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Potensi ekstrak daun flamboyan [Delonix regia
(Boj. Ex Hook.) Raf.] terhadap peningkatan aktivitas dan
kapasitas makrofag
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Abstract: Activity and capacity of macrophage were the important factor to increase the immune system.
Some of compound from plant such as Flamboyant leaves [Delonix regia (Boj. ex Hook.) Raf.] contain
flavonoids compounds that have been reported could increase the total of leukocyte and relative weight of
mice spleens. This study was carried out to determine the potential effect of D. regia leaves as
immunostimulant for mice (Mus musculus). This study used Staphylococcus aureus as an infection agent.
This study used a complete randomized design with control (aquadest) (P0), positive control (Stimuno) (P1),
D. regia leaves extracts dosages 250 mg/kg w (P2)500 mg/kg w (P3) and 750 mg/kg w (P4). Mice were given
the extracts for 10 days by esophageal intubation and on 11th day were infected with S. aureus by
intraperitoneal injection. Parameters observed were the number of macrophages which are active
phagocytosis (activity phagocytosis of macrophages) and the number of bacteria which have been
phagocyted by activated macrophages (capacity phagocytosis of macrophages). The results showed that the
D. regia leaves extracts at dosages 750 mg/kg w(P4) had significant activity and capacity of macrophage
phagocytosis higher than P0, P1, P2 and P3 treatments (P<0.05). the study concluded that the D. regia leaves
extracts at dosages 750 mg/kg w could increase activity and capacity phagocytosis of macrophages and has
immunostimulant effect.
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Abstrak: Aktivitas dan kapasitas makrofag merupakan faktor penting dalam menjaga sistem imun dalam
tubuh. Beberapa senyawa berasal dari tumbuhan seperti daun flamboyan [Delonix regia (Boj. ex hook.) Raf.]
dilaporkan banyak mengandung senyawa flavonoid yang berpotensi sebagai imunostimulan dan dilaporkan
berpengaruh terhadap peningkatan aktivitas dan kapasitas fagositosis makrofag. Penelitian ini mengkaji
tentang potensi  daun flamboyan sebagai agen imunostimulan pada peritonium mencit (Mus muculus) yang
diinfeksi dengan bakteri staphylococcus aureus. Penelitian ini menggunakan Rancangan Acak Lengkap
(RAL) yang terdiri dari lima perlakuan dan lima ulangan yaitu kontrol negatif (akuades) (P0), kontrol positif
(Stimuno) (P1), ekstrak daun flamboyan pada dosis 250 mg/kg bb (P2), 500 mg/kg bb (P3) dan 750 mg/kg bb
(P4). Mencit diberikan ekstrak selama 10 hari secara intubasi esofagus dan pada hari ke 11 diinfeksi dengan
bakteri Staphylococcus aureus secara intraperitoneal. Jumlah makrofag yang aktif memfagositosis dan
jumlah bakteri yang di fagosit menjadi parameter pengukuran. Hasil menunjukkan ekstrak daun flamboyan
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pada dosis 750 mg/kg bb (P4) memiliki nilai rata-rata aktivitas dan kapasitas fagositosis makrofag yang
signifikan lebih tinggi berbanding P0, P1, P2, dan P3 (P < 0,05). Dari hasil ini disimpulkan bahwa ekstrak
daun flamboyan pada dosis 750 mg/kg bb mampu mempengaruhi dan meningkatkan aktivitas dan kapasitas
fagositosis makrofag.

Kata Kunci: Delonix regia, staphylococcus aureus, makrofag, kapasitas

Pendahuluan
Sistem kekebalan atau imunitas merupakan

suatu sistem pertahanan yang berfungsi untuk
melawan antigen, seperti mikroorganisme atau
patogen lainnya (Kusmardi et al., 2007). Saat fungsi
dan jumlah sel imun kurang memadai, maka
diperlukan pemberian imunostimulan sebagai upaya
untuk meningkatkan sistem imun tubuh.
Imunostimulan merupakan cara untuk meningkatkan
sistem imun tubuh dengan menggunakan bahan-
bahan yang dapat merangsang kerja sistem imun
(Baratawidjaja dan Rengganis, 2012).
Imunostimulan mampu meningkatkan sistem imun
dengan berbagai cara, yaitu dengan meningkatkan
aktivitas fagositosis sel makrofag, meningkatkan
jumlah dan aktivitas sel limfosit T, sel natural killer
(NK) dan melepaskan interferon dan interleukin
(Tjay dan Rahardja, 2007). Imunostimulan
digunakan sebagai terapi tambahan untuk penyakit-
penyakit yang disebabkan oleh organisme patogen,
membantu meringankan gejala penyakit infeksi serta
mempercepat proses penyembuhan (Baratawidjaja
dan Rengganis, 2012).

