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ABSTRAK

Latar Belakang: Diabetes melitus (DM) merupakan suatu kelompok penyakit
metabolik dengan karakteristik hiperglikemia yang terjadi karena kelainan sekresi
insulin, kerja insulin atau keduanya. Pengobatan yang dapat dilakukan bagi
penderita diabetes antara lain terapi insulin, mengonsumsi obat diabetes. Namun
penggunaan obat antidiabetik dalam jangka panjang dapat menimbulkan efek
samping dan biaya yang cukup mahal. Tanaman tembelekan merupakan tanaman
gulma yang sangat mudah ditemukan di kabupaten gowa, baik itu di daerah
perumahan maupun perkebunan dan sering dimanfaatkan untuk mengatasi penyakit
diabetes melitus.

Tujuan Penelitian: Penelitian ini bertujuan Untuk mengetahui pengaruh
pemberian ekstrak daun tembelekan (Lantana camara L.) dan dosis yang efektif
terhadap kadar gula darah mencit.

Metode Penelitian: Penelitian ini adalah penelitian eksperimental laboratorik.
Hasil: Penelitian ini menunjukkan bahwa Uji Efektivitas Ekstrak Etanol Daun
Tembelekan (Lantana camara L.) Terhadap Kadar Gula Darah Pada Mencit (Mus
musculus) yang Diinduksi Streptozotocin (STZ) dengan dosis ekstrak etanol daun
tembelekan (Lantana camara L.) 560 mg/kgBB, 650 mg/kgBB dan 750 mg/kgBB
menunjukkan bahwa semakin tinggi dosis ekstrak etanol daun tembelekan (Lantana
camara L.) semakin besar persen penurunan kadar gula darah mencit. Hasil analisis
ANOVA diperoleh nilai persen penurunan kadar gula darah mencit yang diinduksi
STZ yaitu 0,000 (< 0,05) atau signifikan.

Kata Kunci: Ekstrak etanol, daun tembelekan (Lantana camara L.),
streptozotocin, mencit
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“EFFECTIVITY TEST OF ETANOL EXTRACT FROM TEMBELEKAN
LEAVES (Lantana camara L.) ON BLOOD SUGAR LEVELS IN MICE (Mus
musculus) INDUCED BY STREPTOZOTOCIN (5TZ2)”

ABSTRACT

Background: Diabetes mellitus (DM) is a group of metabolic diseases
characterized by hyperglycemia that occurs due to abnormalities in insulin
secretion, insulin action or both. Treatment that can be done for diabetics includes
insulin therapy, taking diabetic drugs. However, long-term use of antidiabetic drugs
can cause side effects and is quite expensive. The tembelekan plant is a weed plant
that is very easy to find in the gowa district, both in residential and plantation areas
and is often used to treat diabetes mellitus.

Research Objective: This study aims to determine the effect of giving tembelekan
leaf extract (Lantana camara L.) and effective doses on blood sugar levels in mice.
Research Methods: This research is a laboratory experimental research.

Results: This study shows that the Effectiveness Test of Tembelekan Leaf Ethanol
Extract (Lantana camara L.) Against Blood Sugar Levels in Streptozotocin (STZ)
Induced Mice (Mus musculus) with a dose of ethanol extract of tembelekan leaves
(Lantana camara L.) 560 mg / kgBB, 650 mg / kgBB and 750 mg / kgBB shows that
the higher the dose of ethanol extract of tembelekan leaves (Lantana camara L.)
the greater the percent decrease in blood sugar levels of mice. The results of ANOVA
analysis obtained the value of percent reduction in blood sugar levels of STZ-
induced mice is 0.000 (< 0.05) or significant.

Keywords: Ethanol extract, tembelekan leaf (Lantana camara L.), streptozotocin,
mice.
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BABI

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Diabetes melitus (DM) adalah golongan penyakit metabolik dengan ciri
hiperglikemia yang disebabkan oleh kelainan sekresi insulin maupun kerja
insulin (Perkeni, 2021). Hiperglikemia adalah kondisi dimana kadar glukosa
dalam darah sangat tinggi dalam waktu lama. Seseorang dapat dikatakan
mengalami hiperglikemia apabila kadar GDP > 130 mg/dL dan hiperglikemia
postprandial apabila kadar gula darah > 180 mg/dL (Press, 2021).

Merujuk pada data “ International Diabetes Federation (IDF)” pada
tahun 2021 menunjukkan peningkatan angka kejadian penderita diabetes
melitus pada rentang usia 20-79 tahun, yang mana Indonesia masuk dalam
peringkat kelima tertinggi didunia dengan jumlah penderita diabetes mencapai
19,5 juta. Angka kejadian penderita diabetes melitus mencapai 28,6 juta dalam
10 tahun terakhir dan akan terus meningkat hingga tahun 2045.

Pengobatan yang dapat dilakukan bagi penderita diabetes antara lain
terapi insulin dan mengonsumsi obat antidiabetes oral (Lestari dkk., 2021).
Namun konsumsi obat-obatan antidiabetik dalam waktu lama dapat
menimbulkan efek samping dan biaya yang cukup mahal (Kinanti dkk., 2023).
Efek samping penggunaan antidiabetes jangka panjang yang paling lazim
adalah gangguan gastrointestinal seperti mual dan diare, risiko hipoglikemia
khususnya obat antidiabetes golongan  sulfonilurea (Adiputra, 2023).

Penggunaan insulin yang dikombinasikan dengan sulfonilurea dapat



menyebabkan penambahan berat badan, dan penggunaan metformin yang
dikombinasikan dengan sulfonilurea atau glicazide saja dapat menyebabkan
penurunan berat badan (Theresia dkk., 2017). Oleh sebab itu dalam beberapa
tahun terakhir ini muncul tren di masyarakat untuk kembali ke alam (back to
nature). Memanfaatkan obat tradisional yang berasal dari bahan alam dianggap
lebih murah atau tidak tersedianya obatm odern/sintesis dan kepercayaan bahwa
obat dari bahan alam lebih aman (Elisma dkk., 2020).

Al-Qur’an menejelaskan banyaknya tanaman yang dapat dimanfaatkan
di muka bumi ini, sebagaimana Allah SWT berfirman dalam Al-Qur’an surah
Taha ayat 53 :

{55l B 351 2 Ba A Sl (Ll (e 05315 S gl 281 GG 1538 oY) AT e i1 )

Terjemahannya : “(Dialah Tuhan) yang telah menjadikan bumi sebagai
hamparan dan meratakan jalan-jalan di atasnya bagimu serta menurunkan air
(hujan) dari langit.” Kemudian, Kami menumbuhkan dengannya (air hujan itu)
beraneka macam tumbuh-tumbuhan” (Q.S. Taha (20):53).

Pada ayat tersebut dijelaskan bahwa terdapat berbagai jenis tumbuhan
yang tumbuh di muka bumi dengan adanya air hujan. Tumbuhan tersebut
memiliki berbagai manfaat bagi umat manusia, baik itu untuk kehidupan sehari-
hari maupun untuk kesehatan (Rizal, 2020).

Tumbuh-tumbuhan yang ada di muka bumi ini merupakan suatu berkah
yang sangat besar manfaatnya yang telah diturunkan Allah SWT bagi umat
manusia, salah satunya dapat dimanfaatkan sebagai obat-obatan. Sebagaimana

dijelaskan dalam hadist Rasulullah SAW.



Rasulullah SAW bersabda :
2as A O35 ) 20 el 330

“Tidaklah Allah menurunkan penyakit kecuali Dia juga menurunkan
penawarnya.” (HR Bukhart).

Salah satu bahan alam yang sangat mudah ditemukan di kabupaten
gowa, baik itu di daerah perumahan maupun perkebunan dan dapat digunakan
sebagai obat adalah tanaman tembelekan. Daun tembelekan biasanya diolah
dengan cara direbus kemudian diminum untuk menurunkan gula darah bagi
penderita diabetes (Pangemanan dkk.,2023). Daun tembelekan mengandung
senyawa flavonoid, glikosida, alkaloid, tanin, fenol, steroid, terpenoid dan asam
amino. Flavonoid mempunyai sifat antioksidan yang dapat mengendalikan
kadar gula dalam darah dengan cara melawan radikal bebas dan membantu
regenerasi sel beta pankreas yang dapat meningkatkan kontrol glukosa dengan
mengoptimalkan produksi insulin (Firmanto dkk., 2023)

Pada penelitian yang dilakukan oleh Venkatesh dkk. (2021) diketahui
ekstrak etanol daun tembelekan 200 mg/KgBB dan 400 mg/KgBB memberikan
efek menurunkan kadar gula darah tikus dengan dosis yang paling optimal
adalah 400 mg/KgBB. Kemudian pada penelitian lain, diketahui ekstrak daun
tembelekan mampu menurunkan kadar gula darah mencit jantan yang diinduksi
aloksan pada pemberian ekstrak dosis 14 mg/KgBB, 28 mg/KgBB dan 56
mg/KgBB, dengan efek antidiabetes terbaik pada dosis 56 mg/KgBB..

