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INTISARI

FITRIYANA, N., 2013, EFEK ANTIDIABETES KOMBINASI INFUS
BATANG BROTOWALI (Tinospora crispa L. Miers) DAN METFORMIN
PADA MENCIT DENGAN METODE RESISTENSI INSULIN, SKRIPSI,
FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Tanaman brotowali (Tinospora crispa L. Miers) merupakan salah satu
tanaman obat yang digunakan untuk mengobati diabetes melitus. Obesitas dapat
menyebabkan terjadinya resistensi insulin dan merupakan salah satu faktor resiko
diabetes melitus. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek antidiabetes dari
kombinasi infus batang brotowali dan metformin pada mencit yang mengalami
resistensi insulin dengan induksi obesitas.

Hewan uji dibagi menjadi 7 kelompok. Satu kelompok diberikan diet
normal dan enam kelompok diberikan diet kaya lemak selama 4 minggu.
Resistensi insulin diuji dengan tes toleransi insulin dengan penyuntikan insulin
0,75 U/Kkg berat badan (bb) secara intraperitoneal. Sediaan uji diberikan selama 9
hari, kadar glukosa darah diperiksa pada hari ke-5 dan ke-9 setelah pemberian
sediaan uji. Kelompok | sebagai kontrol normal, kelompok Il sebagai kontrol
negatif diberikan air suling, kelompok Il diberikan metformin 2,6 mg/20 g bb,
kelompok 1V diberikan infus tunggal 11,2 mg/20 g bb, kelompok V, VI, dan VII
diberikan kombinasi infus batang brotowali dengan metformin 8,4 mg/20 ¢
bb:0,32 mg/20 g bb; 5,6 mg/20 g bb:0,65 mg/20 g bb; dan 2,8 mg/20 g bb:0,97
mg/20 g bb. Data statistik diperoleh dengan ANOVA satu jalan (p<0,05).

Hasil penelitian menunjukkan bahwa semua kombinasi infus batang
brotowali dan metformin dapat menurunkan kadar glukosa darah sebanding
dengan metformin pada mencit yang resistensi insulin dengan induksi obesitas.
Terapi diabetes dengan kombinasi infus batang brotowali dan metformin
direkomendasikan bagi penderita diabetes melitus karena dosis metformin dapat
diturunkan sehingga efek samping dari metformin dapat berkurang.

Kata kunci : Tinospora crispa, metformin, resistensi insulin, antidiabetes, infus
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ABSTRACT

FITRIYANA, N. 2013, THE EFFECT OF ANTIDIABETIC
COMBINATION OF INFUSION BROTOWALI (Tinospora crispa L. Miers)
STEM AND METFORMIN IN MICE USING INSULIN RESISTANCE
METHOD, THESIS, FACULTY OF PHARMACY, SETIA BUDI
UNIVERSITY, SURAKARTA.

Brotowali (Tinospora crispa L. Miers) is one of the medicinal plants used
to treat diabetes mellitus. Obesity can lead to insulin resistance and is one of the
risk factors of diabetes mellitus. This research aims to determine antidiabetic
effect of combination of brotowali stem infusion with metformin in mice which is
the experience insulin resistance with obesity induction.

Test animals were divided into 7 groups. One group was given normal diet
and six groups were given a high-fat diet for 4 weeks. Resistance insulin was
tested using insulin tolerance test with insulin injection 0.75 U/kg body weight
(bw) intraperitoneally. Test preparation was given for 9 days, blood glucose levels
were checked on day 5 and 9 after gave test preparation. Group | as normal
control, group Il as negative control was given distilled water, group Il was given
metformin 2.6 mg/20 g bw, group IV was given a single infusion of 11.2 mg/20 g
bw, group V, VI and VII were given a combination of infusion brotowali stem
with metformin 8.4 mg/20 g bw:0.32 mg/20 g bw; 5.6 mg/20 g bw:0.65 mg/20 g
bw; and 2.8 mg/20 g bw:0.97 mg/20 g bw. Statistical data obtained by one way
ANOVA (p<0.05).

The result of this research showed that all combinations of infusion of
brotowali stem and metformin could decreased blood glucose levels comparable
to metformin on insulin resistance mice with obesity induction. Diabetes therapy
with combination of infusion of brotowali stem and metformin should be
recommended for people with diabetes mellitus because dose of metformin could
be decreased so that the side effects of the metformin could be reduced.