Salah satu tanaman yang berperan sebagai
imunostimulan adalah tanaman flamboyan [Delonix
regia (Boj. ex Hook.) Raf.]. Flamboyan merupakan
jenis tanaman yang mudah tumbuh dan
membutuhkan pencahayaan matahari untuk tumbuh
dengan baik (Yusuf, 2011). Beberapa peneliti
melaporkan bahwa tanaman flamboyan memiliki
kandungan fitokimia yang bermanfaat untuk
kesehatan. Menurut Kumar et al. (2013), flamboyan
mengandung senyawa metabolit sekunder, seperti
alkaloid, flavonoid, terpenoid dan tanin yang
bermanfaat sebagai bahan obat. Adanya kandungan
senyawa tersebut menyebabkan tanaman ini
berkhasiat sebagai imunostimulan.

Berdasarkan hasil penelitian sebelumnya,
Ainsyah (2015) melaporkan bahwa daun flamboyan
memiliki efek imunostimulan terhadap peningkatan
aktivitas fagositosis, leukosit total, dan berat organ
limpa relatif yang diuji pada mencit menggunakan
teknik bersihan karbon. Namun demikian, uji
efektifitas daun flamboyan sebagai imunostimulan
dengan teknik infeksi (challenge infection)
menggunakan mikroorganisme, seperti bakteri
belum pernah dilakukan. Oleh karena itu, penelitian
ini perlu dilakukan untuk melihat adanya
peningkatan aktivitas dan kapasitas fagositosis
makrofag, sekaligus menguji ketahanan mencit yang
telah diberikan ekstrak metanol daun flamboyan
dengan cara menginfeksi menggunakan bakteri S.
aureus. Penelitian ini diharapkan dapat memberikan
informasi yang menyeluruh mengenai efek
imunostimulan daun flamboyan dalam
meningkatkan aktivitas dan kapasitas fagositosis
makrofag, selain juga dapat memberi gambaran yang
menyeluruh mengenai efektivitas imunostimulan
daun flamboyan sehingga dapat dijadikan sebagai
produk fitofarmaka.

Metode penelitian
Proses pemeliharaan hewan coba

Hewan coba dipelihara di vivarium Jurusan
Biologi FMIPA Universitas Syiah Kuala. Mencit
dipelihara di dalam kandang yang beralaskan sekam
dan kawat jaring sebagai penutup. Pakan mencit
yang diberikan berupa pelet 788-2. Mencit diberikan
minum secara ad libitum. Pembersihan kandang serta
penggantian sekam dilakukan dua kali dalam
seminggu. Sebelum digunakan sebagai hewan coba,
mencit diaklimatisasi selama satu minggu. Menurut
Endharti (2007) aklimatisasi dilakukan untuk
menyesuaikan hewan coba dengan lingkungannya,
mengontrol kesehatan dan bobot badan serta
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menyeragamkan makanannya. Setelah satu minggu,
hewan coba dapat diberikan perlakuan.

Ekstraksi daun flamboyan [Delonix regia (Boj. ex
Hook.) Raf.]

Tanaman flamboyan diperoleh dari kawasan
Darussalam, Banda Aceh. Sampel yang diambil
berupa daun muda yaitu daun pada tangkai utama
(ptiolus) ke 1-6 yang terhitung dari ujung ranting.
Menurut Bergquist et al., (2005) daun muda
memiliki kandungan fitokimia yang lebih tinggi. Hal
ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh
Widyawati et al., (2013) yang menyatakan bahwa
daun muda tumbuhan beluntas memiliki kandungan
senyawa fenolik dan flavonoid yang lebih tinggi
dibandingkan daun tua. Ekstraksi daun flamboyan
pada penelitian ini menggunakan metode maserasi,
yang dimulai dengan memisahkan daun dari
tangkainya. Selanjutnya dicuci dengan air sampai
bersih dan dikering-anginkan. Proses pengeringan
daun flamboyan dilakukan di udara terbuka selama 3
hari hingga daunnya kering. Daun yang telah kering
kemudian ditimbang sebanyak 500 g, lalu
dimasukkan ke dalam 7 liter metanol dan direndam
selama 3x24 jam. Filtrat yang diperoleh dipisahkan
dari pelarut dengan penguap putar (rotary
evaporator) hingga diperoleh ekstrak kental. Hasil
ekstrak daun muda flamboyan ditimbang
menggunakan timbangan analitik kemudian
ditempatkan dalam botol tertutup dan disimpan
dalam lemari pendingin.