Perbedaan penelitian yang diangkat peneliti dari penelitian sebelumnya

yaitu pada pelarut ekstrak, dosis ekstrak dan tempat pengambilan sampel,



dimana jenis pelarut pada saat ekstraksi dan kondisi lingkungan mempengaruhi
kandungan fitokimia pada tumbuhan, terutama pada senyawa flavonoid.
Semakin tinggi suhu lingkungan tempat tumbuhnya, maka kadar senyawa
flavonoid dan senyawa antioksidan yang dihasilkan semakin tinggi (Utomo

dkk., 2020).

. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan maka permasalahan
yang dapat dirumuskan dalam penelitian ini adalah :
1. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak daun tembelekan (Lantana camara
L.) terhadap kadar gula darah mencit yang mengalami hiperglikemia ?
2. Berapa dosis ekstrak daun tembelekan (Lantana camara L.) yang paling
efektif untuk menurunkan kadar gula darah pada mencit yang mengalami

hiperglikemia ?

. Tujuan Penelitian
Berdasarkan rumusan masalah diatas, maka tujuan dari penelitian ini
adalah:

1. Untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak etanol daun tembelekan
(Lantana camara L.) terhadap kadar gula darah mencit yang mengalami
hiperglikemia.

2. Untuk mengetahui dosis ekstrak etanol daun tembelekan (Lantana camara
L.) yang efektif menurunkan kadar gula darah pada mencit yang mengalami

hiperglikemia.



D. Manfaat Penelitian
Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi ilmiah kepada
masyarakat mengenai manfaat daun tembelekan (Lantana camara L.) sebagai
obat diabetes dan memberikan kontribusi bagi perkembangan ilmu pengetahuan

dalam bidang farmasi.



BAB II

TINJAUAN PUSTAKA

A. Tanaman Tembelekan

I,

Gambar II. 1. Tanaman tembelekan (Lantana camara L.)

Klasifikasi Tanaman

Berikut merupakan klasifikasi tanaman Tembelekan :

Regnum
Subregnum
Superdivisi
Subclass
Orde
Family
Genus

Spesies

: Plantae

: Tracheobionta
: Magnoliopsida
: Asteridae

: Lamiales

: Verbanaceae

: Lantana

: Camara

(Sivakumar dkk., 2022)



2. Morfologi Tanaman

Tembelekan (Lantana camara L.) merupakan tumbuhan semak yang
perdu tegak atau setengah merambat dan dicirikan dengan aroma yang khas
(Jumiati & Andarias, 2021). Lantana camara tumbuh liar subur pada
daerah tropis, subtropis dan daerah beriklim sedang hingga ketinggian 2000
meter. Bunga mekar pada bulan Maret hingga agustus di musim kemarau
dan menghasilkan 2000 biji sepanjang tahun. Lantana camara rentan
terhadap embun beku, suhu rendah dan tanah asin (Madke dkk., 2024).

Tembelekan merupakan kelompok tumbuhan perdu dengan sistem
akar tunggang menjadi ciri khas tanaman ini. Memiliki batang yang
berkayu, tegak, bercabang, dan berduri. Daunnya tunggal, tersusun
berlawanan, berbentuk oval, dengan tepi bergerigi dan berbulu kasar;
pangkalnya tumpul dan ujungnya runcing, dengan urat daun menyirip.
Permukaan atas daun ditutupi bulu-bulu kasar, sedangkan permukaan
bawahnya berbulu jarang. Menghasilkan bunga majemuk yang berwarna
kuning, merah, dan merah muda dan terus berubah, beserta buah beri bulat
kecil (Tambaru, 2017).

3. Kandungan Kimia

Tembelekan (Lantana camara L.) memiliki aktivitas terapeutik
karena adanya agen alami, sebagian besar aktivitasnya disebabkan oleh
senyawa bioaktif yaitu saponin, alkaloid, tanin, antosianin, flavon,
isoflavone, flavonoid, kumarin, lignan, katekin, iso-katekin, dan

triterpenoid (Ved dkk., 2018).



4. Manfaat

Daun tembelekan dikenal karena khasiatnya sebagai obat, terutama
untuk mengobati bisul, luka, dan berbagai penyakit (Tambaru, 2017). Secara
empiris daun tembelekan berkhasiat untuk mengatasi muntah darah, maag,
penyakit kuning dan hipertensi dengan cara direbus menggunakan air,
kemudian diminum (Darlian dkk., 2023).

Secara farmakologi tembelekan memiliki aktivitas antibakteri,
antimikroba, insektisida, antifungi. Kulit batang dan akar tanaman ini
mengandung alkaloid yang bersifat antipiretik dan antispasmodik. Daun
tembelekan dapat mengobati tetanus, malaria, batuk, rematik, borok, infeksi
katarak, kanker, cacar air, asma, bengkak, eksim, tumor, tekanan darah
tinggi, demam empedu, ataksia viscera abdomen, campak, demam, pilek
dan luka (Wagh dkk., 2023). Tembelekan juga menunjukkan aktivitas
antioksidan, anti-inflamasi, anti-asma, antidiabetik, antimotilitas,
antihipotensi intensif dan ekspektoran. Fkstrak tembelekan juga digunakan
dalam pengobatan tradisional untuk meredakan sakit kepala, asma, pilek,

bisul, tetanus, fistula dan ruam kulit (Madke dkk., 2024).

B. Simplisia
Simplisia merupakan bahan alami yang telah dikeringkan, digunakan
untuk pengolahan dan belum mengalami pengolahan apa pun .Pengeringan
dilakukan di bawah sinar matahari, di udara terbuka atau dalam oven , kecuali
dinyatakan lain, suhu pengeringan oven tidak melebihi 60 °C (Depkes RI,

2017).



C. Ekstraksi
Ekstrak merupakan sediaan pekat yang diperoleh dengan mengekstraksi
bahan aktif dari Simplisia menggunakan pelarut yang sesuai. Seluruh atau
hampir seluruh pelarut kemudian diuvapkan dan simplisia yang tersisa
diperlakukan sedemikian rupa hingga memenuhi syarat yang telah ditetapkan
(Kemenkes RI, 2020). Cara ekstraksi ada beberapa cara, yang terbagi menjadi
cara dingin dan cara panas (Depkes RI, 2000).
1. Ekstraksi Metode Dingin
a. Maserasi
Maserasi merupakan metode ekstraksi simplisia dengan
menggunakan pelarut disertai pengadukan yang berulang kali pada suhu
kamar.
b. Perkolasi
Perkolasi merupakan suatu metode ekstraksi yang menggunakan
pelarut selalu segar hingga sempurna (exhaustive extraction) dan
biasanya dilakukan pada suhu kamar. Proses perkolasi terdiri dari
beberapa tahap, yaitu tahap pengembangan bahan, tahap maserasi
antara, tahap perkolasi sebenarnya (penyaringan ekstrak), dan berlanjut

hingga mendapatkan ekstrak cair (perkolat)



2. Ekstraksi Metode Panas (Depkes RI, 2000)
a. Refluks
Refluks merupakan metode ekstraksi menggunakan pelarut pada
temperatur titik didihnya, selama waktu tertentu dan jumlah pelarut
terbatas yang relatif konstan dengan adanya pendingin balik. Biasanya
dilakukan pengulangan proses pada residu pertama 3-5 kali sehingga
dapat termasuk proses ekstraksi sempurna.
b. Soxhlet
Metode ekstraksi menggunakan pelarut yang selalu baru dengan
jumlah yang relatif tetap dan menggunakan alat khusus sehingga terjadi
ekstraksi yang berkesinambungan dengan adanya pendinginan balik.
c. Digesti
Metode ekstrakst  maserasi secara kinetik (memerlukan
pengadukan terus-menerus) pada suhu yang lebih tinggi dari suhu
ruangan (kamar), umumnya dilakukan pada duhu 40-500 °C.
d. Infus
Infusa/infus adalah metode ekstraksi mennggunakan air sebagai
pelarutnya dengan suhu yang terukur (96-98 °C) selama waktu tertentu
(15-20 menit).
e. Dekok
Dekok adalah metode ekstraksi yang mirip dengan ekstraksi
dengan cara infus, namun memerlukan waktu dan suhu yang lebih lama

hingga titik didih air.
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D. Diabetes Melitus
1. Pengertian Diabetes Melitus
Kata diabetes berasal dari akar kata Yunani yang berarti “melewati”,
mengacu pada poliuria, gejala khas diabetes melitus (DM). Kata mellitus
berarti “dari madu,” yang menunjukkan glikosuria, yang membedakannya

dari penyakit serupa, diabetes insipidus (Rodriguez-Saldana, 2019).

Diabetes Melitus (DM) merupakan penyakit yang termasuk penyakit
golongan metabolik dengan ciri hiperglikemia yang terjadi akibat kelainan

sekresi insulin, kerja insulin atau kedua-duanya (Anggeria, 2021).

2. Klasifikasi Diabetes Melitus
Diabetes dapat diklasifikasikan ke dalam beberapa kategori berikut
(Setiawan, 2021) :

a. Diabetes tipe 1 merupakan DM yang disebabkan karena kerusakan sel-
sel beta pankreas akibat reaksi autoimun sehingga menyebabkan
kekurangan insulin secara absolut.

b. Diabetes tipe 2 adalah DM yang menunjukkan adanya penurunan
sekresi insulin pada jaringan perifer (insulin resistance) dan terjadi
disfungsi sel beta.

c. Diabetes melitus gestasional adalah DM yang terjadi dalam masa
kehamilan, dimana ibu hamil dengan kondisi kehamilan normal
mengalami peningkatan resistensi terhadap insulin, sehingga ibu hamil

tidak dapat mempertahankan kadar gula dalam darah tetap normal.
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d. Diabetes tipe lain, peningkatan kadar gula darah yang terjadi akibat
kelainan yang spesifik, seperti kelainan genetik fungsi sel-sel beta,
pemakaian obat-obatan yang mengganggu sel-sel beta, obat yang
mengganggu kerja insulin, seperti obat beta adrenergik dan infeksi atau
sindrom genetik.

