur ekstrak dan nanopartikelnya[37,38] serta tinjauan tanaman obat penyembuh luka dari berbagai kawasan[39,40,41] memperkuat posisi E. tirucalli dalam pengembangan fitofarmaka. Sebagai pembanding, sediaan herbal lain seperti kunyit[42] dan kurkumin nanopartikel[43] menunjukkan efektivitas pada model luka tikus.
Kajian ini memiliki keterbatasan. Jumlah studi yang memenuhi kriteria terbatas (11 artikel; 4 studi luka pada tikus), metode dan parameter luaran antar studi heterogen, sebagian studi tidak mencantumkan kontrol negatif maupun uji kaji etik, dan kualitas pelaporan metodologi bervariasi. Analisis meta tidak dapat dilakukan karena heterogenitas tersebut. Studi pendukung berupa disertasi dan prosiding turut digunakan karena keterbatasan publikasi pada jurnal terindeks, sehingga interpretasi hasil perlu dilakukan dengan hati-hati.

KESIMPULAN
Ekstrak dan getah E. tirucalli berpotensi mempercepat penyembuhan luka sayat pada tikus melalui mekanisme antiinflamasi, antioksidan, dan stimulasi proliferasi sel serta sintesis kolagen. Konsentrasi optimal bergantung pada bentuk sediaan: salep ekstrak batang 10% paling optimal, sedangkan krim ekstrak etanol 30% memberikan waktu penyembuhan tercepat. Namun, klaim keamanan belum sepenuhnya didukung data toksisitas, mengingat kandungan phorbol dan ingenol ester. Uji iritasi kulit, uji toksisitas subkronik, standardisasi sediaan, serta studi dengan desain yang lebih ketat diperlukan sebelum rekomendasi penggunaan. Penelitian lanjutan disarankan untuk mengevaluasi fraksinasi senyawa aktif, formulasi terstandar, dan uji klinis pada model yang lebih mendekati kondisi manusia.
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