Pemberian ekstrak daun Delonix regia
Proses pemberian ekstrak daun flamboyan

dilakukan sebanyak satu kali dalam sehari pada
pukul 15.00 WIB (kecuali perlakuan P0 dan P1).
Pemberian ekstrak dilakukan selama 10 hari secara
intubasi esofagus. Sebelum mencit diberikan ekstrak
daun flamboyan, mencit ditimbang terlebih dahulu
untuk menentukan jumlah ekstrak yang diberikan.
Selanjutnya ekstrak daun flamboyan diberikan sesuai
dengan dosis yang telah ditetapkan. Pemberian
ekstrak dilakukan dengan menggunakan insulin
syringe dan sonde.

Pembiakan Staphylococcus aureus (S. aureus)
Bakteri S. aureus diperoleh dari Laboratorium

Mikrobiologi, Jurusan Biologi FMIPA UNSYIAH.
Bakteri S. aureus yang akan digunakan
diregenerasikan kembali pada media NA dan
diinkubasi selama 24 jam pada suhu 37 oC. Setelah
24 jam masa inkubasi, koloni bakteri yang tumbuh
dipindahkan ke dalam media NB cair secara aseptik
menggunakan ose steril dan diinkubasi kembali
selama 24 jam pada suhu 37oC. Selanjutnya 1 ml
media NB diambil dan ditambahkan 9 ml media NB
yang baru. Penghitungan jumlah sel bakteri
menggunakan hemositometer setiap satu jam, hingga
diperoleh konsentrasi sel bakteri sebesar 109 sel/ ml.
Kemudian media NB yang berisi sel bakteri dengan
kepadatan 109 sel/ ml disentrifugasi dengan
kecepatan 2500 rpm selama 25 menit. Endapan
(pellet) yang terbentuk selanjutnya disuspensikan
dalam 1 ml NaCl fisiologis (Boerlin, 2003). Suspensi
yang terbentuk selanjutnya digunakan dalam proses
infeksi mencit.

Pengambilan cairan peritoneal mencit
Setelah sepuluh hari pemberian ekstrak daun

flamboyan, pada hari ke sebelas semua mencit
perlakuan disuntik dengan suspensi bakteri S. aureus
sebanyak 100 µl secara intraperitoneal dan dibiarkan
selama satu jam. Mencit dibunuh secara dislocation
cervikalis, kemudian dilakukan pembedahan pada
bagian perut dengan menggunakan gunting bedah
dan pinset steril. Kulit bagian perut mencit dibuka
dan selubung peritoneum dibersihkan menggunakan
alkohol 70%. Setelah itu cairan peritoneal diaspirasi
dengan menggunakan spuid 1 ml dan diambil 3-4
tetes (Febriansyah, 2009).

Penghitungan aktivitas dan kapasitas fagositosis
makrofag

Cairan peritoneal yang telah diambil kemudian
dibuat preparat apus dengan cara menggesekkan
kaca benda yang sudah berisi cairan peritoneal
menggunakan kaca benda lain dengan sudut
kemiringan 30o. Selanjutnya kaca benda dengan
apusan cairan peritoneal difiksasi selama 5 menit
menggunakan metanol, lalu diwarnai dengan
pewarna Giemsa hingga tertutupi seluruh permukaan
preparat apus dan dibiarkan selama 15 hingga 20
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menit. Pewarna Giemsa diencerkan terlebih dahulu
dengan akuades dengan perbandingan 1:9. Setelah
20 menit pewarnaan, preparat ulas dibilas
menggunakan air dan dikeringkan di udara terbuka.

Setelah preparat kering, diamati di bawah
mikroskop dengan pembesaran 10x40, dilakukan
pengamatan morfologi sel makrofag, penghitungan
aktivitas dan kapasitas fagositosis makrofag.
Aktivitas fagositosis ditetapkan berdasarkan jumlah
sel makrofag yang aktif melakukan proses
fagositosis dalam 100 sel makrofag (Boerlin, 2003).
Kapasitas fagositosis ditetapkan berdasarkan jumlah
bakteri Staphylococcus aureus yang ditemukan
(difagosit) di dalam makrofag pada 50 sel fagosit
aktif (Okoli et al,. 2008). Bentuk sel makrofag
diamati menggunakan pembesaran 1000x (Roitt,
1993). Formula penentuan nilai aktivitas dan
kapasitas fagositosis adalah sebagai berikut.