5. Etiologi

Diabetes biasanya disebabkan oleh faktor genetik dan gaya hidup
seseorang. Selain itu, faktor sosial-lingkungan dan pemanfaatan layanan
kesehatan juga mempengaruhi perkembangan diabetes dan komplikasinya.
Komplikasi diabetes dapat dibedakan menjadi komplikasi mikrovaskuler
dan makrovaskuler. Komplikasi mikrovaskuler antara lain kerusakan sistem
saraf (neuropati), kerusakan sistem ginjal (nefropati), dan kerusakan mata
(retinopati) (Lestari dkk, 2021).

Faktor risiko terkena diabetes tipe 2 antara lain usia, aktivitas fisik,
paparan rokok, indeks massa tubuh (BMI), tekanan darah, stres, gaya hidup,
riwayat keluarga, kolesterol HDL, trigliserida, diabetes gestasional, dan
riwayat kadar gula darah yang abnormal dan gangguan lainnya. Penelitian
yang dilakukan oleh Trisnawati (2012) menyatakan bahwa riwayat
keluarga, aktivitas fisik, umur, stres, tekanan darah serta nilai kolesterol
berhubungan dengan terjadinya DM tipe 2, dan orang yang memiliki berat
badan dengan tingkat obesitas berisiko 7,14 kali terkena penyakit DM tipe
dua jika dibandingkan dengan orang yang berada pada berat badan ideal atau

normal (Lestari dkk, 2021).
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Gejala dari penyakit DM yaitu antara lain:

€.

Poliuri (sering buang air kecil)

Lebih sering baung air kecil dari biasanya, khususnya pada
malam hari (poliuria) dikarenakan kadar gula darah melebihi ambang
ginjal (>180mg/dl), sehingga gula akan dikeluarkan melalui urin.
Untuk menurunkan konsentrasi urin yang dikeluarkan, tubuh akan
menyerap air sebanyak mungkin ke dalam urin sehingga urin dalam
jumlah besar dapat dikeluarkan dan sering buang air kecil. Sering
merasa haus dan ingin minum air putih sebanyak mungkin (poliploidi).
Dengan adanya ekskresi urin, tubuh akan mengalami dehidrasi atau
dehidrasi. Untuk mengatasi masalah tersebut maka tubuh akan
menghasilkan rasa haus sehingga penderita selalu ingin minum air
terutama air dingin, manis, segar dan air dalam jumlah banyak (Lestari
dkk., 2021).

Polifagi (cepat merasa lapar)

Insulin yang bermasalah pada penderita DM menyebabkan
pemasukan gula ke dalam sel-sel tubuh berkurang dan energi yang
dibentuk pun menjadi kurang. Ini adalah penyebab mengapa penderita
merasa kurang tenaga. Selain itu, sel juga menjadi kekurangan gula
sehingga otak juga berfikir bahwa kurang energi itu karena kurang
makan, maka tubuh kemudian berusaha meningkatkan asupan

makanan dengan menimbulkan rasa lapar (Lestari dkk., 2021).
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g. Berat badan menurun
Kondisi ketika tubuh tidak mampu memperoleh energi yang
cukup dari gula karena kekurangan insulin, tubuh akan bergegas
mengolah lemak dan protein yang ada di dalam tubuh untuk diubah

menjadi energi (Lestari dkk., 2021).

E. Pemeriksaan Kadar Gula Darah

Terdapat empat macam pemeriksaan diabetes yang saat ini
direkomendasikan, yaitu pengukuran glukosa darah puasa; glukosa darah 2 jam
setelah tes toleransi glukosa oral (TTGO); HbAlc; dan glukosa darah acak
dengan adanya tanda dan gejala diabetes. Orang yang berpuasa namun memiliki
nilai kadar glukosa plasma diatas patokan nilai kadar glukosa darah dan tidak
menunjukkan gejala penyakit diabetes, sebaiknya melakukan pemeriksaan
ulang dengan tes yang sama, direkomendasikan sesegera mungkin pada hari
berikutnya untuk memastikan diagnosis (WHO, 2019).

Tabel I1. 1. Patokan nilai kadar glukosa darah untuk penentuan status seseorang
dalam keadaan normal, pre-diabetes atau diabetes menurut Perkeni (2021).

kL HbAlici(;%) GulaDarah  Glukosa Plasma 2 Jam
Puasa (mg/dL)  Setelah TTGO (mg/dL)

Diabetes >6,5% >126 >200
Prediabetes 5,7-6,4 100-125 140-199
Normal <5,7 70-90 70-139

Keterangan : TTGO = tes toleransi glukosa oral
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F. Pengobatan

1.

Insulin

Insulin adalah peptida dengan 51 asam amino yang tersusun atas
rantai a dan  yang dihubungkan dengan ikatan disulfida. Preparat insulin
dibagi berdasarkan lama kerja insulin, yaitu rapic acting insulins, short
acting insulins, intermediate acting insulins, premixed insulins dan long
acting insulin. Waktu paruh insulin 3-5 menit dan dimetabolisme secara
ekstensif di hati (40-50%) tetapi juga di ginjal dan otot (Simatupang, 2019).

Bila ada peningkatan kadar glukosa darah setelah makan atau
peningkatan kadar glukosamin, asam amino, asam lemak, badan-badan
keton dan sulfonilurea, maka sel B pankreas akan mensekresi insulin. Insulin
diberikan secara sub-kutan dengan tujuan meniru sekresi insulin secara
fisiologis dan menggantikan keadaan basal (saat malam, puasa, dan diantara

periode makan) juga bolus saat atau saat makan (prandial) (Simatupang,

2019).

2. Terapi Oral

a. Golongan Sulfonilurea
Sulfonilurea bekerja dengan menstimulasi pelepasan insulin dari
pulau-pulau pankreas, sehingga sekresi insulin ditingkatkan Selain itu,
kepekaan sel- sel beta terhadap kadar glukosa darah ditingkatkan
melalui efeknya terhadap protein transpor glukosa. Obat ini hanya
bersifat mengurangi insulin pada penderita tipe dua yang tidak begitu

berat dan sel-sel betanya masih bekerja cukup baik. Obat-obat ini juga
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dikatakan dapat memperbaiki kepekaan sel beta pankreas terhadap
insulin dan menurunkan absorpsi insulin oleh hati (Tjay & Rahardja,
2015; Setiawan, 2021).

Obat golongan sulfonilurea terdapat dua generasi. Generasi
kedua dari sulfonilurea mempunyai potensi hipoglikemi hampir seratus
kali lebih besar dari generasi pertama, meskipun waktu paruhnya
pendek sekitar 3-5 jam. Efek hipoglikemik berlangsung 12-24 jam,
sehingga cukup diberikan satu kali sehari (Setiawan, 2021).

Golongan biguanid

Biguanid tidak merangsang sekresi insulin, hal ini berbeda
dengan golongan sulfonilurea, sehingga risiko terjadinya hipoglikemia
lebih kecil dibandingkan dengan obat-obat golongan sulfonilurea.
Mekanisme kerjanya mengurangi pengeluaran glukosa hati melalui
hambatan glukoneogenesis (Setiawan, 2021).

Golongan thiazolidindion atau glitazon

Mekanisme kerja utama golongan tiazolidinedion adalah
meningkatkan sensitivitas jaringan target terhadap insulin. Obat
golongan ini juga memperkuat kerja insulin dalam pengambilan glukosa
dan oksidasi glukosa, menghambat keluarnya glukosa hati dan juga
menurunkan kemampuan sintesis lemak dalam sel otot dan jaringan

(Setiawan, 2021).
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d. Penghambat enzim a-glukosidase
Obat (akarbose) golongan ini bekerja dengan menghambat o
glikosidase usus dan memperlambat pencernaan sukrosa dan tepung.
Akarbose memiliki peran utama dalam menurunkan peningkatan

glukosa darah post prandial (Setiawan, 2021).

G. Flavonoid

Flavonoid merupakan senyawa golongan genolik yang seringkali
diisolasi dari tanaman untuk dimanfaatkan sebagai obat tradisional, terutama
pada gangguan metabolisme (penyakit kardiovaskular, kanker, obesitas dan
diabetes) karena memiliki aktivitas sebagai antioksidan. Antioksidan
mempunyai kemampuan untuk meredam radikal bebas. Radikal bebas memiliki
elektron bebas tidak berpasangan sehingga memiliki sifat yang reaktif yang
membuat mudah bereaksi dengan molekul lain supaya bersifat stabil. Radikal
bebas memang berada dalam tubuh dan hal tersebut diimbangi dengan
keberadaan antioksidan. Sifat antioksidan  yang dapat meningkatkan
pengendalian gula darah dengan melawan radikal bebas, membantu regenerasi
sel beta pankreas yang dapat meningkatkan kontrol glukosa dengan
mengoptimalkan produksi insulin. Flavonoid juga mengatur kerja enzim yang
terlibat dalam metabolisme karbohidrat dan meningkatkan sekresi insulin (AL-
Ishaq dkk., 2019; Soetadipura & Lestari, 2022).

