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ABSTRAK

Arrijal, Imam Malikul Hadi. 2018. Uji Aktivitas Ekstrak Etil Asetat Daun Kenitu
(Chrysophyllum Cainito L.) Terhadap Penurunan Kadar Gula Darah Tikus
Putih Jantan Galur Wistar (Rattus Norvegicus). Skripsi. Jurusan Farmasi
Fakultas Kedokteran dan IlImu-ilmu Kesehatan, Universitas Islam Negeri
Maulana Malik Ibrahim Malang.

Pembimbing: (1) Burhan Ma’arif Z.A., M.Farm., Apt.

(2) drg. Arief Suryadinata, Sp. Ort
(3) Dr. H. Ahmad Barizi, MA

Tingginya morbiditas maupun mortalitas yang ditimbulkan oleh penyakit
diabetes melitus menjadi permasalahan kesehatan dunia. Fakta tersebut
mendorong untuk dilakukannya penelitian terkait obat yang dapat digunakan
sebagai antidiabetes dari bahan alam khususnya tanaman. Tujuan dari penelitian
ini adalah menganalisis pengaruh pemberian ekstrak daun kenitu (Chrysophyllum
cainito L.) terhadap penurunan kadar gula darah tikus jantan galur wistar yang
diinduksi aloksan.

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan menggunakan
rancangan penelitian pre dan post test randomized controlled group design.
Hewan coba dalam penelitian ini adalah tikus jantan galur wistar sebanyak 25
ekor dibagi menjadi 5 kelompok perlakuan yaitu perlakuan dengan pemberian
CMC-Na (kontrol negatif), metformin dengan dosis 9 mg/200gBB (kontrol
positif), dan ekstrak daun (Chrysophyllum cainito L.) dosis 25 ; 50 ; 75 mg/kgBB.

Seluruh kelompok perlakuan memiliki nilai penurunan kadar gula darah yang
bermakna pada waktu pengamatan hari ke 7, 10, dan 14 dengan nilai p<0,05.
Sedangkan pada hari ke 3 memiliki nilai penurunan kadar gula darah yang tidak
bermakna dengan nilai p>0,05. Pada semua kelompok dosis ekstrak daun kenitu
(Chrysophyllum cainito L.) memiliki kemampuan menurunkan kadar gula darah
yang lebih baik dari pada kelompok kontrol negatif (CMC-Na), namun masih
berada di bawah metaformin. Dosis optimum dalam menurunkan kadar gula darah
dalam penelitian ini adalah 75 mg/kgBB.

Kata Kunci: Ekstrak, daun, kenitu (Chrysophyllum cainito L.), kadar gula darah,
aloksan.
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ABSTRACT

Arrijal, Imam Malikul Hadi. 2018. Activity Test of Ethyl Acetate Extract of
Kenitu Leaves (Chrysophyllum Cainito L.) to Decrease of Blood Sugar Levels
in Male wistar rats (Rattus Norvegicus). Thesis. Department of Pharmacy,
Faculty of Medicine and Health Sciences, Maulana Malik Ibrahim State Islamic
University Of Malang.

Advisor: (1) Burhan Ma’arif Z.A., M.Farm., Apt.

(2) drg. Arief Suryadinata, Sp. Ort
(3) Dr. H. Ahmad Barizi, MA

The high morbidity and mortality caused by diabetes mellitus. It is became
the world health problem. This fact encourages to doing the research of the drug
that can be used as an antidiabetic of natural ingredients, especially plants. The
purpose of this research is to analyze the effect of giving kenitu (Chrysophyllum
cainito L.) leaves extract to decrease of blood sugar level of alloxan induced male
wistar rats.

This research is an experimental research. This research using pre and post
test randomized controlled group design. The experimental animals were 25 male
wistar rats, and divided them into 5 treatment groups with treatment of CMC-Na
(negative control), metformin with dose 9 mg/200gBW (positive control), and
kenitu (Chrysophyllum cainito L. ) leaves extract dose 25; 50; 75 mg/kgBW.

All treatment groups had significant blood glucose levels at 7, 10 and 14 day
observations with p < 0.05. While on the 3" day has a value of decrease in blood
sugar levels are not meaningful with a value of p > 0.05. In all groups the dose of
leaves extract kenitu (Chrysophyllum cainito L.) has the ability to lower blood
sugar levels better than the negative control group (CMC-Na), but still under
metformin. The optimum dose in lowering blood sugar levels in this research was
75 mg/kgBW.

Keywords: Extract, Leaves, Kenitu (Chrysophyllum cainito L.), Blood Sugar
Level, Alloxan.
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BAB |

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Manusia tidak terlepas dari aktivitas makan dan minum di kehidupan sehari-
harinya. Di dalam ilmu kesehatan, makan dan minum merupakan kebutuhan untuk
pemenuhan nutrisi sebagai penunjang hidup, yang jumlah dan macamnya harus
sesuai dengan keperluan tubuh, tidak boleh kekurangan ataupun berlebihan.
Apabila kekurangan ataupun berlebihan dapat mengganggu kesehatan tubuh. Di

dalam Al-Qur’an Surat Al-A’raf ayat 31 Allah SWT berfirman:
Gt E£ N G158, N5 155305 14085 s 87 e (S 1518 55T g b

artinya: "Makan dan minumlah, dan jangan berlebih-lebihan. Sesungguhnya Allah
tidak menyukai orang yang berlebih-lebihan”. (QS. Al-A’raf. 7: 31)

Firman Allah SWT (15535 1585 “Makan dan minumlah”, dan ayat
seterusnya. Sebagian ulama salaf mengatakan, Allah SWT telah menyatukan
seluruh pengobatan pada setengah ayat ini, (1t i Y3 1sh5505 158) “makan dan
minumlah dan janganlah kamu berlebih-lebihan”.

Imam al-Bukhori meriwayatkan, Ibnu ‘Abbas berkata: “makan dan
berpakaianlah sesuka kalian, asalkan engkau terhindar dari dua sifat; berlebih-
lebihan dan sombong”. Imam Ahmad meriwayatkan, Yahya bin Jabir ath-Thaa-i
menceritakan kepada kami, aku pernah mendengar al-Migdam bin Ma’di Yakrib
al-Kindi, ia berkata, aku pernah mendengar Rasulullah SAW. Bersabda:
“Tidaklah anak Adam mengisi bejana yang lebih buruk dari pada perutnya sendiri.
Cukuplah bagi anak Adam beberapa suap makanan untuk menegakkan tulang
punggungnya. Kalau ia memang harus melakukannya, maka sepertiga untuk
makanannya, sepertiga untuk minumnya dan sepertiga untuk nafasnya”. (Ghoffar
et al., 2004).



Allah SWT berfirman di dalam ayat lain yaitu dalam Al-Qur’an Surat Thaha
ayat 81 yang berbunyi:
artinya: “Makanlah di antara rizqi yang baik yang telah kami berikan kepadamu,
dan janganlah melampaui batas padanya, yang menyebabkan kemurkaan-Ku,
maka sesungguhnya binasalah ia”. (QS. Thaha. 20: 81)

Allah SWT berfirman, (ex=t &ile Jai 48 15k5 ¥y Q055 b clib 0. 15K)
“Makanlah diantara rizki yang baik yang telah Kami berikan kepadamu, dan
janganlah melampaui batas padanya, yang menyebabkan kemurkaan-Ku
menimpamu ”. Maksudnya, makanlah dari rizki yang telah dianugerahkan kepada
kalian dan janganlah kalian berlebih-lebihan dalam melakukannya, dimana kalian
mengambilnya di luar kebutuhan dan melanggar apa yang telah Aku (Allah)
perintahkan kepada kalian. (=t &ile  Jsid) “Sehingga kemurkaan-Ku
menimpamu”’. Yakni, Aku akan marah kepada kalian (Ghoffar et al., 2004).

Ayat di atas menjelaskan tentang larangan dalam berlebih-lebihan. Ada
beberapa cara agar kita dapat hidup sehat yaitu dengan tidak berlebih-lebihan
dalam hal makan dan minum. Makan dan minum secara berlebih atau dalam
jumlah yang banyak merupakan salah satu penyebab dari obesitas. Dalam
mempertahankan berat badan yang ideal perlu adanya perhatian terhadap pola
makan sehari-hari, salah satunya dengan cara menjaga pola makan yang sehat dan
seimbang. Apabila tidak dapat mempertahankannya, kemungkinan besar akan
menyebabkan kegemukan (obesitas). Obesitas merupakan salah satu faktor resiko
terjadinya diabetes melitus. Berdasarkan hasil penelitian (Nuraini dan Surpiatna,

2016) menunjukkan bahwa pada orang kegemukan (obesitas) kemungkinan lebih



besar terjadinya diabetes melitus dari pada orang kurus. Kebanyakan pada orang
obesitas dikarenakan mengkonsumsi makanan yang berlebihan, akibatnya akan
terjadi pengaturan kerja insulin yang tidak normal atau tidak seimbang yang
diakibatkan adanya lemak yang berlebih pada kondisi badan dengan kegemukan
(obesitas), hal itu menyebabkan kemampuan sel p pankreas untuk mengeluarkan
insulin akan menurun dan memicu terjadinya dibetes melitus (Nuraini dan
Surpiatna, 2016).

Tingginya morbiditas maupun mortalitas yang ditimbulkan oleh penyakit
diabetes melitus menjadi permasalahan kesehatan dunia (Marianne et al., 2011).
Tingginya kadar gula darah merupakan tanda dari penyakit diabetes melitus yang
merupakan suatu penyakit atau gangguan metabolisme kronis yang disertai
dengan gangguan metabolisme karbohidrat, lipid, dan protein sebagai akibat
insufisiensi fungsi insulin (WHO, 2011). Data World Health Organization (WHO)
Tahun 2008 mengatakan bahwa diseluruh dunia terdapat £ 180 juta orang dengan
diabetes dan pada tahun 2030 jumlah ini diperkirakan akan meningkat lebih dari
dua kali lipat. Pada tahun 2000 di Indonesia penderita diabetes mencapai 8,4 juta
orang dan menduduki peringkat ke-4 setelah India, Tiongkok, dan Amerika
Serikat (Wild et al., 2004). Peningkatan angka penderita tersebut berdampak pada
penggunaan obat antidiabetes di Indonesia yang semakin meningkat seiring
dengan jumlah penderita diabetes yang meningkat pula (Fitrianingsih dan
Purwanti, 2012).

Diabetes melitus dapat didefinisikan sebagai suatu gangguan metabolisme

yang ditandai dengan peningkatan kadar glukosa di dalam darah yang disebabkan



terjadinya penurunan sekresi dan sensitivitas insulin atau keduanya, sehingga
metabolisme terganggu yang mengakibatkan glukosa tidak diubah menjadi
alikogen dan glukosa tidak dapat masuk ke dalam sel sehingga glukosa darah
meningkat (Setiawan et al., 2011). Kriteria diagnosis DM berdasarkan WHO
2006, jika kadar glukosa plasma puasa >126 mg/dL atau 2 jam postprandial (PP)
>200 mg/dL atau jika keduanya terjadi. Perkumpulan Endokrinologi Indonesia
(PERKENTI) 2006 dalam Setiawan et al (2011) mengatakan bahwa untuk kriteria
diagnosis DM jika adanya keluhan seperti poliuria, polidipsia dan polifagia, dan
glukosa darah sewaktu >200 mg/dL maka sudah dapat digunakan untuk
menentukan diagnosis diabetes melitus. Ada beberapa jenis DM diantaranya yaitu
DM Tipe 1 dan DM Tipe 2. Pada DM Tipe 1 terdapat ketidakmampuan untuk
menghasilkan insulin, sedangkan pada DM Tipe 2 atau non insulin dependent
diabetes mellitus (NIDDM) adanya gangguan metabolik yang ditandai
peningkatan kadar glukosa darah disebabkan karena resistensi dan defisiensi
insulin atau terjadinya penurunan atau kegagalan sekresi insulin (Setiawan et al.,
2011).

Terjadinya peningkatan kejadian penyakit DM dari tahun ke tahun
menunjukkan bahwa perlu adanya perhatian serius dalam terapi penyakit tersebut.
Obat kimia atau sintetis masih menjadi pilihan utama bagi pasien yang menderita
diabetes selama ini. Penggunaan jangka panjang dari obat kimia atau sintesis
dapat menimbulkan efek samping yang tidak diinginkan dan juga mengeluarkan
biaya yang tinggi. Secara klinis obat kimia yang digunakan secara berkepanjangan

akan menemibulkan efek yang tidak baik seperti hipoglikemia, mual, muntah,



diare, dan gangguan fungsi hati. Fakta tersebut menunjukkan bahwa kebutuhan
akan solusi penyembuhan sangat diperlukan. Hal ini mendorong dilakukannya
penemuan obat alternatif dengan efektifitas yang lebih baik dan efek samping
yang minimal serta biaya yang relatif lebih murah (Marianne et al., 2011).

Pengobatan tradisional merupakan akar dari pengobatan modern, sebab
perkembangan industri farmasi modern dalam hal penemuan obat-obatan baru
banyak berasal dari pengetahuan tradisional dari beragam masyarakat dan
kebudayaan lokal (Mans, 2013). Secara tradisional banyak tanaman yang
berkhasiat menurunkan kadar gula darah, tetapi penggunaan tanaman obat
tersebut kadang hanya berdasarkan pengalaman atau secara empiris saja, belum
didukung oleh adanya penelitian untuk uji klinis dan farmakologinya (Mokuna et
al., 2014).

Allah SWT telah menjelaskan dalam Al-Qur’an tentang kenikmatan-
kenikmatan yang Allah SWT berikan terhadap hambanya, salah satunya adalah
tanaman yang dapat memberikan manfaat. Sesuai dengan firman Allah SWT
dalam Surat Asy-Syu'ara’ Ayat 7 yang berbunyi:

6F 5 K1 e 18 o0 ) s
artinya: “Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, berapakah banyaknya
Kami tumbuhkan di bumi itu berbagai macam tumbuh-tumbuhan yang baik?”
(QS. Asy-Syu'ara'. 26: 7)

Allah SWT berfirman, (ujaj‘i\ RS éij) “Dan apakah mereka tidak
memperhatikan yang ada di bumi”. Maksudnya, (1) Allah SWT memerintahkan
kepada kita semua untuk memikirkan, meneliti, seta mengeksplorasi seluruh yang

ada di muka bumi, khususnya tentang tumbuhan yang dapat memberikan manfaat



bagi kita semua. (&8 ik »X) “berapakah banyaknya Kami tumbuhkan di bumi
itu”. Maksudnya, (2) Alangkah banyaknya tumbuhan yang Allah SWT ciptakan
di muka bumi ini. Aneka macam tumbuh-tumbuhan yang tak terbilang jumlahnya
karena terus mengalami perkembangan terkait dengan penemuan jenis atau
macam-macam tumbuhan baru. (.5 z50) “tumbuh-tumbuhan yang baik”.
Maksudnya, (3) Aneka tumbuhan itu sifatnya berpasang-pasangan. Artinya, setiap
tumbuhan pasti memiliki 2 hal yang berbeda. Salah satunya adalah di dalam
tumbuhan terdapat obat yang sangat bermanfaat, misalnya dalam bidang
kesehatan. Menurut Quraish Shihab, adakah mereka akan terus mempertahankan
kekufuran dan pendustaan serta tidak merenungi dan mengamati sebagian ciptaan
Allah SWT di bumi ini? Sebenarnya, jika mereka bersedia merenungi dan
mengamati hal itu, niscaya mereka akan mendapatkan petunjuk. Kamilah yang
mengeluarkan dari bumi ini beraneka ragam tumbuh-tumbuhan yang
mendatangkan manfaat. Dan itu semua hanya dapat dilakukan oleh Tuhan yang
Maha Esa dan Maha Kuasa (Shihab, 2002). Salah satu tanaman yang dapat
digunakan untuk kesehatan adalah kenitu, daun kenitu dapat digunakan sebagai
obat antidiabetes (Zuhro et al., 2016).

Kenitu (Chrysophyllum cainito L.) atau Star Apple telah menyebar ke seluruh
daerah tropis, tanaman ini berasal dari dataran rendah Amerika Tengah dan
Hindia Barat. Di Asia Tenggara, kenitu banyak terdapat di Filipina, dan Thailand
(Hermanto et al., 2013). Di pulau Jawa dan daerah pegunungan rendah terdapat
banyak tanaman kenitu. Hampir semua bagian tanaman ini bisa digunakan baik

daun, buah, bahkan batangnya. Kenitu merupakan tanaman yang banyak tumbuh



di daerah Jawa Timur dan mempunyai fungsi medis (Luo et al., 2002). Ekstrak air
daun dan buah kenitu yang kaya akan tanin dipercaya oleh masyarakat sebagai
anti inflamasi pada keadaan laringitis dan pneumonia, obat kanker, pengobatan
angina (nyeri otot jantung), diabetes, rematik, nyeri dada, dan mengobati
gangguan pencernaan. Meski demikian, mengkonsumsi buah Kkenitu secara
berlebihan akan menyebabkan konstipasi (Morton, 1987; Das et al., 2010).

Beberapa golongan senyawa metabolit sekunder yang terkandung dalam
ekstrak etanol daun kenitu adalah saponin, terpenoid, flavonoid dan fenolik,
namun tidak mengandung alkaloid dan steroid. Dalam hal ini golongan senyawa
flavonoid dan saponin yang ada di daun kenitu diduga kuat menurunkan kadar
glukosa darah. Fungsi dari saponin sendiri yaitu mencegah transport glukosa
menuju brush border intestinal di usus halus yang merupakan tempat penyerapan
glukosa, sehingga penyerapan glukosa yang ada di usus halus terganggu atau
terhambat (Yoshikawa et al., 2006). Sensitifitas reseptor insulin dapat diperbaiki
oleh flavonoid yang terkandung di dalam tumbuhan, sehingga hal tersebut sangat
menguntungkan pada keadaan diabetes melitus dengan adanya flavonoid yang
dapat memberikan efek. Beberapa penelitian mengatakan bahwa golongan
senyawa metabolit sekunder seperti golongan senyawa polifenol seperti flavonoid
dalam tumbuhan memiliki peranan penting dalam memberikan aktivitas sebagai
penghambat a-glukosidase (Marianne et al., 2011; Zuhro et al., 2016).

Pengobatan tradisional dengan tanaman obat menjadi langkah alternatif untuk
mengatasi penyakit diabetes, oleh karena itu dalam penelitian ini digunakan

ekstrak etil asetat daun kenitu sebagai penurun kadar glukosa darah pada tikus



putih jantan diabetes. Metode yang digunakan dalam proses ekstraksi yaitu
dengan metode maserasi sedangkan pengukuran kadar glukosa darah pada tikus
putih jantan menggunakan strip alukotes easy touch dan glukometer yang
nantinya akan menunjukkan kadar glukosa darah tikus yang terukur. Diharapkan
penelitian ini dapat memberikan informasi dan wawasan untuk pengembangan

daun kenitu sebagai obat antidiabetes.

1.2 Rumusan Masalah

1. Apakah ekstrak etil asetat daun kenitu memiliki aktivitas terhadap penurunan
kadar glukosa darah tikus putih jantan galur wistar yang diiduksi aloksan ?

2. Berapakah dosis optimum ekstrak etil asetat daun kenitu untuk memiliki
aktivitas terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus putih jantan galur

wistar yang diinduksi aloksan ?

1.3 Tujuan

1. Mengetahui aktivitas ekstrak etil asetat daun kenitu terhadap penurunan kadar
glukosa darah tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi aloksan.

2. Mengetahui dosis optimum ekstrak etil asetat daun kenitu untuk memiliki
aktivitas terhadap penurunan kadar glukosa darah tikus putih jantan galur

wistar yang diinduksi aloksan.



1.4 Manfaat Penelitian

1. Mengetahui potensi efek hipoglikemik pada ekstrak etil asetat daun kenitu.

2. Sebagai langkah awal menentukan efek hipoglikemik pada ekstrak etil asetat
daun kenitu sehingga selanjutnya dapat dilakukan pengembangan sebagai obat
antidiabetes.

3. Menambah wawasan dan informasi mengenai manfaat obat berbahan dasar dari
alam khususnya tumbuhan yaitu kenitu yang dapat dijadikan sebagai obat

antidiabetes.

1.5 Batasan Masalah

1. Tanaman yang digunakan pada penelitian ini adalah tanaman kenitu khususnya
bagian daunnya, yang diperoleh dari Materia Medica Batu, Jawa Timur.

2. Tikus yang digunakan adalah galur wistar.

3. Metode ekstraksi yang digunakan adalah maserasi dengan pelarut etil asetat.

4. Induksi diabetes menggunakan aloksan.

5. Dosis ekstrak etil asetat daun kenitu yang diberikan adalah 25 mg/kgBB, 50
mg/kgBB, 75 mg/kgBB.

6. Kontrol positif yang digunakan adalah metformin dengan dosis 9 mg/200gBB
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TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Tumbuhan, Hewan dan Kesehatan dalam Al-Qur’an
2.1.1 Tumbuhan dalam Al-Qur’an

Allah SWT telah menjelaskan dalam Al-Qur’an tentang kenikmatan-
kenikmatan yang Allah SWT berikan terhadap hambanya, salah satunya adalah
tanaman yang dapat memberikan manfaat. Sesuai dengan firman Allah SWT
dalam Al-Qur’an surat Asy-Syu'ara’ ayat 7 yang berbunyi:

6F o5 B e b 28 o0 ) s
Artinya: “Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, berapakah banyaknya
Kami tumbuhkan di bumi itu berbagai macam tumbuh-tumbuhan yang baik?”.
(QS. Asy-Syu'ara'. 26: 7)

Allah SWT berfirman, (c=¥ G V35 a50) “Dan apakah mereka tidak
memperhatikan yang ada di bumi”. Maksudnya, (1) Allah SWT memerintahkan
kepada kita semua untuk memikirkan, meneliti, serta mengeksplorasi seluruh
yang ada di muka bumi, khususnya tentang tumbuhan yang dapat memberikan
manfaat bagi kita semua. (s il &) “berapakah banyaknya Kami tumbuhkan di
bumi itu”’. Maksudnya, (2) Alangkah banyaknya tumbuhan yang Allah SWT
ciptakan di muka bumi ini. Aneka macam tumbuh-tumbuhan yang tak terbilang
jumlahnya karena terus mengalami perkembangan terkait dengan penemuan jenis
atau macam-macam tumbuhan baru. (xX z53) “tumbuh-tumbuhan yang baik”.
Maksudnya, (3) Aneka tumbuhan itu sifatnya berpasang-pasangan. Artinya, setiap

tumbuhan pasti memiliki 2 hal yang berbeda. Salah satunya adalah di dalam
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tumbuhan terdapat obat yang sangat bermanfaat, misalnya dalam bidang
kesehatan. Menurut Quraish Shihab, adakah mereka akan terus mempertahankan
kekufuran dan pendustaan serta tidak merenungi dan mengamati sebagian ciptaan
Allah SWT di bumi ini? Sebenarnya, jika mereka bersedia merenungi dan
mengamati hal itu, niscaya mereka akan mendapatkan petunjuk. Kamilah yang
mengeluarkan dari bumi ini beraneka ragam tumbuh-tumbuhan yang
mendatangkan manfaat. Dan itu semua hanya dapat dilakukan oleh Tuhan yang
Maha Esa dan Maha Kuasa (Shihab, 2002).
Allah SWT juga berfirman di dalam ayat lain yaitu di dalam Al-Qur’an surat
Al-An‘am Ayat 99 yang berbunyi:
et 18 s 1 w536 e o s Bou ke o BT e 34
s 4lB8 129 £35S Ol e iy 105 il eall o 30 s ST
Osabt o380 o6 2805 3 Bpeastiy 05 o F 1) el

Artinya: Dan Dialah yang menurunkan air hujan dari langit, lalu Kami
tumbuhkan dengan air itu segala macam tumbuh-tumbuhan maka Kami keluarkan
dari tumbuh-tumbuhan itu tanaman yang menghijau. Kami keluarkan dari
tanaman yang menghijau itu butir yang banyak; dan dari mayang korma
mengurai tangkai-tangkai yang menjulai, dan kebun-kebun anggur, dan (Kami
keluarkan pula) zaitun dan delima yang serupa dan yang tidak serupa.
Perhatikanlah buahnya di waktu pohonnya berbuah dan (perhatikan pulalah)
kematangannya. Sesungguhnya pada yang demikian itu ada tanda-tanda
(kekuasaan Allah) bagi orang-orang yang beriman. (QS. Al-An'am. 6: 99)

Firman Allah SWT (¢L <Ll & 33 @l 343 “Dan Dialah yang
menurunkan air hujan dari langit”. Maksudnya, dengan kadar tertentu, sebagai
berkah dan rizki bagi hamba-hamba-Nya, untuk menghidupi dan menyirami

berbagai makhluk, serta sebagai rahmat Allah SWT bagi seluruh makhluk-Nya.