% Aktivitas =
Jumlah makrofag aktif

100 sel makrofag
x 100 %

Keterangan:
Makrofag Aktif = makrofag yang terdapat
bakteri di dalamnya
Kapasitas = Total jumlah bakteri uji (dalam 50
sel makrofag aktif)

Analisis Data
Data hasil penelitian dari penghitungan

aktivitas dan kapasitas fagositosis makrofag
ditentukan persebaran normal dengan uji normalitas
dan analisis menggunakan Analisis varians
(ANAVA) yang diolah secara statistik menggunakan
Statistical Product and Service Solution (SPSS) 20.0.
Apabila terdapat pengaruh yang nyata, maka
dilanjutkan dengan uji Tukey (Dytham,2011).

Hasil dan Pembahasan
a. Morfologi Sel Makrofag

Pengamatan terhadap bentuk sel makrofag
dilakukan dengan menggunakan preparat apus yang

telah diwarnai dengan pewarna Giemsa dan diberi
minyak emersi sebagai penjelas bentuk makrofag
sehingga sel makrofag dapat terlihat dengan jelas.
Hasil dari pewarnaan Giemsa menunjukkan adanya
pewarnaan pada inti sel makrofag yang ditandai
dengan perubahan warna menjadi ungu kebiruan
(Gambar 4.1). Menurut Hadidjaja (1992) Giemsa
merupakan zat warna yang terdiri dari eosin, metilen
azur dan metilen blue yang memberi warna merah
muda pada sitoplasma dan warna lembayung tua
pada inti.

Berdasarkan hasil pengamatan preparat ulas
yang dilakukan di bawah mikroskop,
memperlihatkan sel makrofag berbentuk amoeboid
(tidak beraturan) dan ukuran inti relatif lebih besar
(Gambar 1). Hasil ini sesuai dengan pernyataan yang
dikemukakan oleh Efendi (2003) bahwa makrofag
berukuran 10-30 mm, bentuk tidak beraturan, inti
lonjong atau berbentuk seperti ginjal, mengandung
granula azurofilik dan terletak eksentris. Terkadang
makrofag membentuk kaki-kaki palsu yang terjulur
ke seluruh arah serta membran plasma berlipat-lipat,
keadaan ini dapat membantu makrofag dalam
melakukan perluasan fagositosis dan pergerakan sel.
Djojodibroto (2009) menambahkan bahwa sel
makrofag memiliki diameter sebesar 15-50 µm dan
di dalam sitoplasmanya terdapat granula berisi enzim
yang berfungsi untuk mencerna mikroorganisme
atau benda asing yang difagositosis. Menurut
Playfair (2009) sel makrofag berukuran 5-10 kali
lebih besar dibandingkan monosit. Selain itu, sel
makrofag juga mengandung lebih banyak organel
terutama lisosom dan memiliki beberapa granul serta
melepaskan berbagai bahan, antara lain lisozim,
komplemen, interferon, sitokin yang semuanya
memberikan kontribusi dalam pertahanan
nonspesifik dan spesifik. Menurut Murray et al.,
(2016) menyatakan bahwa makrofag merupakan sel
fagositik terbesar dan berumur panjang serta
memiliki mitokondria. Hasil pengamatan morfologi
sel makrofag di bawah mikroskop dengan
pembesaran 10x40 dapat dilihat pada Gambar 1
berikut ini.
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Gambar 1. Morfologi makrofag peritoneum mencit yang diberi pewarnaan Giemsa (a) ekstrak
D. regia dosis 750 mg/kg bb (b) ekstrak D. regia dosis 500 mg/kg bb (c) ekstrak D.
regia dosis 250 mg/kg bb (d) kontrol positif (Stimuno dosis 455 mg/kg bb) (e)
kontrol negatif (akuades) (f) makrofag tidak aktif (panah bewarna hitam
menunjukkan bentuk inti sel makrofag, panah bewarna merah menunjukkan bakteri
yang difagosit oleh sel makrofag aktif dan panah bewarna biru menunjukkan bakteri
yang tidak difagosit oleh sel makrofag)
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Peningkatan Aktivitas Fagositosis Makrofag
Penghitungan aktivitas fagositosis makrofag

dilakukan untuk melihat peningkatan aktivitas sel
makrofag aktif dalam menghancurkan antigen yang
masuk ke dalam tubuh setelah diberikan ekstrak D.
regia. Penghitungan aktivitas fagositosis makrofag
ditetapkan berdasarkan jumlah sel makrofag yang
aktif melakukan proses fagositosis dalam 100 sel
makrofag (Boerlin, 2003). Hasil penghitungan
aktivitas fagositosis sel makrofag peritoneum mencit
dapat dilihat pada (Tabel 1).

