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Abstrak 

 Kandidiasis oral adalah infeksi jamur yang terjadi pada mukosa rongga mulut yang disebabkan oleh 

pertumbuhan C. albicans. Salah satu obat antijamur yang banyak digunakan oleh masyarakat yaitu nistatin. Nistatin 

merupakan salah satu obat yang efektif karena tingkat toksisitasnya rendah, akan tetapi dapat menimbulkan efek 

samping seperti mual, muntah, diare, nyeri lambung, serta resistensi. Guna meminimalisir efek samping tersebut dapat 

digunakan bahan alam dari buah delima merah yang memiliki bahan aktif antijamur didalamnya. Mengetahui 

perbandingan efektivitas ekstrak buah dengan kulit delima merah (Punica granatum Linn) terhadap penyembuhan 

kandidiasis oral tikus wistar. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratoris dengan rancangan post-test 

only control group design. Sampel yang digunakan adalah 24 ekor tikus wistar jantan yang dibagi menjadi 4 kelompok, 

yaitu (P1) kelompok ekstrak buah delima merah konsentrasi 75%, (P2) kelompok ekstrak kulit buah delima merah 

konsentrasi 75%, (K+) kelompok nistatin, dan (K-) kelompok yang tidak diberi apapun. Dilakukan pemeriksaan 

mikrobiologi dan pemeriksaan klinis (pemeriksaan penunjang). Data dianalisis dengan menggunakan uji analisis non-

parametrik Kruskal-Wallis, data sebelum pemberian ekstrak dan kontrol menunjukkan tidak terdapat perbedaan 

bermakna antar setiap kelompok (p>0,05) dan data setelah pemberian ekstrak dan kontrol menunjukkan terdapat 

perbedaan bermakna antar setiap kelompok (p<0,05). Berdasarkan uji Mann- Whitney menunjukkan bahwa ekstrak 

buah delima merah dan ekstrak kulit delima merah memiliki perbedaan bermakna (p<0,05). Ekstrak buah delima 

merah (Punica granatum Linn) konsentrasi 75% lebih efektif dibandingkan dengan ekstrak kulit buah delima merah 

(Punica granatum Linn) konsentrasi 75% terhadap penyembuhan kandidiasis oral pada tikus wistar. 

 

Kata kunci: C. albicans, delima merah, kandidiasis oral 

 

Abstract 

 Oral candidiasis is a fungal infection that occurs in the oral mucosa caused by the growth of Candida albicans. 

One of the antifungal drugs that are widely used by the public is nystatin. Nystatin is an effective drug because of its 

low toxicity level, but can cause side effects such as nausea, vomiting, diarrhoea, stomach pain, and resistance. In 

order to minimize these side effects, natural ingredients from red pomegranate can be used which have antifungal 

active ingredients in it. To compare the effectiveness of the whole extract with the skin of the red pomegranate (Punica 

granatum Linn) on the healing of oral candidiasis in Wistar rats. This research is a laboratory experimental study with a 

post-test only control group design. The samples used were 24 male wistar rats which were divided into 4 groups, 

namely (P1) the red pomegranate extract group with a concentration of 75%, (P2) the red pomegranate peel extract 

group with a concentration of 75%, (K+) the nystatin group, and (K -) the group that was not given anything. 

Microbiological examination and clinical examination (supporting examination). The data were analyzed using the 

Kruskal-Wallis non-parametric analysis test, the data before the extract and control showed no significant difference 

between each group (p>0.05) and the data after the extract and control administration showed there was a 

significant difference between each group. (p<0.05). Based on the Mann-Whitney test showed that red pomegranate 

extract and red pomegranate peel extract had a significant difference (p<0.05). Red pomegranate extract (Punica 

granatum Linn) at 75% concentration was more effective than red pomegranate skin extract (Punica granatum Linn) 

at 75% concentration on oral candidiasis treatment in wistar rats. 
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C. albicans merupakan jamur oportunistik 

dari genus Candida dan termasuk salah satu 

flora normal di dalam rongga mulut manusia.1 

Namun dalam keadaan tertentu C. albicans 

dapat berubah menjadi patogen dan 

menyebabkan infeksi pada manusia yaitu 

ditemukan dalam bentuk pseudohifa dan hifa, 

sedangkan dalam keadaan komensal dalam 

bentuk blastospora.2 Kandidiasis oral adalah 

infeksi jamur yang terjadi pada mukosa rongga 

mulut yang disebabkan oleh pertumbuhan C. 