(I3 4l Us5AL oo (8 &I 4 Ua5A) “Lalu Kami tumbuhkan dengan air itu
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segala macam tumbuh-tumbuhan, maka Kami keluarkan dari tumbuh-tumbuhan
itu tanaman yang menghijau”. Yaitu, tanaman-tanaman dan pepohonan yang
hijau, dan setelah itu kami menciptakan di dalamnya biji-bijian dan buah-buahan
(Ghoffar et al., 2004).

Ayat di atas menjelaskan bahwa Allah SWT mengingatkan terhadap kita
semua bahwa segala sesuatu yang Allah SWT ciptakan dimuka bumi ini tidak ada
yang sia-sia. Allah SWT juga mengingatkan kepada kita semua untuk dapat
memperhatikan dan juga memikirkan tentang apa yang telah Allah ciptakan di
muka bumi ini, khususnya tentang tumbuhan yang dapat memberikan manfaat
bagi kita semua. Allah SWT juga menciptakan tumbuhan di muka bumi ini
dengan berpasang-pasangan, yang berarti di dalam tumbuhan terdapat obat yang
sangat bermanfaat, salah satunya yaitu dalam bidang kesehatan. Tanaman yang
dapat digunakan untuk kesehatan salah satunya adalah kenitu, daun kenitu dapat
digunakan sebagai obat antidiabetes. Pada daun kenitu terdapat golongan senyawa
yang sangat bermanfaat dan mempunyai peranan penting dalam bidang kesehatan
yaitu flavonoid dan saponin, yang mana kedua golongan senyawa tersebut
terdapat pada daun kenitu dan dapat berfungsi sebagai antidiabetes (Zuhro et al.,
2016).

2.1.2 Hewan dalam Al-Qur’an

Allah SWT selain menciptakan tumbuh-tumbuhan di muka bumi, Allah SWT
juga menciptakan bermacam-macam hewan di dalamnya. Hewan-hewan tersebut
memiliki perbedaan satu sama lain, seperti yang telah Allah SWT sebutkan dalam

firmannya yaitu dalam Al-Qur’an surat An-nur ayat 45 yang berbunyi:
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. 08

5 oot o8 e d s il L f e a2
Artinya: “Dan Allah telah menciptakan semua jenis hewan dari air, maka
sebagian dari hewan itu ada yang berjalan di atas perutnya dan sebagian
berjalan dengan dua kaki sedang sebagian (yang lain) berjalan dengan empat
kaki. Allah menciptakan apa yang dikehendaki-Nya, sesungguhnya Allah Maha
Kuasa atas segala sesuatu.” (QS. An-nur. 24: 45)

Firman Allah SWT, (ad e 5% Ga aéid) “Sebagian dari hewan itu ada
yang berjalan diatas perutnya”, seperti ular dan sejenisnya. Firman Allah SWT,
(s e 54 (s ae3) “Sebagian berjalan dengan dua kaki”, seperti manusia
dan burung. Firman Allah SWT, (;éj e 55 Ga akies) “Sedang sebagian (yang
lain) berjalan dengan empat kaki”, seperti hewan ternak dan binatang-binatang
lainnya. Oleh sebab itu, Allah SWT berfirman, (34 G & 5% “4llah
menciptakan apa yang dikehendaki-Nya”, yakni menciptakan dengan kekuasaan-
Nya, karena apa yang dikehendaki-Nya pasti terjadi dan apa yang tidak
dikehendaki-Nya pasti tidak akan terjadi. Oleh karena itu, Allah SWT
menutupnya dengan firman-Nya, (%8 et 8 Gle & O)) “Sesumgguhnya Allah
Mahakuasa atas segala sesuatu” (Ghoffar et al., 2004).

Ayat diatas menjelaskan tentang klasifikasi hewan yang meliputi:

a. Hewan berjalan dengan perutnya: ulat, siput, lintah, larva, ular, cacing, bekicot,
belut, dan lain-lain.

b. Hewan berjalan dengan dua kaki: pinguin, merak, kalkun, merpati, elang,
bangau, gagak, ayam, angsa, entok, itik, bebek, burung pelikan, dan lain-lain.

c. Hewan berjalan dengan empat kaki: gajah, kucing, kelinci, singa, harimau,

kuda, kambing, sapi, domba, unta, gajah, jerapah, tikus, mencit, dan lain-lain.
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Tikus putih jantan galur wistar merupakan hewan berkaki empat yang Allah
SWT ciptakan dan dapat memberikan manfaat dalam kehidupan khususnya dalam
suatu penelitian menjadi hewan percobaan yang nantinya dapat digunakan untuk
mengembangkan ilmu pengetahuan kedepanya. Hal itu menunjukkan kekuasaan
Allah SWT yang harus kita ketahui dan dijaga agar dapat digunakan untuk masa
yang akan datang khususnya dalam proses penelitian.

2.1.3 Kesehatan dalam Al-Qur’an

Manusia tidak terlepas dari aktivitas makan dan minum dikehidupan sehari-
harinya. Di dalam ilmu kesehatan, makan dan minum merupakan kebutuhan untuk
pemenuhan nutrisi sebagai penunjang hidup, yang jumlah dan macamnya harus
sesuai dengan keperluan tubuh, tidak boleh kekurangan ataupun berlebihan.
Apabila kekurangan ataupun berlebihan dapat mengganggu kesehatan tubuh.
Perbuatan israf (belebihan) dalam makan dan minum sangat berpengaruh terhadap
kesehatan manusia. Di dalam kehidupan nyata masih banyak ditemukannya
orang-orang yang tidak bersyukur dengan nikmat yang Allah SWT berikan
kepada kita semua, yaitu diantaranya dengan berlebihan dalam makan dan
minum, sehingga banyak ditemukannya hal-hal yang merupakan akibat dari pola
makan yang berlebih atau tidak seimbang dan mempengaruhi kesehatan jasmani
seseorang yang dapat berupa berbagai penyakit berbahaya. Di dalam Al-Qur’an

Surat Al-A’raf ayat 31 Allah SWT berfirman:

Gl EE N B0 8 N5 1305 1,085 s A8 e 2 1,08 5T 5

artinya: "Makan dan minumlah, dan jangan berlebih-lebihan. Sesungguhnya
Allah tidak menyukai orang yang berlebih-lebihan ”. (QS. Al-A’raf. 7:31)
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Firman Allah SWT (5533 1585 “Makan dan minumlah,” dan ayat
seterusnya. Sebagian ulama salaf mengatakan, Allah SWT telah menyatukan
seluruh pengobatan pada setengah ayat ini, (15,8 Y5 15535 1K) “makan dan
minumlah dan janganlah kamu berlebih-lebihan”.

Imam al-Bukhori meriwayatkan, lbnu ‘Abbas berkata: “makan dan
berpakaianlah sesuka kalian, asalkan engkau terhindar dari dua sifat; berlebih-
lebihan dan sombong”. Imam Ahmad meriwayatkan, Yahya bin Jabir ath-Thaa-i
menceritakan kepada kami, aku pernah mendengar al-Migdam bin Ma’di Yakrib
al-Kindi, ia berkata, aku pernah mendengar Rasulullah SAW. Bersabda:
“Tidaklah anak Adam mengisi bejana yang lebih buruk dari pada perutnya sendiri.
Cukuplah bagi anak Adam beberapa suap makanan untuk menegakkan tulang
punggungnya. Kalau ia memang harus melakukannya, maka sepertiga untuk

makanannya, sepertiga untuk minumnya dan sepertiga untuk nafasnya.” (Ghoffar
et al., 2004).

Allah SWT berfirman di dalam ayat lain yaitu dalam Al-Qur’an Surat Thaha
ayat 81 yang berbunyi:
artinya: “Makanlah di antara rizqi yang baik yang telah kami berikan kepadamu,
dan janganlah melampaui batas padanya, yang menyebabkan kemurkaan-Ku,
maka sesungguhnya binasalah ia.” (QS. Thaha. 20: 81)

Allah SWT berfirman, (o=é a&ile Jagd 4 13k5 Y5 K855 G ciih e 1K)
“Makanlah diantara rizki yang baik yang telah Kami berikan kepadamu, dan
janganlah melampaui batas padanya, yang menyebabkan kemurkaan-Ku
menimpamu ”. Maksudnya, makanlah dari rizki yang telah dianugerahkan kepada
kalian dan janganlah kalian berlebih-lebihan dalam melakukannya, dimana kalian
mengambilnya di luar kebutuhan dan melanggar apa yang telah Aku (Allah)
perintahkan kepada kalian. (ws=t &K  Jaid) “Sehingga kemurkaan-Ku

menimpamu”. Yakni, Aku akan marah kepada kalian (Ghoffar et al., 2004).
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Ayat di atas menjelaskan tentang larangan dalam berlebih-lebihan. Ada
beberapa cara agar kita dapat hidup sehat yaitu dengan tidak berlebih-lebihan
dalam hal makan dan minum. Makan dan minum secara berlebih atau dalam
jumlah yang banyak merupakan salah satu penyebab dari obesitas. Dalam
mempertahankan berat badan yang ideal perlu adanya perhatian terhadap pola
makan sehari-hari, salah satunya dengan cara menjaga pola makan yang sehat dan
seimbang. Apabila tidak dapat mempertahankannya, kemungkinan besar akan
menyebabkan kegemukan (obesitas). Obesitas merupakan salah satu faktor resiko
terjadinya diabetes melitus. Berdasarkan hasil penelitian (Nuraini dan Surpiatna,
2016) menunjukkan bahwa pada orang kegemukan (obesitas) kemungkinan lebih
besar terjadinya diabetes melitus dari pada orang kurus. Kebanyakan pada orang
obesitas dikarenakan mengkonsumsi makanan yang berlebihan, akibatnya akan
terjadi pengaturan kerja insulin yang tidak normal atau tidak seimbang yang
diakibatkan adanya lemak yang berlebih pada kondisi badan dengan kegemukan
(obesitas), hal itu menyebabkan kemampuan sel B pankreas untuk mengeluarkan
insulin akan menurun dan memicu terjadinya dibetes melitus (Nuraini dan

Surpiatna, 2016).
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2.2 Deskripsi Tumbuhan
2.2.1 Klasifikasi Tumbuhan

Klasifikasi kenitu menurut USDA (2004) adalah sebagai berikut :

Divisi : Spermatophyta

Sub divisi : Angiospermae

Kelas : Dicotyledoneae

Bangsa : Ebenales

Suku : Sapotaceae

Marga : Chrysophyllum

Jenis : Chrysophyllum cainito L.

Gambar 2.1 Tanaman kenitu (Chrysophyllum cainito L.)
2.2.2 Tumbuhan Kenitu
Kenitu (Chrysophyllum cainito L.) atau Star Apple telah menyebar ke seluruh
daerah tropis, tanaman ini berasal dari dataran rendah Amerika Tengah dan
Hindia Barat. Di Asia Tenggara, kenitu banyak terdapat di Filipina, Thailand dan
Indocina bagian selatan (Hermanto et al., 2013). Di pulau Jawa bagian hilir dan
daerah pegunungan rendah terdapat banyak tanaman kenitu. Hampir semua bagian

tanaman ini bisa digunakan baik daun, buah, bahkan batangnya. Kenitu
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merupakan tanaman yang banyak tumbuh di daerah Jawa Timur dan mempunyai
fungsi medis (Luo et al., 2002).
2.2.3 Pengobatan Tradisional Kenitu

Secara umum, Kkenitu banyak digunakan untuk pengobatan tradisional
berbagai macam penyakit. Daun kenitu dapat digunakan untuk mengobati
berbagai penyakit. Infus daun yang kaya akan tanin dipercaya oleh masyarakat
sebagai obat kanker, diabetes dan rematik persendian. Dekok daun digunakan
untuk mengobati nyeri dada (Morton, 1987; Das et al., 2010).

Buah kenitu selain dikonsumsi secara langsung juga digunakan untuk
pengobatan. Buah yang sudah masak digunakan sebagai anti inflamasi pada
keadaan laringitis dan pneumonia serta pengobatan diabetes melitus (Morton,
1987). Dekok buah digunakan sebagai obat kumur untuk pengobatan angina
(nyeri otot jantung). Dekok kulit buah digunakan untuk mengobati nyeri dada.
Sedangkan buah yang belum masak dapat digunakan untuk pengobatan gangguan
pencernaan. Meski demikian, mengkonsumsi buah kenitu secara berlebihan dapat
menyebabkan konstipasi (Das et al., 2010).

Batang kenitu selain dapat digunakan untuk perabot rumah, dapat juga
digunakan untuk pengobatan tradisional. Dekok batang kenitu yang kaya senyawa
tanin dapat diminum untuk tonik dan stimulan. Selain itu dekok batang ini juga
digunakan untuk mengobati diare, disentri, hemoragi, gonorrhoe dan radang
kandung kemih yang disertai nanah. Getah dari pohon kenitu digunakan untuk

mengobati bisul bernanah. Getah pohon yang dikeringkan dan diserbuk digunakan
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sebagai obat cacing yang poten dan dapat digunakan untuk diuretik, obat panas
dan disentri (Das et al., 2010).
2.2.4 Kandungan Kimia Kenitu

Buah kenitu diketahui mengandung berbagai polifenol antioksidan seperti:
katekin, epikatekin, galokatekin, epigalokatekin, kuersetin, Kkuersitrin,
isokuersitrin, mirisitrin, dan asam galat (Luo et al., 2002). Selain itu, buah kenitu
mengandung antosianin antioksidan sianidin-3-O-B-glukopiranosida (Einbond et
al., 2004). Biji buah kenitu mengandung lucumin 1,2% (glikosida sianogenik
yang pahit), pouterin 0,0037%, minyak lemak 6,6%, saponin 0,19%, dekstrosa
2,4% dan abu 3,75%. Daun kenitu mengandung alkaloid, resin, asam resinat dan
senyawa pahit lainnya (Das et al., 2010). Kenitu tersusun dari berbagai golongan

senyawa kimia antara lain saponin dan flavonoid (Zuhro et al., 2016).

2.3 Ekstraksi

Ekstraksi adalah suatu proses penyarian senyawa kimia yang terdapat di
dalam bahan alam atau berasal dari dalam sel dengan menggunakan pelarut dan
metode yang tepat. Sedangkan ekstrak adalah hasil dari proses ekstraksi, bahan
yang diekstraksi merupakan bahan alam (Ditjen POM, 1986).

Tujuan dari ekstraksi adalah untuk menarik bahan atau zat-zat yang dapat
larut dalam bahan yang tidak larut dengan menggunakan pelarut cair (Tobo,
2001). Menurut Adrian, Tujuan ekstraksi yaitu penyarian komponen kimia atau
zat-zat aktif dari bagian tanaman obat, hewan dan beberapa jenis hewan termasuk

biota laut. Komponen kimia yang terdapat pada tanaman, hewan dan beberapa
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jenis ikan pada umumnya mengandung senyawa-senyawa yang mudah larut
dalam pelarut organik (Adrian, 2000).

Ekstrak adalah sediaan kental yang diperoleh dengan mengekstraksi senyawa
aktif dari simplisia nabati atau simplisia hewani menggunakan pelarut yang
sesuai, kemudian semua atau hampir semua pelarut diuapkan dan massa atau
serbuk yang tersisa diperlakukan sedemikian sehingga memenuhi baku yang telah
ditentukan. Sebagian besar ekstrak dibuat dengan mengekstraksi bahan baku obat
secara perkolasi. Seluruh perkolat biasanya dipekatkan secara destilasi dengan
menggunakan tekanan (Ditjen POM, 1995).

2.3.1 Proses Ekstrak Bahan Alam
2.3.1.1 Pengeringan dan Perajangan

Pengeringan merupakan proses pengawetan simplisia sehingga simplisia
tahan lama dalam penyimpanan. Selain itu pengeringan akan menghindari
teruainya kandungan kimia karena pengaruh enzim. Pengeringan yang cukup akan
mencegah pertumbuhan mikroorganisme dan kapang (jamur). Tandanya simplisia
sudah kering adalah mudah meremah bila diremas atau mudah patah. Menurut
persyaratan obat tradisional pengeringan dilakukan sampai kadar air tidak lebih
dari 10%. Cara penetapan kadar air dilakukan menurut yang tertera dalam Materia
Medika Indonesia atau Farmakope Indonesia. Pengeringan sebaiknya jangan di
bawah sinar matahari langsung, melainkan dengan almari pengering yang
dilengkapi dengan kipas penyedot udara sehingga terjadi sirkulasi yang baik. Bila
terpaksa dilakukan pengeringan di bawah sinar matahari maka perlu ditutup

dengan kain hitam untuk menghindari terurainya kandungan kimia dan debu.
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Agar proses pengeringan berlangsung lebih singkat bahan harus dibuat rata dan
tidak bertumpuk. Ditekankan di sini bahwa cara pengeringan diupayakan
sedemikian rupa sehingoa tidak merusak kandungan aktifnya (Dijten POM, 1990).

Banyak simplisia yang memerlukan perajangan pengecilan ukuran agar
proses pengeringan berlangsung lebih cepat. Perajangan atau pngecilan ukuran
dapat dilakukan manual atau dengan mesin. Alat perajang atau pisau yang
digunakan sebaiknya bukan dan besi (misalnya stainless steel atau baja nirkarat)
(Ditjen POM, 1990).
2.3.1.2 Pemilihan Pelarut

Dalam memilih pelarut yang akan dipakai harus diperhatikan sifat kandungan
kimia (metabolit sekunder) yang akan diekstraksi. Sifat yang penting adalah sifat
kepolaran, dapat dilihat dari gugus polar senyawa tersebut yaitu gugus OH,
COOH. Senyawa polar lebih mudah larut dalam pelarut polar, dan senyawa non
polar akan lebih mudah larut dalam pelarut non polar. Derajat kepolaran
tergantung kepada ketetapan dielektrik, makin besar tetapan dielektrik makin
polar pelarut tersebut (Ditjen POM, 1992).

Syarat-syarat pelarut adalah sebagai berikut (Ditjen POM, 1992):
1. Kapasitas besar
2. Selektif
3. Volatilitas cukup rendah (kemudahan menguap/titik didihnya cukup rendah).
Cara memperoleh penguapannya adalah dengan cara penguapan diatas penangas
air dengan wadah lebar pada temperatur 60°C, destilasi, dan penyulingan vakum.

4. Harus dapat diregenerasi
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5. Relative tidak mahal
6. Non toksik, non korosif, tidak memberikan kontaminasi serius dalam keadaan
menguap
7. Viskositas cukup rendah
2.3.1.3 Pemilihan Metode Ekstraksi

Pemilihan metode ekstraksi tergantung bahan yang digunakan, bahan yang
mengandung mucilago dan bersifat mengembang kuat hanya boleh dengan cara
maserasi. sedangkan kulit dan akar sebaiknya di perkolasi. untuk bahan yang
tahan panas sebaiknya diekstrasi dengan cara refluks sedangkan simplisia yang
mudah rusak karena pemanasan dapat diekstrasi dengan metode soxhlet (Agoes,
2007).

Hal-hal yang dipertimbangkan dalam pemilihan metode ekstraksi (Agoes,
2007);
1. Bentuk/tekstur bahan yang digunakan
2. Kandungan air dari bahan yang diekstrasi
3. Jenis senyawa yang akan diekstraksi
4. Sifat senyawa yang akan diekstraksi
2.3.2 Jenis-jenis Ekstraksi
2.3.2.1 Ekstraksi Secara Dingin

Proses ektraksi secara dingin pada prinsipnya tidak memerlukan pemanasan.
Hal ini diperuntukkan untuk bahan alam yang mengandung komponen kimia yang
tidak tahan pemanasan dan bahan alam yang mempunyai tekstur yang lunak, yang

termasuk ekstraksi secara dingin adalah (Ditjen POM, 1986):
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1. Maserasi

Metode maserasi merupakan cara penyarian yang sederhana yang dilakukan
dengan cara merendam serbuk simplisia dalam cairan penyari selama beberapa
hari pada temperatur kamar dan terlindung dari cahaya (Ditjen POM, 1986).

Metode ini digunakan untuk menyari simplisia yang mengandung komponen
kimia yang mudah larut dalam cairan penyari, tidak mengandung zat yang mudah
mengembang seperti benzoin, stiraks dan lilin. Penggunaan metode ini misalnya
pada sampel yang berupa daun, contohnya pada penggunaan pelarut eter atau
aseton untuk melarutkan lemak/lipid (Ditjen POM, 1986).

Keuntungan cara penyarian dengan maserasi adalah cara pengerjaan dan
peralatan yang digunakan sederhana dan mudah diusahakan. Selain itu, kerusakan
pada komponen kimia sangat minimal. Adapun kerugian cara maserasi ini adalah
pengerjaannya lama dan penyariannya kurang sempurna (Ditjen POM, 1986).

2. Perkolasi

Perkolasi adalah cara penyarian dengan mengalirkan penyari melalui serbuk
simplisia yang telah dibasahi. Prinsip ekstraksi dengan perkolasi adalah serbuk
simplisia ditempatkan dalam suatu bejana silinder, yang bagian bawahnya diberi
sekat berpori, cairan penyari dialirkan dari atas ke bawah melalui serbuk tersebut,
cairan penyari akan melarutkan zat aktif dalam sel-sel simplisia yang dilalui
sampel dalam keadaan jenuh. Gerakan ke bawah disebabkan oleh kekuatan gaya
beratnya sendiri dan tekanan penyari dari cairan di atasnya, dikurangi dengan
daya kapiler yang cenderung untuk menahan gerakan ke bawah (Ditjen POM,

1986).
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Cara perkolasi lebih baik dibandingkan dengan cara maserasi karena (Ditjen
POM, 1986):

1. Aliran cairan penyari menyebabkan adanya pergantian larutan yang terjadi
dengan larutan yang konsentrasinya lebih rendah sehingga meningkatkan derajat
perbedaan konsentrasi.

2. Ruangan di antara butir-butir serbuk simplisia membentuk saluran tempat
mengalir cairan penyari. Karena kecilnya saluran kapiler tersebut, maka kecepatan
pelarut cukup untuk mengurangi lapisan batas, sehingga dapat meningkatkan
perbedaan konsentrasi.

Adapun kerugian dari cara perkolasi ini adalah serbuk yang mengadung
sejumlah besar zat aktif yang larut, tidak baik bila diperkolasi dengan alat
perkolasi yang sempit, sebab perkolat akan segera menjadi pekat dan berhenti
mengalir (Ditjen POM, 1986).