Tabel 1. Nilai persentase aktivitas fagositosis makrofag
dalam 100 sel makrofag

Perlakuan
% Aktivitas makrofag % Mean ± SD

I II III IV V
P0 88 87 88 89 89 88,2 ± 0,836 (a)

P1 96 94 95 96 95 95,2 ± 0,836 (c)

P2 91 92 91 93 92 91,8 ± 0,836 (b)

P3 97 96 98 98 97 97,2 ± 0,836 (d)

P4 99 98 99 100 100 99,2 ± 0,836 (e)

Keterangan:
P0: Perlakuan kontrol negatif (akuades)
P1: Perlakuan kontrol positif pemberian sirup Stimuno dosis
455 mg/kg bb
P2: Perlakuan pemberian ekstrak D. regia dosis 250 mg/kg
bb
P3: Perlakuan pemberian ekstrak D. regia 500 mg/kg bb
P4: Perlakuan pemberian ekstrak D. regia 750 mg/kg bb

Tabel 1 di atas memperlihatkan rata-rata
persentase aktivitas fagositosis makrofag yang
diperoleh dari semua perlakuan, yaitu (P0) 88,2 % ±
0,836; (P1) 95,2 % ± 0,836; (P2) 91,8 % ± 0,836; (P3)
97,2 % ± 0,836 dan (P4) 99,2 % ± 0,836. Perlakuan
P0 hanya diberikan akuades sehingga aktivitas
fagositosis hanya berasal dari imunitas alami hewan
uji. Perlakuan P1 sebagai kontrol positif, diberikan
Stimuno dengan dosis 455 mg/kg bb sehingga
aktivitas fagositosis selain berasal dari imunitas
alami hewan uji juga dari pemberian Stimuno. P1

memiliki rata-rata persentase aktivitas fagositosis
yang lebih tinggi dibandingkan P2. Hal ini
dikarenakan P2 diberikan ekstrak D. regia dengan
dosis minimum (250 mg/kg bb) sehingga dosis ini
kemungkinan belum mampu bekerja secara optimal
dalam meningkatkan aktivitas fagositosis makrofag.
Perlakuan kontrol positif (P1) merupakan perlakuan
dengan pemberian Stimuno yang mengandung
ekstrak meniran yang telah teruji berkhasiat sebagai

imunomodulator sehingga memiliki rata-rata
persentase yang lebih tinggi dalam meningkatkan
aktivitas fagositosis makrofag. Namun, pemberian
ekstrak D. regia pada dosis 500 mg/kg bb dan 750
mg/kg bb memiliki rata-rata persentase aktivitas
fagositosis yang lebih tinggi daripada P1. Hal ini
menunjukkan bahwa ekstrak D. regia dapat
berfungsi sama seperti ekstrak meniran, yaitu
berkhasiat sebagai imunomodulator. Hasil penelitian
ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh
Aldi et al. (2014) yang menyatakan bahwa ekstrak
etanol meniran dapat meningkatkan aktivitas
fagositosis dengan menggunakan metode bersihan
karbon dan berkhasiat sebagai imunomodulator.

Berdasarkan Tabel 1 dapat dinyatakan bahwa
rata-rata persentase aktivitas fagositosis tertinggi
terdapat pada perlakuan P4 yaitu sebesar 99,2 %
sedangkan yang terendah terdapat pada perlakuan P0

yaitu sebesar 88,2 %. Peningkatan aktivitas
fagositosis makrofag pada perlakuan P4 dikarenakan
ekstrak D. regia dengan dosis 750 mg/kg bb
merupakan dosis yang paling efektif yang dapat
bekerja secara maksimum dalam meningkatkan
aktivitas fagositosis makrofag dan berpotensi
sebagai imunostimulan. Peningkatan aktivitas
fagositosis juga dilaporkan oleh Ainsyah (2015)
yang melakukan penelitian terhadap potensi ekstrak
metanol daun flamboyan sebagai imunostimulan
dengan dosis yang sama menggunakan metode
bersihan karbon pada mencit Swiss-Webster dan
Ainsyah mendapatkan bahwa dosis 750 mg/kg bb
dapat mempengaruhi aktivitas fagositosis dengan
kategori kuat.