Flavonoid memiliki beberapa mekanisme yang berperan besar dalam
pengobatan dibetes, yaitu meningkatkan sekresi insulin, meningkatkan

pengambilan glukosa dijaringan perifer dan menghambat glukoneogenesis.
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Selain itu, flavonoid diketahui dapat mencegah kerusakan sel beta pankreas
karena memiliki aktivitas antioksidan dengan cara menangkap atau menetralkan
radikal bebas terkait dengan gugus OH sehingga dapat memperbaiki keadaan
jaringan yang rusak. Efek flavonoid sebagai antioksidan secara tidak langsung
juga mendukung efek antiinflamasi. Flavonoid dapat mencegah komplikasi atau
progresifitas diabetes mellitus dengan cara membersihkan radikal bebas yang
berlebihan, memutuskan rantai reaksi radikal bebas. Adanya radikal bebas dapat
menarik berbagai mediator inflamasi, flavonoid dapat menstabilkan Reactive
Oxygen Species (ROS) dengan bereaksi dengan senyawa reaktif dari radikal

sehingga radikal menjadi inaktif (Sulistiani dkk., 2016).

. Streptozotocin

Streptozotosin merupakan zat kimia yang sering digunakan untuk
menginduksi hewan coba menjadi DM. STZ atau 2-deoksi-2-(3-metil-
nitrosourea)-1-Dglukopiranosa merupakan senyawa alami yang terdapat pada
bakteri Streptomyces achromogenes dan memiliki efek antibakteri spektrum
luas. Berat molekul STZ adalah 265 g/mol (Husna dkk., 2019).

Secara struktur, STZ merupakan suatu analog nitrosourea, dimana
terdapat hubungan antara bagian N-metil-N-nitrosourea (MNU) dan karbon-2
dari heksosa. Terjadinya toksisitas akibat induksi STZ tergantung pada aktivitas
alkilasi DNA pada bagian metil-nitrosourea nya. Transfer gugus metil dari STZ
ke molekul DNA menyebabkan kerusakan sepanjang rantai yang bereaksi dan

mengarah pada fragmentasi DNA (Handajani, 2021).
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Keuntungan induksi DM menggunakan STZ adalah diabetogenisitas
STZ lebih efektif dengan durasi hiperglikemia yang stabil serta lebih sedikit
variasi dengan spesies hewan. Kerugiannya adalah harganya yang cukup mahal

serta ketersediaanya yang memerlukan waktu cukup lama (Handajani, 2021).

Mencit

Gambar II. 2. Mencit (Mus musculus)

Mencit memiliki taksonomi sebagai berikut :
Kingdom : Animalia
Filum : Chordata
Sub filum : Vertebrata
Class : Mamalia
Sub class : Theria

Ordo : Rodentia
Sub ordo : Myomorpha
Famili : Muridae
Sub family : Murinae
Genus : Mus

Spesies : Mus musculus (Nugroho, 2018)
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Hewan coba rodensia seperti mencit merupakan hewan coba yang sering
digunakan untuk penelitian sebagai hewan model untuk beberapa penyakit,
seperti artritis rematoid, gastritis, diabetes melitus, kerusakan hati dan ginjal
karena merupakan hewan mamalia yang memiliki kemiripan dengan manusia.
Mencit juga memiliki kelebihan sebagai hewan penelitian yaitu mudah
diperoleh, mudah menernakkan untuk memperoleh galur murni, mudah
perawatannya, harganya yang relatif murah, serta memiliki genetik yang dekat
dengan manusia (Handajani, 2021).

Mencit termasuk dalam filum chordate yang artinya mempunyai chorda
dorsalis, batang syaraf dorsal tunggal dan mempunyai celah insang pada masa
embrionya dan tidak berfungsi sebagai alat pernapasan (Nugroho, 2018).

Mencit mempunyai ciri-ciri:- memiliki lima jari yang masing-masing
bercakar, gigi seri pada rahang atas hanya membentuk sepasang seperti pahat
dan tumbubh terus, tanpa taring, plasenta tipe discoidal (Nugroho, 2018).

Ciri lain mencit sebagai kelompok mamalia dan subklas theria adalah,
mempunyai daun telinga (pinna), tengkorak bersendi pada tulang atlas melalui
dua condyles occipitalis, memiliki gigi, eritrosit tidak bernukleus, otak dengan
4 lobus opticus jumlah jari pada tiap kaki tidak lebih dari 5, ginjal tipe
metanephros dan bersifat vivipar (Nugroho, 2018).

Sangat penting untuk memperhatikan penentuan dosis pada hewan coba
yang akan digunakan dalam penelitian eksperimental. Penentuan dosis terendah
dilakukan dengan cara mengikuti tabel konversi dosis, yang penetapannya

dilakukan berdasarkan antar spesies dan luas permukaan tubuh suatu spesies,
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tanpa membedakan galur, jenis kelamin, nutrisi, atau lingkungan hidup hewan.
Konversi dosis antarspesies untuk menentukan dosis hewan atau manusia
berdasarkan perbandingan luas permukaan tubuh. Faktor konversi dosis
manusia ke mencit adalah 0,0026, dosis tikus ke mencit adalah 0,14 dan untuk

dosis mencit ke tikus adalah 7,0 (Siswandono, 2020).
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J. Kerangka Konsep

Hiperglikemia
Y
Pengobatan
Obat Antidiabetik Obat Tradisisonal
Y Y
Glimepirid Daun Tembelekan
Y
Ekstrak Daun il I
e Skrining Fitokimia
| —»1 Uji Alkaloid
Kadar gula dz?rah _) U]l Flavonoid
pada mencit
—>»| Uji Saponin
—>»| Uji Tanin
Keterangan :

[ : variabel independent (bebas)

: variabel dependent (terikat)
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BAB III

METODE PENELITIAN

A. Obyek Penelitian
Penelitian ini menggunakan hewan uj mencit (Mus musculus) berjenis

kelamin jantan, berusia 3-4 bulan, dengan berat badan 20-30 gram.

B. Jenis Penelitian
Jenis penelitian yang digunakan dalam penelitian Uji Efektivitas Ekstrak
Etanol Daun Tembelekan (Lantana camara L.) Terhadap Penurunan Kadar
Gula Darah Pada Hewan Uji Mencit (Mus musculus) yang Diinduksi

Streptozotocin (STZ) ini adalah penelitian eksperimental laboratorik.

C. Waktu dan Tempat Penelitian
Penelitian ini dilaksanakan dari bulan Juli sampai Agustus 2024
bertempat di Laboratorium Farmakologi dan Laboratorium Farmakognosi Prodi

Sarjana Farmasi FKIK Universitas Muhammadiyah Makassar.

D. Alat dan Bahan
1. Alat
Alat glukometer dan strip (GlucoDr auto A®), batang pengaduk,
blender, botol hasil maserat, beker glass (Iwaki®), cawan porselen, kandang
hewan, kaca arloji, labu ukur, rotary vacuum evaporator (IKA HB digital®),
sonde oral (Onemed®), spuit injeksi (Onemed®), spatula, toples kaca

maserasi dan timbangan.
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6. Bahan

Aquadest, aqua pro injeksi, daun tembelekan, etanol 96%, Na. CMC

0,5%, glimepirid 5 mg, streptozotocin (Santa Cruz”®).

E. Pembuatan Bahan Uji

1. Pembuatan Ekstrak Daun Tembelekan

a.

Pengumpulan Sampel

Daun tembelekan diperoleh dari Tombolo, Kec. Somba Opu,
Kabupaten Gowa, Sulawesi Selatan.
Pembuatan Simplisia

Daun tembelekan yang telah diambil disortasi dari pengotor,
dicuci bersih dengan air mengalir dan dikeringkan dengan cara diangin-
anginkan, lalu diserbukkan.
Ekstraksi

Pembuatan ekstrak daun tembelekan menggunakan metode
ekstraksi maserasi dengan pelarut etanol 96%. Serbuk simplisia daun
tembelekan sebanyak 500 gram dimasukkan ke dalam maserator,
kemudian ditambahkan etanol 96%. Rendam selama 6 jam pertama
sambil sesekali diaduk, kemudian diamkan selama 18 jam tempat yang
terlindung sinar matahari langsung. Selanjutnya disaring, dipisahkan
antara ampas dan filtratnya. Setelah semua maserat terkumpul,
kemudian uapkan dengan rotavapor hingga diperoleh ekstrak kental

(Depkes RI, 2017).
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2. Uji Fitokimia
a. Uji Alkaloid

Sampel ditimbang sebanyak 0,5 g kemudian ditambahkan 1 ml
HCI1 2 N dan 9 ml aquadest, dipanaskan di atas tangas air selama 2
menit, didinginkan lalu disaring.

1) Diambil 3 tetes filtrat, lalu ditambahkan 2 tetes pereaksi Mayer
menghasilkan endapan putih/kuning.

2) Diambil 3 tetes filtrat, lalu ditambahkan 2 tetes pereaksi
Bouchardat menghasilkan endapan coklat hitam.