Keywords : Tinospora crispa, metformin, insulin resistance, antidiabetic,
infusion.
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BAB |

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Diabetes melitus (DM) adalah suatu sindroma Kklinik yang ditandai dengan
poliuria (banyak kencing), polidipsia (banyak minum), dan polifagia (banyak
makan), disertai peningkatan kadar glukosa darah atau hiperglikemia (glukosa
puasa lebih dari 126 mg/dl atau potsprandial/2 jam setelah makan lebih dari 200
mg/dl) (Gunawan et al. 2007). Secara umum DM dapat diklasifikasikan menjadi
DM tipe 1, yaitu penyakit hiperglikemia akibat tidak adanya absolut insulin dan
terjadi akibat destruksi autoimun sel-sel pulau Langerhans dan DM tipe 2, yaitu
keadaan hiperglikemia yang disebabkan insensitivitas seluler terhadap insulin
(Corwin 2009). DM bila tidak segera diobati dan tidak mendapatkan penangganan
secara tepat akan terjadi gangguan metabolisme lemak dan protein, serta resiko
terjadinya komplikasi metabolit akut dan komplikasi-komplikasi vaskular jangka
panjang (Gunawan et al. 2007).

Terapi farmakologi untuk pasien DM dapat dikategorikan menjadi dua,
yaitu pertama terapi dengan insulin yang mempunyai mekanisme Kkerja
menurunkan kadar glukosa darah dengan menstimulasi pengambilan glukosa
perifer dan menghambat produksi glukosa hepatik. Terapi dengan insulin banyak
digunakan untuk penderita DM tipe 1. Terapi kedua menggunakan antidiabetika
oral yang terdiri dari: sulfonilurea, biguanid, tiazolidindion, meglitinid, dan

penghambat a-glukosidase. Terapi dengan antidiabetika oral ini banyak digunakan



untuk penderita DM tipe 2 (Tjay & Rahardja 2002; Katzung 2010). Golongan
biguanid (metformin) memiliki mekanisme kerja menurunkan produksi glukosa di
hepar dan meningkatkan sensitivitas jaringan otot dan adipose terhadap insulin
(Gunawan et al. 2007).

Pengobatan DM memerlukan waktu jangka panjang dan bahkan seumur
hidup, penggunaan antidiabetika oral dalam jangka waktu panjang sering
menyebabkan beberapa efek samping yang cukup serius. Golongan sulfonilurea
misalnya glibenklamid memiliki efek samping hipoglikemia yang dapat terjadi
secara terselubung atau tanpa disadari dan ada kalanya tanpa gejala yang khas,
dan golongan biguanid misalnya metformin memiliki efek samping asidosis laktat
dan angiopati luas terutama pada pasien lanjut usia dan insufisiensi hati atau ginjal
(Tjay & Rahardja 2002). Penggunaan terapi dengan insulin juga memiliki efek
samping berupa hipoglikemia (syok atau reaksi insulin) yang merupakan
komplikasi dari terapi insulin yang sering terjadi. Selain itu penggunaan
antidiabetika oral juga relatif lebih mahal dan pemakaiannya dalam jangka waktu
panjang yang dapat mengurangi kepatuhan pasien sehingga dapat memperbesar
kemungkinan terjadinya komplikasi pada pasien DM (Price & Wilson 2005;
Gunawan et al. 2007).

Penggunaan kombinasi obat herbal dan obat kimiawi dapat meminimalkan
efek samping yang ditimbulkan akibat penggunaan antidiabetika oral, sehingga
terjadi peningkatan kebutuhan obat tradisional sebagai terapi pendamping DM
yang memicu banyaknya penelitian obat tradisional Indonesia yang berpotensi

sebagai antidiabetes, termasuk kulit batang brotowali (Singh et al. 2003).



Pemakaian oral ekstrak air batang brotowali pada dosis 400 mg/kg bb pada tikus
yang diinduksi aloksan menunjukkan penurunan bermakna pada kadar gula darah.
Pemakaian setiap hari ekstrak tanaman ini juga mampu menurunkan toleransi
glukosa pada hewan coba, serta menunjukkan penghambatan pada hiperglikemia
yang diinduksi adrenalin (Singh et al. 2003). Brotowali terbukti memiliki efek
antihiperglikemia pada hewan percobaan, efek hipoglikemik dari brotowali
disebabkan oleh peningkatan sekresi insulin dari pulau Langerhans (Sangsuwan et
al. 2004).