Kekuatan yang berperan pada perkolasi antara lain: gaya berat, kekentalan,
daya larut, tegangan permukaan, difusi, osmosa, adesi, daya kapiler dan daya
geseran (friksi) (Ditjen POM, 1986).

Alat yang digunakan untuk perkolasi disebut perkolator, cairan yang
digunakan untuk menyari disebut cairan penyari atau menstrum, larutan zat aktif
yang keluar dari perkolator disebut sari atau perkolat, sedangkan sisa setelah
dilakukannya penyarian disebut ampas atau sisa perkolasi (Ditjen POM, 1986).

3. Soxhletasi
Soxhletasi merupakan penyarian simplisia secara berkesinambungan, cairan

penyari dipanaskan sehingga menguap, uap cairan penyari terkondensasi menjadi
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molekul-molekul air oleh pendingin balik dan turun menyari simplisia dalam
klongsong dan selanjutnya masuk kembali ke dalam labu alas bulat setelah
melewati pipa sifon. Proses ini berlangsung hingga penyarian zat aktif sempurna
yang ditandai dengan beningnya cairan penyari yang melalui pipa sifon atau jika
diidentifikasi dengan kromatografi lapis tipis tidak memberikan noda lagi (Ditjen
POM, 1986).

Metode soxhletasi bila dilihat secara keseluruhan termasuk cara panas, karena
pelarut atau cairan penyarinya dipanaskan agar dapat menguap melalui pipa
samping dan masuk ke dalam kondensor, walaupun pemanasan yang dilakukan
tidak langsung tapi hanya menggunakan suatu alat yang bersifat konduktor
sebagai penghantar panas. Namun, proses ekstraksinya secara dingin karena
pelarut yang masuk ke dalam kondensor didinginkan terlebih dahulu sebelum
turun ke dalam tabung yang berisi simplisia yang akan dibasahi atau disari. Hal
tersebutlah yang mendasari sehingga metode soxhlet digolongkan dalam cara
dingin. Pendinginan pelarut atau cairan penyari sebelum turun ke dalam tabung
yang berisi simplisia dilakukan karena simplisia yang disari tidak tahan terhadap
pemanasan (Ditjen POM, 1986).

Adapun keuntungan dari proses soxhletasi ini adalah cara ini lebih
menguntungkan karena uap panas tidak melalui serbuk simplisia, tetapi melalui
pipa samping. Kerugiannya adalah jumlah ekstrak yang diperoleh lebih sedikit

dibandingkan dengan metode maserasi (Ditjen POM, 1986).
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2.3.2.2 Ekstraksi Secara Panas

Ekstraksi secara panas dilakukan untuk mengekstraksi komponen kimia yang
tahan terhadap pemanasan seperti glikosida, saponin dan minyak-minyak
menguap yang mempunyai titik didih yang tinggi, selain itu pemanasan juga
diperuntukkan untuk membuka pori-pori sel simplisia sehingga pelarut organik
mudah masuk ke dalam sel untuk melarutkan komponen kimia. Metode ekstraksi
yang termasuk cara panas yaitu (Tobo, 2001).

1. Refluks

Metode refluks adalah termasuk metode berkesinambungan dimana cairan
penyari secara kontinyu menyari komponen kimia dalam simplisia cairan penyari
dipanaskan sehingga menguap dan uap tersebut dikondensasikan oleh pendingin
balik, sehingga mengalami kondensasi menjadi molekul-molekul cairan dan jatuh
kembali ke labu alas bulat sambil menyari simplisia. Proses ini berlangsung secara
berkesinambungan dan biasanya dilakukan 3 kali dalam waktu 4 jam (Ditjen
POM, 1986).

Simplisia yang biasa diekstraksi adalah simplisia yang mempunyai komponen
kimia yang tahan terhadap pemanasan dan mempunyai tekstur yang keras seperti
akar, batang, buah, biji dan herba (Ditjen POM, 1986).

Keuntungan dari metode ini adalah (Ditjen POM, 1986):

1. Dapat mencegah kehilangan pelarut oleh penguapan selama proses pemanasan
jika digunakan pelarut yang mudah menguap atau dilakukan ekstraksi jangka

panjang.



27

2. Dapat digunakan untuk ekstraksi sampel yang tidak mudah rusak dengan
adanya pemanasan.

Adapun kerugian dari metode ini adalah prosesnya sangat lama dan
diperlukan alat-alat yang tahan terhadap pemanasan (Ditjen POM, 1986).
2. Destilasi Uap

Destilasi uap adalah metode yang popular untuk ekstraksi minyak-minyak
menguap (esensial) dari sampel tanaman. Metode destilasi uap air diperuntukkan
untuk menyari simplisia yang mengandung minyak menguap atau mengandung
komponen kimia yang mempunyai titik didih tinggi pada tekanan udara normal,
misalnya pada penyarian minyak atsiri yang terkandung dalam tanaman Sereh
(Cymbopogon nardus). Pada metode ini uap air digunakan untuk menyari
simplisia dengan adanya pemanasan kecil uap air tersebut menguap kembali
bersama minyak menguap dan dikondensasikan oleh kondensor sehingga
terbentuk molekul-molekul air yang menetes ke dalam corong pisah penampung
yang telah diisi air. Penyulingan dilakukan hingga sempurna (Ditjen POM, 1986).

Prinsip fisik destilasi uap yaitu jika dua cairan tidak bercampur digabungkan,
tiap cairan bertindak seolah-olah pelarut itu hanya sendiri, dan menggunakan
tekanan uap. Tekanan uap total dari campuran yang mendidih sama dengan
jumlah tekanan uap parsial, yaitu tekanan yang digunakan oleh komponen
tunggal, karena pendidihan yang dimaksud yaitu tekanan uap total sama dengan
tekanan atmosfer, titik didih dicapai pada temperatur yang lebih rendah daripada

jika tiap-tiap cairan berada dalam keadaan murni (Ditjen POM, 1986).
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Keuntungan dari destilasi uap ini adalah titik didih dicapai pada temperatur
yang lebih rendah dari pada jika tiap-tiap cairan berada dalam keadaan murni.
Selain itu, kerusakan zat aktif pada destilasi langsung dapat diatasi pada destilasi
uap ini. Kerugiannya adalah diperlukannya alat yang lebih kompleks dan
pengetahuan yang lebih banyak sebelum melakukan destilasi uap ini (Ditjen

POM, 1986).

2.4 Diabetes Melitus
2.4.1 Definisi

Diabetes melitus (DM) merupakan suatu gangguan metabolisme yang
ditandai dengan hiperglikemia dikarenakan terjadi penurunan sekresi dan
sensitivitas insulin, atau keduanya sehingga terjadi gangguan metabolisme
glukosa tidak diubah menjadi glikogen dan glukosa tidak dapat masuk ke dalam
sel sehingga glukosa darah meningkat (Sukandar et al., 2008).

Diabetes melitus adalah kumpulan gejala yang timbul pada seseorang akibat
kadar glukosa darah yang tinggi yang disebabkan jumlah hormon insulin kurang
atau jumlah insulin cukup bahkan kadang-kadang lebih, tetapi kurang efektif
(Sarwono, 2006). Menurut American Diabetes Association (ADA) tahun 2005,
diabetes merupakan suatu kelompok panyakit metabolik dengan karakteristik
hiperglikemia yang terjadi karena kelainan sekresi insulin, kerja insulin atau
kedua-duanya. Diabetes melitus dapat diartikan suatu kumpulan gejala yang
timbul pada seseorang yang disebabkan oleh adanya peningkatan kadar glukosa
dalam darah akibat kekurangan insulin baik absolut maupun relatif (Subekti,

2005).
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2.4.2 Klasifikasi

Berdasarkan etiologinya, Diabetes melitus (DM) dapat dibedakan menjadi:
(1) DM tipe 1, Dibagi dalam 2 subtipe vaitu autoimun, akibat disfungsi autoimun
dengan kerusakan sel-sel beta dan idiopatik tanpa bukti autoimun dan tidak
diketahui sumbernya. Tipe ini sering disebut insulin dependent diabetes mellitus
atau IDDM karena pasien mutlak membutuhkan insulin. (2) DM tipe 2, Pada DM
tipe 2 ini disebabkan oleh resistensi insulin, bisa juga disertai defisiensi insulin
relatif sampai yang gangguan sekresi insulin bersama resisten insulin. Pada tipe 2
ini tidak harus membutuhkan insulin, cukup hanya dengan diet dan antidiabetik
oral. Oleh sebab itu, tipe ini juga disebut non insulin dependent diabetes mellitus
atau NIDDM. (3) DM gestasional, Faktor resiko terjadinya diabetes melitus
gestasional yaitu usia tua, etnik, obesitas, dan riwayat keluarga. Gestasional
Diabetes Melitus (GDM) yaitu intoleransi glukosa yang terjadi selama kehamilan.
Dalam kehamilan terjadi perubahan metabolisme endokrin dan karbohidrat yang
menunjang pemanasan makanan bagi janin serta persiapan menyusui. Menjelang
aterm kebutuhan insulin meningkat sehingga mencapai tiga kali lipat dari keadaan
normal. Bila ibu tidak mampu meningkatkan produksi insulin sehingga relatif
hipoinsulin maka mengakibatkan hiperglikemia. (4) DM tipe lain, yaitu diabetes
melitus yang berhubungan dengan keadaan atau sindrom tertentu. Hiperglikemik
terjadi karena penyakit lain diantaranya yaitu penyakit endokrin, pankreas, atau

akibat penggunaan obat, dan lain-lain (ADA, 2005; Suherman, 2007).
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2.4.3 Etiologi

Diabetes Tipe 2 merupakan tipe diabetes yang lebih umum, lebih banyak
penderitanya dibandingkan dengan DM Tipe 1. Penderita DM Tipe 2 mencapai
90-95% dari keseluruhan populasi penderita diabetes, umumnya berusia di atas 45
tahun, tetapi akhir-akhir ini penderita DM Tipe 2 di kalangan remaja dan anak-
anak populasinya meningkat. Etiologi DM Tipe 2 merupakan multifaktor yang
belum sepenuhnya terungkap dengan jelas. Faktor genetik dan pengaruh
lingkungan cukup besar dalam menyebabkan terjadinya DM tipe 2 antara lain
obesitas, diet tinggi lemak dan rendah serat, serta kurang gerak badan (Depkes,
2005).

Penyebab DM adalah aktivitas insulin yang tidak memadai baik karena
sekresi insulin yang berkurang (IDDM) atau karena adanya resistensi insulin pada
jaringan-jaringan yang peka insulin (NIDDM) (Suharmiati, 2003). Menurut Utami
(2003), faktor-faktor lain yang dapat menyebabkan diabetes melitus adalah
sebagai berikut:

a. Genetik atau Faktor Keturunan

Para ahli kesehatan menyebutkan bahwa sebagian besar penderita diabetes
melitus juga memiliki riwayat keluarga penderita diabetes. Dengan begitu dapat
dikatakan bahwa diabetes melitus cenderung diturunkan bukan ditularkan (Utami
et al., 2003).

b. Virus dan Bakteri
Virus yang diduga menyebabkan diabetes melitus adalah rubella, mumps, dan

human coxsackievirus B4. Virus-virus tersebut menyerang mekanisme infeksi
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sitolitik pada sel beta yang mengakibatkan destruksi atau perusakan sel melalui
reaksi autoimunitas yang menyebabkan hilangnya autoimun pada sel beta (Utami
et al., 2003).
c. Bahan Toksik dan Obat-Obatan

Beberapa bahan toksik yang mampu merusak sel beta secara langsung adalah
aloksan, pyrinuron (rodentisida), dan streptozotosin (produk dari sejenis jamur),
glikosida sianogenik dari singkong yang dapat melepaskan sianida (Utami et al.,
2003). Beberapa obat-obatan juga diperkirakan dapat mengganggu proses
pelepasan insulin dari sel beta pankreas yakni fenitoin, diuretika terutama tiazid,
dan sebagian lagi dengan cara menginduksi resistensi insulin yakni golongan obat
kortikosteroid dan beberapa kontrasepsi oral, misalnya estrogen dan progesteron
(Greenspan dan Baxter, 2000).
d. Nutrisi

Nutrisi yang berlebihan merupakan faktor resiko pertama yang diketahui
dapat menyebabkan diabetes melitus. Obesitas memainkan suatu peranan dalam
perkembangan diabetes klinis. Beberapa penelitian menunjukkan bahwa jumlah
reseptor insulin di otot rangka, hati dan jaringan adiposa pada orang obesitas lebih
sedikit dari pada jumlah reseptor pada orang yang kurus. Namun kebanyakan
resistensi insulin disebabkan kelainan jarak sinyal yang menghubungkan reseptor
yang teraktivasi dengan berbagai efek selular. Gangguan sinyal insulin disebabkan
efek toksik dari akumulasi lipid di jaringan seperti otot rangka dan hati akibat

kelebihan berat badan (Guyton dan Hall, 2007).
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2.4.4 Patofisiologi

Diabetes melitus (DM) tipe 2 ini disebut juga Non Insulin Dependent
Diabetes Melitus (NIDDM). Penderita DM tipe 2 mencapai 90% dari kasus
diabetes (Wells et al, 2009). DM Tipe 2 memiliki ciri khas yaitu onset
hiperglikemia terjadi dengan lambat dan sedikit demi sedikit, serta terkadang
tidak menunjukan gejala. Penyebab terjadinya disfungsi metabolik pada DM tipe
2 yaitu kombinasi faktor genetik dan faktor lingkungan atau gaya hidup, seperti
kalori yang berlebihan, latihan yang tidak memadai, dan obesitas. Peningkatan
kadar glukosa darah pada DM tipe 2 terjadi akibat peningkatan resistensi insulin
(kualitas insulin tidak baik) sedangkan sekresi insulin tidak memadai, sehingga
menyebabkan terjadinya defisiensi insulin (Burns et al., 2008).

Pada kondisi kerja insulin normal, ketika periode puasa, glukosa diproduksi
di hati melalui glikogenolisis. Glukosa diproduksi untuk memberikan suplai pada
otak. Ketika periode makan kadar glukosa darah akan meningkat dan respon
sekresi insulin terjadi dalam 2 fase. Fase awal respon insulin yang terjadi kira-kira
10 menit dan akan menekan produksi glukosa hepatik. Aksi insulin ini akan
meminimalisasi hiperglikemia selama waktu makan dan selama periode setelah
makan. Pada fase kedua, terjadi peningkatan sekresi insulin sedikit demi sedikit
yang menstimulasi penyerapan glukosa oleh jaringan perifer. Sekitar 80% hingga
85% metabolisme glukosa pada fase ini terjadi di otot. Pelepasan insulin secara
perlahan akan memberikan waktu untuk tubuh merespon pemasukan glukosa baru
dari sistem pencernaan, sementara kadar glukosa darah dikontrol (Burns et al.,

2008).
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Dalam keadaan normal, artinya sekresi insulin cukup dan insulin sensitif,
insulin akan ditangkap oleh reseptor insulin pada permukaan sel otot, kemudian
membuka pintu masuk sel sehingga glukosa dapat masuk ke dalam sel untuk
kemudian dimetabolisme menjadi energi. Akibatnya kadar glukosa darah tetap
normal (Suyono et al., 2011).

Patogenesis DM tipe 2 disebabkan terjadi resistensi insulin. Resistensi insulin
dapat terjadi pada otot skeletal dan pada hati. Resistensi insulin memberikan
dampak yaitu penyerapan glukosa menjadi terganggu akibat reseptor sel tidak
respon terhadap insulin, serta produksi glukosa hepatik selama periode makan
tidak dapat dihentikan. Kedua dampak ini merupakan pencetus terjadinya
peningkatan kadar glukosa darah dan hiperglikemia (Burns et al., 2008).

Resistensi insulin dapat terjadi akibat sel penghasil insulin, yaitu sel B
mengalami penurunan fungsi. Kondisi obesitas merupakan kondisi yang memicu
penurunan fungsi sel PB. Jaringan lemak yang tinggi pada penderita obesitas
menyebabkan peningkatan produksi asam lemak bebas melalui proses lipolisis.
Asam lemak bebas dilepaskan ke sirkulasi darah dan mengalir ke hati, kemudian
mengalami metabolisme non oksidatif menjadi ceramide yang toksik terhadap sel
B hingga terjadi apoptosis sel beta. Selain itu, kadar glukosa darah yang tinggi
dalam jangka waktu lama akan menyebabkan peningkatan stress oksidatif, IL-1§
dan NF-kB dengan akibat peningkatan apoptosis sel B (Dipiro et al., 2005;

Suyono et al., 2011).
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2.4.5 Manifestasi Klinis

Pasien dengan DM tipe 2 sering tidak menunjukkan gejala dan diketahui
mengalami penyakit ini setelah melakukan tes glukosa darah. Namun gejala
seperti kelesuan, sering berkemih (poliuria), nokturia, dan polidipsia dapat dilihat
pada diagnosis diabetes tipe 2, tapi penurunan berat badan yang signifikan jarang
diamati pada pasien diabetes tipe ini (Dipiro et al., 2008). Presentasi klinik yang
terjadi pada pasien diabetes melitus tipe 2 ditampilkan dalam tabel berikut.

Tabel 2.1 Data Klinik (Clinical Presentation) Pasien DM Tipe 2

Karakteristik Diabetes Melitus Tipe 2

Usia >30 tahun

Onset Bertahap

Body habitus Obesitas atau riwayat
obesitas

Resistensi insulin Terdapat resistensi insulin

Autoantibodi Autoantibodi jarang hadir

Gejala Sering asimtomatik

Diagnosis keton Tidak ada

Kebutuhan terapi insulin Beberapa tahun setelah
diagnosis

Komplikasi akut Hiperglikemia,

hiperosmolar
Komplikasi mikrovaskuler  Sering terjadi
pada diagnosis
Komplikasi makrovaskuler  Sering terjadi
pada diagnosis

(Dipiro et al., 2008)

Gejala awalnya berhubungan dengan efek langsung dari kadar gula darah
yang tinggi. Jika kadar gula darah sampai diatas 160-180 mg/dL, maka glukosa
akan sampai ke air kemih (glikosuria). Ketika kadar glukosa amat tinggi, filtrat
glomerolus mengandung glukosa di atas ambang batas untuk direabsorpsi.
Akibatnya, kelebihan glukosa tersebut dikeluarkan melalui urin. Kadar glukosa

yang amat tinggi pada aliran darah maupun pada ginjal, mengubah tekanan
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osmotik tubuh. Secara otomatis, tubuh akan melakukan osmosis untuk
menyeimbangkan tekanan osmotik. Ginjal akan menerima lebih banyak air,
sehingga penderita diabetes akan sering buang air kecil (polyuria). polydipsia
(banyak minum), merupakan akibat reaksi tubuh karena banyak mengeluarkan
urin. Gejala ini sebenarnya merupakan usaha tubuh untuk menghindari
kekurangan cairan (dehidrasi). polifagia (banyak makan), merupakan gejala lain
yang dapat diamati. Terjadinya gejala ini, disebabkan oleh berkurangnya
cadangan gula dalam tubuh meskipun kadar gula dalam darah tinggi. Oleh karena
ketidakmampuan insulin dalam menyalurkan gula sebagai sumber tenaga dalam
tubuh, membuat tubuh merasa lemas seperti kurang tenaga.

Dengan memahami proses terjadinya kelainan pada diabetes melitus tersebut
diatas, mudah sekali dimengerti bahwa pada penderita diabetes melitus akan
terjadi keluhan khas yaitu lemas, banyak makan (polifagia) tetapi berat badan
menurun, sering buang air kecil (polyuria), haus dan banyak minum (polydipsia).

Penyandang diabetes melitus keluhannya sangat bervariasi, dari tanpa
keluhan sama sekali, sampai keluhan khas diabetes melitus seperti tersebut di atas.
Penyandang diabetes melitus sering pula datang dengan keluhan akibat
komplikasi seperti kebas, kesemutan akibat komplikasi saraf, gatal dan keputihan
akibat rentan infeksi jamur pada kulit dan daerah khusus, serta ada juga yang
datang akibat luka yang lama tidak sembuh (Sarwono, 2006).

Penderita Diabetes melitus umumnya menampakkan tanda dan gejala
dibawah ini meskipun tidak semua dialami oleh penderita:

1. Jumlah urine yang dikeluarkan lebih banyak (Polyuria)
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2. Sering atau cepat merasa haus/dahaga (Polydipsia)
3. Lapar yang berlebihan atau makan banyak (Polyphagia)
4. Frekuensi urin meningkat/kencing terus (Glycosuria)
5. Kehilangan berat badan yang tidak jelas sebabnya
6. Kesemutan/mati rasa pada ujung syaraf ditelapak tangan dan kaki
7. Cepat lelah dan lemas setiap waktu
8. Mengalami rabun penglihatan secara tiba-tiba
9. Apabila luka/tergores (korengan) lambat penyembuhannya
10. Mudah terkena infeksi terutama pada kulit.
2.4.6 Diagnosis

Diagnosa DM harus didasarkan atas pemeriksaan kadar glukosa darah, tidak
dapat ditegakan hanya atas dasar adanya glukosuria saja. Dalam menentukan
diagnosa DM harus diperhatikan asal bahan darah yang diambil dan cara
pemeriksaan yang dipakai. Untuk diagnosa DM, pemeriksaan yang dianjurkan
adalah pemeriksaan glukosa dengan cara enzimatik dengan bahan darah kapiler
(PERKENI, 1998).

Diagnosis diabetes dipastikan bila:
a. Terdapat keluhan khas diabetes (poliuria, polidipsia, polifagia dan penurunan
berat badan yang tidak dapat dijelaskan sebabnya) disertai dengan satu nilai
pemeriksaan glukosa darah tidak normal (glukosa darah sewaktu > 200 mg/dL
atau glukosa darah puasa > 126 mg/dL).
b. Terdapat keluhan khas yang tidak lengkap atau terdapat keluhan tidak khas

(Ilemah, kesemutan, gatal, mata kabur, disfungsi ereksi, pruritus vulvae) disertai
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dengan dua nilai pemeriksaan glukosa darah tidak normal (glukosa darah sewaktu
> 200 mg/dL dan atau glukosa darah puasa > 126 mg/dL yang diperiksa pada hari
yang sama atau pada hari yang berbeda).

Tabel 2.2 Kriteria penegakan diagnosis (Depkes RI, 2005)

Glukosa Plasma Glukosa Plasma 2
Puasa Jam Setelah Makan
Normal <100 mg/dL <140 mg/dL
Pradiabetes 100-125 mg/dL -
Diabetes >126 mg/dL >200 mg/dL

Pemeriksaan lain yang dapat dilakukan untuk mendiagnosis diabetes melitus
antara lain pemeriksaan urin untuk mendeteksi adanya glukosuria, tes toleransi
glukosa oral (TTGO), dan tes glikohemoglobin.

2.4.7 Terapi Diabetes Melitus
2.4.7.1 Terapi Non Farmakologis
1. Diet

Tujuan utama terapi diet pada DM tipe 2 adalah menurunkan dan
mengendalikan berat badan di samping mengendalikan kadar gula dan kolesterol.
Penurunan berat badan pada pasien DM tipe 2 yang mengalami obesitas
umumnya akan menurunkan resistensi insulin. Selain itu, dengan adanya
intervensi diet pada pasien DM tipe 2 dapat menghasilkan status gizi yang adekuat
serta menghasilkan kebugaran dan rasa nyaman tubuh, karena pengendalian gula
darah dapat menghilangkan keluhan mudah lelah, sering pusing atau sakit kepala,
kram, kesemutan, gatal-gatal, dan sebagainya (Hartono, 2006).