albicans.3 Faktor resiko yang mempengaruhi 

dari infeksi kandidiasis oral yaitu adanya faktor 

patogen dan faktor host. Pada faktor patogen 

jamur kandida mampu melakukan 

metabolisme glukosa dalam kondisi aerobik 

maupun anaerobik. Dalam faktor host terdiri 

dari dua faktor yaitu faktor lokal dan sistemik. 

Faktor lokal dari host dapat dilihat dari fungsi 

kelenjar saliva yang terganggu dimana hal ini 

dapat menjadi predisposisi dari oral 

kandidiasis. Sekresi saliva menyebabkan 

lemahnya dan membersihkan berbagai 

organisme dari mukosa. Penggunaan gigi 

palsu merupakan faktor predisposisi infeksi oral 

kandidiasis. Penggunaan ini menyebabkan 

terbentuknya lingkungan mikro yang 

memudahkan berkembangnya candida 

dalam keadaan pH rendah, oksigen rendah, 

dan lingkungan anaerobik. Terdapat faktor 

sistemik juga dari host seperti penggunaan 

obat-obatan, misalnya antibiotic spektrum luas 
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yang dapat mempengaruhi flora lokal oral 

sehingga menciptakan lingkungan yang 

sesuai untuk candida berproliferasi. 

Mengurangi infeksi candida dapat dilakukan 

dengan penghentian obat-obatan. Beberapa 

faktor lain yang menjadi faktor predisposisi dari 

infeksi oral kandidiasis adalah merokok, 

diabetes, maupun infeksi HIV.4,5 

Penanganan penyakit tersebut dengan 

menggunakan obat antijamur yang sekarang 

telah banyak beredar di masyarakat. 

Sebagian besar obat anti jamur yang tersedia 

telah berhasil mengobati kandidiasis salah 

satunya nistatin. Obat antijamur juga memiliki 

efek samping apabila dikonsumsi dalam 

jangka waktu yang lama seperti mual, muntah, 

dan diare serta harganya yang relatif mahal.6 

Pengembangan alternatif obat baru sangat 

diperlukan, untuk dapat mengobati infeksi 

jamur termasuk kandidiasis oral dengan efek 

minimal pada host dan biaya relatif lebih 

murah yaitu dengan tanaman herbal seperti 

buah delima merah (Punica granatum Linn).7 

Buah delima merah (Punica granatum 

Linn) adalah salah satu tanaman yang dapat 

digunakan untuk alternatif pengobatan infeksi 

jamur dan kaya akan manfaat.8 Buah delima 

merah (Punica granatum Linn) memiliki 

kandungan flavonoid, saponin, tanin, dan 

alkaloid yang berfungsi sebagai antijamur.9 

Pada kulit Buah delima merah (Punica 

granatum Linn) memiliki kandungan flavonoid, 

saponin, dan tanin yang berfungsi sebagai 

antijamur.10 Aktivitas antijamur bekerja dengan 

menghambat gangguan pada membran sel 

jamur, biosintesis ergosterol dalam sel jamur, 

sintesis protein jamur, dan mitosis jamur.11 

Bahan aktif saponin dan tanin bekerja dalam 

memecah lapisan lemak pada dinding sel C. 

albicans sehingga menghambat difusi bahan 

yang diperlukan jamur.12 Flavonoid dan tanin 

bekerja merusak susunan protein pada dinding 

sel C. albicans.13 Kandungan alkaloid bekerja 

berikatan dengan ergosterol sehingga 

terbentuk lubang dan terjadi kebocoran 

membran sel terbesar.14 Penelitian lain juga 

menunjukkan jika buah dan kulit delima merah 

(Punica granatum Linn) memiliki aktivitas 

antijamur yang efektif pada dosis 0,09 mg/kg 

BB 0,4 ml pada tikus wistar.15 

 