Pengujian dilakukan dengan metode resistensi insulin karena sebagian
besar penderita DM adalah kategori DM tipe 2 (Mycek et al. 2001). Prevalensi
DM telah bergeser, selain karena kerusakan pankreas DM tipe 2 juga dapat
disebabkan karena obesitas. Obesitas beresiko terkena diabetes 2,26 kali lebih
tinggi dibandingkan dengan non obesitas, dimana keadaan tersebut dapat
menyebabkan terjadinya resistensi insulin (Soetiarto et al. 2010). Pada keadaan
obesitas terjadi resistensi insulin karena kurang pekanya reseptor insulin terhadap
adanya hiperglikemia/kenaikan kadar glukosa di atas normal (Hermawan 1991).
Pada penelitian sebelumnya belum menelaah tentang DM yang disebabkan oleh
resistensi insulin. Berdasarkan deskripsi tersebut maka diperlukan model
pengujian lain untuk mengetahui efek tanaman terhadap diabetes yang disebabkan
resistensi insulin, yaitu dengan induksi diabetes karena obesitas (Mack et al.
2004).

Berdasarkan dari latar belakang tersebut, perlu dilakukan penelitian

terhadap penggunaan kombinasi antara obat herbal dan obat kimiawi, untuk



melihat adanya efek yang ditimbulkan dari penggunaan kombinasi tersebut dan
untuk meminimalisir terjadinya efek samping yang ditimbulkan akibat
penggunaan obat kimiawi dalam jangka waktu panjang terutama pada pasien DM
tipe 2 yang obesitas. Pada penelitian ini hewan percobaan akan dibuat dalam
keadaan obesitas sehingga menyebabkan hewan percobaan resisten terhadap
insulin dengan pemberian pakan yang kaya lemak selama 4 minggu, setelah itu
hewan diuji sensitivitasnya terhadap insulin dengan metode toleransi insulin, yaitu
pemeriksaan untuk melihat sensitivitas insulin dengan cara mencit dipuasakan
selama 5 jam kemudian larutan insulin diinjeksi secara intraperitonium dengan
dosis 0,75 U/kg bb (Lian et al. 2007). Kadar glukosa dipantau setiap 15 sampai 30
menit selama 60 sampai 90 menit setelah insulin diinjeksikan dengan
menggunakan Glukometer (Ayala et al. 2010).

Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat menjadi dasar penelitian
selanjutnya, khususnya pengembangan terhadap penggunaan tanaman obat

sebagai terapi pendamping DM tipe 2.

B. Perumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang, maka dapat dirumuskan permasalahan dalam
penelitian ini yaitu:
Pertama, apakah kombinasi infus batang brotowali dengan metformin
dapat memberikan efek penurunan kadar glukosa darah pada mencit yang dibuat

resisten terhadap insulin dengan induksi obesitas?



Kedua, pada perbandingan berapakah kombinasi dosis infus batang
brotowali dan metformin yang paling efektif terhadap penurunan kadar glukosa

darah pada mencit yang dibuat resisten terhadap insulin dengan induksi obesitas?

C. Tujuan Penelitian

Tujuan dari penelitian ini adalah:

Pertama, untuk mengetahui efek dari kombinasi infus batang brotowali
dengan metformin terhadap penurunan kadar glukosa darah pada mencit yang
dibuat resisten terhadap insulin dengan induksi obesitas.

Kedua, untuk mengetahui perbandingan kombinasi dosis infus batang
brotowali dan metformin yang paling efektif terhadap penurunan kadar glukosa

darah pada mencit yang dibuat resisten terhadap insulin dengan induksi obesitas.

D. Kegunaan Penelitian
Penelitian ini diharapkan dapat memberikan sumbangan bagi ilmu
pengetahuan untuk pengembangan dan penelitian obat yang berkaitan dengan
penggunaan batang brotowali, dan memberikan informasi tentang penggunaan

tanaman obat sebagai terapi pendamping DM tipe 2 bagi masyarakat luas.



