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INTISARI

SUPRIYANTO, 2014. EFEK EKSTRAK ETANOL DAUN SALAM (Syzygium
polyanthum (Wight.) Walp.) TERHADAP TRANSLOKASI PROTEIN GLUT4
PADA TIKUS WISTAR RESISTEN INSULIN

Daun salam (Syzygium polyanthum (Wight.) Walp.) merupakan tanaman
yang salah satu manfaatnya dapat mengobati diabetes mellitus. Diabetes mellitus
tipe 2 bisa disebabkan karena resistensi insulin dan defisiensi fungsi insulin.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui penurunan kadar glukosa darah dan
jumlah GLUT4 daun salam pada tikus Wistar yang dibuat resistensi insulin.

Ekstraksi daun salam menggunakan pelarut etanol dengan metode maserasi.
Hewan uji yang digunakan adalah tikus Wistar sebanyak 25 ekor yang dibagi
menjadi 5 kelompok perlakuan. Kelompok I: kontrol negatif CMC 1%, kelompok
Il: kontrol positif metformin 45 mg/kg BB, kelompok Ill: dosis 70 mg/kg BB
ekstrak daun salam, kelompok IV: dosis 140 mg/kg BB, kelompok V: dosis 210
mg/kg BB. Kadar glukosa darah diamati pada hari ke-0, hari ke-30, pra perlakuan
dan hari ke-60 (TI) pra perlakuan, hari ke-65 (T2) setelah perlakuan dan hari ke-
71 (T3) setelah perlakuan.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian ekstrak etanol daun salam
dosis 70 mg/kg BB; 140 mg/kg BB dan 210 mg/kg BB dapat menurunkan kadar
glukosa darah dan menaikkan translokasi GLUT4. Pemberian dosis 210 mg/kg
BB menurunkan secara bermakna kadar glukosa darah pada hari ke-60 sebesar
148,2 mg/dL, sedangkan pada hari ke-71 menjadi 109,4 mg/dL dan menaikkan
translokasi GLUT4 paling besar 18,4 jika dibandingkan dengan kedua kelompok
dosis uji, dan ada beda signifikan hasil uji statistik.

Kata kunci: (Syzygium polyanthum (Wight.) Walp.), metformin, glukosa darah,
GLUTA4.
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ABSTRACT

SUPRIYANTO, 2014. SALAM LEAF (Syzygium polyanthum (Wight.) Walp.)
EXTRACT ETANOL EFFECT TO PROTEIN TRANSLOCATION GLUT4 AT
MOUSE OF WISTAR INSULIN RESISTANCE.

Salam leaf is a crop which is one of its benefits can cure mellitus diabetic.
Mellitus diabetic type 2 is caused insulin resistance and insulin function
deficiencies. This reseach aim is know the pharmacology effect from salam leaf at
mouse of wistar which is made insulin resistance of decreasing blood glucose rate
and GLUT4 amount.

Salam leaf extraction use ethanol dissolve with maserasi method. Used by
test animal is mouse of wistar counted 25 tail devided into 5 treatment group.
Group I: negatif control CMC 1%; Group IlI: positif control metformin 45 mg/kg
BW, Group IlI: dose 70 mg/kg BW salam leaf extract; Group 1V: dose 140 mg/kg
BW; Group V: dose 210 mg/kg BW. Glucose blood rate perceived on the 0 day,
the 30" day, pre treatment and the 60™ day (T1) pre treatment, the 65™ day (T2)
after treatment and the 71" day (T3) after treatment.

The result of research indicate that giving of salam leaf ethanol extract dose
70 mg/kg BW; 140 mg/kg BW and 210 mg/kg BW can decreasing of blood
glucose and increasing translocasi GLUT4. Dose 210 mg/kg BW can reduce of
blood glucose rate and increasing the amount of biggest GLUTA4. Giving dose 210
mg/k% BW the can increasing significant of blood glucose at the 60" is 148 mg/dL
at 71" is 109,4 mg/dL and increasing the amount biggest translokasi GLUT4 is
18,4 if compared with the two gorup of doses test and has unsignificant result of
statistic result.