Hasil uji lanjut (Uji Tukey HSD) menunjukkan
bahwa aktivitas fagositosis makrofag pada semua
perlakuan adalah berbeda nyata (P < 0,05). Urutan
perbandingan rata-rata persentase aktivitas
fagositosis makrofag dari yang tertinggi hingga yang
terendah yaitu 99,2 % (P4), 97,2 % (P3), 91,8 % (P1),
95,2 % (P2) dan 88,2 % (P0). Hasil uji Tukey HSD
tersebut membuktikan bahwa perlakuan dosis
tertinggi pada penelitian ini memiliki persentase
aktivitas fagositosis makrofag yang lebih tinggi
dibandingkan perlakuan lainnya. Peningkatan
aktivitas fagositosis makrofag pada pemberian
ekstrak D. regia dosis 750 mg/kg bb diduga akibat
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kandungan senyawa fitokimia yang terkandung di
dalamnya yaitu flavonoid. Hasil ini didukung oleh
penelitian yang dilakukan Yuswantina (2012) yang
melaporkan bahwa kandungan senyawa flavonoid
dalam ekstrak daun sukun (Artocarpus altilis) dapat
mempengaruhi aktivitas fagositosis makrofag. Susilo
(2012) juga melaporkan bahwa kandungan senyawa
flavonoid dalam ekstrak daun jombang (Taraxacum
officinale) mampu meningkatkan aktivitas imun
pada masing-masing perlakuan.

Menurut Suhirman dan Winarti (2013)
senyawa metabolit sekunder yang terdapat di dalam
tumbuhan berpotensi sebagai imunostimulan seperti
senyawa flavonoid yang berperan dalam
meningkatkan sistem imun tubuh dan mampu
menangkal serangan bakteri, virus atau
mikroorganisme lainnya. Hasil tersebut juga
dilaporkan oleh Susanti et al. (2012) bahwa
kandungan senyawa flavonoid yang terkandung di
dalam ekstrak kayu manis memiliki efek
imunostimulan terhadap peningkatan aktivitas
fagositosis makrofag pada mencit yang diinfeksi
dengan Salmonella enteritidis. Ulfah (2014)
melaporkan bahwa ekstrak bunga rosella (Hibiscus
sabdariffa L.) mengandung senyawa flavonoid yang
berpotensi sebagai imunostimulan dalam
meningkatkan proliferasi sel limfosit. Kusmardi et
al. (2007) menyatakan bahwa senyawa flavonoid
yang terkandung dalam daun ketepeng cina (Cassia
alata L.) berpotensi terhadap kerja limfokin yang
dihasilkan oleh sel T sehingga merangsang sel-sel
fagosit untuk melakukan respon fagositosis. Selain
itu, flavonoid mampu meningkatkan dan
memperbaiki aktivitas sistem imun tubuh.

Menurut Watson et al. (2013) secara umum, sel
limfosit T helper (Th) akan teraktivasi apabila
terdapat respon imun terhadap antigen dengan cara
berdiferensiasi menjadi sel Th efektor yang berbeda.
Sel ini selanjutnya akan menghasilkan jenis sitokin
yang berbeda pula tergantung pada jenis respon
imunnya. Sel Th1 akan memproduksi interferon
gamma (IFN- γ) dan interleukin-2 (IL-2) yang akan
meningkatkan aktivasi sel makrofag, sel natural
killer (NK) dan sel T sitotoksik (sel Tc). Mekanisme
ini akan meningkatkan aktivitas fagositosis secara
cepat untuk menghancurkan antigen dan

mikroorganisme intraseluler. Sel Th2 akan
memproduksi beberapa jenis sitokin, seperti IL-4,
IL-5, IL-13 yang akan merangsang pembentukan
antibodi, mengaktivasi sel mast dan eosinofil untuk
meningkatkan pertahanan terhadap antigen
ekstraseluler. Mekanisme ini berperan dalam
meningkatkan kemampuan pertahanan melawan
reaksi alergi dan parasit. Namun demikian, berbeda
dengan kondisi pada umumnya, senyawa flavonoid
secara langsung dapat mengaktifkan efektor sel Th1
dan Th2 dalam memproduksi sitokin tanpa adanya
respon imun terhadap antigen intraseluler maupun
antigen ekstraseluler. Sitokin yang dihasilkan oleh
sel Th1 dan Th2 juga dapat meningkatkan aktivasi
makrofag, pembentukan antibodi serta sel-sel imun
lainnya. Dengan demikian, senyawa flavonoid dapat
meningkatkan kemampuan fagositosis secara cepat
dalam menghancurkan antigen dan mikroorganisme
intraseluler serta meningkatkan pertahanan terhadap
antigen ekstraseluler.