Diet yang dianjurkan adalah makanan dengan komposisi yang seimbang

dalam hal karbohidrat, protein, dan lemak sesuai dengan kecukupan gizi baik
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sebagai berikut: karbohidrat (60-70%), protein (10-15%), dan lemak (20-25%).
Jumlah kalori disesuaikan dengan pertumbuhan, status gizi, umur, dan kegiatan
fisik yang pada dasarnya ditujukan untuk mencapai dan mempertahankan berat
badan ideal. Sumber lemak diupayakan berasal dari bahan nabati yang
mengandung lebih banyak asam lemak tak jenuh dibandingkan asam lemak jenuh.
Sebagai sumber protein sebaiknya diperoleh dari ikan, tahu, dan tempe, karena
tidak banyak mengandung lemak. Makanan berserat sangat penting bagi penderita
diabetes melitus, karena dapat menghambat penyerapan lemak serta makanan
berserat yang tidak dapat dicerna oleh tubuh juga dapat membantu mengatasi rasa
lapar yang kerap dirasakan penderita DM tanpa risiko masukan kalori yang
berlebih (Depkes RI, 2005).
2. Olahraga

Berolahraga secara teratur dapat menurunkan dan menjaga kadar gula darah
tetap normal. Olahraga yang dilakukan harus disesuaikan dengan kemampuan dan
kondisi penderita. Olahraga yang disarankan adalah yang bersifat CRIPE
(Continuous, Rhytmical, Interval, Progressive, dan Endurance Training), antara
lain jalan atau lari pagi, bersepeda dan berenang. Olahraga aerobik ini paling tidak
dilakukan selama 30-40 menit per hari didahului dengan pemanasan 5-10 menit
dan diakhiri pendinginan 5-10 menit. Olahraga akan memperbanyak jumlah dan
meningkatkan aktivitas reseptor insulin dalam tubuh dan juga meningkatkan

penggunaan glukosa (Depkes R, 2005).
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2.4.7.2 Terapi Farmakologis

1. Insulin

Insulin adalah hormon yang disekresi oleh sel § pulau Langerhans dalam
pankreas. Berbagai stimulus melepaskan insulin dari granula penyimpanan dalam
sel B, tetapi stimulus yang paling kuat adalah peningkatan glukosa plasma
(hiperglikemia). Insulin terikat pada reseptor spesifik dalam membran sel dan
memulai sejumlah aksi, termasuk peningkatan ambilan glukosa oleh hati, otot,
dan jaringan adiposa (Katzung, 2002).

Terapi dengan menggunakan insulin, masih menjadi obat utama untuk DM
tipe 1 dan beberapa DM tipe 2. Suntikan insulin dapat dilakukan dengan berbagai
cara antara lain melalui intravena, intramuskular, dan untuk penggunaan jangka
panjang dapat dilakukan melalui subkutan (Suharti et al., 2009; Katzung, 2002).

Prinsip terapi insulin diindikasikan untuk (Depkes RI, 2005) :

1. Semua penderita DM tipe 1 yang memerlukan insulin eksogen, karena produksi
insulin endogen oleh sel-sel beta pankreas hampir tidak ada.

2. Penderita DM tipe 2 tertentu kemungkinan juga membutuhkan terapi insulin
apabila terapi lain yang diberikan tidak dapat mengendalikan kadar glukosa
darah.

3. Keadaan stres berat seperti pada infeksi berat, tindakan pembedahan, infark
miokard akut atau stroke.

4. Pasien dengan ketoasidosis diabetik.

5. Penderita DM yang mendapat nutrisi parenteral atau yang memerlukan

suplemen tinggi kalori untuk memenuhi kebutuhan energi yang meningkat,
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secara bertahap memerlukan insulin eksogen untuk mempertahankan kadar

glukosa darah mendekati normal selama periode resistensi insulin atau ketika

terjadi peningkatan kebutuhan insulin.
6. Pasien yang mengalami gangguan fungsi ginjal atau hati yang berat.
7. Pasien yang kontraindikasi atau alergi terhadap obat antidiabetika oral.

Mekanisme kerja dari insulin dalam menurunkan kadar glukosa darah yaitu

dengan menstimulasi pengambilan glukosa perifer dan menghambat produksi
glukosa hepatik (Sukandar et al., 2008). Efek kerja insulin adalah membantu
transpor glukosa dari darah ke dalam sel. Kekurangan insulin menyebabkan
glukosa darah tidak dapat atau terhambat masuk ke dalam sel, akibatnya glukosa
darah akan meningkat dan sebaliknya sel-sel tubuh kekurangan bahan sumber
energi (Depkes RI, 2005). Pada penderita DM Tipe 1 terapi insulin mutlak
baginya, karena terjadi kerusakan pada sel f Langerhans pankreas, sehingga
insulin tidak dapat di produksi lagi. Pada penderita DM Tipe 1 harus mendapat
terapi insulin dari luar untuk membantu dalam proses metabolisme karbohidrat di
dalam tubuhnya dapat berjalan normal. Pada penderita DM Tipe 2 terapi insulin
ini juga diberikan yang mana kadar glukosa darahnya tidak dapat dikendalikan
dengan diet dan antidiabetik oral (Depkes RI, 2005; Suherman, 2007). Dalam
pemberiannya terapi insulin tidak dapat diberikan secara peroral, hal ini
dikarenakan enzim pencernaan dapat memecah insulin terebut. Pada pasien DM
insulin yang dibutuhkan pada umumnya berkisar antara 5-150 U sehari

bergantung pada keadaan pasien (Suherman, 2007).
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Pemberian insulin juga menimbulkan beberapa efek samping antara lain
hipoglikemi. Sediaan untuk terapi terbagi menjadi beberapa golongan yaitu:
insulin masa kerja singkat (short-acting insulin), insulin masa kerja sedang
(intermediate-acting insulin), insulin masa kerja sedang dengan mula kerja cepat
dan insulin masa kerja panjang (long-acting insulin) (Depkes RI, 2005).

Tabel 2.3 Jenis Sediaan Insulin Berdasarkan Mula dan Masa Kerja

Jenis sediaan Mula kerja Puncak Masa kerja
Insulin (Jam) (Jam) (Jam)
Masa kerja singkat 0,5 1-4 6-8
Masa kerja sedang 1-2 6-12 18-24
Masa kerja sedang, mula kerja cepat 0,5 4-15 18-24
Masa kerja panjang 4-6 14-20 24-36

(Depkes RI, 2005)

2. Diabetik Oral
a. Golongan Sulfonilurea

Sulfonilurea dibagi dalam dua golongan atau generasi yaitu, generasi pertama
meliputi tolbutamide, acetohexamide, tolazamide, chlorpropamide. Generasi
kedua meliputi glibenclamide, gliclazide, glipizide, gliquidon, glibonuride. Obat
ini hanya efektif pada penderita diabetes melitus tipe 2 yang tidak begitu berat,
yang sel-sel B masih bekerja cukup baik. Mekanisme kerja dari golongan
sulfonilurea yaitu merangsang fungsi sel-sel B pulau Langerhans pankreas agar
dapat menghasilkan insulin, mencegah (inhibisi) konversi glikogen hati kembali
ke glukosa, meningkatkan penggunaan glukosa darah (Suherman, 2007). Menurut
Waspadji, Golongan obat ini bekerja dengan menstimulasi sel beta pankreas untuk
melepaskan insulin yang tersimpan, sehingga hanya dapat bermanfaat pada pasien

yang masih mempunyai kemampuan untuk mensekresi insulin (Waspadji, 2011).
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b. Golongan Biguanida

Saat ini golongan biguanid yang banyak dipakai adalah metformin.
Mekanisme kerja golongan biguanid (metformin) yaitu meningkatkan sensitivitas
reseptor insulin pada jaringan otot dan hepatik, sehingga terjadi peningkatan
ambilan glukosa ke dalam sel, meningkatkan uptake glukosa di jaringan perifer
atau mengurangi glukoneogenesis, menghambat absorpsi glukosa dari usus
(Herman, 1993; Soegondo, 2006; Suherman, 2007). Obat hipoglikemik oral
golongan biguanida bekerja langsung pada hati, menurunkan produksi glukosa
hati. Senyawa biguanida yang masih dipakai sebagai obat hipoglikemik oral saat
ini adalah metformin (Depkes RI, 2005).
c. Golongan Tiazolidindion

Tiazolidindion bekerja dengan meningkatkan glukosa diposal pada sel dan
mengurangi produksi glukosa di hati (Waspadji, 2011). Golongan obat ini
mempunyai efek farmakologis untuk meningkatkan sensitivitas insulin. Glitazon
merupakan agonist peroxisome proliferator-activated receptor gamma (PPAR)
yang sangat selektif dan poten. Reseptor PPAR gamma terdapat di jaringan target
kerja insulin yaitu jaringan adiposa, otot skelet dan hati, sedangkan reseptor pada
organ tersebut merupakan regulator homeostasis lipid, diferensiasi adiposit, dan
kerja insulin. Glitazon dapat merangsang ekspresi beberapa protein yang dapat
memperbaiki sensitivitas insulin dan memperbaiki glikemia, seperti GLUT 1,
GLUT 4, p85alphaPI-3K dan uncoupling protein-2 (UCP) (Soegondo, 2006).
Mekanisme Kkerja dari tiazolidindion adalah mengurangi resistensi insulin.

Mekanismenya terkait dengan regulasi dari gen yang terlibat dalam metabolisme
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glukosa dan lemak. Selain itu, obat ini juga menurunkan glukoneogenesis di hati.
Contoh obat golongan ini misalnya rosiglitazon dan pioglitazon (Suherman,
2007).
d. Meglitinid atau Glinid

Meglitinid memiliki cara kerja yang sama dengan sulfonilurea dengan
meningkatkan sekresi insulin fase pertama (Waspadji, 2011). Meski golongan
meglinitid memiliki mekanisme kerja yang sama seperti sulfonilurea tetapi
struktur kimianya sangat berbeda. Contoh obat golongan ini adalah repaglinid dan
netaglinid (Suherman, 2007). Repaglinid dan nateglinid kedua-duanya diabsorpsi
dengan cepat setelah pemberian secara oral. Repaglinid mempunyai masa paruh
yang singkat dan dapat menurunkan kadar glukosa darah puasa. Sedangkan
nateglinid mempunyai masa tinggal yang lebih singkat dan tidak dapat
menurunkan kadar glukosa darah puasa (Soegondo, 2006). Karena tidak
mengandung sulfur, meglitinid dapat digunakan untuk pasien DM tipe 2 yang
alergi terhadap sulfur atau sulfonilurea
e. Penghambat a-glukosidase

Obat ini bekerja secara kompetitif menghambat kerja enzim glukosidase alfa
di dalam saluran cerna, sehingga dapat menurunkan penyerapan glukosa dan
menurunkan hiperglikemia postprandial (Waspadji, 2011). Mekanisme Kkerja
Senyawa-senyawa penghambat a-glukosidase yaitu dengan cara menghambat o-
glukosidase yang terdapat pada dinding usus halus yang berfungsi untuk
menghidrolisis oligosakarida pada dinding usus halus. Penghambatan kerja enzim

ini secara efektif dapat mengurangi pencernaan karbohidrat kompleks, sehingga
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terjadi penurunan absorbsi glukosa. Contoh golongan obat ini adalah akarbose dan
miglitol (Suherman, 2007).
f. Tanaman obat sebagai antidiabetes

Obat antidiabetik yang beredar sudah cukup banyak, akan tetapi upaya-upaya
pencarian obat yang memiliki efek hipoglikemik khususnya yang berasal dari
tanaman masih terus dilakukan. Penelitian yang dilakukan tidak begitu mendetail,
hanya sebatas mengetahui apakah tanaman tersebut memiliki efek hipoglikemik
atau tidak dengan cara mengekstrak bagian tanaman yang dibutuhkan kemudian
melakukan uji aktifitas antidiabetes pada hewan coba seperti tikus, mencit, atau
kelinci. Penelitian terhadap tanaman sebagai antidiabetes ini berasal dari kebiasan
masyarakat yang menggunakan tanaman tertentu sebagai obat antidiabetes yang
diperoleh dengan cara membuat seduhan atau rebusan bagian tanaman dalam air.

Beberapa tanaman yang telah terbukti memiliki efek hipoglikemik
diantaranya buah mengkudu (Morinda citrifoia Linn), daun mimba (Azadirachta
indica A. Juss), buah pare (Momordica charantia), biji mahoni (Swietenia
macrophylla King), biji alpukat (Parsea gratissima Gaertn), daun kumis kucing
(Orthosiphon aristatus Mig), daun dan herba sambiloto (Andrographis paniculata

Nees) (Utami, 2003).

2.5 Uji Diabetes

Induksi diabetes pada hewan percobaan dapat dilakukan dengan cara
menggunakan zat kimia. Proses penginduksian dengan zat kimia yang ditujukan
agar dapat menciptakan kondisi diabetes dengan gejala terjadinya hiperglikemik.

Aloksan merupakan zat kimia yang sudah biasa digunakan, hal ini dikarenakan
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untuk membuat hewan coba menjadi hiperglikemi hanya membutuhkan waktu
sekitar 3-7 hari. Hewan yang dapat digunakan dalam percobaan antara lain
mencit, tikus, atau kelinci. Untuk pemberian antidiabetik dilakukan secara kuratif.
Penentuan kadar glukosa dapat dilakukan secara kuantitatif pada kadar glukosa
darah. Untuk uji efek antidiabetes dapat dilakukan dengan cara metode uji glukosa
dan metode uji diabetes aloksan (Soegondo, 2007).
2.5.1 Aloksan

Aloksan (2,4,5,6-tetraoksipirimidin; 5,6-dioksiurasil) merupakan senyawa
hidrofilik dan tidak stabil. Waktu paruh pada suhu 37°C dan pH netral adalah 1,5
menit dan bisa lebih lama pada suhu yang lebih rendah. Sebagai diabetogenik,
aloksan dapat digunakan secara intravena, intraperitoneal dan subkutan. Dosis
intravena yang digunakan biasanya 65 mg/kgBB, sedangkan intraperitoneal dan
subkutan adalah 2-3 kalinya. Aloksan digunakan untuk menginduksi hewan coba
agar terjadi hiperglikemik. Aloksan secara selektif merusak sel dari pulau
Langerhans dalam pankreas yang mensekresi hormon insulin (Nugroho, 2006).
2.5.2 Pengaruh Aloksan terhadap Kerusakan Sel Beta Pankreas

Bahan Kkimia dalam proses penginduksian hewan percobaan untuk
menghasilkan kondisi diabetes yang sering digunakan adalah aloksan. Aloksan
dapat menghasilkan kondisi diabetes secara cepat dengan cara perusakan pada sel-
sel penghasil insulin di pankreas (Hadyana, 2002). Aloksan dapat diberikan secara
parenteral, intravena, intarperitonium dan subkutan. Dosis intravena yang

digunakan biasanya 65 mg/kgBB, sedangkan intra peritonial dan subkutan 2-3
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kalinya. Tikus hiperglikemik dapat dihasilkan dengan menginjeksikan 120-150
mg/kgBB (Nugroho, 2006; Yuriska, 2009).

Mekanisme kerja aloksan dalam merusak sel 3 pankreas vaitu diawali dengan
timbulnya stres oksidatif yang mana aloksan bertindak sebagai agen oksidator
kuat yang menghasilkan radikal bebas dalam jumlah besar. Stres oksidatif
merupakan keadaan dimana terjadi ketidakseimbangan antara jumlah radikal
bebas dengan antioksidan. Sehingga keadaan ini dapat mengakibatkan rusaknya
sel B pankreas yang mengakibatkan peningkatan kadar glukosa darah dan terjadi
hiperglikemia (Mardiatin, 2013). Mekanisme kerja aloksan diawali dengan
ambilan aloksan ke dalam sel-sel B pankreas dan kecepatan ambilan ini akan
menentukan sifat diabetogenik aloksan. Ambilan ini juga dapat terjadi pada hati
atau jaringan lain, tetapi jaringan tersebut relatif lebih resisten dibanding pada sel-
sel B pankreas. Sifat inilah yang melindungi jaringan terhadap toksisitas aloksan
(Amma, 2009).

Penelitian secara invitro terhadap mekanisme kerja aloksan juga
menunjukkan bahwa adanya penginduksian keluarnya ion kalsium dari
mitokondria oleh aloksan yang mengakibatkan terganggumya proses oksidasi sel.
Keluarnya ion Kkalsium dari mitokondria ini mengakibatkan homeostasis
terganggu yang merupakan awal dari matinya sel (Suharmiati, 2003).

2.5.3 Uji Diabetes Aloksan

Penelitian-penelitian toksikologi, metabolisme lemak, obat-obatan maupun

mekanisme penyakit infeksius banyak menggunakan hewan coba tikus. Tikus baik

untuk digunakan dalam penelitian karena mudah dipelihara, mudah berkembang
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biak sehingga cepat mendapatkan hewan coba yang seragam dan mudah dikelola
di laboratorium. Penelitian tentang obat-obatan dan keracunan banyak
menggunakan hewan coba tikus dan mencit, karena mudah diperiksa melalui
organ-organ utamanya. Selain itu alasan lain penggunaan hewan coba tikus
dikarenakan harga yang relatif murah. Beberapa kajian tentang diabetes, obesitas,
kanker, dan penyakit jantung menggunakan tikus dalam percobaannya. Hal ini
dikarenakan karakter biologis dan tingkah lakunya yang mirip dengan manusia.
Bahkan penyakit manusia juga bisa dimasukkan ke dalam tubuh tikus. Selain itu,
struktur gen yang mirip dengan manusia juga membantu hasil penelitian yang
lebih akurat (Berata et al., 2010).

Tikus dipuasakan terlebih dahulu £ 8 jam kemudian diinduksi aloksan dengan
dosis yang digunakan yaitu 32 mg/200gBB secara intraperitonium dengan cara
tikus diposisikan kearah frontal hingga terlihat bagian abdomennya. Pada bagian
atas abdomen tikus diusap dengan alkohol 70 %, kemudian kulit tikus dicubit
hingga terasa bagian ototnya kemudian spuit dimasukkan pada bagian abdomen.
Setelah itu aloksan diinjeksikan secara perlahan. Setelah selesai dinjeksikan
abdomen tikus diusap kembali dengan alkohol 70 %. Injeksi aloksan dilakukan
setiap 3-4 hari sekali sampai kadar glukosa darah hewan coba meningkat. Tikus
dipuasakan selama + 8 jam, tapi tetap diberi minum. Diukur kadar gula darah
puasanya (Ho). Tikus dikatakan mengalami diabetes apabila kadar gula darah

puasa >126 mg/dL (Setiawan et al., 2011).
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2.6 Pengaruh Daun Kenitu Terhadap Penurunan Kadar Glukosa Darah
Kenitu tersusun dari berbagai golongan senyawa kimia antara lain saponin
dan flavonoid (Zuhro et al., 2016). Dalam hal ini golongan senyawa di dalam
kenitu yang diduga kuat menurunkan kadar glukosa darah adalah saponin dan
flavonoid. Saponin berfungsi untuk mencegah penyerapan glukosa dengan cara
mencegah transport glukosa menuju brush border intestinal di usus halus yang
merupakan tempat penyerapan glukosa (Yoshikawa et al., 2006). Flavonoid yang
terkandung di dalam tumbuhan diduga juga dapat memperbaiki sensitivitas
reseptor insulin, sehingga adanya flavonoid memberikan efek yang
menguntungkan pada keadaan diabetes melitus. Beberapa penelitian telah
melaporkan bahwa golongan senyawa metabolit sekunder dalam tumbuhan
memiliki peran penting dalam memberikan aktivitas inhibitor a-glukosidase, yaitu
golongan senyawa polifenol seperti flavonoid. Gugus hidroksil dari senyawa
polifenol membentuk kompleks dengan menempati sisi aktif enzim sehingga
aktivitas enzim a-glukosidase terhambat, tidak terjadi pemecahan oligosakarida
menjadi monosakarida. Oligosakarida dalam lumen usus akan dipecah oleh enzim
a-glukosidase menjadi monosakarida, seperti glukosa. Dari fungsi kedua zat
tersebut yang erat kaitannya dengan penurunan kadar glukosa darah, maka diduga
bahwa daun kenitu dapat menurunkan kadar glukosa darah (Marianne et al., 2011;

Zuhro et al., 2016).
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Keterangan

— : Menginduksi/Memacu
—{ : Menghambat

i____j . Yang diteliti

3.2 Uraian Kerangka Konseptual

Diabetes melitus ditandai dengan kenaikan kadar glukosa di dalam darah, hal
ini dikarenakan adanya gangguan metabolisme yang disebabkan penurunan fungsi
sel B pankreas dalam memproduksi insulin, sensitivitas insulin, atau keduanya,
sehingga metabolisme terganggu yang mengakibatkan glukosa tidak diubah
menjadi glikogen dan glukosa tidak dapat masuk ke dalam sel sehingga glukosa
darah meningkat (Setiawan et al., 2011).

Kenitu tersusun dari berbagai golongan senyawa kimia antara lain saponin
dan flavonoid (Zuhro et al., 2016). Dalam hal ini golongan senyawa di dalam
kenitu yang diduga kuat menurunkan kadar glukosa darah adalah saponin dan
flavonoid. Fungsi dari saponin sendiri yaitu mencegah transport glukosa menuju
brush border intestinal di usus halus yang merupakan tempat penyerapan glukosa,
sehingga penyerapan glukosa yang ada di usus halus terganggu atau terhambat,
hal ini dapat berefek pada kadar glukosa yang ada di dalam darah (Yoshikawa et
al., 2006). Sensitivitas reseptor insulin dapat diperbaiki oleh flavonoid yang
terkandung di dalam tumbuhan, sehingga hal tersebut sangat menguntungkan pada
keadaan diabetes melitus dengan adanya flavonoid yang dapat memberikan efek.
Beberapa penelitian mengatakan bahwa golongan senyawa metabolit sekunder

seperti golongan senyawa polifenol seperti flavonoid dalam tumbuhan memiliki
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peranan penting dalam memberikan aktivitas sebagai penghambat a-glukosidase.
Mekanisme kerja dari golongan senyawa polifenol seperti flavonoid yaitu gugus
hidroksil yang ada pada polifenol tersebut membentuk kompleks dengan cara
menempati sisi aktif enzim, sehingga terjadi penghambatan dari aktivitas enzim
a-glukosidase, hal tersebut mangakibatkan tidak terjadinya pemecahan
oligosakarida menjadi monosakarida. Enzim o-glukosidase akan memecah
oligosakarida yang ada dalam lumen usus menjadi monosakarida, seperti glukosa

(Marianne et al., 2011; Zuhro et al., 2016).

3.3 Hipotesis Penelitian
Hipotesis dari penelitian ini adalah pemberian ekstrak etil asetat daun kenitu
dapat menurunkan kadar gula darah tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi

aloksan.



BAB IV

METODE PENELITIAN

4.1 Jenis dan Rancangan Penelitian
4.1.1 Jenis Penelitian
Penelitian ini menggunakan jenis penelitian eksperimental laboratorium.
4.1.2 Rancangan Penelitian
1. Penyiapan bahan simplisia daun C.cainito
2. Ekstraksi daun C.cainito

3. Uji aktivitas antidiabetes C.cainito

4.2 Waktu dan Tempat Penelitian
Penelitian ini dilaksanakan di Laboratorium hewan coba jurusan Biologi
Fakultas Sains dan Teknologi Universitas Islam Negeri (UIN) Maulana Malik

Ibrahim Malang dalam rentang waktu bulan Mei-Juni 2017.