3) Diambil 3 tetes filtrat, lalu ditambahkan 2 tetes pereaksi Dragendrof
menghasilkan endapan merah bata.

Apabila terdapat endapan putih paling sedikit dengan 2 atau 3
dari pengujian di atas, maka sampel dinyatakan positif mengandung
alkalida.

b. Uji Flavonoid

0,5 mg sampel ditambahkan dengan 5 ml metanol dan
dipanaskan selama 5 menit dalam tabung reaksi. Ditambahkan beberapa
tetes HCI pekat dan sedikit serbuk magnesium. Jika terjadi perubahan
warna merah/pink atau kuning mengindikasikan adanya senyawa

flavonoid pada sampel.
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c. Uji Saponin
Ditambahkan aquadest kemudian dididihkan selama 2-3 menit,
didinginkan dan dikocok kuat-kuat. Jika dalam tabung reaksi timbul
busa, maka busa mengidentifikasikan adanya saponin.
d. Uji Tanin
Sebanyak 0,5 g sampel ditambahkan 10 ml aquadest, kemudian
disaring. Filtrat yang diperoleh diencerkan dengan aquadest sampai
tidak berwarna. Hasil penegenceran diambil sebanyak 2 ml, kemudian
ditambahkan dengan 1-2 tetes besi (III) klorida. Terjadi warna biru atau
hijau kehitaman menunjukkan adanya tanin.
3. Pembuatan Larutan Streptozotocin
Untuk Streptozotocin dengan dosis 100 mg/KgBB maka ditimbang
streptozotocin sebanyak 50 gram lalu dilarutkan dengan aqua pro injeksi
sebanyak 25 ml, kemudian diinduksikan pada mencit secara intraperitonial
(IP) dengan dosis berdasarkan berat badan.
4. Pembuatan Suspensi Na.CMC
Sebanyak 10 ml aquadest panas, dimasukkan ke dalam beaker glass.
Kemudian sebanyak 0,5 g CMC-Na ditaburkan secara merata, ditutup dan
dibiarkan selama 15 menit hingga diperoleh massa transparan lalu dicampur
hingga homogen. Kemudian ditambahkan aquadest, diaduk dengan cepat
hingga terbentuk suspensi, dimasukkan kedalam labu ukur 100 mL dengan

penambahan akuades sampai tanda tara.
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5. Pembuatan Suspensi Glimepirid
Glimepirid 2 mg sebagai kontrol positif, dengan pemberian dosis
pada mencit dikonversikan berdasarkan perhitungan konversi dosis.
Konversi dosis untuk mencit adalah 0,0026 x 2 mg = 0,0052 mg/20 gr BB
mencit. Sehingga dosis yang diberikan sebanyak 0,0052 mg tiap mencit

(Siswandono, 2020).

F. Pengelompokan Hewan Uji

Penelitian ini menggunakan 5 kelompok perlakuan yang terdiri dari:
1. Kelompok 1 : kontrol negatif dengan pemberian Na. CMC 0,5%
2. Kelompok 2 : kontrol positif dengan pemberian glimepirid
3. Kelompok 3 : ekstrak daun tembelekan 560 mg/KgBB
4. Kelompok 4 : ekstrak daun tembelekan 660 mg/KgBB
5. Kelompok 5 : ekstrak daun tembelekan 760 mg/KgBB

Jumlah hewan uji yang akan digunakan pada setiap kelompok, dihitung
dengan menggunakan rumus Federer (Novitasari dkk., 2022).

(t-1)(n-1)> 15
Sehingga diperoleh hewan uji yang digunakan pada setiap kelompok berjumlah

5 ekor dan penelitian ini menggunakan 25 ekor mencit.

27



G. Prosedur Penelitian

Hewan uji dipuasakan selama 8 jam, kemudian ditimbang setiap
mencit dan dikelompokkan. Diuji kadar gula darah setiap mencit dengan
menggunakan alat glukometer. Pengecekan gula darah dilakukan dengan cara
mengambil darah melalui ekor mencit yang disayat. Setelah itu dicatat sebagai
kadar gula darah mencit sebelum pemberian stretozotocin. Kemudian
masing-masing mencit - diinduksi dengan streptozotocin secara per oral
(p.o) . Induksi diabetes pada hewan coba ini dilakukan dengan pemberian
streptozotocin (100  mg/kg BB) secara intraperitoneal. Kadar gula
darah mencit diperiksa kembali pada hari kedua, 16 jam setelah induksi
streptozotocin. Kadar gula darah normal mencit yaitu berkisar antara 62,8-
176 mg/dl jika melebihi -dari -angka tersebut maka mencit dapat
dikatakan mengalami hiperglikemia. Hewan uji yang mengalami hiperglikemia
diberi perlakuan, kelompok 1 sebagai kontrol negatif diberikan Na.CMC 0,5%,
kelompok 2 sebagai kontrol positif diberikan glibenklamid, kelompok 3
diberikan ekstrak daun tembelekan dosis dengan 560 mg/KgBB, , kelompok 4
diberikan ekstrak daun tembelekan dengan dosis 660 mg/KgBB dan , kelompok
5 diberikan ekstrak daun tembelekan dengan dosis 760 mg/KgBB. Cek kadar
gula darah mencit pada hari ke 3, 5 dan 7 setelah perlakuan dengan

menggunakan alat glukometer. Perlakuan dilakukan selama 7 hari (Firmanto

dkk., 2023).
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H. Analisis Data
Untuk membandingkan efek penurunan kadar gula darah antar
kelompok, maka dilakukan perhitungan selisih kadar setelah pemberian
streptozotocin (to) dengan kadar pada waktu pengukuran tertentu, dengan

rumus persentase penurunan kadar gula darah :

kadar glukosa (t,) — kadar glukosa waktu pengukuran
% Penurunan = kadar glukosa (ty) X 100%
0

(Amir dkk., 2019)
Hasil perhitungan persentase penurunan kadar gula darah selanjutnya
dianalisis secara statistik menggunakan program software SPSS 26 dan

dianalisis menggunakan uji komparatif Anova (One Way Anova).
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BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN

A. Hasil

1. Rendeman Ekstrak Etanol

Tabel IV. 1. Rendemen ekstrak daun tembelekan (Lantana camara L.)

Bobot sampel Hasil ekstrak

~ 108,7 gram

550 gram

2. Uji Fitokimia

Hasil rendemen (%)

19,76 %

Tabel IV. 2. Hasil uji fitokimia ekstrak daun tembelekan (Lantana camara L.)

Kandungan Hasil
Pereaksi Hasil pustaka Ket
senyawa pengamatan
- 1 a - 77Enaa5an-cc;klat ~ Terbentuk warna Negatif
Bouchardat . " :
hitam hijau kebiruan (-)
77777 Endapan ~ Terbentuk warna Negatif
Alkaloid Mayer
putih/kuning hijau kebiruan ()
3 Endapan merah Terbentuk warna Negatif
Dragendorff . _
bata hijau kebiruan )
N 1 ~ Terbentuk warna [
HCIl pekat + Terbentuk warna  Positif
Flavonoid merah/pink/kuning N
Mg 3 jingga pekat ()
Jingga
Aquadest Positif
Saponin Terdapat busa Terdapat busa
panas ()
Terbentuk warna
) N Terbentuk warna  Positif
Tanin FeCl3 1% biru/ hijau . .
. hijau kehitaman +)
kehitaman
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3. Uji Penurunan Kadar Gula Darah

Tabel IV. 3. Persen penurunan kadar glukosa darah mencit

Perlak
Perlakuan R Sebelum Setelah (I?I:l:i ll:eal)l Rata- %
¢ " induksi  induksi rata  Penurunan
3 5 7
1 89 152 136 136 104 125.33 17.55
Dosis 560 2 113 168 166 153 103 140.67 16.27
o 3 84 152 150 147 128 141.67  6.80
mg/kgBB i S
4 115 164 156 143 137 145.33 11.38
- 5 110 119 107 95 62 88.00 26.05
o Rata-rata % penurunan kadar gula darah 15.61
sy BT L~ DoRRL 1 i 124.00 27.06
) 2 75 177 150 147 140 145.67 17.70
Dosis 660 — — : i o ¥
3 111 185 149 142 138 143.00 22.70
mg/kgBB - H b
4 102 176 173 154 102 143.00 18.75
| 5 120 148 12 SO T, 4 36.94
e Rata-rata % penurunan kadar gula darah 24.63
Y 532 [0 i 13— T 180, Juillh. 3 3 36.27
) 2 79 187 181 156 107 148.00 20.86
D0 T L T~ R
3 86 180 146 118 111 125.00 30.56
mg/kgBB - 74
- 72 145 130 111 86 109.00 24.83
- 3 86 187 53 i U300 34.22
o Rata-rata % penurunan kadar gula darah ' 29.35
1 b, 130 LS BRI O Ur I 36 7 1.02
’ 98 147 REIDY . T +41.67 1.59
Kontrol - 3 64 126 77 97 188 120.67 4.23
4 90 133 98 136 164 132.67 0.25
5 119 160 121 143 205 156.33 2.29
Rata-rata % penurunan kadar gula darah 1.88
1 65 190 153 120 102 125.00 34.21
2 76 195 170 136 98 134.67 30.94
Kontrol + 3 59 189 151 136 112 133.00 29.63
4 88 175 136 114 103 117.67 32.76
5 76 185 147 103 77 109.00 41.08
Rata-rata % penurunan kadar gula darah 33.72
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Gambar IV. 1. Diagram Persentase Penurunan Kadar Gula Darah Mencit Setelah

B.

