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INTISARI

SAHUBURUA, AJ., 2019, PENGARUH EKSTRAK ETANOL BUNGA
PINANG (Areca cathecu L.) TERHADAP KADAR GLUKOSA DARAH
DAN HISTOPATOLOGI PANKREAS PADA TIKUS DIABETES YANG
DIINDUKSI ALOKSAN, SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI,
UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Bunga pinang adalah salah satu tanaman yang digunakan sebagai
antidiabetes karena mengandung senyawa kimia diantaranya flavonoid, tanin,
saponin dan steroid/terpenoid. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efek
ekstrak etanol bunga pinang terhadap penurunan kadar gula darah dan
kemampuan dalam memperbaiki sel B pankreas pada tikus yang diinduksi
aloksan.

Penelitian ini meggunakan 30 ekor tikus yang dibagi dalam 6 kelompok
diantaranya: kontrol normal, negatif, positif, dosis ekstrak 125 mg/kgBB, 250
mg/kgBB dan 500 mg/kgBB. Tikus diinduksi aloksan dengan dosis 150 mg/kgBB
secara i.p setelah dilakukan pengukuran kadar gula darah (TO). Pada hari ke-6
tikus terindikasi DM (T1). Tikus diberi sediaan uji p.o selama 14 hari kemudian
diukur kadar gulanya pada hari ke-13 (T2) dan hari ke-20 (T4), pada hari ke-21
tikus di bedah dan diambil organnya untuk pengujian histopatologi. Analisis hasil
menggunakan metode statistik dengan parameter pengukuran berat badan, kadar
gula darah dan diameter pankreas.

Hasil penelitian serta analisis statistik menunjukkan bahwa kelompok
ekstrak bunga pinang mempunyai efek terhadap penurunan kadar gula darah,
meningkatkan berat badan tikus dan meningkatkan diameter pulau Langerhans sel
B pankreas. Dosis efektif ekstrak etanol bunga pinang adalah 250 mg/KgBB.

Kata kunci : Bunga pinang, aloksan, antidiabetes, histopatologi pankreas
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ABSTRACT

SAHUBURUA, AJ., 2019, THE EFFECT OF ETHANOL EXTRACT OF
ARECA NUT FLOWER (Areca cathecu L.) ON BLOOD GLUCOSE
LEVELS AND PANCREATIC HISTOPTHOLOGY IN DIABETIC RATS
INDUCED BY ALLOXAN, THESIS, THE FACULTY OF PHARMACY,
SETIA BUDI UNIVERSITY, SURAKARTA.

Areca nut flower is one of the plants that is used as an antidiabetic
because it contains chemical compounds including flavonoids, tannins, saponins
and steroids / terpenoids. The purpose of this study was to determine the effect of
ethanol extract of areca nut flowers on decreasing blood sugar levels and the
ability to repair pancreatic B cells in alloxan induced rats.

This study used 30 rats divided into 6 groups including: normal, negative,
positive control, extract dose of 125 mg / kg body weight, 250 mg / kg body
weight and 500 mg / kg body weight. Rats induced by alloxan at a dose of 150 mg
/ kgBW i.p after measuring blood sugar levels (T0). On the 6th day DM indicated
(T1). Rats were given p.o test preparation for 14 days and then measured sugar
content on day 13 (T2) and day 20 (T4), on day 21 the rats were surgically
removed and their organs were taken for histopathological testing. Analysis of the
results using statistical methods with parameters measuring the weight, blood
sugar level and diameter of the pancreas.

The results of the study and statistical analysis showed that the extract
group had an effect on decreasing blood sugar levels, increasing rat body weight
and increasing the diameter of the Langerhans pancreatic f cell. The effective
dose of areca nut ethanol extract is 250 mg / KgBB.