METODE PENELITIAN 

Pembuatan Ethical clearence prosedur 

perlakuan terhadap hewan coba dilakukan di 

Komisi Etik Penelitian Kesehatan Fakultas 

Kedokteran Gigi Universitas Jember dan telah 

disetujui dengan nomor 

1464/UN25.8/KEPK/DL/2022. Jenis penelitian ini 

adalah eksperimental laboratoris dengan the 

post-test only. Populasi penelitian ini 

menggunakan tikus wistar jantan umur 2-3 

bulan dengan berat badan 150-175 gram, tikus 

dalam keadaan sehat ditandai dengan 

dengan tidak ada luka, tidak ada cacat 

tubuh, dan berat badan normal. 

Buah delima merah (Punica granatum 

Linn) didapatkan dari Kudus, Jawa Tengah 

dengan usia buah 5-6 bulan yang termasuk ke 

dalam buah yang sudah tua. Pembuatan 

ekstrak buah dan kulit delima merah dilakukan 

di Laboratorium Bioscience Fakultas 

Kedokteran Gigi Universitas Jember 

menggunakan metode maserasi. Buah delima 

merah dicuci bersih dengan menggunakan air 

mengalir kemudian dipisahkan antara kulit dan 

buahnya, kemudian kulit dipotong-potong 

menjadi kecil. Setelah itu buah dan kulit delima 

di oven pada suhu 50oC selama 6 hari hingga 

kadar air kurang dari 10%. Buah delima beserta 

kulitnya yang sudah kering di blender 

kemudian diayak sehingga didapatkan bubuk 

halus. Bubuk tersebut direndam dengan etanol 

96% selama 72 jam dalam wadah tertutup dan 

diaduk secara manual tiap 24 jam. Hasil 

rendaman kemudian disaring dengan 

menggunakan kertas saring. Lalu etanol 

tersebut diuapkan dengan menggunakan 

Rotary Evaporator selama 45 menit pada suhu 

50oC. Maka dapat dihasilkan sediaan ekstrak 

buah delima merah yang memiliki konsentrasi 

100%. Sediaan tersebut disimpan dalam 

wadah tertutup kemudian diletakkan pada 

lemari pendingin sampai pemakaian. 

Pembuatan ekstrak kulit buah delima merah 

diawali dengan memisahkan biji dari buah 

delima merah tersebut, kemudian diambil 

kulitnya saja lalu dicuci bersih dengan 

menggunakan air mengalir. Kulit tersebut 

selanjutnya dikeringkan dengan 

menggunakan oven pada suhu 50oC selama 

5 hari sampai kulit buah delima merah renyah 

dan dapat dipatahkan. Setelah kulit buah 

delima merah kering, dihaluskan dengan cara 

diblender sampai halus kemudian hasilnya 

diayak. Pembuatan ekstrak kulit buah delima 

merah ini menggunakan cara maserasi, yaitu 

dengan merendam serbuk simplisia kulit buah 

delima merah dalam etanol 96% selama 3 hari. 

Cairan penyari akan menembus dinding sel 

dan masuk ke dalam rongga sel yang 

mengandung bahan zat aktif. Zat aktif akan 

larut karena adanya perbedaan konsentrasi 

antara zat aktif di dalam sel dengan yang di 

luar sel, maka larutan yang terpekat akan 

didesak ke luar. Selanjutnya disaring, 

kemudian ampas dan filtrat dipisahkan. Filtrat 

yang diperoleh diuapkan dengan Rotary 

Evaporator selama 45 menit pada suhu 50oC 

yang bertujuan untuk menguapkan etanol 

sehingga diperoleh ekstrak yang kental. 

Setelah ekstrak jadi maka disimpan dalam 

lemari pendingin dan jauhi paparan sinar 

matahari. 