Perlakuan

Pembahasan

Penelitian ini menggunakan daun tembelekan (Lantana camara L.)
yang diperoleh dari daerah Tombolo, Kec. Somba Opu, Kabupaten Gowa,
Sulawesi Selatan. Daun tembelekan dipercaya secaa empiris memiliki berbagai
khasiat untuk mengobati luka, maag, hipertensi dan diabetes.

Pembuatan simplisia menggunakan 5,2 kg daun tembelekan segar,
dicuci dengan air mengalir ddan ditiriskan, kemudian dirajang, dan dikeringkan
dengan dijemur dibawah sinar matahari hingga kering. simplisia daun
tembelekan sebanyak 550 gram dimaserasi menggunakan 5 liter etanol 96%,
menggunakan metode maserasi dikarenakan metode maserasi tergolong
sederhana, cepat, dan terjaminnya zat aktif yang diekstrak dan tidak akan rusak

atau hilang karena tidak dilakukan pemanasan (Yasacaxena dkk., 2023).
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Penggunaan etanol 96% sebagai pelarut karena etanol 96% selektif, tidak
toksik, memiliki absorbsi yang baik dan kemampuan penyarian yang tinggi
sehingga dapat menyari senyawa yang bersifat polar, semi polar dan polar.
Etanol 96% juga lebih mudah untuk berpenetrasi ke dalam dinding sampel
daripada pelarut etanol dengan konsentrasi yang lebih rendah, sehingga
menghasilkan ekstrak yang lebih pekat (Hajar dkk., 2023). Setelah dimaserasi
selama 3 x 24 jam diperoleh hasil maserat 3,5 liter lalu dipekatkan
menggunakan rotary evaporator untuk meningkatkan daya simpan bahan dan
mengurangi risiko kerusakan, hingga diperoleh ekstrak sebanyak 108,7 gram.
Selanjutnya dilakukan perhitungan persen rendemen untuk mengetahui kadar
metabolit sekunder yang terbawa oleh pelarut, dan didapatkan nilai rendemen
sebesar 19,76%, (tabel IV.1.) rendemen yang dihasilkan ini mendekati hasil
rendemen ekstrak etanol daun tembelekan yang dilakukan oleh Kesumawati &
Iswarni (2019) yaitu sebesar 22,95%. Hasil rendemen tersebut termasuk
rendemen yang baik karena telah meneuhi presentasi rendemen > 10% (Walid
& Putri, 2023).

Skrining fitokimia merupakan cara untuk mengidentifikasi senyawa
bioaktif yang belum terlihat, metode ini dilakukan dengan melihat reaksi warna
yang terbentuk pada sampel menggunakan pereaksi warna. Pada
penelitaianNurdin (2021) skrining fitokima ekstrak etanol daun tembelekan
mengandung flavonoid, saponin dan tanin. Senyawa flavonoid mempunyai sifat
antioksidan yang dapat meningkatkan pengendalian gula darah dengan

melawan radikal bebas, membantu regenerasi sel beta pankreas yang dapat
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meningkatkan kontrol glukosa dengan mengoptimalkan produksi insulin.
Flavonoid juga mengatur kerja enzim yang terlibat dalam metabolisme
karbohidrat dan meningkatkan sekresi insulin (Firmanto dkk., 2023). Hasil
skrining fitokimia ekstrak etanol daun tembelekan (Lantana camara L.) dapat
dilihat pada tabel IV.2.

Hewan uji yang digunakan pada penelitian ini adalah mencit (Mus
musculus), jenis kelamin jantan, galur balb-c umur 3-4 bulan dengan berat
badan 20-30 g, mencit dipilih karena penanganannya lebih mudah dan memiliki
anatomi dan fisiologi yang hampir mirip dengan manusia. Sebelum dilakukan
pengujian mencit diaklimatisasi selama 7 hari agar tidak stres dan terbiasa
dengan tempat tingga yang baru. Sebelum diinduksi STZ mencit dipuasakan
terlebih dahulu selama 8 jam agar gula darah stabil dan tidak terdapat perubahan
kadar gula darah karena asupan makanan. Hasil pengukuran kadar gula darah
awal sebelum induksi dan setelah induksi STZ dapat dilihat pada tabel IV. 3.
Rata-rata kadar gula darah pada kelompok 1 (dosis 560 mg/kgBB), kelompok 2
(dosis 560 mg/kgBB), kelompok 3 (dosis 560 mg/kgBB), kelompok (kontrol
negatif) dan kelompok 5 (kontrol positif) adalah 88,68 mg/dL, menunjukkan
bahwa kadar gula darah awal mencit normal (65-175 mg/dL).

Mencit yang sudah diukur kadar gula darah awalnya kemudian
dikelompokkan dan diinduksi dengan STZ 100 mg/kgBB dan dilakukan
pengukuran kadar gula darah hari ke-3 setelah induksi untuk melihat perbedaan
kadar gula darah awal dan setelah diinduksi STZ, jika gula darah mencit belum

naik pada hari ke-3 dilanjutkan hingga 7 hari. STZ 100 mg/kgBB injeksi tunggal
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menyebabkan hiperglikemia progresif dengan kadar insulin normal dan massa
sel b pankreas yang terjaga sehingga terjadi DM tipe 2 akibat peningkatan
reseistensi insulin pada mencit (Nurdin, 2021). Mencit yang sudah mengalami
hiperglikemia kemudian diberikan perlakuan, kelopmpok 1 (ekstrak daun
tembelekan dosis 550 mg/kgBB), kelompok 2 (ekstrak daun tembelekan dosis
650 mg/kgBB), kelompok 3 (dosis 750 mg/kgBB), kelompok 4 kontrol negatif
(Na.CMC) dan kelompok 5 (glimepirid 2 mg). Pengukuran kadar gula darah
dilakukan pada hari ke-3, 5 dan 7 setelah diberikan perlakuan untuk melihat
perbedaan penurunan kadar gula darah mencit setelah perlakuan.

Hasil penelitian yang diperoleh (pada tebel IV.3) dari uji efektivitas
penurunan kadar gula darah ekstrak etanol daun tembelekan (Lantana camara
L.) terhadap mencit yang diinduksi STZ menunjukkan bahwa dosis ekstrak
etanol daun tembelekan (Lantana camara L.) 560 mg/kgBB, 650 mg/kgBB dan
750 mg/kgBB menunjukkan adanya penurunan kadar gula darah pada mencit
yang telah mengalami hiperglikemia. Dengan rata-ratapersen penurunan kadar
gula darah pada kelompok 1 (ekstrak daun tembelekan dosis 560 mg/kgBB)
sebesar 22,17 %, pada kelompok 2 (ekstrak daun tembelekan dosis 660
mg/kgBB) sebesar 39,79 % dan pada kelompok 3 (dosis 760 mg/kgBB)
memiliki rata-rata % penurunan kadar gula darah yang lebih besar dibandingkan
kelompok 1 dan kelompok 2, yaitu sebesar 61,61 %, hal tersebut terjadi karena
daun tembelekan memiliki kandungan senyawa kimia yang bersifat antioksidan
yaitu senyawa flavonoid. Senyawa flavonoid mempunyai sifat antioksidan

yang dapat meningkatkan pengendalian gula darah dengan melawan radikal
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bebas, membantu regenerasi sel beta pankreas yang dapat meningkatkan kontrol
glukosa dengan mengoptimalkan produksi insulin. Flavonoid juga mengatur
kerja enzim yang terlibat dalam metabolisme karbohidrat dan meningkatkan
sekresi insulin (Firmanto dkk., 2023). Sedangkan pada kelompok 4 (kontrol
negatif) memiliki rata-rata % persen penurunan kadar gula darah yang lebih
kecil dibandingkan kelompok lainnya, yaitu sebesar 3,4 % karena pemberian
suspensi Na.CMC tidak memeberikan efek farmakologi terhadap mencit karena
tidak mengandung zat aktif dan untuk kelompok 5 (kontrol positif) yang
diberikan perlakuan glimepirid 2 mg memiliki persen penurunan sebesar 87,89
% disebabkan karena glimepirid merupakan obat antidiabetes golongan
sulfonilurea yang memiliki mekanisme kerja meningkatkan sekresi insulin.

Pada grafik uji efektivitas ekstrak etanol daun tembelekan terhadap mencit
yang diinduksi STZ (gambar IV. 1) pada dosis 560 mg/kgBB, 660 mg/kgBB
dan 760 mg/kgBB menunjukkan bahwa semakin tinggi dosis ekstrak etanol
daun tembelekan (Lantana camara L.) semakin besar persen penurunan kadar
gula darah mencit.

Untuk melihat perbedaan efek penurunan kadar gula darah ekstrak
etanol daun tembelekan (Lantana camara L.), dilanjutkan dengan analisis data
menggunakan analisis bivariat meliputi uji normalitas, uji homogenitas, uji one
way ANOVA dan uji Post Hoc menggunakan metode Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS) didapatkan hasil uji normalitas menggunakan uji
Shapiro-Wilk dari semua kelompok diperoleh nilai > 0,05 maka dapat diartikan

bahwa data berdistribusi normal. Analisis data dilanjutkan dengan menghitung
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kesamaan variasi data (homogenitas) dari semua kelompok diperoleh nilai >
0,05 maka dapat diartikan data homogen.