Menurut Baratawidjaya (2006) kandungan
flavonoid di dalam tumbuhan dapat mengaktivasi
sel NK untuk merangsang produksi IFN- γ. IFN- γ
yang diproduksi oleh berbagai sel imun merupakan
sitokin utama dari Macrophage Activating Cytokine
(MAC) yang berperan dalam imunitas non spesifik
seluler. Samuel (2001) menambahkan makrofag
dapat diaktifkan oleh IFN- γ dengan cepat dan
efisien sehingga mengalami peningkatan aktivitas
fagositosis dalam menghancurkan antigen.

Selain dapat meningkatkan aktivitas
fagositosis makrofag yang berperan dalam sistem
imun tubuh, ekstrak D. regia juga dapat berpengaruh
terhadap perubahan toksikologi pada hewan coba
jika diberikan dengan dosis yang berlebih. Hasil
penelitian yang dilakukan oleh Fitri (2015)
menyatakan bahwa ekstrak metanol daun flamboyan
pada dosis 2000, 3000, 4000, 5000 dan 6000 mg/kg
dapat berpengaruh terhadap perubahan hati dan
ginjal mencit. Oleh karena itu, dosis yang digunakan
pada penelitian ini merupakan dosis yang efektif dan
aman untuk digunakan.

Peningkatan Kapasitas Fagositosis Makrofag
Penghitungan kapasitas fagositosis makrofag

dilakukan untuk melihat kemampuan makrofag



BIOLEUSER, 1(3):104-115
Desember 2017

ISSN: 2597-6753

111

dalam melakukan fagositosis terhadap bakteri atau
benda asing lainnya yang masuk ke dalam tubuh.
Nilai kapasitas fagositosis makrofag ditetapkan
berdasarkan jumlah bakteri Staphylococcus aureus
yang ditemukan (difagosit) di dalam sel makrofag
(panah bewarna merah pada Gambar 1) pada 50 sel
fagosit aktif (Okoli et al., 2008). Penggunaan bakteri
S. aureus pada penelitian ini, yaitu sebagai antigen.
S. aureus merupakan bakteri gram positif yang
mampu mengikat pewarna Giemsa dengan jelas dan
berbentuk bulat (kokus) yang memudahkan saat
penghitungan kapasitas fagositosis makrofag. Hasil
penghitungan kapasitas fagositosis makrofag
peritoneum mencit dapat dilihat pada (Tabel 2).

Hasil penghitungan kapasitas fagositosis
makrofag memperlihatkan bahwa nilai rata-rata
kapasitas fagositosis makrofag yang diperoleh pada
semua perlakuan menunjukkan hasil yang berbeda.
Nilai rata-rata kapasitas fagositosis makrofag pada
perlakuan P0; P1; P2; P3; P4 secara berturut-turut
adalah 294 ± 2,236; 464,8 ± 3,114; 415,8 ± 1,923;
507 ± 2,549; 554,4 ±2,701. Perbandingan rata-rata
nilai kapasitas fagositosis makrofag yang diperoleh
pada Tabel 2 serupa dengan perbandingan rata-rata
persentase aktivitas fagositosis makrofag (Tabel 1).
P1 (kontrol positif) memiliki rata-rata kapasitas
fagositosis yang lebih tinggi dibandingkan P2 (EDF
dosis 250 mg/kg bb). Namun, pemberian ekstrak D.
regia pada dosis 500 mg/kg bb (P3) dan 750 mg/kg
bb (P4) memperoleh rata-rata kapasitas fagositosis
makrofag yang lebih tinggi daripada rata-rata
kapasitas fagositosis makrofag yang diperoleh
perlakuan P1. Perlakuan P1 merupakan perlakuan
dengan pemberian Stimuno yang telah teruji
berkhasiat sebagai imunomodulator. Hal ini
menunjukkan bahwa ekstrak D. regia pada dosis 500
mg/kg bb dan 750 mg/kg bb berpotensi sebagai
imunostimulator.