Hewan coba dibagi menjadi 4 kelompok, 

yaitu (P1) kelompok ekstrak buah delima 

merah konsentrasi 75%, (P2) kelompok ekstrak 

kulit buah delima merah konsentrasi 75%, (K+) 

kelompok nistatin, dan (K-) kelompok yang 

tidak diberi apapun. Pembuatan model 

kandidiasis oral dilakukan dengan 

mengulaskan suspensi C. albicans pada 

dorsum lidah tikus wistar dengan 

menggunakan cotton bud steril sebanyak 0,1 

ml yang mengandung 6 x 108 CFU/ml setiap 2 

hari sekali selama 7 hari. Setelah tikus 
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mengalami kandidiasis oral, tikus diberikan 

perlakuan yaitu dengan ekstrak buah maupun 

kulit delima merah konsentrasi 75% dengan 

dosis 0,09 mg/kg BB 0,4 ml dan nistatin dengan 

dosis 0,4 ml 3 kali sehari selama 14 hari. 

Prosedur pengamatan diawali dengan 

pengambilan spesimen melalui swab pada 

lidah tikus yang sudah terpapar C. albicans. 

Hasil swab dilakukan pengamatan dengan 

mikroskop cahaya perbesaran 400x untuk 

melihat adanya hifa. Proses pengamatan 

dilakukan dengan penilaian hifa yang tampak, 

yaitu skor 0 tidak terdapat hifa, skor (+1) 

terdapat 1-5, skor (+2) terdapat 6-50, dan skor 

(+3) terdapat >50. Pengamatan klinis dilakukan 

sebagai pemeriksaan penunjang. Data hasil 

pengamatan dianalisis menggunakan uji 

Kruskal-Wallis dan dilanjutkan dengan uji 

Mann- Whitney. 

 

HASIL 

Hasil penghitungan perbandingan rata-

rata skor hifa sebelum dansesudah perlakuan 

ekstrak dan kontrol yang disajikan pada 

Gambar 1.  

Gambar 1 menunjukkan hasil pada 

kelompok X1 (kelompok tikus 1) ke P1 (ekstrak 

buah delima merah konsentrasi 75%) terdapat 

penurunan rata-rata skor hifa dari 2,5 sampai 

ke 0,167. Kelompok X2 (kelompok tikus 2) ke P2 

(ekstrak kulit buah delima merah konsentrasi 

75%) terdapat penurunan rata-rata skor hifa 

dari 2,33 sampai ke 1. Kelompok X3 (kelompok 

tikus 3) ke K+ (Nistatin) terdapat penurunan 

rata- rata skor hifa dari 2,67 sampai ke 0,167. 

Kelompok X4 ke K- (tidak diberi perlakuan 

apapun) terdapat kenaikan rata-rata skor hifa 

dari 2,67 sampai ke 3.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 1. Diagram batang menyajikan rata-rata skor hifa pada setiap kelompok   sebelum 

dan sesudah perlakuan.  
Keterangan: Kelompok X1= kelompok tikus 1. Kelompok X2 = kelompok tikus 2. Kelompok X3 = kelompok 

tikus 3. Kelompok X4 = kelompok tikus 4. Kelompok K (+) = kontrol positif nistatin. Kelompok K (-) = kontrol 

negatif tidak diberi perlakuan. Kelompok P1 = esktrak buah delima merah dengan konsentrasi 75%. 

Kelompok P2 = esktrak kulit buah delima merah dengan konsentrasi 75%. 
 

Gambar 3. Gambaran mikrobiologi kelompok 

perlakuan ekstrak buah delima merah 

konsentrasi 75% 

 

jamur. 

Gambar 2. Gambaran mikrobiologi kelompok 

tikus wistar setelah pemaparan suspensi C. 

albicans atau telah mengalami kandidiasis 

oral. Tanda panah hitam menunjukkan 

kepadatan hifa jamur. 
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Gambaran mikrobiologi pada Gambar 2 

setelah tikus mengalami kandidiasis oral terlihat 

bahwa pada gambaran tersebut sudah 

terdapat gambaran hifa jamur C. albicans 

yang bercabang dan panjang, yang mana 

menunjukkan C. albicans yang bersifat 

patogen sehingga menyebabkan kandidiasis 

oral. Gambar 3 terlihat setelah pemberian 

ekstrak buah delima merah konsentrasi 75% 

keberadaan hifa sudah tidak ada. Gambar 4 

terlihat setelah pemberian ekstrak kulit buah 

delima merah konsentrasi 75% keberadaan 

hifa sangat sedikit atau hampir tidak ada akan 

tetapi masih terdapat beberapa spora yang 

tampak. Gambar 5 setelah pemberian nistatin 

terlihat pada lapang pandang sudah tidak 

ada spora maupun hifa yang ada. Pada 

Gambar 6 yaitu kontrol negatif yaitu tidak 

diberi perlakuan apapun, terlihat cukup 

banyak keberadaan hifa dan spora. 