Sebelum di analisis uji ANOVA terlebih dahulu dilakukan uji normalitas
dan uji homogenitas data yang menunjukkan nilai > 0,05 (signifikan/berbeda
nyata), sehingga bisa dilanjutkan dengan uji ANOVA. Hasil analisis ANOVA
diperoleh nilai persen penurunan kadar gula darah mencit yang diinduksi STZ
yaitu 0,000 (< 0,05) sehingga diartikan ada perbedaan. Hasil uji ANOVA
dilanjutkan uji Post Hoc Tukey untuk melihat perbedaan yang signifikan antar
kelompok perlakuan.

Hasil uji  Post Hoc Tukey menunjukkan bahwa kontrol negatif
memberikan yang berbeda nyata (signifikan) dengan semua kelompok
perlakuan, yaitu kelompok ekstrak 560 mg/kgBB, 660 mg/kgBB, 760 mg/kgBB
dan kontrol posistif. Pada kelompok perlakuan ekstrak 560 mg/kgBB
memberikan efek yang tidak berbeda nyata (non signifikan) dengan kelompok
perlakuan ekstrak 660 mg/kgBB, sedangkan dengan kelompok perlakuan
ekstrak 760 mg/kgBB, kontrol negatif dan kontrol positif memberikan efek
yang berbeda nyata (signifikan). Pada kelompok perlakuan ekstrak 660
mg/kgBB memberikan efek yang tidak berbeda nyata (non signifikan) dengan
kelompok perlakuan ekstrak 560 mg/kgBB, mg/kgBB, 760 mg/kgBB dan
kontrol posistif, sedangkan dengan kelompok kontrol negatif memberikan efek
yang berbeda nyata (signifikan). Pada kelompok perlakuan ekstrak 760
mg/kgBB memberikan efek yang tidak berbeda nyata (non signifikan) dengan

kelompok perlakuan ekstrak 660 mg/kgBB dan kelompok kontrol positif,
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sedangkan dengan kelompok perlakuan ekstrak 560 mg/kgBB dan kontrol
negatif memberikan efek yang berbeda nyata (signifikan). Kelompok kontrol
positif memberikan efek yang berbeda nyata (signifikan) dengan kontrol negatif
dan kelompok perlakuan ekstrak 560 mg/kgBB. Kelompok perlakuan yang
memberikan efek yang hampir sama dengan kelompok kontrol positif
(glimepirid) adalah kelompok ekstrak 760 mg/kgBB. Variasi dosis ekstrak daun
tembelekan memberikan pengaruh terhadap penurunan kadar gula darah. Dosis
ekstrak daun tembelekan yang paling efektif terdapat pada kelompok perlakuan
760 mg/kgBB mencit dapat menurunkan kadar gula darah mencit sebesar 29,35
%, namun tidak lebih besar dari kelompok kontrol positif yang diberikan

glimepirid dengan persentase penurunan kadar gula darah sebesar 33,72 %.
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BABYV

PENUTUP

A. Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, maka dapat
disimpulkan bahwa:
1. Pemberian ekstrak daun tembelekan (Lantana camara L.) memberikan efek
penurunan kadar gula darah pada mencit (Mus musculus).
2. Dosis yang paling efektif dan mempunyai efek yang hampir sama dengan
kelompok kontrol positif yang diberikan glimepirid yaitu daun tembelekan
(Lantana camara L.) dosis 760 mg/kg BB dengan persentase penurunan

kadar glukosa darah sebesar 29,35 %.

B. Saran
Diharapkan agar peneliti selanjutnya dapat mengeksplorasi bagian lain
dari tanaman tembelekan, seperti batang, bunga dan buah, untuk meneliti
potensinya sebagai antidiabetes. Serta dapat diuji dalam bentuk sediaan lain

yang mungkin efektif dalam mengobati penyakit selain sebagai antidiabetes.
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Lampiran 1. Skema Kerja

LAMPIRAN

Skema Kerja Pembuatan Ekstrak Daun Tembelekan

Daun Tembelekan
(Lantana camara L.)

A 4

Pengambilan sampel
Sortasi basah
Perajangan
Pengeringan

Sortasi kering

Simplisia Kering

Maserasi dengan etanol 96%

Diuapkan dengan rotary evaporator

Ekstrak Kental
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Skema Kerja Skrining Fitokimia

Ekstrak Kental Daun

Tembelekan

v

Skrining Fitokimia

Uji Alkaloid Uji Flavonoid Uji Saponin Uji Tanin
Diambil 3 tetes filtrat, lalu l i i
ditambahkan 2 tetes pereaksi o Y ek lan Diambil
beberapa tetes aquadest, lalu sebanyak 2 ml,
{ HCI pekat dan dididihkan selama kemudian
sedikit serbuk 2-3 menit, ditambahkan
Mayer Bouchardat || Dragendrof magnesium. Didinginkan dengan 1-2 tetes
dan dikocok kuat- FeCly
l kuat ¢
Iy A ; )
Endapan Endapan Endapan Merah/pink atau : Warna biru atau
putih/kuning || coklat/hitam merah bata kuning Reaksi busa hijau kehitaman

45




Skema Kerja Uji Ekstrak Daun Tembelekan Terhadap Hiperglikemia

Hewan Uji Mencit

o Aklimatisasi selama 7 hari

» Ditimbang (bobot 20-30 g)

o Dikelompokkan menjadi 5 kelompok uji

¢ Dipuasakan sclama 6-8 jam sebelum perlakuan
io Diukur GDP (65-175 mg/dL)

Hewan Uji Hiperglikemia

v

Perlakuan

o Diinduksi dengan STZ, diukur GDP setelah 3 hari

v

v

v

v

v

Kelompok 1
Kontrol
Negatif

(Na.CMCQ)

Kelompok 2
Kontrol Positif

(Glimepirid)

Kelompok 3
Suspensi Ekstrak
Dosis 560
mg/KgBB

Kelompok 4
Suspensi Ekstrak
Dosis 660
mg/KgBB

Kelompok 5
Suspensi Ekstrak
Dosis 760
mg/KgBB

[

[

I

3

.

Diukur GD2PP, pada hari ke 3, 5 dan 7

Pengamatan penurunan kadar glukosa darah

v

Analisis Data
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Lampiran 2. Perhitungan

A. Perhitungan hewan uji

Jumlah hewan uji yang akan digunakan pada setiap kelompok, dihitung

dengan menggunakan rumus Federer (Novitasari dkk., 2022) :
(t-1)(n-1)>15
Ket : t = jumlah kelompok percobaan
n = jumlah pengulangan atau jumlah sampel setiap kelompok
Jika jumlah t yang digunakan 5, maka :
(5-1)(n-1) > 15
4n-4>15
4n> 19
n>4,75

Jadi, jumlah hewan uji per kelompok adalah 5 ekor.

B. Dosis Streptozotocin sebagai Penginduksi Diabetes Pada Mencit

1. Dosis streptozotocin = 100 mg/kg BB

Jumlah STZ untuk 1 ekor mencit = %fg X 100 mg

= 2mg/mencit20 g
Jumlah maksimal STZ diperlukan = Jumlah sampel X 2 mg
= 25 ekor X 2mg

= 50mg
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C. Dosis Glimepirid Pada Mencit

Glimepirid 2 mg
DBS = Dosis manusia X faktor konversi
=2 %x0,0026

= 0,0052 mg/20 g/1 ml

DBM = 22 x DBS
20
=305 0,0052
20

= 0,0078 mg/30 g/1 ml

BST =wx DBM

dosis manusia

=22x0,0078
=
Untuk suspensi 50 ml = 5—10 X 0,2262 mg

= 11,61 mg dalam 50 ml Na.CMC

=0,011g

5 berat hewan uji "
Volume pémerian = ———————— X volume pemerian

berat maksimal

=299 1 ml= 0,6 ml
309
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D. Perhitungan Rendemen

Berat simplisia daun tembelekan (Lantana camara L.) =550 gram

Berat ekstrak kental daun tembelekan (Lantana camara L.) = 108,7 gram

Massa ekstrak
% Rendemen = ——————— X 100%

Massa simplisia

= 1078MM . 1009% = 19,76%
550 gram

E. Dosis Ekstrak Etanol Daun Tembelekan

Dosis Tikus = 400 mg/KgBB = 80 mg/200 g

Rata-rata berat badan mencit yang digunakan pada penelitian ini yaitu =20 g

Dosis Mencit =80 mg/200g x 0,14
=11,2mg/20g
= 560 mg/kg BB
Variasi Dosis

a. Dosis I (560 mg/kgBB)

60 mg

Dosis ekstrak = 51000 x20g=11,2mg/20 g

5 berat hewan uji .
Volume pe€merian = ———— x volume pemerian

" berat maksimal

=299, 1ml = 0,6 ml
309

Volume pemberian untuk setiap ekor hewan uji adalah 0,6 ml, maka untuk

membuat suspensi 50 ml dapat ditimbang ekstrak sebanyak :