Hasil penghitungan nilai rata-rata kapasitas
fagositosis makrofag yang diperoleh pada Tabel 2
dapat dinyatakan bahwa rata-rata kapasitas
fagositosis makrofag tertinggi terdapat pada
perlakuan P4 (pemberian EDF dosis 750 mg/kg bb)
yaitu sebesar 554,4 dan perlakuan terendah terdapat
pada P0 (pemberian akuades) yaitu sebesar 294. Hal
ini dikarenakan perlakuan P0 tidak diberi bahan yang

berkhasiat sebagai imunostimulan sehingga nilai
kapasitas fagositosis makrofag lebih rendah
dibandingkan perlakuan lainnya. Perlakuan P4 telah
diberikan bahan (EDF) yang berkhasiat sebagai
imunostimulan, selain itu, P4 merupakan dosis
optimum pada penelitian ini, yang dapat bekerja
secara maksimum dalam meningkatkan kapasitas
fagositosis makrofag sehingga rata-rata kapasitas
fagositosis makrofag yang diperoleh lebih tinggi
dibandingkan perlakuan lainnya (P0, P1, P2 dan P3).
Hasil ini didukung oleh Chairul dan Pratiwi (2012)
yang melaporkan bahwa ekstrak temu-temuan
(Zingiberaceae) pada dosis optimum dapat
meningkatkan kapasitas fagositosis makrofag
peritoneum mencit yang diinfeksi dengan bakteri S.
epidermidis.

Tabel 2. Nilai kapasitas fagositosis makrofag
peritoneum mencit (total jumlah bakteri
S. aureus dalam 50 sel makrofag aktif

Perlakuan
Kapasitas makrofagMean ± SD

I II III IV V
P0 294 295 297 293 291 294    ± 2.236 (a)

P1 460 464 468 465 467 464.8 ± 3.114 (c)

P2 418 416 415 417 413 415.8 ± 1.923 (b)

P3 509 504 510 505 507 507    ± 2.549 (d)

P4 553 551 554 556 558 554.4 ± 2.701 (e)

Keterangan:
P0: Perlakuan kontrol negatif (akuades)
P1: Perlakuan kontrol positif pemberian sirup

Stimuno dosis 455 mg/kg bb
P2: Perlakuan pemberian ekstrak D. regia dosis 250
mg/kg bb
P3: Perlakuan pemberian ekstrak D. regia dosis 500
mg/kg bb
P4: Perlakuan pemberian ekstrak D. regia dosis 750
mg/kg bb

Hasil uji normalitas menggunakan SPSS
20.0. memperlihatkan bahwa data kapasitas
fagositosis makrofag yang diperoleh adalah tersebar
normal (P > 0,05).Analisis varian (ANAVA)
menunjukkan terdapat pengaruh yang nyata pada
setiap perlakuan (P < 0,05). Hasil uji Tukey HSD
menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang nyata
pada semua perlakuan. Urutan perbandingan nilai
kapasitas fagositosis makrofag dari yang tertinggi
hingga yang terendah adalah 554,4 (P4), 507 (P3),
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464,8 (P1), 415,8 (P2), 294 (P0). Hasil ini membuktikan
bahwa dosis tertinggi pada penelitian ini memiliki
efek imunostimulan terhadap peningkatan
kemampuan makrofag dalam memfagosit bakteri S.
aureus.

Makrofag merupakan bagian dari kekebalan
bawaan dengan banyak peran, yaitu mulai dari
respon primer terhadap patogen, homeostatis
jaringan, penyembuhan dan perbaikan jaringan.
Makrofag mampu mengenali bakteri melalui
sejumlah reseptor yang dimilikinya (Martinez,
2011). Makrofag mengenali bakteri target melalui
reseptor CD14 yang terdapat pada permukaan sel
makrofag. Makrofag mampu mengenali polisakarida
kompleks lipopolisakarida (LPS) dan LPS-binding
protein (LBP) serta berperan penting dalam proses
fagositosis terhadap bakteri yang hidup. Pengikatan
bakteri oleh reseptor yang terdapat pada membran
makrofag merupakan langkah awal terjadinya
fagositosis (Yates et al., 2007). Fagositosis
merupakan mekanisme pertahanan yang dilakukan
oleh sel-sel fagosit dengan cara mencerna bakteri
atau benda asing lainnya yang masuk ke dalam
tubuh. Selain terjadi internalisasi bakteri, juga
memicu aktivasi sel makrofag untuk mensintesis
berbagai enzim (reactive oxygen intermediate,
inducible nitric oxide synthase dan lysosomal
protease) dan sitokin (IL-1 dan TNF-α) yang bersifat
toksik terhadap bakteri yang difagosit (Keisari et al.,
1997).

Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian yang telah

dilakukan dapat disimpulkan bahwa: ekstrak metanol
daun flamboyan dengan dosis 750 mg/kg bb dapat
meningkatkan aktivitas serta kapasitas fagositosis
makrofag peritoneum mencit. Oleh karena itu,
ekstrak metanol daun flamboyan pada dosis 750
mg/kg bb dapat bertindak sebagai imunostimulator.
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