Data hasil penelitian dilakukan 

menggunakan uji Kruskall Wallis dan Mann- 

Whitney. Hasil uji data Kruskall Wallis sebelum 

pemberian ekstrak dan kontrol didapatkan 

nilai signifikansi >0.05 sehingga didapatkan 

hasik tidak terdapat perbedaan yang 

bermakna antar kelompok. Hasil analisis dari 

data setelah pemberian ekstrak dan kontrol 

didapatkan nilai signifikansi < 0.05 sehingga 

dapat disimpulkan bahwa untuk hasil skor hifa 

setelah pemberian ekstrak dan kontrol minimal 

terdapat satu pasang kelompok memiliki 

perbedaan yang bermakna. 

Hasil uji Mann-Whitney didapatkan hasil 

bahwa nilai signifikansi < 0.05 sehingga ada 

perbedaan yang bermakna untuk kelompok 

P1 dengan kelompok P2, kelompok P2 dengan 

kelompok K+, kelompok P2 dengan K-, 

kelompok P1 dengan K- dan kelompok K+ 

dengan K- sedangkan kelompok P1 dengan 

kelompok K+ didapatkan nilai signifikansi >0.05 

sehingga disimpulkan bahwa tidak ada 

perbedaan yang bermakna. 

 

 

 

 

 

Gambar 4. Gambaran mikrobiologi kelompok 

perlakuan ekstrak kulit buah delima merah 

konsentrasi 75%. Tanda panah hitam 

menunjukkan gambaran spora yang tampak. 

 

Gambar 5. Gambaran mikrobiologi kelompok 

nistatin (K+) 

 

Gambar 6. Gambaran mikrobiologi kelompok tidak diberi apapun (K-). Tanda 

panah hitam menunjukkan kepadatan hifa jamur. 
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Gambar 7. Gambaran klinis lidah tikus 14 hari 

setelah pemberian ekstrak buah delima 

merah konsentrasi 75% 

 

Pada Gambar 7 yakni berupa gambaran 

klinis (pemeriksaan penunjang) setelah 

pemberian ekstrak buah delima merah 

konsentrasi 75% terlihat bahwa warna lidah 

kembali normal berwarna merah muda 

setelah pemberian ekstrak buah delima merah 

konsentrasi 75%.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 8. Gambaran klinis lidah tikus 14 hari 

setelah pemberian ekstrak kulit buah delima 

merah konsentrasi 75% 

 

Gambar 8 setelah pemberian ekstrak kulit 

buah delima merah konsentrasi 75% terlihat 

warna lidah mulai normal juga akan tetapi 

masih terdapat sangat sedikit bintik-bintik 

putih. 

 

PEMBAHASAN 

Hasil penelitian menunjukkan bahwa 

ekstrak buah delima merah (Punica granatum 

Linn) konsentrasi 75% lebih efektif 

dibandingkan dengan ekstrak kulit buah 

delima merah (Punica granatum Linn) 