Keyword: (Syzygium polyanthum (Wight.) Walp.), metformin, blood glucose
GLUTA4.
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BAB |

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Asupan zat gizi yang tidak seimbang akan mengakibatkan berbagai
gangguan keseimbangan metabolisme tubuh, bisa terjadi peningkatan berat badan
atau penurunan berat badan (Almatsier, 2004). Obesitas atau peningkatan berat
badan dan resistensi insulin merupakan faktor resiko perkembangan DM tipe 2.
Setiap peningkatan satu kilogram berat badan meningkatkan resiko DM sekitar
5%. Sebaliknya penurunan berat badan >3% akan menurunkan faktor resiko DM
pada laki-laki dibanding wanita. Peningkatan asupan kalori dan menurunnya
aktifitas fisik akan meningkatkan kejadian obesitas, akhirnya menyebabkan
resistensi insulin. Beberapa faktor yang berhubungan dengan peningkatan pasien
DM tipe 2 adalah faktor genetik dan pola hidup. Kombinasi antara kelebihan
kalori dan kurangnya aktifitas fisik menyebabkan resistensi insulin (Sugiarto,
2013).

Diabetes mellitus atau yang lebih dikenal oleh masyarakat sebagai
penyakit kencing manis sekarang merupakan masalah nasional. Penyakit ini
tercatat dalam urutan nomor 4 prioritas penelitian nasional untuk penyakit
degeneratif. Prioritas utama adalah kardiovaskuler, kemudian disusul oleh
penyakit serebrovaskuler, geriatri, diabetes mellitus, rematik dan katarak

(Tjokroprawiro, 2003).



Pada penderita DM tipe 2 didapatkan bahwa ekspresi mRNA SREBP-1c
(Sterol Regulatory-Element Binding Protein-1c) menurun. SREBP-1c merupakan
faktor transkripsi untuk beberapa gen yang berbeda antara lain adalah gen GLUT-
4. GLUT-4 (transporter glukosa 4) adalah protein transpor untuk glukosa yang
bertujuan membawa glukosa masuk ke dalam sel. GLUT-4 yang berada dalam sel
akan pindah ke permukaan sel target (sel otot dan sel adiposa) untuk berikatan
serta membawa glukosa masuk ke dalam sel (Kirtishanti dkk., 2008).

Proses translokasi GLUT-4 ke permukaan sel target diawali dengan ikatan
insulin dan reseptor insulin. Apabila transkripsi GLUT-4 menurun akibat SREBP-
1c yang menurun maka ekspresi GLUT-4 protein juga menurun, sehingga jumlah
GLUT-4 protein dalam sel menurun. Penurunan jumlah GLUT-4 akan
menurunkan glukosa yang masuk ke dalam sel, sehingga dapat terjadi
hiperglikemia. Apabila hal ini berlangsung dalam waktu yang lama maka menjadi
DM tipe 2 yang menetap (Kirtishanti dkk., 2008).

Sejauh ini tindakan preventif yang paling penting adalah konsumsi diet
dengan komposisi seimbang berupa karbohidrat (60-70%), protein (10-15%), dan
lemak (20-25%). Kalori disesuaikan dengan pertumbuhan, status gizi, usia, stress,
dan kegiatan jasmani untuk mencapai berat badan ideal. Jika dengan pengaturan
diet (minimal selama 3 bulan) dan kegiatan jasmani teratur kadar glukosa darah
masih belum baik maka dapat dipertimbangkan pemakaian obat antidiabetika oral
(Tjay dan Rahardja, 2007).

Pengobatan yang biasa diberikan pada penderita DM bertujuan untuk

mengendalikan kadar glukosa darah agar selalu berada dalam kondisi normal.



Pemberian obat antidiabetik oral (glibenklamide, tolbutamid, biguanid, dan lain-
lain) dapat menurunkan kadar glukosa darah penderita DM tipe 2. Pengobatan
dengan obat hipoglikemik dapat dilakukan dengan menggunakan obat kimiawi/
sintetik maupun obat tradisional. Penggunaan obat tradisional merupakan budaya
masyarakat di berbagai belahan dunia. Berdasarkan perkiraan WHO, lebih dari
80% penduduk negara-negara berkembang tergantung pada obat tradisional untuk
mengatasi masalah kesehatan (Khanna et al., 2001)

Pada dasarnya DM tipe 2 merupakan penyakit kronis dan progresif yang
ditandai adanya penurunan progresif sel B pankreas dan penurunan sensitivitas
insulin atau peningkatan resistensi insulin. Sebagian besar total glukosa darah
untuk metabolisme tubuh tidak tergantung insulin terutama otak (50%) dan organ
splancnich (25%), hanya 25% untuk metabolisme jaringan tergantung insulin.
Glukosa basal sekitar 2 mg/kg/menit dari pemecahan glikogen oleh hati (Sugiarto,
2013).