Key word : Areca nut flower, alloxan, antidiabetic, pancreatic histopathology
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Diabetes melitus (DM) merupakan penyakit yang disebabkan oleh adanya
gangguan pada metabolisme tubuh secara genetis maupun Klinis. Gangguan
metabolisme tersebut disebabkan oleh kurangnya produksi hormon insulin yang
diperlukan dalam proses pengubahan glukosa menjadi energi dan reuptake
glukosa dari darah ke jaringan (Price dan Wilson 2005). Hormon insulin
bertanggung jawab dalam mengatur kadar glukosa darah. Hormon ini diproduksi
dalam pankreas kemudian dikeluarkan untuk digunakan sebagai kotransporter
molekul glukosa ke dalam sel darah untuk menjadi sumber energi. Apabila di
dalam tubuh kekurangan hormon insulin, maka dapat menyebabkan hiperglikemi
(IDF 2015).

Gejala-gejala DM adalah poliuria (banyak berkemih), polidipsia (banyak
minum), polifagia (banyak makan), gula dalam urin (glukosuria), turunnya berat
badan, dan rasa letih (Tjay & Rahardja 2002). Seseorang dikatakan mengalami
kondisi hiperglikemia apabila pemeriksaan kadar gula darahnya berupa GDS >
200 mg/dL (11,1 mmol/L), GDP > 126 mg/dL (7,0 mmol/L), GD2PP > 200 mg/dl
(11,1 mmol/L) sesudah TTGO dan HbA1C > 6,5% (48 mmol/mol) (ADA 2016).
Hiperglikemia yang berlangsung lama dapat menimbulkan komplikasi yaitu
kelainan mikrovaskuler, seperti nefropati dan retinopati,serta neuropati kelainan
makrovaskuler,seperti penyakit jantung koroner dan penyakit serebrovaskuler
(DepKes2005).

Pada tahun 1980, penelitian yang dilakukan menunjukkan bahwa 108 juta
orang diperkirakan hidup dengan DM, dan pada tahun 2014 diperkirakan 422 juta
orang hidup dengan penyakit diabetes tersebut. Prevalensi DM telah meningkat
hampir dua kali lipat sejak tahun 1980, dari 4,7% menjadi 8,5% pada populasi
orang dewasa. DM menyebabkan 1,5 juta kematian pada tahun 2012 (WHO

2016). Apabila tidak ada tindakan pencegahan maka jumlah ini akan terus



meningkat tanpa ada penurunan. Diperkirakan pada tahun 2040 meningkat
menjadi 642 juta penderita (IDF 2015). Riset kesehatan dasar menunjukkan data
bahwa prevalensi penduduk Indonesia dengan DM sebesar 6,9% pada tahun 2013
(Kemenkes 2013), sedangkan tahun 2018 meningkat menjadi 8,5% (Kemenkes
2018).

ADA (2016) mengklasifikasi DM menjadi 4 tipe, yaitu "Insulin Dependent
Diabetes Mellitus" disebut juga DM tipe 1, "Non-Insulin Dependent Diabetes
Mellitus" yang disebut juga DM tipe 2, DM gestasional, dan DM tipe lain,
contohnya diabates neonatal. DM tipe 2 merupakan tipe diabetes lebih banyak
penderitanya dibandingkan dengan DM tipe 1, yaitu mencapai 90-95% dari
keseluruhan populasi penderita diabetes, umumnya berusia di atas 45 tahun dan
akhir-akhir ini populasi meningkat di kalangan remaja dan anak-anak (Depkes
2005).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).

Ada dua faktor yang mempengaruhi DM tipe 2 yaitu resistensi insulin dan
defisiensi insulin. Resistensi insulin adalah keadaan dimana tubuh masih memiliki
jumlah insulin yang cukup, tetapi sel-sel sasaran insulin gagal atau tidak mampu
merespon insulin secara normal. Kondisi defisiensi insulin sel-sel f menunjukkan
gangguan pada sekresi insulin fase pertama. Fase pertama sekresi insulin terjadi
segera setelah stimulus atau rangsangan glukosa yang ditandai dengan
meningkatnya kadar glukosa darah, sedangkan sekresi fase kedua terjadi sekitar
20 menit sesudahnya. Apabila sel-sel B menunjukkan gangguan pada sekresi
insulin fase pertama,artinya sekresi insulin gagal mengkompensasi resistensi
insulin. Apabila tidak ditangani dengan baik, pada perkembangan penyakit
selanjutnya penderita DM tipe 2 akan mengalami kerusakan sel-sel B pankreas
yang terjadi secara progresif dan seringkali akan mengakibatkan defisiensi insulin,
sehingga akhirnya penderita memerlukan insulin eksogen. Pada resistensi insulin,
terjadi peningkatan penurunan glukosa dan penurunan penggunaan glukosa
sehingga mengakibatkan hiperglikemik. Pada tahap ini sel beta pankreas