konsentrasi 75% terhadap penyembuhan 

kandidiasis oral pada tikus wistar. Buah delima 

merah dikenal sebagai sumber yang kaya sifat 

farmakologi seperti antiparasit, antibakteri, 

dan antijamur.16 Mekanisme unsur aktif dalam 

ekstrak buah delima merah sebagai antijamur 

dapat menyebabkan kerusakan pada 

pembentukan dinding sel atau terbentuk 

dinding sel yang rapuh, sehingga 

menyebabkan lisis dan kematian dari sel 

jamur.17 Selain itu, juga dibuktikan dengan hasil 

uji Kruskal-Wallis untuk mengetahui apakah 

ada perbedaan antar kelompok.18 Hasil uji 

tersebut menunjukkan bahwa untuk data 

sebelum pemberian ekstrak dan kontrol 

didapatkan nilai signifikansi (p>0.05) yang 

disimpulkan bahwa untuk hasil skor hifa 

sebelum pemberian ekstrak dan kontrol tidak 

terdapat perbedaan yang bermakna antar 

kelompok P1, P2, K(+) maupun K(-). Keadaan 

ini merupakan kondisi dari C. albicans yang 

patogen dimana berbentuk pseudohifa dan 

hifa yang mana berperan penting dalam 

proses penetrasi dibandingkan dengan bentuk 

spora.19 Penetrasi oleh hifa didukung oleh 

aspartyl proteinase dan fosfolipase yang 

merupakan salah satu faktor virulen dalam 

kontribusi terhadap keparahan infeksi.20 Hasil uji 

pada data setelah pemberian ekstrak dan 

kontrol didapatkan nilai signifikansi (p< 0.05) 

sehingga dapat disimpulkan bahwa untuk hasil 

skor hifa setelah pemberian ekstrak dan kontrol 

minimal terdapat satu pasang kelompok 

memiliki perbedaan yang bermakna. 

Hasil uji Mann-Whitney diperlukan untuk 

mengetahui pasangan antar kelompok mana 

pada data setelah pemberian ekstrak dan 

kontrol yang memiliki perbedaan yang 

bermakna.21 Hasil dari uji tersebut yang 

memiliki perbedaan yang bermakna antara 

lain kelompok ekstrak buah delima merah 

konsentrasi 75% (P1) dengan kelompok ekstrak 

kulit buah delima merah konsentrasi 75% (P2), 

kelompok ekstrak kulit buah delima merah 

konsentrasi 75% (P2) dengan kelompok kontrol 

positif, kelompok ekstrak kulit buah delima 

merah konsentrasi 75% (P2) dengan kontrol 

negatif, kelompok ekstrak buah delima merah 

konsentrasi 75% (P1) dengan kontrol negatif, 

dan kelompok kontrol positif dengan kontrol 

negatif yang sedangkan kelompok ekstrak 

buah delima merah konsentrasi 75% (P1) 

dengan kelompok kontrol positif disimpulkan 

bahwa tidak ada perbedaan yang bermakna. 

Kelompok kontrol negatif hewan coba tidak 

diberi terapi apapun untuk penyembuhan, 

sedangkan kelompok kontrol positif yang 

mengunakan nistatin secara topikal sebagai 

obat antijamur. Mekanisme kerja nistatin yaitu 

dengan mengikat ergosterol sehingga terjadi 

perubahan pada permeabilitas membran sel 

dengan membentuk pori-pori intra membran 

dan kehilangan senyawa intra sel yang 

penting, seperti ion dan molekul kecil dan 

kemudian terjadi kematian sel jamur.22 

Kelompok ekstrak buah delima merah 

konsentrasi 75% (P1) dengan kelompok ekstrak 

kulit buah delima merah konsentrasi 75% (P2), 

hal ini dapat disebabkan karena komponen 

unsur aktif yang terkandung dalam ekstrak kulit 

buah delima merah lebih sedikit apabila 

dibandingkan dengan komponen unsur aktif 

pada ekstrak buah delima merah. Ekstrak 

buah delima merah sudah mengandung 

berbagai komponen aktif yang ada pada kulit 

buah delima merah, sedangkan di dalam 

ekstrak kulit buah delima merah tidak 

terkandung komponen unsur aktif yang lebih 

banyak daripada yang ada di dalam ekstrak 

buah delima merah yang mana di dalam 

ekstrak buah delima merah sudah terkandung 

ekstrak kulit dari buah delima merah itu sendiri. 

Pada pemberian ekstrak buah delima merah 

dan ekstrak kulit buah delima merah, 
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pertumbuhan C. albicans mengalami 