4.3 Populasi dan Sampel
4.3.1 Populasi
4.3.1.1 Populasi Tanaman
Populasi tanaman pada penelitian ini yaitu tanaman kenitu (C.cainito) yang

diperoleh dari Materia Medica Batu, Jawa Timur.
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4.3.1.2 Populasi Hewan Coba
Populasi hewan coba pada penelitian ini adalah tikus putih jantan galur wistar
yang diperoleh dari laboratorium jurusan Biologi Fakultas Sains dan Teknologi
Universitas Islam Negeri Maulana Malik lbrahim Malang.
4.3.2 Sampel
4.3.2.1 Sampel Tanaman
Sampel tanaman pada penelitian ini adalah daun kenitu (C.cainito).
4.3.2.2 Sampel Hewan Coba
Sampel hewan coba pada penelitian ini adalah tikus putih jantan galur wistar
yang diinduksi aloksan.
4.3.2.3 Kriteria Inklusi
a. Umur 2-3 bulan
b. Berat badan 200-250 gram
c. Kondisi sehat (bergerak aktif dan tidak cacat)
4.3.2.4 Kriteria Eksklusi
a. Tikus tidak bergerak secara aktif
b. Tikus mati selama masa penelitian berlangsung
4.3.2.5 Cara Sampling
Pada penelitian ini sampel diperoleh dengan metode simple random sampling.
4.3.2.6 Besar Sampel
Besar sampel dihitung dengan rumus Federer, dengan perhitungan sebagai

berikut:
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(n-1)(t-1)>15

Keterangan:
n = besar sampel
t = jumlah kelompok (perlakuan)
(n-1)(t-1) =15

(h-1) (5-1) =15
(h-1)4>15
(n—1)>3,75
n= 4,75

Dalam penelitian ini terdapat lima kelompok, setiap kelompok (perlakuan)
terdapat 5 ekor tikus putih jantan galur wistar, sehingga jumlah seluruh sampel

penelitian sebanyak 25 ekor.

4.4 Variabel Penelitian dan Definisi Operasional
4.4.1 Variabel Penelitian
4.4.1.1 Variabel Bebas
Pemberian dosis ekstrak etil asetat daun kenitu sebanyak 25 mg/kgBB, 50
mg/kgBB, 75 mg/kgBB secara peroral.
4.1.1.2 Variabel Tergantung
Kadar gula darah (mg/dL) tikus putih jantan wistar.

4.1.1.3 Variabel Kontrol

a. Makanan tikus
b. Minuman tikus
c. Faktor genetik
d. Jenis kelamin
e. Usia

f. Berat badan
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4.4.2 Definisi Operasional

a. Ekstrak etil asetat: Ekstrak yang diperoleh dari proses ekstraksi suatu simplisia
dengan menggunakan pelarut etil asetat

b. Dosis perlakuan: Dosis yang diberikan kepada hewan coba selama proses
penelitian berlangsung

c. Kadar gula darah: Konsentrasi gula yang ada di dalam darah dan dinyatakan

dengan satuan mg/dL.

4.5 Bahan dan Alat Penelitian
4.5.1 Bahan
4.5.1.1 Bahan Tanaman

Tanaman kenitu yang digunakan dalam penelitian ini diperoleh dari Materia
Medica Batu, Jawa Timur. Pada penelitian ini bagian tanaman yang digunakan
yaitu daun tanaman kenitu.
4.5.1.2 Hewan Coba

Hewan yang digunakan pada penelitian ini adalah tikus putih jantan galur
wistar yang berumur 2-3 bulan dengan kondisi badan yang sehat secara
pengamatan visual, mempunyai berat badan antara 200-250 gram.
4.5.1.3 Bahan Ekstraksi

Etil asetat, serbuk simplisia daun kenitu.
4.5.1.4 Bahan Uji Aktifitas

Aloksan, metformin, aquades, CMC Na, alkohol 70%.
4.5.1.5 Bahan Lainnya

NaCl, HCI pekat, serbuk Mg.
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4.5.2 Alat
4.5.2.1 Alat Ekstraksi

alat maserasi (wadah kaca), rotary evaporator.
4.5.2.2 Alat Uji Aktifitas

Kandang hewan uji, timbangan hewan uji, spuit, jarum suntik, sonde,
Glukometer Easy Touch, tes strip glukosa, mortar dan stemper.
4.5.2.3 Alat Lainnya

Sarung tangan, corong kaca, batang pengaduk, gelas ukur, beaker glass, labu
ukur, bunsen, kertas saring, cawan porselen, tabung reaksi, pipet volumetrik,
sudip, masker, gunting, pisau bedah, timbangan analitik, moisture content
analyzer.
4.5.3 Jenis Data

Data yang didapatkan dalam penelitian ini adalah data primer yang berupa
pengukuran kadar gula darah tikus putih jantan galur wistar yang telah diinduksi

aloksan sebelumnya dan sesudah pemberian ekstrak etil asetat daun kenitu.

4.6 Prosedur Pengumpulan Data
4.6.1 Penyiapan Bahan Daun Kenitu

Langkah pertama yang dilakukan adalah pemanenan daun kenitu kemudian
dilakukan sortasi basah. Setelah itu daun yang sudah disortasi basah segera dicuci.
Setelah itu dilakukan pengeringan dengan cara dioven dengan suhu 40°C. Proses
selanjutnya vyaitu penggilingan simplisia kering daun C.cainito untuk

mendapatkan serbuk halus. Setelah itu simplisia dimasukkan dalam kantong
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plastik dan disimpan di tempat yang kering, tidak lembab dan terhindar dari sinar
matahari langsung.
4.6.2 Pengukuran Nilai Kadar Air Simplisia

Pengukuran nilai kadar air simplisia kering daun C.cainito dilakukan dengan
langkah sebagai berikut:
1. Dikalibrasi moisture content analyzer
2. Dimasukkan simplisia £ 0,5 g kedalam wadah metal bulat
3. Ditutup moisture content analyzer
4. Ditunggu hingga pengukuran oleh alat selesai
4.6.3 Ekstraksi Daun Kenitu

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah daun tanaman kenitu yang
diperoleh dari Materia Medika, Batu, Malang.
1. Timbang serbuk kering daun kenitu sebanyak 500 g kemudian dimaserasi
dengan 2000 ml (2 L) etil asetat selama kurang lebih 24 jam kemudian disaring,
setelah itu residu dimaserasi lagi sebanyak 2 kali dengan jumlah pelarut sebanyak
1500 ml (1,5 L) pada pengulangan ekstraksi yang ke duan dan ke tiga.
2. Pekerjaan tersebut diulang, sehingga secara keseluruhan maserasi dilakukan
sebanyak 3 kali 24 jam (setiap hari dilakukan pengadukan).
3. Filtrat atau ekstrak cair yang dihasilkan diuapkan/dipekatkan menggunakan

rotary evaporator hingga didapat ekstrak kental (pekat).
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4.6.4 ldentifikasi Flavonoid dan Saponin
4.6.4.1 Uji Saponin

Sampel = 1ml dimasukkan ke dalam tabung reaksi kemudian ditambahkan
dengan 5 ml aquades dan dipanaskan. Kemudian didinginkan dan dingin dikocok
dengan kuat. Apabila timbul busa atau buih yang tidak hilang selama dalam waktu
2-4 menit maka sampel mengandung senyawa saponin.
4.6.4.2 Uji Flavonoid

Pada uji flavonoid dilakukan uji shinoda test (beberapa serbuk magnesium
ditambah HCI pekat). Apabila esktrak yang diperoleh ditambah dengan shinoda
test berwarna orange, merah atau biru maka sampel mengandung senyawa
flavonoid.
4.6.5 Uji Aktivitas Antidiabetes Ekstrak Etil Asetat Daun Kenitu
4.6.5.1 Penyiapan Hewan Coba

Penelitian ini menggunakan hewan coba tikus putih jantan galur wistar
dengan berat badan 200-250 gram dengan umur 2-3 bulan sebanyak 25 ekor yang
sudah diketahui berat badannya dan dibagi menjadi 5 kelompok (perlakuan),
setiap kelompok (perlakuan) berisi 5 ekor. Tikus putih jantan galur wistar yang
akan digunakan dilakukan adaptasi lingkungan terlebih dahulu selama satu
minggu dalam kandang berupa bak plastik dengan penutup kawat dan diberi alas
serbuk gergaji, sehingga membiasakan tikus hidup dalam lingkungan dan
perlakuan baru serta membatasi pengaruh lingkungan. Setiap hari tikus diberi

makan dan minum secukupnya dengan pengamatan umum Yyaitu tikus yang
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tampak sakit tidak disertakan dalam penelitian. Tikus yang digunakan harus
dalam kondisi sehat yang ditandai dengan gerakan aktif tikus tersebut.
4.6.5.2 Pembagian Kelompok Hewan Coba
Pada penelitian ini menggunakan 25 ekor tikus putih jantan galur wistar yang
dibagi dalam 5 kelompok (perlakuan) yaitu kelompok kontrol negatif (K-),
kelompok kontrol positif (K+), kelompok ekstrak dengan dosis yang bertingkat
(P1, P2, P3). Masing-masing kelompok terdiri dari 5 ekor tikus yang ditentukan
secara acak. Pembagian kelompok hewan coba pada penelitian ini sebagai berikut:
e Kelompok kontrol negatif diberi CMC-Na (K-) dengan replikasi
tiga kali
e Kelompok kontrol positif diberi obat antidiabetik oral yaitu
metformin (K+) dengan replikasi tiga kali
e Kelompok uji (perlakuan) 1 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu
dengan dosis 25 mg/kgBB (P1) dengan replikasi tiga kali
e Kelompok uji (perlakuan) 2 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu
dengan dosis 50 mg/kgBB (P2) dengan replikasi tiga kali
e Kelompok uji (perlakuan) 3 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu
dengan dosis 75 mg/kgBB (P3) dengan replikasi tiga kali
4.6.5.3 Penginduksian Diabetes
Bahan penginduksi diabetes yang digunakan adalah Aloksan yang diberikan
secara intraperitonium untuk membuat tikus menjadi diabetes. Tikus diinduksi

aloksan dengan dosis 32 mg/200gBB untuk menjadikan tikus diabetes.
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4.6.5.4 Pembuatan dan Penentuan Dosis
1. Penentuan Dosis Metformin
Tiap tablet Metformin mengandung 500 mg metformin. Perhitungan dosis
dari manusia ke tikus dengan BB 200 g maka dikonversikan terlebih dahulu.
dosis untuk tikus adalah:
=500 mg x 0,018 (konversi manusia ke tikus)
=9 mg/200gBB
=9x5x7=315mg

9x100ml

315 =2,85ml

Tablet metformin digerus, ditimbang sebanyak 315 mg kemudian dilarutkan
dalam 100 ml aquades, kemudian diberikan kepada tikus secara peroral.
2. Penentuan Dosis Esktrak Daun Kenitu
a. Dosis ekstrak etil asetat daun kenitu
Konversi dosis untuk manusia ke tikus adalah 0,018. Dosis daun kenitu yang
digunakan adalah 25 mg/KgBB, 50 mg/KgBB, 75 mg/KgBB
Misalnya berat badan manusia 70 kg, maka dosis untuk tikus adalah:
Dosis 1 = 25 mg/KgBB x 70 Kg =1.750 mg
1.750 mg x 0,018 =31, 5 mg/200gBB
=0,1575 = 0,16 mg/gBB
Dosis 2 = 50 mg/KgBB x 70 Kg = 3.500 mg
3.500 mg x 0,018 =63 mg/200gBB

= 0,315 =0,31 mg/gBB
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Dosis 3 = 75 mg/KgBB x 70 Kg =5.250 mg
5.250 mg x 0,018 =94,5mg/200gBB
=0,4725 = 0,47 mg/gBB
b. Perhitungan dosis dan jumlah ekstrak larutan uji
Dosis 1 = 0,16 mg/gBB
= 0,16 mg/gBB x 200 g = 32 mg
=5x32mgx7=1120 mg
Maka, ekstrak yang ditimbang sebanyak 1.120 mg
Dosis 2 =0,31 mg/gBB
=0,31 mg/gBB x 200 g = 62 mg
=5x62mgx7=2170mg
Maka, ekstrak ditimbang sebanyak 2.170 mg
Dosis 3 = 0,47 mg/gBB
= 0,47 mg/gBB x 200 g =94 mg
=5x94 mgx 7=23.290 mg

Maka, ekstrak yang ditimbang sebanyak 3.290 mg

Keterangan
Angka 5 : jumlah sampel tiap kelompok perlakuan
Angka 7 . jumlah hari terapi (dibuat per minggu, jumlah hari terapi

keseluruhan yaitu 14 hari)
c. Perhitungan ekstrak daun kenitu (ml)

Dosis 1

32 x 100 ml

1120 = 2,85ml
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Sehingga untuk larutan stok dosis 0,16 mg/gBB dibuat dengan melarutkan
1.120 mg ekstrak ke dalam 100 ml CMC-Na 0,5%, sehingga dalam 2,85 ml
mengandung 32 mg ekstrak etil asetat daun kenitu.

Dosis 2

62 x 100 ml
2.170

= 2,85ml

Sehingga untuk larutan stok dosis 0,31 mg/gBB dibuat dengan melarutkan
2.170 mg ekstrak ke dalam 100 ml CMC-Na 0,5%, sehingga dalam 2,85 ml
mengandung 62 mg ekstrak etil asetat daun kenitu.

Dosis 3

94 x 100 ml
3.290

= 2,85ml

Sehingga untuk larutan stok dosis 0,47 mg/gBB dibuat dengan melarutkan
3.290 mg ekstrak ke dalam 100 ml CMC-Na 0,5%, sehingga dalam 2,85 ml
mengandung 94 mg ekstrak etil asetat daun kenitu.
3. Pembuatan Larutan Aloksan

Aloksan 1600 mg dilarutkan pada NaCl 0,9 % sampai volumenya 50 ml
kemudian diaduk hingga homogen. Stok larutan aloksan yang sudah dibuat
kemudian digunakan untuk injeksi terhadap tikus. Dosis yang digunakan 32

mg/200gBB.

32 x 50 ml

Te00 1™

4. Pembuatan Suspensi CMC-Na 0,5%
CMC-Na Sebanyak 0,5 gram ditaburkan dalam mortar yang berisi 5-10 ml

aquades panas, dikembangkan selama kurang lebih 15 menit lalu dihomogenkan
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hingga diperoleh massa yang transparan. Setelah itu tambahkan aquades sampai
mencapai volume 100 ml.
4.6.5.5 Uji Aktivitas Antidiabetes

Uji Antidiabetes dengan Induksi Aloksan sebagai berikut:
1. Tikus dipuasakan terlebih dahulu + 8 jam kemudian diinduksi aloksan dengan
dosis yang digunakan 32 mg/200gBB secara intraperitonium dengan cara tikus
diposisikan kearah frontal hingga terlihat bagian abdomennya.
2. Pada bagian atas abdomen tikus diusap dengan alkohol 70%, kemudian kulit
tikus dicubit hingga terasa bagian ototnya kemudian spuit dimasukkan pada
bagian abdomen. Setelah itu aloksan diinjeksikan secara perlahan.
3. Setelah selesai dinjeksikan abdomen tikus diusap kembali dengan alkohol 70%.
Injeksi aloksan dilakukan setiap 3-4 hari sekali sampai kadar glukosa darah hewan
coba meningkat.
4. Tikus dipuasakan selama + 8 jam, tapi tetap diberi minum, kemudian diukur
kadar gula darah puasanya (HO). Tikus dikatakan mengalami diabetes apabila
kadar gula darah puasa mencapai > 126 mg/dL.
5. Kelompok kontrol negatif diberi CMC-Na (K-), kelompok kontrol positif diberi
obat antidiabetik oral yaitu metformin (K+), Kelompok uji (perlakuan) 1 diberi
ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 25 mg/kgBB (P1), Kelompok uji
(perlakuan) 2 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 50 mg/kgBB
(P2), Kelompok uji (perlakuan) 3 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan

dosis 75 mg/kgBB (P3).
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6. Perlakuan diberikan satu kali sehari selama 14 hari setelah tikus dinyatakan
sudah diabetes, kemudian dilakukan pengukuran gula darah pada hari ke 3, 7, 10
dan 14.
4.6.5.6 Pengukuran Kadar Glukosa Darah

Pengukuran kadar gula darah menggunakan glukometer. Pengambilan sampel
darah dilakukan pada bagian ekor tikus yang sudah dicukur hingga pembuluh
darah terlihat jelas. Setelah itu ekor tikus diusap dengan alkohol 70% dan ditoreh
dengan pisau bedah hingga terbentuk luka kecil. Kemudian darah diteteskan pada
strip glukotest. Hasil yang diperoleh dari glukometer merupakan kadar glukosa

darah tikus tersebut.

4.7 Analisis Data

Untuk melihat ada atau tidaknya perbedaan bermakna pada nilai penurunan
kadar gula darah antara kelompok ekstrak etil asetat daun kenitu dan kelompok
kontrol, dilakukan uji Analysis of variance (ANOVA) One Way pada probabilitas
(p) pada o= 0,05, dengan hipotesis sebagai berikut:

Ho = Tidak ada perbedaan bermakna (signifikan) pada nilai penurunan
kadar gula darah antar kelompok (perlakuan)

H, = Ada perbedaan bermakna (signifikan) pada nilai penurunan
kadar gula darah antar kelompok (perlakuan)

Pengambilan kesimpulan diperoleh dari harga probabilitas (p) pada a = 0,05.
Apabila p>0,05 maka Hy diterima dan H, ditolak, sebaliknya bila p<0,05 maka Hy
ditolak dan H, diterima. Jika ada perbedaan yang bermakna (signifikan) pada uji
ANOVA One Way, maka dilanjutkan dengan uji Post Hoc LSD (Least Square

Difference) untuk melihat beda nyata antar satu kelompok dengan kelompok lain.



BAB V

HASIL DAN PEMBAHASAN

5.1 Kesehatan, Tumbuhan, dan Hewan dalam Al-Qur’an
5.1.1 Kesehatan dalam Al-Qur’an
Allah SWT berfirman di dalam Al-Qur’an Surat Al-A’raf ayat 31 yang

berbunyi:

Gl SN B 2d g 105 1085 s o487l S 08 5T 5

artinya: "Makan dan minumlah, dan jangan berlebih-lebihan. Sesungguhnya
Allah tidak menyukai orang yang berlebih-lebihan. ” (QS. Al-A’raf. 7:31)

Firman Allah SWT (15535 15835 “Makan dan minumlah”, dan ayat
seterusnya. Sebagian ulama salaf mengatakan, Allah SWT telah menyatukan
seluruh pengobatan pada setengah ayat ini, (1t i Y3 1sh5505 158) “makan dan
minumlah dan janganlah kamu berlebih-lebihan.

Imam al-Bukhori meriwayatkan, Ibnu ‘Abbas berkata: “makan dan
berpakaianlah sesuka kalian, asalkan engkau terhindar dari dua sifat; berlebih-
lebihan dan sombong”. Imam Ahmad meriwayatkan, Yahya bin Jabir ath-Thaa-i
menceritakan kepada kami, aku pernah mendengar al-Migdam bin Ma’di Yakrib
al-Kindi, ia berkata, aku pernah mendengar Rasulullah SAW. Bersabda:
“Tidaklah anak Adam mengisi bejana yang lebih buruk dari pada perutnya sendiri.
Cukuplah bagi anak Adam beberapa suap makanan untuk menegagkkan tulang
punggungnya. Kalau ia memang harus melakukannya, maka sepertiga untuk
makanannya, sepertiga untuk minumnya dan sepertiga untuk nafasnya” (Ghoffar
et al., 2004).

Allah SWT berfirman di dalam ayat lain yaitu dalam Al-Qur’an Surat Thaha

ayat 81 yang berbunyi:
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(s3h A8 gab e (U g b 2SI ot o 1l Y5 25U U oD e 1
artinya: “Makanlah di antara rizqi yang baik yang telah kami berikan kepadamu,
dan janganlah melampaui batas padanya, yang menyebabkan kemurkaan-Ku,
maka sesungguhnya binasalah ia.” (QS. Thaha. 20: 81)

Allah SWT berfirman, (oi=t Lo Jai 48 15k V3 8855 L el ge 1K)
“Makanlah diantara rizki yang baik yang telah Kami berikan kepadamu, dan
janganlah melampaui batas padanya, yang menyebabkan kemurkaan-Ku
menimpamu”. Maksudnya, makanlah dari rizki yang telah dianugerahkan kepada
kalian dan janganlah kalian berlebih-lebihan dalam melakukannya, dimana kalian
mengambilnya di luar kebutuhan dan melanggar apa yang telah Aku (Allah)
perintahkan kepada kalian. (=t e Jad) “Sehingga kemurkaan-Ku
menimpamu”. Yakni, Aku akan marah kepada kalian (Ghoffar et al., 2004).

Manusia tidak terlepas dari aktivitas makan dan minum dikehidupan sehari-
harinya. Di dalam ilmu kesehatan, makan dan minum merupakan kebutuhan untuk
pemenuhan nutrisi sebagai penunjang hidup, yang jumlah dan macamnya harus
sesuai dengan keperluan tubuh, tidak boleh kekurangan ataupun berlebihan.
Apabila kekurangan ataupun berlebihan dapat mengganggu kesehatan tubuh.
Perbuatan israf (berlebihan) dalam makan dan minum sangat berpengaruh
terhadap kesehatan manusia. Di dalam kehidupan nyata masih banyak
ditemukannya orang-orang yang tidak bersyukur dengan nikmat yang Allah SWT
berikan kepada kita semua, yaitu diantaranya dengan berlebihan dalam makan
dan minum, sehingga banyak ditemukannya hal-hal yang merupakan akibat dari
pola makan yang berlebih atau tidak seimbang dan mempengaruhi kesehatan

jasmani seseorang yang dapat berupa berbagai penyakit berbahaya.
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Ayat di atas menjelaskan tentang larangan dalam berlebih-lebihan. Ada
beberapa cara agar kita dapat hidup sehat yaitu dengan tidak berlebih-lebihan
dalam hal makan dan minum. Makan dan minum secara berlebih atau dalam
jumlah yang banyak merupakan salah satu penyebab dari obesitas. Dalam
mempertahankan berat badan yang ideal perlu adanya perhatian terhadap pola
makan sehari-hari, salah satunya dengan cara menjaga pola makan yang sehat dan
seimbang. Apabila tidak dapat mempertahankannya, kemungkinan besar akan
menyebabkan kegemukan (obesitas). Obesitas merupakan salah satu faktor resiko
terjadinya diabetes melitus. Berdasarkan hasil penelitian (Nuraini dan Surpiatna,
2016) menunjukkan bahwa pada orang kegemukan (obesitas) kemungkinan lebih
besar terjadinya diabetes melitus dari pada orang kurus. Kebanyakan pada orang
obesitas dikarenakan mengkonsumsi makanan yang berlebihan, akibatnya akan
terjadi pengaturan kerja insulin yang tidak normal atau tidak seimbang yang
diakibatkan adanya lemak yang berlebih pada kondisi badan dengan kegemukan
(obesitas), hal itu menyebabkan kemampuan sel  pankreas untuk mengeluarkan
insulin akan menurun dan memicu terjadinya dibetes melitus (Nuraini dan
Surpiatna, 2016).