11,2 mg x 50 ml
0,6 ml

= 933,33 mg = 0,93333
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b. Dosis II (660 mg/kgBB)

Dosis ekstrak = 22285 20 g = 13,2mg/20 g

__ berat hewan uji

Volume pemerian x volume pemerian

" berat maksimal

=20—gx1ml = 0,6 ml
309

Volume pemberian untuk setiap ekor hewan uji adalah 0,6 ml, maka untuk
membuat suspensi 50 ml dapat ditimbang ekstrak sebanyak :

13,2 mg X 50 ml
0,6 ml

=1100mg=11g

c. Dosis III (760 mg/kgBB)
Dosis ekstrak = % X20g =152mg/20 g

__ berat hewan uji

Volume pemerian x volume pemerian

" berat maksimal

=20—gx1ml= 0,6 ml
309

Volume pemberian untuk setiap ekor hewan uji adalah 0,6 ml, maka untuk
membuat suspensi 50 ml dapat ditimbang ekstrak sebanyak :

15,2mg X 50 ml
0,6 ml

= 1266,67 mg = 1,2667 g
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Lampiran 3. Tabel Konversi Dosis Hewan dengan Manusia

Mencit | Tikus | Marmot | Kelinci | Kucing | Kera | Anjing | Manusia
Mencit
1,0 7,0 12,25 27,8 29,7 | 64,1 | 124,2 | 387,9
20g
Tikus
0,14 1,0 1,74 3,9 4,2 9,2 | 17,8 56,0
200 g
Marmot
0,08 | 0,57 1,0 225 2,4 52 | 10,2 31,5
400 g
Kelinci
0,04 | 0,25 0,44 1,0 1,08 | 2,4 4,5 14,2
1,5 kg
Kucing
0, 0.5 RO 0,41 0,92 1,0 o 4,1 13,0
20¢g
Kera
0,016 | 0,11 1,19 1,42 0,45 1,0 159, 6,1
4,0 kg
Anjing
0,008 | 0,06 0,10 0,22 0,24 10,52 | 1,0 3,1
12,0 kg
Manusia
0,0026 | 0,018 | 0,031 0,07 | 0,076 | 0,16 | 0,32 1,0
70,0 kg
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Lampiran 4. Tabel Volume Maksimal Larutan Sediaan Uji yang Dapat Diberikan
Pada Hewan

Hewan Volume Maksismum (mL) Sesuai Jalur Pemberian
v IM 1P SC PO
Mencit (20-30 g) 0,5 0,05 0,5-1 0,5-1 1
Tikus (100 g) 1 0,1 2-5 0,5-5 5
Hamster (50 g) - 0,1 1-2 2,5 2,5
Marmut (250 g) - 0,25 2-5 5 10
Merpati (300 g) 0,5 2 2 10
Kelinci (2,5 kg) 5-10 0,5 10-20 5-10 20
Kucing (3 kg) 5-10 1 10-20 5-10 50
Anjing (5 kg) 10-20 5 20-50 10 100
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Lampiran 5. Pembuatan ekstrak daun Tembelekan (Lantana camara L)

Gambar 5. 1. Pengambilan sampel Gambar S. 2. Penimbangan sampel

daun tembelekan (Lantana camara daun tembelekan (Lantana camara
iy 3 L)

Gambar S. 4. Pencucian sampel

daun tembelekan (Lantana camara
L)

Gambar 5. 3. Sortasi basah daun
tembelekan (Lantana camara L.)

Gambar 5. 6. Sortasi kering daun

Gambar 5. 5. Proses pengeringan tembelekan (Lantana camara L.)

daun tembelekan (Lantana camara L.)

53



Gambar 5. 7. Penimbangan simplisia

daun tembelekan (Lantana camara Gambar 5. 8. Penuangan pelarut
etanol 96%

Gambar 5. 9. Proses pengadukan Gambar 2. 10. Penyaringan maserat
sampel daun tembelekan (Lantana ekstrak daun tembelekan (Lantana
camara L.) yang dimaserasi camara L.)

Gambar 2. 11. Proses pengentalan
ekstrak daun tembelekan (Lantana
camara L.) menggunakan rotary
evaporator

Gambar 2. 12. rosepengupan
ekstrak daun tembelekan (Lantana
camara L.)
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Gambar 2. 13. Ekstrak kental daun
tembelekan (Lantana camara L.)
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Lampiran 6. Skrining fitokimia ekstrak daun Tembelekan (Lantana camara L)

Gambar 6. 1. Uji alkaloid
pereaksi bouchardat

s

Gambar 6. 3. Uji alkaloid
pereaksi dragendorft

Gambar 3. 5. Uji saponin

Keteranngan : A = Sampel

B = Pembanding

Gambar 6. 2. Uji alkaloid
pereaksi mayer

Gambar 3. 4 Uji flavonoid

Gambar 3. 6. Uji tannin
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Lampiran 7. Pengujian ekstrak daun tembelekan

Gambar 7. 1. Penimbangan berat Gambar 7. 2. Pengambilan darah
badan mencit (Mus musculus) mencit (Mus musculus)

Gambar 7. 3 Pengukuran kadar gula Gambar 7. 4. Penimbangan STZ
darah puasa awal

Gambar 7. 5. Larutan STZ Gambar 7. 6. Ekstrak daun

tembelekan (Lantana camara L.)
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Gambar 7. 7. Penyiapan suspensi
ekstrak daun tembelekan Gambar 7. 8. Pengambilan darah
(Lantana camara L.) mencit (Mus musculus)

Gambar 7. 9. Pengambilan darah Gambar 7. 10. Pemberian
mencit (Mus musculus) perlakuan ekstrak daun
tembelekan (Lantana camara L.)

Gambar 7. 11. Hasil pengukuran Gambar 7. 12. Hasi_l pengukuran
kadar gula darah hari ke-3 setelah kadar gula darah hari ke-5 setelah
perlakuan perlakuan
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GlucoDr: auto A

Gambar 7. 13. Hasil pengukuran
kadar glukosa darah hari ke-7
setelah perlakuan
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Lampiran 8. Hasil Olah Data SPSS

Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-...
Perlakuan Statistic df Sig. Statistic
Persen Penurunan Gula Dosis 560 mg/kgBB 194 5 200 978
Darah Dosis 660 mg/kgBB .198 5 200" .898
Dosis 760 mgfkgEB 176 5 200 945
Kontrol Neg-alti;_— . 192 5 2007 .950
Kc-:-n_trol Positif .25_7 5 2007 .884
Tests of Normality
Shapiro-Wilk
Perlakuan df Sig.
Persen Penurunan Gula Dosis 560 mg/kgBB 5 921
Rt Dosis_G()E r_'n‘g;ﬂ;glgg - = =2 .398—
 Dosis 760 &;;kg-ésr fRE 701
KontrolNegaf 5 738
- Kontrol POS_IlE S 5 5 E

*. This is a lower bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
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Oneway

Test of Homogeneity of Variances

Levene Statistic df1 di2 Sig.
Persen Penurunan Gula Based on Mean 1.885 20 153
Darah Based on Median 1.232 20 329
Based on Median and with 1.232 14.299 341
adjusted df
Based on trimmed mean 1.827 20 163
ANOVA
Persen Penurunan Gula Darah
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Betwesn Groups 3197 .693 4 799423 22.614 000
Within Groups o TDTDDrfl 20 | _35.3'§ﬂ
Total 3904 697 24
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Post Hoc Tests

Multiple Comparisons
Dependent Variable: Persen Penurunan Gula Darah
Tukey HSD
95% ...
Mean
(1) Perlakuan (J) Perlakuan Difference (I-J)  Std. Error Sig. Lower Bound
Dosis 560 mg/kgBB  Dosis 660 mg/kgBB -8.02000 3.76033 157 -20.2723
Dosis 760 mg/kgBB . -13738000  3.76033 012 -24.9903
Kontrol Negatif 13.?34[]0. 3.76033 012 24817
-18.11400° 3.76033 001 -29.3663
Dosis 660 mg/kgBB 9.02000 | 3.76033 A57 -2.2323
' '1_3_.?'6];33 g 721 -15.9703
3.76033 | .000 11.5017
376033 151 203463
3.76033 | 012 2.4857
3.76033 a W2l ~ -6.5343
3.76033 000 16.2197
3.76033 T7 -15.6283
3.76033 012 -24 9863
3.76033 000 -34.0063
3.76033 .000 -38.7243
800" 3.76033 .000 -43.1003
3.76033 001 6.8617
376033 151 21583
376033 771 -6.8763
3.76033 .000 20.5957
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Multiple Comparisons

Dependent Variable: Persen Penurunan Gula Darah
Tukey HSD

95% Confidence .

1) Perlakuan n Upper Bound

TR

e e bR
T
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Homogeneous Subsets

Persen Penurunan Gula Darah

Tukey HSD®
Subset for alpha = 0.05

Perlakuan N 1 2 3
Kontrol Negatif 5 1.8760

Dosis 560 mg/kgBB |+ 15.6100

Dosis 660 mg/kgBB 5 24.6300 24 6300
Dosis 760 mg/kgBB [ " 20.3480
Kontrol Positif 5 33.7240
Sig. 1.000 A567 151

Means for groups in homogeneous subsets are displayed.
a. Uses Harmonic Mean Sample Size = 5.000.
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