penurunan hingga menyebabkan kematian 

dari jamur yang mana disebabkan oleh 

sinergisme fungsi dari senyawa aktif yang 

terdapat dalam ekstrak buah delima merah 

maupun ekstrak kulit buah delima merah.9 

Senyawa aktif dalam ekstrak buah delima 

merah tersebut antara lain flavonoid, tanin, 

saponin, dan alkaloid. Kandungan bahan aktif 

dalam ekstrak kulit buah delima merah antara 

lain flavonoid, tanin, dan saponin.10 Flavonoid 

yang terkandung dalam ekstrak buah delima 

maupun ekstrak kulit buah delima merah 

termasuk senyawa fenolik.23 Aktivitas flavonoid 

sebagai antijamur dilakukan dengan merusak 

dinding sel dan masuk ke dalam inti sel 

membentuk senyawa kompleks.24 

Terbentuknya senyawa kompleks 

terhadap protein melalui ikatan hidrogen 

menyebabkan struktur tersier protein 

terganggu dan protein tidak dapat berfungsi 

lagi, maka terjadi denaturasi protein dan asam 

nukleat.25 Denaturasi tersebut menyebabkan 

koagulasi protein dan mengganggu 

metabolisme serta fungsi fisiologis jamur.2 

Metabolisme yang terganggu akan 

mengakibatkan sel rusak secara permanen 

karena tidak tercukupinya kebutuhan energi 

dan akhirnya menyebabkan sel jamur 

mengalami kematian.26 

Komponen aktif antijamur selanjutnya 

yang terdapat pada ekstrak buah dan ekstrak 

kulit buah delima merah adalah tanin. Tanin 

yang terkandung dalam buah delima merah 

maupun kulit buah delima merah memiliki 

aktivitas antijamur dengan cara menghambat 

sintesis kitin yang digunakan untuk 

pembentukan dinding sel pada jamur dan 

merusak membran sel sehingga pertumbuhan 

jamur terhambat.12 Rusaknya membran sel 

menyebabkan kebocoran intraselular yang 

menyebabkan keluarnya komponen 

sel/organel sel sehingga sel jamur akan rusak 

dan mengalami kematian.13  

Rusaknya membran sel menyebabkan 

tegangan permukaan membran sel jamur 

menurun sehingga dapat meningkatkan 

permeabilitas membran sel jamur, hal ini 

menyebabkan kebocoran molekul dan ion 

sehingga dapat menyebabkan kerusakan 

bahkan kematian sel jamur.26 

Kandungan saponin sebagai antijamur 

dalam buah delima merah maupun kulit buah 

delima merah bersifat surfaktan yang 

berbentuk polar sehingga akan memecah 

lapisan lemak pada membran sel yang pada 

akhirnya menyebabkan gangguan 

permeabilitas membran sel.27 Akibatnya proses 

difusi bahan atau zat-zat yang diperlukan oleh 

jamur dapat terganggu dan menyebabkan sel 

membengkak kemudian pecah.28 Kerusakan 

membran sel mengakibatkan keluarnya 

berbagai komponen penting dari dalam sel 

jamur yaitu protein, asam nukleat dan 

nukleotida yang akhirnya memacu kematian 

sel.29  

Sifat antijamur saponin berasal dari 

pembentukan ikatan senyawa polar saponin 

dengan lipoprotein dan ikatan gugus non 

polar saponin dengan lemak membran 

plasma sel jamur.28 Ikatan tersebut 

menyebabkan lemak pecah dan terjadi 

penimbunan serta terganggunya 

permeabilitas membran sel jamur, sehingga 

menyebabkan lisisnya sel C. albicans dan 

kematian sel jamur.30 

Kandungan senyawa alkaloid yang 

hanya terdapat dalam ekstrak buah delima 

merah merupakan zat tumbuhan sekunder 

yang terbesar.14 Alkaloid merupakan suatu 

senyawa bersifat basa yang mengandung 

satu atau lebih atom nitrogen dengan pH > 7 

dan pahit.3 Sifat basa ini kemungkinan akan 

menekan pertumbuhan jamur C. albicans 

karena jamur tersebut tumbuh pada pH 4,5–

6,5.31 Mekanisme alkaloid sebagai antijamur 

adalah dengan menyebabkan kerusakan 

pada membran sel dan berikatan kuat 

dengan ergosterol pada membran sel jamur.32 

Ikatan antara alkaloid dan ergosterol 

menyebabkan terbentuknya lubang dan 

kebocoran membran sel jamur, sehingga 

terjadi kerusakan yang menetap pada sel dan 

menyebabkan kematian pada jamur.33 

Berdasarkan beberapa senyawa aktif 

antijamur tersebut sangat berperan dalam 

proses penyembuhan kandidiasis oral, selain 

itu apabila dilihat dari proporsi banyak 

senyawa aktif pada kedua ekstrak tersebut 

yaitu lebih unggul ekstrak buah delima merah 

dibandingkan ekstrak kulit buah delima merah. 