5.1.2 Tumbuhan dalam Al-Qur’an

Allah SWT telah menjelaskan dalam Al-Qur’an tentang kenikmatan-
kenikmatan yang Allah SWT berikan terhadap hambanya, salah satunya adalah
tanaman yang dapat memberikan manfaat. Sesuai dengan firman Allah SWT

dalam Al-Qur’an surat Asy-Syu'ara’ ayat 7 yang berbunyi:
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Cj) wa s pfuﬁﬂ‘ 3y 135 35t
Artinya: “Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, berapakah banyaknya
Kami tumbuhkan di bumi itu berbagai macam tumbuh-tumbuhan yang baik?”
(QS. Asy-Syu'ara'. 26: 7)

Allah SWT berfirman, (ujaj‘i\ RS ;in) “Dan apakah mereka tidak
memperhatikan yang ada di bumi”. Maksudnya, (1) Allah SWT memerintahkan
kepada kita semua untuk memikirkan, meneliti, serta mengeksplorasi seluruh
yang ada di muka bumi, khususnya tentang tumbuhan yang dapat memberikan
manfaat bagi kita semua. (&2 ik &) “berapakah banyaknya Kami tumbuhkan di
bumi itu”. Maksudnya, (2) Alangkah banyaknya tumbuhan yang Allah SWT
ciptakan di muka bumi ini. Aneka macam tumbuh-tumbuhan yang tak terbilang
jumlahnya karena terus mengalami perkembangan terkait dengan penemuan jenis
atau macam-macam tumbuhan baru. (a8 ;53) “tumbuh-tumbuhan yang baik”.
Maksudnya, (3) Aneka tumbuhan itu sifatnya berpasang-pasangan. Artinya, setiap
tumbuhan pasti memiliki 2 hal yang berbeda. Salah satunya adalah di dalam
tumbuhan terdapat obat yang sangat bermanfaat, misalnya dalam bidang
kesehatan. Menurut Quraish Shihab, adakah mereka akan terus mempertahankan
kekufuran dan pendustaan serta tidak merenungi dan mengamati sebagian ciptaan
Allah SWT di bumi ini? Sebenarnya, jika mereka bersedia merenungi dan
mengamati hal itu, niscaya mereka akan mendapatkan petunjuk. Kamilah yang
mengeluarkan dari  bumi ini beraneka ragam tumbuh-tumbuhan yang

mendatangkan manfaat. Dan itu semua hanya dapat dilakukan oleh Tuhan yang

Maha Esa dan Maha Kuasa (Shihab, 2002).
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Allah SWT juga berfirman di dalam ayat lain yaitu di dalam Al-Qur’an surat

Al-An'am Ayat 99 yang berbunyi:
P g e EENELA O e
2488 125 AR S Oy Ol e oting s il eall o 31 s LsTR2
Oyl p38) Y r*Q’ 3 O e anisy A 13 o8 ) 1ozl

Artinya: Dan Dialah yang menurunkan air hujan dari langit, lalu Kami
tumbuhkan dengan air itu segala macam tumbuh-tumbuhan maka Kami keluarkan
dari tumbuh-tumbuhan itu tanaman yang menghijau. Kami keluarkan dari
tanaman yang menghijau itu butir yang banyak; dan dari mayang korma
mengurai tangkai-tangkai yang menjulai, dan kebun-kebun anggur, dan (Kami
keluarkan pula) zaitun dan delima yang serupa dan yang tidak serupa.
Perhatikanlah buahnya di waktu pohonnya berbuah dan (perhatikan pulalah)
kematangannya. Sesungguhnya pada yang demikian itu ada tanda-tanda
(kekuasaan Allah) bagi orang-orang yang beriman. (QS. Al-An'am. 6: 99)

Firman Allah SWT (5l Ll e O3 5301 54 5) “Dan Dialah yang menurunkan
air hujan dari langit”. Maksudnya, dengan kadar tertentu, sebagai berkah dan
rizki bagi hamba-hamba-Nya, untuk menghidupi dan menyirami berbagai
makhluk, serta sebagai rahmat Allah SWT bagi seluruh makhluk-Nya. (4 s Al
1 5ead 4hs Us 540 0.5 (8 &G “Lalu Kami tumbuhkan dengan air itu segala macam
tumbuh-tumbuhan, maka Kami keluarkan dari tumbuh-tumbuhan itu tanaman
yang menghijau”. Yaitu, tanaman-tanaman dan pepohonan yang hijau, dan setelah
itu kami menciptakan di dalamnya biji-bijian dan buah-buahan (Ghoffar et al.,
2004).

Ayat di atas menjelaskan bahwa Allah SWT mengingatkan terhadap kita
semua bahwa segala sesuatu yang Allah SWT ciptakan dimuka bumi ini tidak ada

yang sia-sia. Allah SWT juga mengingatkan kepada kita semua untuk dapat

memperhatikan dan juga memikirkan tentang apa yang telah Allah ciptakan di
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muka bumi ini, khususnya tentang tumbuhan yang dapat memberikan manfaat
bagi kita semua. Allah SWT juga menciptakan tumbuhan di muka bumi ini
dengan berpasang-pasangan, yang berarti di dalam tumbuhan terdapat obat yang
sangat bermanfaat, salah satunya yaitu dalam bidang kesehatan. Tanaman yang
dapat digunakan untuk kesehatan salah satunya adalah kenitu, daun kenitu dapat
digunakan sebagai obat antidiabetes. Pada daun kenitu terdapat golongan senyawa
yang sangat bermanfaat dan mempunyai peranan penting dalam bidang kesehatan
yaitu flavonoid dan saponin, yang mana kedua golongan senyawa tersebut
terdapat pada daun kenitu dan dapat berfungsi sebagai antidiabetes (Zuhro et al.,
2016).
5.1.3 Hewan dalam Al-Qur’an

Allah SWT selain menciptakan tumbuh-tumbuhan di muka bumi, Allah SWT
juga menciptakan bermacam-macam hewan di dalamnya salah satunya itu adalah
hewan. Hewan-hewan tersebut memiliki perbedaan satu sama lain, seperti yang
telah Allah SWT sebutkan dalam firmannya yaitu dalam Al-Qur’an surat An-nur
ayat 45 yang berbunyi:

8 st el Getizs b B o B ok

Artinya: “Dan Allah telah menciptakan semua jenis hewan dari air, maka
sebagian dari hewan itu ada yang berjalan di atas perutnya dan sebagian
berjalan dengan dua kaki sedang sebagian (yang lain) berjalan dengan empat
kaki. Allah menciptakan apa yang dikehendaki-Nya, sesungguhnya Allah Maha
Kuasa atas segala sesuatu”. (QS. An-nur. 24: 45)

Firman Allah SWT, (sl e i e a4ied) “Sebagian dari hewan itu ada

yang berjalan diatas perutnya”, seperti ular dan sejenisnya. Firman Allah SWT,
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(s e 5% (a 34ke3) “Sebagian berjalan dengan dua kaki”, seperti manusia
dan burung. Firman Allah SWT, (@J‘ e 5% ba pbes) “Sedang sebagian (vang
lain) berjalan dengan empat kaki”, seperti hewan ternak dan binatang-binatang
lainnya. Oleh sebab itu, Allah SWT berfirman, (¢}\& & & @la) "Allah
menciptakan apa yang dikehendaki-Nya”, yakni menciptakan dengan kekuasaan-
Nya, karena apa yang dikehendaki-Nya pasti terjadi dan apa yang tidak
dikehendaki-Nya pasti tidak akan terjadi. Oleh karena itu, Allah SWT
menutupnya dengan firman-Nya, (%8 et 8 Sle & O)) “Sesumgguhnya Allah
Mahakuasa atas segala sesuatu” (Ghoffar et al, 2004).
Ayat diatas menjelaskan tentang klasifikasi hewan yang meliputi:
a. Hewan berjalan dengan perutnya: ulat, siput, lintah, larva, ular, cacing, bekicot,
belut, dan lain-lain.
b. Hewan berjalan dengan dua kaki: pinguin, merak, kalkun, merpati, elang,
bangau, gagak, ayam, angsa, entok, itik, bebek, burung pelikan, dan lain-lain.
c. Hewan berjalan dengan empat kaki: gajah, kucing, kelinci, singa, harimau,
kuda, kambing, sapi, domba, unta, gajah, jerapah, tikus, mencit, dan lain-lain.
Tikus putih jantan galur wistar merupakan hewan berkaki empat yang Allah
SWT ciptakan dan dapat memberikan manfaat dalam kehidupan khususnya dalam
suatu penelitian menjadi hewan percobaan yang nantinya dapat digunakan untuk
mengembangkan ilmu pengetahuan kedepanya. Hal itu menunjukkan kekuasaan
Allah SWT yang harus kita ketahui dan dijaga agar dapat digunakan untuk masa

yang akan datang khususnya dalam proses penelitian.
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5.2 Preparasi Simplisia Daun C.cainito

Penelitian ini mengunakan sampel daun C.cainito yang mana daun tersebut
diperoleh dari Balai Materia Medika Kota Batu, Jawa Timur. Langkah pertama
yang dilakukan adalah pemanenan daun C.cainito kemudian dilakukan sortasi
basah yang bertujuan untuk memisahkan kotoran-kotoran atau bahan-bahan asing
lainnya seperti tanah, kerikil, rumput maupun batang. Setelah itu daun yang sudah
disortasi basah segera dicuci. Pencucian daun C.cainito dilakukan dengan air
mengalir untuk menghilangkan sisa-sisa kotoran yang masih menempel pada daun
tersebut. Proses pencucian dilakukan sebentar saja atau tidak begitu lama. Setelah
itu dilakukan pengeringan menggunakan oven dengan suhu 40°C selama + 3-4
jam sampai didapatkan daun C.cainito yang benar-benar kering dengan tujuan
untuk menurunkan kadar air yang ada pada daun, karena dengan menurunnya
kadar air dapat mencegah tumbuhnya kapang dan menurunkan reaksi enzimatik
sehingga dapat mencegah terjadinya kerusakan pada simplisia. Pengeringan dapat
dilakukan dengan menggunakan oven dengan suhu 30°C-90°C. Pengeringan daun
C.cainito menggunakan metode oven karena waktu yang diperlukan relatif cepat

dan panas yang diberikan relatif konstan (Agoes, 2007; Laksana, 2010).

Gambar 5.1 Daun C.cainito
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Proses selanjutnya yaitu penggilingan simplisia kering daun C.cainito untuk
mendapatkan serbuk halus. Penggilingan dilakukan untuk memperkecil ukuran
simplisia kering daun C.cainito dan mempermudah pada proses ekstraksi.
Pengecilan ukuran disini juga bertujuan untuk memperbesar kontak antara bahan
dan pelarut pada saat proses ekstraksi. Setelah itu serbuk simplisia dimasukkan
dalam kantong plastik dan disimpan di tempat yang kering, tidak lembab dan
terhindar dari sinar matahari langsung untuk melindungi simplisia agar tidak rusak

atau berubah mutunya (Harbone, 1996; Laksana, 2010).

Gambar 5.2 Simplisia serbuk kering daun C.cainito

5.3 Pengukuran Nilai Kadar Air

Menurut Badan POM (2000) pada proses ekstraksi penarikan senyawa aktif
oleh pelarut akan lebih efektif jika semakin kecil nilai kadar airnya. Kadar air
yang aman pada bahan kering yaitu berada pada persentase 10-12%, sedangkan
kurang dari 10% adalah kadar air yang baik (Badan POM, 2000).

Nilai kadar air serbuk simplisia kering daun C.cainito diukur dengan

menggunakan moisture content analyzer yang ada pada tabel 5.1 berikut ini:
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Tabel 5.1 Nilai kadar air simplisia kering daun C.cainito

Sampel Replikasi Kadar Air (%)  Rata-rata (%)
Simplisia kering 1 6,75%
daun C.cainito 2 6,53% 6,84%
3 7,25%

Pada pengukuran nilai kadar air diperoleh nilai rata-rata sebesar 6,84%. Nilai
tersebut menunjukkan bahwa serbuk simplisia memiliki kadar air yang baik
dengan diperolehnya niai kadar air yang kurang dari 10%. Hasil yang baik
tersebut kemungkinan diperoleh dari pengeringan daun C.cainito yang maksimal

menggunakan oven dengan suhu yang konstan.

5.4 Ekstraksi Daun C.cainito

Ekstraksi daun C.cainito dilakukan dengan metode maserasi. Pemilihan
metode maserasi dikarenakan alat-alat yang digunakan sederhana dan
pengerjaannya sangat mudah akan tetapi dapat memperoleh hasil yang baik.
Selain alasan tersebut pemilihan metode ekstraksi dengan maserasi Yaitu
menghindari terjadinya dekomposisi atau juga rusaknya senyawa yang tidak stabil
terhadap pemanasan. Adapun senyawa yang dibutuhkan pada penelitian kali ini
adalah golongan flavonoid dan saponin yang mempunyai sifat khas mudah terurai
pada temperatur tinggi (Dinata, 2006).

Prinsip ekstraksi menggunakan maserasi yaitu adanya difusi cairan penyari ke
dalam sel tumbuhan yang mengandung senyawa aktif. Difusi tersebut
mengakibatkan perbedaan tekanan osmosis di dalam dan di luar sel sehingga
senyawa aktif terdesak untuk keluar (Dean J 2009 dalam Budilaksono 2005).
Pelarut yang digunakan pada penelitian kali ini adalah etil asetat. Alasan

pemilihan etil asetat sebagai pelarut adalah belum dilakukannya penelitian
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sebelumnya yang menggunakan etil asetat untuk proses ektraksi pada daun
C.cainito untuk uji aktivitas antidiabetes. Selain itu alasan pemilihan etil asetat
sebagai pelarut vaitu aglikon yang kurang polar seperti isoflavon, flavanon, dan
flavon, serta flavonol lebih larut pada pelarut semi polar bahkan non polar dan
salah satunya yaitu etil asetat (Markham, 1988).

Tabel 5.2 Ekstraksi Daun C.cainito

Jumlah Serbuk Jumlah Pelarut Metode Ekstraksi % Rendemen
500 g 5000 ml (5L) Maserasi 3,078 %

(A) (B)
Gambar 5.3 Ekstraksi maserasi (A) dan ekstrak kering daun C.cainito (B)

Proses ekstraksi dengan metode maserasi diperoleh dua lapisan (Gambar 5.3
A). Lapisan bagian atas merupakan filtrat yang mengandung senyawa aktif
sedangkan lapisan bagian bawah adalah residu dari serbuk simplisia. Setelah itu
dilakukan proses filtrasi untuk memisahkan antara filtrat dengan residu
menggunakan kertas saring dan kemudian filtrat ditampung dalam wadah terpisah.
Residu dari proses filtrasi pertama diekstraksi kembali atau dilakukannya
pengulangan sebanyak dua kali dengan masing masing jumlah pelarut sebanyak
1500 ml (1,5 L) pada pengulangan ekstraksi yang kedua dan ketiga, sehingga

jumlah keseluruhan dari pelarut etil asetat yang digunakan sebanyak 5000 ml (5
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L) yang mana proses tersebut bertujuan untuk penarikan kembali senyawa aktif
yang masih tertinggal dalam residu trsebut. Selanjutnya, filtrat yang sudah
terkumpul diuapkan pelarutnya dengan menggunakan rotary evaporator. Ekstrak
yang diperoleh berwarna kehitaman dengan bentuk yang masih sedikit cair. Agar
diperoleh ekstrak kering (Gambar 5.3 B) maka ekstrak kental tersebut dimasukkan
ke dalam oven dengan suhu 40°C. Disisi lain tujuan dari pengeringan ekstrak
kental dengan menggunakan oven adalah untuk menghilangkan sisa-sisa pelarut
yang masih ada pada ekstrak dari daun C.cainito, sehingga nantinya tidak
berbahaya pada saat uji aktivitas yang dilakukan pada hewan coba yang
disebabkan oleh pelarut tersebut. Ekstrak kering yang diperoleh sebanyak 15,39
gram, setelah itu dilakukan perhitungan rendemen dan diperoleh nilai rendemen

sebesar 3,078%.

5.5 Identifikasi Flavonoid dan Saponin

Proses identifikasi ini bertujuan untuk mengetahui ada tidaknya dari
flavonoid dan saponin pada daun kenitu. lIdentifikasi flavonoid dan saponin
dilakukan dengan cara uji warna. Pada uji warna untuk identifikasi flavonoid
dilakukannya dengan dua cara yang berbeda, yakni dengan adanya penambahan
metanol dan etil asetat sebagai pelarut pada ekstrak kemudian ditambahkan 10
tetes HCI pekat dan serbuk Mg sebanyak kurang lebih 0,1 g. Kemudian campuran
tersebut dikocok dan diamati perubahan yang terjadi. Dari perlakuan uji flavonoid
didapatkan hasil sampel berwarna orange pada penambahan metanol dan warna
biru dengan penambahan etil asetat. Apabila terjadi perubahan warna menjadi

orange, merah atau biru maka sampel positif mengandung flavonid. Magnesium
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dan asam Klorida bereaksi dengan membentuk gelembung-gelembung yang
merupakan gas H,, sedangkan logam Mg dan HCI pekat pada uji ini berfungsi
untuk mereduksi inti benzopiron yang terdapat pada struktur flavonoid sehingga
terbentuk perubahan warna. Jika dalam suatu ekstrak tumbuhan terdapat flavonoid
akan terbentuk garam flavilium saat penambahan Mg dan HCI (Chunaifi dan
Tukiran, 2014; Marliana, 2005). Menurut Taher (2011) terjadinya perubahan
warna pada sampel menunjukkan bahwa sampel tersebut positif mengandung
flavonoid. Sedangkan pada uji saponin sampel £ 1 ml dimasukkan ke dalam
tabung reaksi dan ditambahkan dengan 5 ml aquades dan dipanaskan, kemudian
didinginkan dan dikocok kuat-kuat. Dari perlakuan uji saponin didapatkan hasil
terdapat buih atau busa yang konstan pada sampel kurang lebih selama 2 menit.
Apabila timbul busa atau buih yang tidak hilang dalam waktu 2-4 menit maka
sampel mengandung senyawa saponin. Timbulnya busa menunjukkan adanya
glikosida yang mempunyai kemampuan membentuk buih dalam air yang
terhidrolisis menjadi glukosa dan senyawa lainnya (Chunaifi dan Tukiran, 2014;

Marliana, 2005).

(A) (B)
Gambar 5.4 (A) Uji flavonoid dengan metanol, (B) Uji flavonoid dengan etil
asetat
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Gambar 5.5 Uji saponin

5.6 Uji Aktivitas Ekstrak Etil Asetat Daun Kenitu Terhadap Penurunan
Kadar Gula Darah Pada Tikus Putih Jantan Wistar
5.6.1 Uji Aktivitas Antidiabetes Ekstrak Etil Asetat Daun Kenitu

Uji aktivitas ekstrak etil asetat daun C.cainito sebagai antidiabetes pada tikus
putih jantan yang diinduksi aloksan yaitu pertama-tama tikus dipuasakan terlebih
dahulu £ 8 jam kemudian diinduksi aloksan dengan alasan dikarenakan aloksan
dapat menghasilkan kondisi diabetes secara cepat dengan cara perusakan pada sel-
sel penghasil insulin di pankreas (Hadyana, 2002). Dosis yang digunakan 32
mg/200gBB secara intraperitonium dengan cara tikus diposisikan kearah frontal
hingga terlihat bagian abdomennya. Penginjeksian dengan intraperitonium dengan
alasan yang pertama vyaitu dikarenakan penelitian sebelum-sebelumnya
menggunakan metode penginjeksian secara intraperitonium, selain itu alasan-
alasan lain adalah pada penginjeksian secara intraperitonium dimungkinkan
mempercepat terjadinya diabetes pada hewan coba dengan melihat letak dari
pankreas yang berada pada rongga perut, sesuai tujuan penginduksian aloksan itu
sendiri yaitu untuk menciptakan kondisi diabetes pada hewan coba dengan cara

pengrusakan pada sel-sel penghasil insulin di pankreas. Penginjeksian secara
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intraperitonium dilakukan dengan cara pada bagian atas abdomen tikus diusap
dengan alkohol 70%, kemudian kulit tikus dicubit hingga terasa bagian ototnya
kemudian spuit dimasukkan pada bagian abdomen. Setelah itu aloksan
diinjeksikan secara perlahan. Setelah selesai dinjeksikan abdomen tikus diusap
kembali dengan alkohol 70%. Injeksi aloksan dilakukan setiap 3-4 hari sekali
sampai kadar glukosa darah hewan coba meningkat. Setelah itu tikus dipuasakan
selama = 8 jam, tetapi tetap diberi minum kemudian diukur kadar gula darah
puasanya. Pemilihan pengukuran kadar gula darah puasa yaitu untuk memperoleh
hasil data yang tepat setelah dilakukan pengukuran kadar gula darah dari hewan
coba tersebut, hal itu dikarenakan pada kondisi tersebut kadar gula darah tikus
tidak dipengaruhi oleh makanan yang diberikan pada hewan coba yang mana itu
akan sangat berdampak pada kadar gula darah hewan coba. Hasil pengukuran
tersebut dinyatakan sebagai kadar gula darah awal atau mula-mula (HO). Tikus
dikatakan mengalami diabetes apabila kadar gula darah puasa mencapai > 126
mg/dL. Kelompok kontrol negatif diberi CMC-Na (K-) dengan tujuan sebagai
pembanding serta melihat ada tidaknya pengaruh pemberian tersebut terhadap
penurunan kadar gula darah, dikarenakan pada kelompok pemberian ekstrak
CMC-Na berfungsi sebagai pensuspensi. Kelompok kontrol positif diberi obat
antidiabetik oral yaitu metformin (K+) dengan alasan metformin merupakan
sediaan obat yang juga sering digunakan oleh masyarakat sebagai obat
antidiabetes dan juga metformin memiliki mekanisme kerja yang hampir sama
dengan saponin dan flavonoid sebagai antidiabetes. Kelompok uji 1 diberi ekstrak

etil asetat daun kenitu dengan dosis 25 mg/kgBB (P1), Kelompok uji 2 diberi
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ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 50 mg/kgBB (P2), Kelompok uji 3
diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 75 mg/kgBB (P3). Pemilihan
dosis tersebut berdasarkan acuan pada penelitian sebelum-sebelumnya tentang
tanaman yang digunakan sebagai antidiabetes. Perlakuan diberikan satu kali sehari
selama 14 hari setelah tikus dinyatakan sudah diabetes, kemudian dilakukan
pengukuran gula darah pada hari ke 3, 7, 10 dan 14.

Tabel 5.3 Data Hasil Pengukuran Kadar Gula Darah

Kelompok HO H3 H7 H10 H14
K- 281,3+8,6 281,7+8,6 353,7+34,6 375,3+19,2 422,0+£41,5
K+ 478,0+£37,7 476,7+38,8 308,7+61,5 254,3+£77,6 128,3+51,7
P1 398,0+111,4 397,0£111,4  295,7+£126,3 274,3x121,7 260,0+127,4
K2 447,3+124,8 446,3+124,1 300,7£149,0 264,3£122,2 237,7+114,2
§3 452,0+106,7 450,7+106,2 287,7+118,4 244,7+115,1 151,0+74,5
Keterangan:

Kelompok kontrol negatif diberi CMC-Na (K-)

Kelompok kontrol positif diberi obat antidiabetik oral yaitu metformin (K+)
Kelompok uji 1 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 25 mg/kgBB (P1)
Kelompok uji 2 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 50 mg/kgBB (P2)
Kelompok uji 3 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 75 mg/kgBB (P3)

Tabel di atas merupakan tabel hasil pengukuran kadar glukosa darah tikus
jantan wistar pada saat pre test (HO) dan post test (H3, H7, H10, H14). Pada
penelitian ini, masing-masing perlakuan terdiri dari 5 ekor tikus akan tetapi ada
beberapa tikus yang mati pada saat proses penelitian berlangsung. Pengukuran
kadar gula darah pada sampel dilakukan dengan meneteskan darah pada strip
glukotest. Alasan pemilihan strip glukotest dikarenakan penggunaan dan
pembacaannya yang sangat mudah dan sederhana dan hasilnya pun dapat
merepresentasikan kondisi gula darah dari tikus tersebut. Tabel tersebut juga
menampilkan rerata hasil pengukuran kadar glukosa darah ke-5 kelompok tikus

putih jantan wistar. Pada tabel diatas juga dapat dilihat bahwa seluruh kadar
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glukosa darah puasa tikus wistar jantan setelah dilakukan induksi aloksan (pre
test) memiliki nilai diatas 126 mg/dL.