Obat-obat antihiperglikemia antara lain golongan sulfonilurea mempunyai
aksi pada sel Langerhans pankreas (aksi pankreatik) dengan menstimulasi sel
Langerhans pankreas untuk mensekresi insulin dan aksi di luar pankreas (aksi
ekstra pankreatik). Golongan biguanid mempunyai aksi ekstra pankreatik.
Mekanisme kerjanya melalui penurunan produksi glukosa di hati
(glukoneogenesis), meningkatkan penggunaan glukosa di jaringan adiposa dan
otot, menurunkan absorpsi glukosa di usus dan meningkatkan sintesis glikogen

salah satunya adalah metformin. Golongan lain adalah thiazolidinedion



mengaktivasi peroksidase proliferase activated receptor gamma (PPARy), suatu
reseptor intraselular yang terdapat pada jaringan adipose, otot dan hati.

Penggunaan obat tradisional dewasa ini semakin meningkat, terutama
sejak adanya tren back to nature. Masyarakat Indonesia sudah tidak asing lagi
dengan istilah obat tradisional, terlebih setelah krisis ekonomi melanda negeri ini,
obat tradisional semakin diminati untuk pengobatan suatu penyakit atau bahkan
untuk sekedar pencegahan. Pemanfaatan obat tradisional pun telah mendapatkan
perhatian yang besar, baik dari masyarakat maupun pemerintah. Hal tersebut,
dibuktikan dengan peningkatan jumlah industri obat tradisional dan fitofarmaka,
serta dukungan dari pemerintah melalui Departemen Kesehatan RI dalam
mengupayakan perluasan penggunaan obat tradisional di masyarakat (Fahri, dkk.,
2005). Misalnya untuk pengobatan DM vyaitu brotowali, salam, lidah buaya,
mahkota dewa, meniran serta sambiloto (Andrographis paniculata (Burm.f.)
Ness).

Penelitian Studiawan dan Santoso (2005) melaporkan bahwa ekstrak
etanol dan air daun salam mampu menurunkan kadar gula darah mencit Balb/C
yang diinduksi aloksan. Selama ini daun salam sudah banyak dimanfaatkan untuk
menurunkan kadar gukosa darah dengan merebus 7 lembar daun salam dengan 3
gelas air sampai tersisa 1 gelas. Setelah dingin disaring, dibagi untuk 2 Kkali

minum (Dalimartha, 2003).

Ekstrak etanol daun salam 30% dan 70% mempunyai aktivitas

hipoglikemik pada kelinci jantan yang dibebani glukosa menunjukkan hasil yang



signifikan. Kandungan yang teridentifikasi dengan metode kromatografi lapis tipis

dalam ekstrak daun salam adalah flavonoid (Wahyono dan Susanti, 2008).

B. Rumusan Masalah
Apakah ekstrak etanol daun salam (Syzygium polyanthum (Wight.) Walp.)
mempunyai potensi sebagai penurun kadar glukosa darah pada tikus Wistar
obesitas yang dibuat hiperglikemik akibat resistensi insulin?
Bagaimana pengaruh ekstrak etanol daun salam (Syzygium polyanthum
(Wight.) Walp.) terhadap mekanisme ambilan glukosa di jaringan otot paha tikus

Wistar tersebut?

C. Tujuan Penelitian

Tujuan penelitian ini adalah sebagai berikut:

Pertama, untuk mengetahui potensi ekstrak etanol daun salam (Syzygium
polyanthum (Wight.) Walp.) sebagai penurun kadar glukosa darah pada tikus
Wistar yang dibuat hiperglikemik akibat resistensi insulin.

Kedua, untuk mengetahui pengaruh ekstrak etanol daun salam (Syzygium
polyanthum (Wight.) Walp.) terhadap peningkatan jumlah GLUT4 di jaringan otot

skeletal pada tikus Wistar.



D. Manfaat Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi bukti ilmiah bahwa ekstrak
etanol daun salam sebagai penurun kadar glukosa darah dan didapatkannya
penjelasan mekanisme kerja sebagai antidiabetes khususnya DM tipe 2 akibat

resistensi insulin.
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