Kelompok ekstrak kulit buah delima merah 

konsentrasi 75% (P2) dengan kelompok kontrol 

positif yang mana terdapat perbedaan yang 

bermakna juga, dimana hal ini menunjukkan 

untuk ekstrak kulit buah delima merah 

konsentrasi 75% belum bisa menyetarai dari 

obat antijamur yaitu nistatin. Pada kelompok 

kontrol negatif setelah mengalami kandidiasis 

tidak diberi perlakuan apapun sehingga untuk 

kontrol negatif tidak terjadi penyembuhan 

kandidiasis oral. Hasil akan berbeda apabila 

diberi perlakuan ekstrak kulit buah delima 

konsentrasi 75% yaitu terdapat penurunan 

jumlah hifa yang menunjukkan proses 

penyembuhan kandidiasis oral. Kelompok 

ekstrak buah delima merah konsentrasi 75% 

(P1) dengan kontrol negatif serta kelompok 

kontrol positif dengan kontrol negatif memiliki 

perbedaan yang bermakna. Kelompok ekstrak 

buah delima merah konsentrasi 75% (P1) 

dengan kelompok kontrol positif disimpulkan 

bahwa tidak ada perbedaan yang bermakna, 

hal ini menunjukkan bahwa ekstrak buah 

delima merah konsentrasi 75% sudah memiliki 

potensi dalam menurunkan jumlah hifa 

dimana yang dapat disetarakan dengan 

kontrol positifnya yaitu nistatin. Kandungan 

senyawa aktif antijamur dalam ekstrak buah 

delima merah konsentrasi 75% yang terdiri dari 

saponin, flavonoid, tanin, dan alkaloid mampu 

meningkatkan penyembuhan kandidiasis 

oral.9 

Proses penyembuhan kandidiasis oral 

juga dapat dilihat dari pemeriksaan klinis. 

Pemeriksaan klinis kandidiasis oral dikatakan 
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sembuh apabila pada intraoral terlihat sedikit 

debris pada dorsum lidah, warna lidah normal, 

dan papila normal.34 Kondisi intraoral setelah 

pemaparan C. albicans sebanyak 0,1 ml yang 

mengandung 6 x 108 CFU/ml selama 3 kali 

dalam 7 hari pada lidah tikus telah ditemui 

bintik-bintik berwarna putih.27 Dua minggu 

setelah pemberian ekstrak buah delima merah 

kondisi lidah tikus sudah tidak terdapat bintik-

bintik putih dan warna lidah normal. Kelompok 

tikus yang diberi ekstrak kulit buah delima 

merah kondisi lidah tikus masih terdapat 

beberapa bintik putih dan warna lidah sudah 

mulai normal. 

Uji efektivitas juga dilakukan pada 

penelitian ini yang mana bertujuan untuk 

menentukan ekstrak terbaik dari setiap 

perlakuan.34 Perlakuan yang memiliki nilai 

tertinggi dinyatakan sebagai perlakuan 

terbaik.15 Hasil penghitungan menunjukkan 

bahwa ekstrak buah delima merah konsentrasi 

75% merupakan nilai tertinggi dari setiap 

kelompok yang berarti memiliki nilai paling 

efektif dalam penyembuhan kandidiasis oral 

yang mana menunjukkan bahwa semakin 

banyak komponen buah delima merah (whole 

ekstract) yang digunakan maka akan semakin 

banyak pula bahan aktif antijamur yang 

terkandung dalam ekstrak buah delima merah 

sehingga jumlah hifa juga semakin menurun. 

Bahan-bahan aktif antijamur yang semakin 

banyak terkandung dalam ekstrak 

menyebabkan kematian jamur juga 

mengalami peningkatan, begitu juga 

sebaliknya apabila semakin sedikit senyawa 

bahan aktif antijamur yang digunakan maka 

aktivitas antijamur juga semakin kecil.35 
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