Rata-rata kadar gula darah pada kontrol negatif, diketahui terjadi peningkatan
kadar gula darah dari hari ke-0 hingga hari ke-14 hingga mencapai rata-rata 422
mg/dL. Pada kontrol positif, diketahui terjadi penurunan kadar gula darah dari
hari ke-O hingga hari ke-14 di mana rata-rata kadar gula darah pada hari ke-14
sebesar 128,3 mg/dL. Pada perlakuan P1, diketahui terjadi penurunan kadar gula
darah dari hari ke-0 hingga hari ke-14 hingga mencapai rata-rata 260 mg/dL. Hal
ini juga terjadi pada perlakuan P2 dan P3, di mana rata-rata kadar gula darah pada
sampel menurun akan tetapi masih belum menunjukkan dibawah normal (237,7
mg/dL untuk P2 dan 151 mg/dL untuk P3).

Pada pengukuran selanjutnya yaitu pada post test terjadi penurunan kadar
glukosa darah tikus wistar jantan baik pada kelompok kontrol positif, maupun
pada kelompok perlakuan dengan menggunakan ekstrak daun C. canito. Kecuali
pada kelompok negatif yang terus mengalami kenaikan, hal ini dikarenakan pada
kelompok kontrol negatif hewan coba tidak diberikan terapi, hanya saja diberikan
CMC-Na sebagai pembanding dari kelompok kontrol negatif. Berikut ini
merupakan tabel dan grafik penurunan kadar gula darah pada masing-masing
perlakuan.

Tabel 5.4 Data Persentase Penurunan Kadar Gula Darah

Kelompok H3 H7 H10 H14
K- +0,10%  +2570% +33,41%  +50,01%
K+ -0,27 % -3541%  -46,79 % -73,15%
P1 -0,25 % -25,70%  -31,08 % -34,67 %
P2 -0,22 % -32,79%  -40,91 % -46,88 %

P3 -0,28 % -36,34%  -45,86 % -66,59 %
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Persentase Penurunan Kadar Gula Darah

60,00%
40,00%
20,00% — ==K (-) CMC-Na
T + H
0,00% K (+) metformin
H3 H7 H10 H14 P1 25 mg/kgBB
y —>¢=P2 50 mg/kgBB
[-40,00% P3 75 mg/kgBB
) 0o 2 28
-60,00% \\
-80,00%

Gambar 5.6 Grafik Persentase Penurunan Kadar Gula Darah Tikus Putih
Jantan Galur Wistar

Hasil yang didapatkan pada seluruh kelompok perlakuan setelah diinduksi
aloksan adalah semua tikus jantan wistar yang ada dapat mencapai kadar gula
darah > 126 mg/dL (pre test). Kemudian di semua kelompok perlakuan terjadi
penurunan kadar gula darah setelah diberikan perlakuan selama 14 hari (post test)
walaupun hal itu tidak terjadi pada semua hewan coba khususnya di H3. Akan
tetapi berbeda dengan kelompok kontrol negatif yang terus mengalami kenaikan
pada nilai kadar gula darah. Hal ini terjadi karena pada kelompok kontrol negatif
tidak diberikan terapi, hanya saja diberikan CMC-Na sebagai pembanding dari
kelompok kontrol negatif. Kelompok yang memiliki penurunan nilai kadar gula
darah terkecil adalah kelompok P1 (dosis 25mg/kgBB), sedangkan kelompok
yang memiliki penurunan kadar gula darah terbesar adalah metformin yang
merupakan kontrol positif. Kelompok yang diberikan ekstrak etil asetat daun

kenitu dengan dosis 25 mg/kgBB (P1), 50 mg/kgBB (P2), dan 75 mg/kgBB (P3)
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juga terjadi penurunan kadar gula darah, tetapi masing-masing dosis memiliki
kemampuan yang berbeda dalam menurunkan kadar gula darah.

Penurunan kadar gula darah tikus jantan wistar yang telah diinduksi aloksan
akibat diberikan ekstrak daun kenitu ini mungkin disebabkan daun kenitu tersusun
dari berbagai golongan senyawa kimia antara lain saponin dan flavonoid (Zuhro et
al., 2016). Dalam hal ini golongan senyawa di dalam kenitu yang diduga kuat
menurunkan kadar glukosa darah adalah saponin dan flavonoid. Fungsi dari
saponin sendiri yaitu mencegah transport glukosa menuju brush border intestinal
di usus halus yang merupakan tempat penyerapan glukosa, sehingga penyerapan
glukosa yang ada di usus halus terganggu atau terhambat, hal ini dapat berefek
pada kadar glukosa yang ada di dalam darah (Yoshikawa et al., 2006). Sensitivitas
reseptor insulin dapat diperbaiki oleh flavonoid yang terkandung di dalam
tumbuhan, sehingga hal tersebut sangat menguntungkan pada keadaan diabetes
melitus dengan adanya flavonoid yang dapat memberikan efek. Beberapa
penelitian mengatakan bahwa golongan senyawa metabolit sekunder seperti
golongan senyawa polifenol seperti flavonoid dalam tumbuhan memiliki peranan
penting dalam memberikan aktivitas sebagai penghambat a-glukosidase.
Mekanisme kerja dari golongan senyawa polifenol seperti flavonoid yaitu gugus
hidroksil yang ada pada polifenol tersebut membentuk kompleks dengan cara
menempati sisi aktif enzim, sehingga terjadi penghambatan dari aktivitas enzim
a-glukosidase, hal tersebut mangakibatkan tidak terjadinya pemecahan
oligosakarida menjadi monosakarida. Enzim o-glukosidase akan memecah

oligosakarida yang ada dalam lumen usus menjadi monosakarida, seperti glukosa
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(Marianne et al., 2011; Zuhro et al., 2016). Penelitian Arjadi dan Susatyo (2010)
menyebutkan bahwa senyawa flavonoid ini dapat menurunkan kadar gula darah
dengan cara merangsang sel B-pankreas untuk memproduksi insulin lebih banyak.
Flavonoid yang terkandung di dalam daun kenitu memiliki kemampuan dalam
menghambat enzim glukosidase yang berfungsi dalam memecah karbohidrat
menjadi monosakarida. Dengan penghambatan tersebut maka pemecahan
karbohidrat menjadi monosakarida gagal sehingga tidak terdapat glukosa
(monosakarida) yang dapat diserap oleh usus dan terjadilah penurunan kadar
glukosa dalam darah (Havsteen, 2002; Hery Winarsi, 2007).

Jika dibandingkan dengan penelitian sebelumnya yang meneliti tentang
Aktivitas Inhibitor a-Glukosidase ekstrak etanol daun kenitu oleh Zuhro et al.,
yang terbukti dapat menghambat enzim o-Glukosidase yang mana fungsi dari
enzim tersebut adalah memecah oligosakarida yang ada dalam lumen usus
menjadi monosakarida sehingga dapat menurunkan kadar gula darah, dan ternyata
ekstrak etil asetat daun kenitu juga mampu menurunkan kadar gula darah pada
tikus jantan wistar namun efektifitasnya masih berada dibawah metformin. Dapat
disimpulkan bahwa bagian daun kenitu merupakan sediaan yang potensial untuk
menurunkan kadar glukosa darah.

5.6.2 Analisis Data
a. Uji Asumsi Data
1) Uji Distribusi Data (Berdistribusi Normal)
Untuk menguji apakah data hasil penelitian mengikuti distribusi normal maka

digunakan pengujian Kolmogorov-Smirnov Goodness of Fit Test.
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Tabel 5.5 Hasil Uji Normalitas Data

K(9) K (+) P1 P2 P3
H3 766 766 - 1,000 766
H7 977 870 998 859 993
H 10 818 1,000 960 894 023
H 14 098 795 964 865 973

Berdasarkan hasil pengujian normalitas data dengan menggunakan uji
Kolmogorov-Smirnov, terlihat bahwa data hasil penelitian pada hari ke-3 hingga
hari ke-14 memiliki nilai signifikansi yang lebih besar dari 0,05 (p>0,05),
sehingga disimpulkan bahwa data hasil penelitian tersebut berdistribusi normal.
Dengan kata lain, asumsi normalitas data terpenuhi.

2) Uji Homogenitas Ragam Data

Uji kehomogenan (kesamaan) ragam data dapat dilakukan dengan

menggunakan uji Levene (Levene Test Homogeneity of Variance).

Tabel 5.6 Hasil Uji Homogenitas Ragam

Levene Statistic dfl df2 Sig.
H3 2,933 4 10 ,076
H7 2,248 4 10 ,136
H10 2,007 4 10 ,169
H14 1,955 4 10 ,178

Berdasarkan hasil analisis yang telah dilakukan, pada pengamatan hari ke 3,
7, 10 dan 14 diperoleh nilai signifikansi yang lebih besar dari 0,05 (p>0,05),
sehingga disimpulkan bahwa ragam data pada data hasil pengamatan ini
homogen.
b. Analisis One-way ANOVA
Hipotesis awal (Hop) yang diajukan pada penelitian ini adalah tidak terdapat
perbedaan bermakna (signifikan) pada nilai penurunan kadar gula darah antar

kelompok (perlakuan). Sedangkan hipotesis alternatifnya (Ha) adalah terdapat
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perbedaan bermakna (signifikan) pada nilai penurunan kadar gula darah antar
kelompok (perlakuan). Pengambilan kesimpulan berdasarkan hipotesis yang telah
diajukan dengan cara membandingkan antara nilai signifikansi yang diperoleh
dengan alpha yang telah ditentukan oleh peneliti. Pada penelitian ini alpha yang
digunakan sebesar 0,05 (5%). Hipotesis Hy diterima jika nilai signifikansi yang
diperoleh dari hasil analisis lebih besar dari alpha 0,05 (p>0,05) dan hipotesis Ha
ditolak. Sedangkan jika sebaliknya (p<0,05) maka H, ditolak dan Ha diterima.

Tabel 5.7 Hasil Uji One-way ANOVA

Rata-rata penurunan kadar gula darah

Variabel K() K(+) p1 P2 P3 Sig.

H3 0,3+0,6 =1,3}= 1=2 -1,0+0,0 -1,0+1,0 =1381:1076 0,120
H7 72,3+412 -169,3+48,5 -102,3+16,6 -146,7+34,5 -1643+16,3 0,000
H10 94,0+26,9 -223,7+495 -123,7+104 -1830%x7,0 -207,3+24,9 0,000
H14 140,7+ 47,4 -349,7+323 -138,0+16,1 -209,7+18,6 -301,0%59,4 0,000

Berdasarkan hasil analisis uji One-way ANOVA, diperoleh nilai signifikansi
yang lebih kecil dari 0,05 (p<0,05) pada masing-masing waktu pengamatan H7
hingga H14, maka dapat disimpulkan bahwa terdapat perbedaan bermakna
(signifikan) pada nilai penurunan kadar gula darah antar kelompok (perlakuan)
pada masing-masing waktu pengamatan. Sedangkan pada waktu pengamatan H3
diperoleh nilai signifikansi yang lebih besar dari 0,05 (p>0,05), sehingga dapat
disimpulkan bahwa pada waktu pengamatan ini tidak terdapat perbedaan
bermakna (signifikan) pada nilai penurunan kadar gula darah antar kelompok

(perlakuan).
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c. Post Hoc LSD

Langkah selanjutnya adalah melakukan uji Post Hoc LSD (Least Square
Difference) yang tujuannya untuk mengetahui kelompok (perlakuan) mana yang
memiliki perbedaan nilai penurunan kadar gula darah dengan kelompok
(perlakuan) yang lain. Pada uji Post Hoc LSD ini yaitu sama dengan uji One-way
ANOVA dalam pengambilan kesimpulan. Hipotesis awal (Ho) yang diajukan pada
penelitian ini adalah tidak terdapat perbedaan bermakna (signifikan) pada nilai
penurunan kadar gula darah antar kelompok (perlakuan). Sedangkan hipotesis
alternatifnya (Ha) adalah terdapat perbedaan bermakna (signifikan) pada nilai
penurunan kadar gula darah antar kelompok (perlakuan). Pengambilan
kesimpulan berdasarkan hipotesis yang telah diajukan dengan cara
membandingkan antara nilai signifikansi yang diperoleh dengan alpha yang telah
ditentukan oleh peneliti. Pada penelitian ini alpha yang digunakan sebesar 0,05
(5%). Hipotesis Ho diterima jika nilai signifikansi yang diperoleh dari hasil
analisis lebih besar dari alpha 0,05 (p>0,05) dan hipotesis Ha ditolak. Sedangkan
jika sebaliknya (p<0,05) maka Hy ditolak dan Ha diterima. Hasil analisisnya

sebagai berikut:

OF MAULANA MALIK IBRAHIM STATE ISLAMIC UNIVERSITY OF MALANG
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Waktu

Perlakuan  K(-) K(+) P1 P2 P3
Pengamatan
H3 K(-) 0,025* 0,061 0,025* 0,025*
K(+) 0,025* 0,610 0,610 1,000
P1 0,061 0,610 1,000 0,610
B2 0,025* 0,610 1,000 0,610
P3 0,025* 1,000 0,610 0,610
H7 K(-) 0,000* 0,000* 0,000* 0,000*
K(+) 0,000* 0,037* 0,433 0,861
P1 0,000* 0,037* 0,141 0,050*
P2 0,000* 0,433 0,141 0,539
P3 0,000* 0,861 0,050* 0,539
H10 K(-) 0,000* 0,000* 0,000* 0,000*
K(+) 0,000* 0,001* 0,107 0,493
P1 0,000* 0,001* 0,027* 0,005*
P2 0,000* 0,107 0,027* 0,314
D3 0,000* 0,493 0,005 0,314
H14 K(-) 0,000* 0,000* 0,000* 0,000*
K(+) 0,000* 0,000* 0,001* 0,153
P1 0,000* 0,000* 0,046* 0,000*
P2 0,000* 0,001* 0,046* 0,016*
P3 0,000* 0,153 0,000* 0,016*

* Data yang signifikan p<0,05

Pada data nilai penurunan kadar gula darah selama 3 hari, diketahui bahwa

perlakuan K(-) berbeda signifikan dengan K(+) dan P2 dan P3 (p<0,05).

Sedangkan perbedaan nilai penurunan kadar gula darah yang tidak signifikan

(p>0,05) ditunjukkan oleh perlakuan K(-) dengan P1, K(+) dengan P1ldan P2 dan

P3, P1 dengan P2 dan P3, P2 dengan P3.

Pada data nilai penurunan kadar gula darah selama 7 hari, diketahui bahwa

perlakuan K(-) berbeda signifikan dengan semua perlakuan yang lain (p<0,05).

Perbedaan nilai penurunan kadar gula darah yang signifikan juga ditunjukkan

pada perlakuan K(+) dengan P1 dan P1 dan P3 (p<0,05). Sedangkan perbedaan



89

nilai penurunan kadar gula darah yang tidak signifikan ditunjukkan oleh perlakuan
K(+) dengan P2 dan P3, P1 dengan P2, P2 dengan P3 (p>0,05).

Pada data nilai penurunan kadar gula darah selama 10 hari, diketahui bahwa
perlakuan K(-) berbeda signifikan dengan semua perlakuan yang lain (p<0,05).
Perbedaan nilai penurunan kadar gula darah yang signifikan juga ditunjukkan
pada perlakuan P1 dengan K(+), P1 dengan P2 dan P1 dengan P3 (p<0,05).
Sedangkan perbedaan nilai penurunan kadar gula darah yang tidak signifikan
ditunjukkan oleh perlakuan K(+) dengan P2 dan P3, dan P2 dengan P3 (p>0,05).

Pada data nilai penurunan kadar gula darah selama 14 hari, diketahui bahwa
perlakuan K(-) berbeda signifikan dengan semua perlakuan yang lain (p<0,05).
Perbedaan nilai penurunan kadar gula darah yang signifikan juga ditunjukkan
pada perlakuan K(+) dengan P1 dan P2, P1 dengan P2 dan P3, dan P2 dengan P3
(p<0,05). Sedangkan perbedaan nilai penurunan kadar gula darah yang tidak
signifikan ditunjukkan oleh perlakuan K(+) dengan P3 (p>0,05). Pada perlakuan
P2 dengan K(+) terjadi perbedan nilai penurunan kadar gula di hari ke 10 dan 14,
pada hari ke 10 didapatkan hasil yang tidak signifikan antara P2 dengan K(+)
(p>0,05), sedangkan di hari ke 14 didapatkan hasil yang signifikan antara P2
dengan K(+) (p<0,05). Hal ini kemungkinan disebabkan karena keadaan
patofisiologik hewan coba, kemampuan untuk mengabsorbsi bahan uji dan
kemampuan hewan coba untuk beradaptasi dengan kondisi hiperglikemia.
Peningkatan dosis dan lama pemberian obat seharusnya meningkatkan respon
yang sebanding dengan dosis dan lama pemberian obat yang ditingkatkan pula.

Namun, dengan meningkatnya dosis serta lama pemberian obat maka peningkatan
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respon pada akhirnya akan menurun karena sudah tercapainya titik optimum dari
dosis tersebut. Hal ini sering terjadi karena komponen senyawa pada bahan obat
alam tidaklah tungoal melainkan terdiri dari berbagai macam senyawa bioaktif
yang saling bekerja sinergis menimbulkan efek (Indrawati et al., 2015). Menurut
Harbone (1987), senyawa yang dihasilkan dari bahan alam tidak selalu
memberikan efek farmakologis yang diharapkan. Salah satu kelemahan dari
sediaan bahan alam adalah kandungannya tidak selalu bisa sama (tunggal)
sehingga khasiatnya dapat berbeda. Kelemahan tersebut berpengaruh pada kinerja
farmakologisnya yakni mekanisme kerja bahan aktifnya. Sedian obat dari bahan
alam tidak seperti obat kimia yang cenderung memiliki satu bahan aktif saja,
terkadang memiliki lebih dari satu bahan aktif atau multicompound. Pada senyawa
multicompound ada yang bekerja secara sinergis (saling menguatkan) atau justru
bersifat antagonis. Apabila senyawa-senyawa tersebut bekerja secara antagonis,
khasiatnya akan berkurang (menurun) atau bahkan tidak ada (Harborne, 1987).
Hasil data analisis uji Post Hoc LSD menunjukkan pada H3 semua kelompok
perlakuan pemberian ekstrak berbeda signifikan dengan kelompok kontrol negatif,
kecuali pada kelompok K(-) dengan P1. Sedangkan pada H7, H10, H14 semua
kelompok perlakuan pemberian ekstrak berbeda signifikan dengan kelompok
kontrol negatif sehingga dapat diketahui bahwa ekstrak etil asetat daun kenitu
memiliki aktivitas sebagai antidiabetes. Dalam hal ini golongan senyawa di dalam
kenitu yang diduga kuat dapat menurunkan kadar glukosa darah adalah saponin
dan flavonoid (Zuhro et al., 2016). Dengan demikian, beberapa hipotesis dari

penelitian ini terpenuhi, bahwa pemberian ekstrak etil asetat daun kenitu
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(Chrysophyllum cainito) dengan dosis 25 mg/kgBB (P1), 50 mg/kgBB (P2) dan
75 mg/kgBB (P3) memberikan penurunan pada kadar gula darah tikus jantan
wistar yang telah diinduksi aloksan dari pada yang tidak diberikan terapi ekstrak
etil asetat daun kenitu (kontrol negatif). Dosis 75 mg/kgBB merupakan dosis
optimum yang dapat memberikan efektifitas sebagai anidiabetes dan hampir

menyerupai metformin jika diberikan selama 14 hari.



BAB VI

PENUTUP

6.1 Kesimpulan

Dari hasil penelitian mengenai pengaruh pemberian ekstrak etil asetat daun
kenitu (Chrysophyllum cainito) terhadap nilai penurunan kadar gula darah tikus
putih jantan galur wistar yang diinduksi aloksan, dapat disimpulkan bahwa:
1. Ekstrak etil asetat daun kenitu (Chrysophyllum cainito) dengan dosis 25
mg/kgBB; 50 mg/kgBB; dan 75 mg/kgBB memberikan aktivitas terhadap
penurunan kadar gula darah tikus jantan galur wistar yang diinduksi aloksan.
2. Ekstrak etil asetat daun kenitu (Chrysophyllum cainito) dengan dosis 75
mg/kgBB merupakan dosis optimum dengan nilai penurunan yang lebih besar

dibandingkan dengan dosis 25 mg/kgBB dan 50 mg/kgBB.

6.2 Saran

Peneliti berharap dilakukan penelitian lebih lanjut terhadap daun kenitu
sebagai antidiabetes (menurukan kadar gula darah) dalam hal mendapatkan zat
aktif yang lebih sederhana atau lebih spesifik yang berperan sebagai antidiabetes
(menurukan kadar gula darah). Selain itu, pada penelitian selanjutnya mungkin
bisa dilakukan penambahan atau variasi dosis yang berbeda dari sebelum-
sebelumnya dari ekstrak daun kenitu untuk mengetahui kemampuannya dalam

menurukan kadar gula darah (antidiabetes).
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DAFTAR LAMPIRAN

Tabel 1. Hasil Uji Normalitas Data Pengamatan H3

H3.1 H3.2 | H3.3 H3.4 H3.5
N S 3 3 3 3
Normal Mean ,3333| -1,3333| -1,0000| -1,0000| -1,3333
Parameters®® Std. Deviation ,57735| 1,15470| ,00000°| 1,00000 57735
Most Extreme Absolute ,385 ,385 ,175 ,385
Differences Positive ,385 ,385 ,175 ,282
Negative -,282 -,282 -,175 -,385
Kolmogorov-Smirnov Z ,667 ,667 ,303 ,667
Asymp. Sig. (2-tailed) ,766 ,766 1,000 ,766
Ket: H3.1 (K-), H3.2 (K+), H3.3 (P1), H3.4 (P2), H3.5 (P3)
Tabel 2. Hasil Uji Normalitas Data Pengamatan H7
H7.1 H7.2 H7.3 H7.4 H7.5
N 3 3 8 8 3
Normal Mean 72,3333 | -169,3333| -102,3333| -146,6667 | -164,3333
Parameters®®  Std. Deviation | 41,18657 | 4852147 | 16,62328| 34,53018| 16,25833
Most Extreme Absolute 7/5 ,344 ,222 ,349 ,248
Differences Positive 275 ,246 ,189 ,349 ,195
Negative -,202 -,344 -,222 -,250 -,248
Kolmogorov-Smirnov Z 476 ,596 ,385 ,604 1429
Asymp. Sig. (2-tailed) 977 ,870 ,998 ,859 ,993
Ket: H7.1 (K-), H7.2 (K+), H7.3 (P1), H7.4 (P2), H7.5 (P3)
Tabel 3. Hasil Uji Normalitas Data Pengamatan H10
H10.1 H10.2 H10.3 H10.4 H10.5
N 3 3 3 3 3
Normal Mean 94,0000 | -223,6667 | -123,6667 | -183,0000| -207,3333
Parameters*”  Std. Deviation 26,88866 | 49,52104| 10,40833 7,00000 | 24,94661
Most Extreme Absolute ,365 ,180 ,292 ,333 ,317
Differences Positive ,365 ,179 292 ,238 ,317
Negative -,264 -,180 -,212 -,333 -,227
Kolmogorov-Smirnov Z ,633 ,312 ,506 ,576 ,550
Asymp. Sig. (2-tailed) ,818 1,000 ,960 ,894 ,923

Ket: H10.1 (K-), H10.2 (K+), H10.3 (P1), H10.4 (P2), H10.5 (P3)
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Tabel 4. Hasil Uji Normalitas Data Pengamatan H14

101

H14.1 H14.2 H14.3 H14.4 H14.5
N 3 3 3 3 3
Normal Mean 140,6667 | -349,6667 | -138,0000( -209,6667 | -301,0000
Parameters®®  Std. Deviation | 47,35328 | 32,34708| 16,09348| 18,58315| 59,35487
Most Extreme  APsolute 223 374 289 346 279
Differences  Positive 223 272 289 248 279
Negative -,189 -,374 -,210 -,346 -,205
Kolmogorov-Smirnov Z 386 648 ,500 ,600 484
Asymp. Sig. (2-tailed) ,998 ;795 964 ,865 973
Ket: H14.1 (K-), H14.2 (K+), H14.3 (P1), H14.4 (P2), H14.5 (P3)
Tabel 5. Uji Homogenitas Ragam
Test of Homogeneity of Variances
Levene dfl df2 Sig.
Statistic
H3 2,933 4 10 ,076
H7 2,248 4 10 ,136
H10 2,007 4 10 ,169
H14 1,955 4 10 ,178




Deskriptif Statistik
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Descriptives

N | Mean Std. Std. 95% Confidence Minimum [ Maximum

Deviation | Error Interval for Mean

Lower Upper

Bound Bound
K(-) 3 ,33 577 ,333 -1,10 1,77 0 1
K(+) 3 -1,33 1,155 ,667 -4,20 1,54 -2 0
43 P1 3 -1,00 ,000 ,000 -1,00 -1,00 -1 -1
P2 3 -1,00 1,000 o7/ -3,48 1,48 -2 0
P3 3 -1,33 St ,333 -2,77 ,10 -2 -1
Total | 15 -,87 ,915 ,236 -1,37 -,36 -2 1
K(-) 3| 72,33 41,187 | 23,779 -29,98 174,65 38 118
K(+) 31-169,33 48,521 28,014 -289,87 -48,80 -225 -136
H7 P1 31-102,33 16,623 | 9,597 -143,63 -61,04 -120 -87
P2 31|-146,67 34,530 19,936 -232,44 -60,89 -170 -107
P3 31-164,33 16,258 | 9,387 -204,72 -123,95 -182 -150
Total | 15| -102,07 97,829 | 25,259 -156,24 -47,89 -225 118
K(-) 3| 94,00 26,889 | 15,524 27,20 160,80 77 125
K(+) 31-223,67 49,521 | 28,591 -346,68 -100,65 -274 -175
H10 P1 3|-123,67 10,408 | 6,009 -149,52 -97,81 -132 -112
P2 31-183,00 7,000 4,041 -200,39 -165,61 -191 -178
P3 31-207,33 24,947 | 14,403 -269,30 -145,36 -226 -179
Total 15]-128,73 122,831 31,715 -196,75 -60,71 -274 125
K() 3| 140,67 47,353 27,339 23,03 258,30 97 191
K(+) 31-349,67 32,347 18,676 -430,02 -269,31 -387 -330
H14 P1 31-138,00 16,093 | 9,292 -177,98 -98,02 -151 -120
P2 31-209,67 18,583 | 10,729 -255,83 -163,50 -231 -197
P3 31-301,00 59,355 | 34,269 -448,45 -153,55 -350 -235
Total | 15(-171,53| 181,355( 46,826 -271,96 -71,10 -387 191




Tabel 6. One-way Anova
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ANOVA
Sum of Df Mean Square F Sig.
Squares
Between 5,733 4 1433] 2389 120
Groups
H3 " Within Groups 6,000 10 600
Total 11,733 14
Between 122419,600 4| 30604,900| 26458 000
Groups
H7 Within Groups 11567,333 10|  1156,733
Total 133986,933 14
Between 203312,933 4| 50828233| 64258 000
Groups
H10 \within Groups 7910,000 10| 791,000
Total 211222,933 14
Between 445621,733 4| 111405433| 75112 000
Groups
H14 " Within Groups 14832,000 10| 1483200
Total 460453,733 14




Tabel 7. Post Hoc LSD Test

Multiple Comparisons
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LSD
Dependent 0] ) Mean Std. Sig. 95% Confidence
Variable Perlakuan Perlakuan | Difference | Error Interval
(1-J) Lower Upper
Bound Bound
K(+) 1,667 ,632| ,025 26 3,08
K P1 1,333 ,632| 061 -,08 2,74
©) P2 1,333 ,632| 061 -,08 2,74
P3 1,667 ,632| ,025 ,26 3,08
K() -1,667" ,632| ,025 -3,08 -,26
K(+) P1 -,333 ,632| 610 -1,74 1,08
P2 -,333 ,632| ,610 -1,74 1,08
P3 ,000 ,632| 1,000 -1,41 1,41
K() -1,333 ,632| 061 -2,74 ,08
43 p1 K(+) ,333 ,632| 610 -1,08 1,74
P2 ,000 ,632| 1,000 -1,41 1,41
P3 ,333 ,632| 610 -1,08 1,74
K(-) -1,333 ,632| 061 -2,74 ,08
P2 K(+) ,333 ,632| 610 -1,08 1,74
P1 ,000 ,632| 1,000 -1,41 1,41
P3 ,333 ,632| 610 -1,08 1,74
K(-) -1,667° | ,632| ,025 -3,08 -,26
P3 K(+) ,000 ,632| 1,000 -1,41 1,41
P1 -,333 ,632| 610 -1,74 1,08
P2 -,333 ,632| 610 -1,74 1,08
K(+) 241,667 | 27,770 000 179,79 303,54
K() P1 174,667: 27,770 ,000 112,79 236,54
P2 219,000 | 27,770 ,000 157,118 280,87
P3 236,667" | 27,770 ,000 174,79 298,54
K() -241,667" | 27,770 000 -303,54 | -179,79
K(+) P1 -67,000" | 27,770 ,037 -128,87 -5,13
P2 -22,667 | 27,770 ,433 -84,54 39,21
B3 -5,000 | 27,770 ,861 -66,87 56,87
K(-) -174,667" | 27,770 000 -236,54| -112,79
H7 by K(+) 67,000 | 27,770| ,037 5,13 128,87
P2 44,333 | 27,770 141 -17,54 106,21
P3 62,000" | 27,770| ,050 13 123,87
K(-) -219,000" | 27,770 ,000| -280,87| -157,13
P2 K(+) 22,667 | 27,770 ,433 -39,21 84,54
P1 -44,333 | 27,770 141 -106,21 17,54
P3 17,667 | 27,770 ,539 -44,21 79,54
K() -236,667" | 27,770| ,000| -29854| -174,79
P3 K(+) 5000| 27,770 861 -56,87 66,87
P1 -62,000 | 27,770 ,050| -123,87 -,13
P2 -17,667 | 27,770 ,539 -79,54 44,21
K(+) 317,667 | 22,964 ,000 266,50 368,83
H10 K() P1 217,667 | 22,964 ,000|  166,50| 268,83
P2 277,000 | 22,964| ,000 225,83 328,17
P3 301,333"| 22,964 ,000 250,17 352,50




Multiple Comparisons
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LSD
Dependent ()] ) Mean Std. Sig. 95% Confidence
Variable Perlakuan Perlakuan | Difference | Error Interval
(1-J) Lower Upper
Bound Bound
K(-) -317,667: 22,964 ,000 -368,83 -266,50
K(+) P1 -100,000 | 22,964 ,001 -151,17 -48,83
P2 -40,667 | 22,964 ,107 -91,83 10,50
P3 -16,33% 22,964 ,493 -67,50 34,83
K(-) -217,667* 22,964 ,000 -268,83 -166,50
p1 K(+) 100,000* 22,964 ,001 48,83 151,17
P2 59,333* 22,964 ,027 8,17 110,50
P3 83,667 | 22,964 005 32,50 134,83
K() -277,000 | 22,964 ,000 -328,17| -225,83
- K(+) 40,667 | 22,964 107 -10,50 91,83
P1 -59,333 | 22,964 | ,027 -110,50 -8,17
P3 24,33?1 22,964 314 -26,83 75,50
K(-) -301,333 | 22,964 ,000 -352,50 -250,17
p3 K(+) 16,33% 22,964 ,493 -34,83 67,50
P1 -83,667 | 22,964 ,005 -134,83 -32,50
P2 -24,33% 22,964 314 -75,50 26,83
K(+) 490,333 | 31,445 ,000 420,27 560,40
K P1 278,667 | 31,445 ,000 208,60 348,73
©) P2 350,333"| 31,445| ,000 280,27 420,40
P3 441,667 | 31,445| ,000 371,60| 511,73
K(-) -490,333"| 31,445 ,000 -560,40 -420,27
K(+) P1 -211,667: 31,445 ,000 -281,73 -141,60
P2 -140,000 | 31,445 ,001 -210,06 -69,94
P3 -48,667 | 31,445 ,153 -118,73 21,40
K(-) -278,667" | 31,445 ,000 -348,73 -208,60
s - K(+) 211,667: 31,445 ,000 141,60| 281,73
R2 71,667 | 31,445 ,046 1,60 141,73
P3 163,000 | 31,445 ,000 92,94 233,06
K(-) -350,333"| 31,445 ,000| -420,40| -280,27
B K(+) 140,000: 31,445 ,001 69,94 210,06
P1 -71,667 | 31,445 ,046 -141,73 -1,60
P3 91,3337 | 31,445 ,016 21,27 161,40
K(-) -441,667"| 31,445| ,000| -511,73| -371,60
P3 K(+) 48,66Z 31,445 ,153 -21,40 118,73
P1 -163,000 | 31,445 ,000 -233,06 -92,94
P2 -91,333"| 31,445 ,016| -161,40 -21,27

*. The mean difference is significant at the < 0.05 level.
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Gambar 1. Skema Rancangan Penelitian

Preparasi Simplisia Daun
C.cainito

v

Ekstraksi Simplisia Daun
C.cainito

A 4

Uji Aktivitas Antidiabetes
C.cainito

Gambar 2. Skema Preparasi Simplisia Daun C.cainito

Pemanenan Daun C.cainito

:

Dilakukan Sortasi Basah
Pada Daun C.cainito

.

Daun C.cainito Dicuci

:

Daun C.cainito Dikeringkan
Menggunakan Oven Dengan Suhu
40°C £ 3-4 Jam

.

Penggilingan Simplisia
Kering Daun C.cainito

'

Serbuk Simplisia Dimasukkan
Dalam Kantong Plastik




Gambar 3. Skema Pengukuran Nilai Kadar Air Simplisia

Dikalibrasi Moisture Content
Analyzer

.

Dimasukkan Simplisia + 0,5 g
Ke dalam Wadah Metal Bulat

.

Ditutup Moisture Content
Analyzer

:

Ditunggu Hingga Pengukuran
Oleh Alat Selesai

Gambar 4. Skema Ekstraksi Daun C.cainito
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Serbuk Simplisia 500 g

>

Dimaserasi  dengan
2000 ml etil asetat dan
disaring

A

Filtrat

» Dipekatkan

Ekstrak Etil Asetat
Daun Kenitu

N

Residu

\4

Diekstraksi
Kembali

Catatan: Residu diekstraksi kembali dengan metode yang sama yaitu maserasi
sebanyak dua kali dengan jumlah pelarut 1500 ml (1,5 L) pada pengulangan
yang ke dua dan ke tiga.



Gambar 5. Skema Identifikasi Flavonoid dan Saponin

a. ldentifikasi Flavonoid

Ekstrak Daun Kenitu = 1 g Dalam

Tabung Reaksi

A/

\4

Ditambah 3 ml Etil
Asetat

Ditambah 3 ml Metanol

v

Ditambahkan 10 Tetes HCI Pekat Dan
Serbuk Mg Sebanyak Kurang Lebih 0,1 g

A 4

Perubahan Warna Menjadi Orange, Merah
Atau Biru Maka Sampel Positif

Mengandung Flavonid

b. Identifikasi Saponin

Ekstrak + 1ml Dimasukkan Ke
Dalam Tabung Reaksi

A 4

Ditambahkan Dengan 5 ml
Aquades Dan Dipanaskan

A 4

Didinginkan Dan Dingin
Dikocok Dengan Kuat

\ 4

Timbul Busa Atau Buih Yang Tidak Hilang
Selama Dalam Waktu 2-4 Menit Maka
Sampel Mengandung Senyawa Saponin
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Gambar 6. Skema Uji Antidiabetes dengan Induksi Aloksan

Tikus Putih Jantan Galur
Wistar

» Dikelompokkan
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A 4

A 4 y

A 4

Kontrol
Negatif

Kontrol Kelompok Kelompok
Positif Uji 1 Uji 2

Kelompok
Uji 3

Keterangan:
Kelompok kontrol negatif diberi CMC-Na (K-)

kelompok kontrol positif diberi obat antidiabetik oral yaitu metformin (K+)

Kelompok uji 1 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 25 mg/kgBB (P1)
Kelompok uji 2 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 50 mg/kgBB (P2)
Kelompok uji 3 diberi ekstrak etil asetat daun kenitu dengan dosis 75 mg/kgBB (P3)

v

Tikus dipuasakan + 8 jam kemudian diinduksi
aloksan secara intraperitonium

:

Perlakuan diberikan 3-4 hari sekali sampai kadar
gula darah puasa tikus >126 mg/dL

!

Dipuasakan selama £ 8 jam , diukur kadar gula
darahnya (HO)

Uji aktivitas antidiabetes ekstrak etil asetat daun kenitu

Perlakuan diberikan satu kali sehari selama 14
hari

!

Pengukuran gula darah dilakukan pada hari ke
3,7,10 dan 14.

Analisis data
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Tabel 8. Konversi Perhitungan Dosis (Laurence & Bacharach, 1964)
Mencit 200 Marmot Kelinci Kucing Kera Anjing Manusia
g or 400 gr 15kg kg 4kg 12kg 70kg
el 1w 70 | 1225 | 28 | 207 | 41| 142 3879
Tikms
wer | 014 | 10| 174 39 42| 92| 18| 560
Marmot
mogr | 008 | 057 10 225 | 24 | 52| 02| 315
Kelinci
15kg | 004 | 025 | 044 10 108 | 24| 45 142
Kucing
e | 003 | 023 | 041 | 092 10 | 22| 4 130
Kera
skg | 0016 | o1 | 010 | o4 | o045 | 10| 19 6.1
Agjing
ke | 0008 | 006 | 01 02 | 02| 02| 10 31
Moher| ooo26| o018| 0031 | 007 | 007 | 016| 032 10

OF MAULANA MALIK IBRAHIM STATE ISLAMIC UNIVERSITY OF MALANG
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Gambar 8. (Proses Penyondean)

Gambar 9. (Pengukuran Kadar Glukosa Darah)
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Tabel 9. Data Hasil Pengukuran Kadar Gula Darah

289

283

272

281,3+8,6

473

443

518
478,0+37,7

525

352

317
398,0+111,4

308

485

549
447,3+124,8

555

342

459
452,0+106,7

289

283

273

281,7+8,6

471

441

518
476,7+38,8

524

351

316
397,0+111,4

308

483

548
446,3+124,1

553

341

458
450,7+106,2

350

321

390
353,7+34,6

248

307

371
308,7+61,5

438

252

197
295,7+126,3

145

|5

442
300,7+149,0

394

160

309
287,7+118,4

369

360

397
375,3%19,2

199

221

343

254,3+77,6

413

225

185
274,3+121,7

130

294

369
264,3+122,2

338

116

280
244,7+115,1

112

423

380

463
422,0+41,5

86

113

186
128,3+51,7

405

209

166
260,0+127,4

107

288

318
237,7+114,2

237

107

109
151,0+74,5

OF MAULANA MALIK IBRAHIM STATE ISLAMIC UNIVERSITY OF MALANG



113

Tabel 10. Data Penurunan Kadar Gula Darah

Perlakuan H3 H7 H10 H14
K(-) 0 61 80 134
K(-) 0 38 77 97
K(-) 1 118 125 191

Mean 0,3+0,6 72,3+41,2 94,0+26,9 140,7+47,4
K(+) 22 -225 -274 -387
K(+) -2 -136 -222 -330
K(+) 0 -147 -175 -332
Mean -1,3+1,2  -169,3+485 -223,7#495  -349,7£32,3

P1 -1 -87 -112 -120

P1 =1 -100 427 -143

P1 -1 -120 -132 -151
Mean -1,0+0,0 -102,3+16,6 -123,7+10,4  -138,0+16,1

P2 0 -163 -178 -201

P2 -2 274l -191 =ilel

P2 -1 -107 -180 231
Mean -1,0£1,0  -146,7+345  -183,0+7,0  -209,7+18,6

P3 -2 -161 217 -318

P3 -1 -182 -226 -235

P3 -1 -150 -179 -350
Mean -1,3+0,6  -164,3+16,3 -207,3+24,9  -301,0+59,4

Lampiran 1. Penentuan Dosis Aloksan

Dosis intravena yang digunakan biasanya 65 mg/kgBB, sedangkan

intraperitoneal dan subkutan adalah 2-3 kalinya (130 mg/kgBB-195 mg/kgBB).
e Dosis intraperitoneal 130 mg/kgBB 230 — 0,13 mg/gBB = 26 mg/200gBB

1000
95

e Dosis intraperitoneal 195 mg/kgBB T 0,19 mg/gBB = 38 mg/200gBB

Jadi, untuk dosis aloksan melalui intraperitoneal yaitu 26 mg/200gBB - 38
mg/200gBB, sedangkan dosis aloksan yang digunakan pada penelitian ini sebesar
32 mg/kgBB yang mana dosis tersebut masih berada dalam rentang dosis aloksan
dengan pemberian melalui intraperitoneal. Pada penelitian sebelumnya dengan

dosis tersebut sudah dapat menjadikan hewan coba berada dalam kondisi diabetes.
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Lampiran 2. Surat Determinasi Tanaman Kenitu

""" PEMERINTAH PROVINSI JAWA TIMUR
DINAS KESEHATAN

UPT MATERIA MEDICA BATU

Jalan Lahor No.87 Telpon/Fax (0341) 593396
KOTA BATU 65313

Nomor 1074 /07A/102.7/2018

Sifat : Biasa

Perihal : Determinasi Tanaman Kenitu
Memenuhi permohonan saudara :

Nama : IMAM MALIKUL HADI ARRIJAL

NIM 1 13670041

Instansi : JURUSAN FARMASI

UIN MAULANA MALIK IBRAHIM MALANG

1. Perihal determinasi tanaman kenitu

Kingdom : Plantae (Tumbuhan)

Subkingdom : Tracheobionta (Tumbuhan berpembuluh)
Super Divisi : Spermatophyta (Menghasilkan biji)
Divisi : Magnoliophyta (Tumbuhan berbunga)
Kelas : Magnoliopsida (berkeping dua / dikotil)
Sub Kelas : Dilleniidae

Ordo : Ebenales

Famili : Sapotaceae

Genus : Chrysophyllum

Spesies : Chrysophyllum cainito L.

Nama Umum - Indonesia: Sawo hijau, apel ijo, genitu, kenitu, manicu, sawo ijo, sawo hejo (Snd),

sawo kadu. Inggris: Caimito, star apple. Melayu: sawu duren, pepulut. Thailand: Sataa
appoen. Pilipina: Caimito.

Kunci Determinasi : 1b-2b-3b-4b-6b-7b-9b-10b-11b-12b-13b-14a-15a-109b-119b-120a-121b-124b-125a-
126b-127a.

2. Morfologi : Habitus: Tumbuhan berbentuk pohon, berumur menahun (perenial), tinggi 15 - 20 m.
Batang: Batang berkayu, silindris, tegak, warna cokelat, permukaan kasar. Daun: Daun tunggal, warna
permukaan atas hijau - bawah cokelat, panjang 9 - 14 cm, lebar 3 - 5 cm, helaian daun agak tebal, kaku,
bentuk lonjong (elliptica), ujung runcing (acutus), pangkal meruncing (acuminatus), tepi rata, pertulangan
menyirip (pinnate). Bunga: Perbungaan terletak di ketiak daun, berupa kelompok 5-35 kuntum bunga-
bunga kecil bertangkai panjang, kekuningan hingga putih.
lembayung kelopak 5 helai, mahkota berbentuk tabung bercuping 5, panjang sampai 4 mm. Buah: buni
(bacca), bulat, warna hijau keputih-putihan, dengan biji hitam, pipih, panjang sekitar 1 cm, berkeping dua.
Akar: Akar tunggang.

3. Nama Simplisia : Chrysophylii cainitii Folium / Daun Kenitu.

4. Kandungan kimia : Daun mengandung flavonoid, saponin, dan tanin. Selain itu, juga mengandung zat
yang belum diketahui tetapi mempunyai fungsi menurunkan kadar gula darah dan juga antioksidan dan anti
kanker.

5. Penggunaan : Penelitian (Skripsi).

6. Daftar Pustaka

¢ Anonim. http://www.plantamor.com/index.php?plant=320, diakses 26 April 2010.

o Syamsuhidayat, Sri Sugati dan Johny Ria Hutapea. 1991. Inventaris Tanaman Obat Indonesia I.
Departemen Kesehatan Republik Indonesia: Badan Penelitian dan Pengembangan Kesehatan.

o Van Steenis, CGGJ. 2008. FLORA. Pradnya Paramita, Jakarta.

Demikian surat keterangan determinasi ini kami buat untuk dipergunakan sebagaimana mestinya.

\RY OF MAULANA MALIK IBRAHIM STATE ISLAMIC UNIVERSITY OF MALANG
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Lampiran 3. Lembar Persetujuan Perbaikan (REVISI) Ujian Skripsi

KEMENTERIAN AGAMA
UNIVERSITAS ISLAM NEGERI MAULANA MALIK IBRAHIM MALANG
FAKULTAS KEDOKTERAN DAN ILMU-ILMU KESEHATAN
JURUSAN FARMASI

JI. Ir. Soekamo No.34 Dadaprejo Batu, Telepon (0341) 577033 Faksimile (0341) 577033
Website: http/fkik.uin-malang.ac.id. E-mail:fkik@uin-malang.ac.id

LEMBAR PERSETUJUAN PERBAIKAN (REVISI) UTTAN SKRIPSI

Naskah ujian skripsi yang disusun oleh:

Nama : Imam Malikul Hadi Arrijal

NIM 113670041

Judul : Uji Aktivitas Ekstrak Etil Asetat Daun Kenitu Terhadap Penurunan
Kadar Gula Darah pada Tikus Putih Jantan Wistar yang Dinduksi
Aloksan

Tanggal Seminar Hasil : 09 Towuen 2018

Telah dilakukan perbaikan sesuai dengan saran tim pembimbing dan tim penguji.

No Nama Dosen Tanggal Revisi Tanda Tangan
1 Siti Maimunah M.Farm., Apt. u/ " (AWT) = m
L A
5 Dr. Ahmad Barizi M.A T/a ﬂ
2 4 R
3 drg. Arief Suryadinata u / W _(\j,
'
Burhan Ma’arif ZA, M.Farm., TR o & r

4 ~

Apt. / \ e

Catatan :

1. Batas waktu maksimum melakukan revisi 2 Minggu. Jika tidak selesai, mahasiswa TIDAK
dapat mendaftarkan diri untuk mengikuti Yudisium

2. Lembar revisi dilampirkan dalam naskah skripsi yang telah dijilid, dan dikumpulkan di
Bagian Administrasi Jurusan Farmasi selanjutnya mahasiswa berhak menerima Bukti Lulus
Ujian Skripsi.

k7 D,
N )

S0 R B
“Rusan nt

othatul Muti’ah, M.kes., Apt

Kedalaman Spiritual, Keagungan Akhlaq, Keluasan limu dan Kematangan Profesional

Certificate No: ID08/1218
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