mengalami adaptasi diri sehingga responnya untuk mensekresi insulin menjadi



kurang sensitif, dan pada akhirnya membawa akibat pada defisiensi insulin
secaraparsial atau relatif. PadaDM tipe 2 tidak terjadi kerusakan sel-sel p secara
autoimun seperti terjadi pada DM tipe 1. Dengan demikian defisiensi sekresi
insulin pada DM tipe 2 hanya bersifat relatif dan tidak absolut (Depkes 2005).

Terapi pasien yang terkena DMtipe 2biasanya menggunakan obat
antidiabetes seperti sulfonilurea, meglitinida, biguanida, thiazolidindion, inhibitor
a-glukosidase, amilinomimetik, agonis glukagon-like peptide 1 (GLP-1), inhibitor
dipeptidyl peptidase-4 (DPP-4), dan inhibitor sodium-glucose-Co-transporter 2
(SGLT2).Sulfonilurea merupakan salah satu obat antidiabetes oral pilihan
pertama. Salah satu contoh obat golongan sulfonilurea yang sering digunakan
adalah glibenklamid. Glibenklamid bekerja dengan cara merangsang sel beta
Langerhans untuk mensekresikan insulin, melalui penghambatan kanal K-ATPase
pada membran sel beta sehingga mencegah pengeluaran ion K. Efek samping
glibenklamid yang sering terjadi yaitu hipoglikemia, gangguan gastrointestinal
seperti mual, muntah, diare, dan konstipasi (Dipiro et al 2015; Katzung et al
2012).

Efek samping yang tidak diinginkan dari obat antidiabetes tersebut
mendorong penggunaan tanaman berkhasiat sebagai alternatif pengobatan
diabetes yang memiliki efek samping relatif kecil. Obat tradisional maupun
tanaman obat memiliki efek samping kecil dan aman jika penggunaannya
mempertimbangkan beberapa aspek ketepatan, yaitu tepat dosis, tepat cara
penggunaan dan tepat waktu, tepat pemilihan bahan dan telaah informasi
sertapenggunaannya tepat untuk indikasi penyakit tertentu (Katno 2008). Salah
satu tanaman obat Indonesia yang banyak digunakan di masyarakat dan berkhasiat
sebagai antidiabetes adalah bunga pinang (Areca catechu L) (Ghate et al. 2014).

Penelitian yang dilakukan selama ini terhadap tanaman pinang adalah
terhadap buah ataupun pada biji pinang (Ghate et al. 2014), sedangkan penelitian
mengenai bunga pinang masih sangat terbatas. Berdasarkan penelitian in vivo
yang dilakukan oleh Ghate et al. (2014) menunjukkan bahwa ekstrak petroleum
eter, etanol, dan air dari bunga pinang dengan dosis 500 mg/kg BB tikus dapat

memberikan efek antihiperglikemik pada tikus diabetes yang diinduksi aloksan



dosis 165 mg/kg BB tikus. Ekstrak etanol 70% bunga pinang memiliki efek
antihiperglikemik paling baik. Senyawa aktif yang terkandung dalam bunga
pinang dan berefek antihiperglikemik adalah flavonoid, tanin, saponin, dan
steroid.Hasil uji toksisitas akut terhadap ekstrak etanol 70% bunga pinang
memperoleh nilai LDso sebesar 2500 mg/kg BB, disimpulkan toksik moderat
terhadap tikus putih jantan galur wistar (Ghate et al. 2014).

Hewan uji DM tipe 2 dapat dibuat dengan pemberian senyawa
diabetogenik, salah satu contohnya adalah aloksan. Pemberian aloksan dengan
dosis 120-150mg/kg BB dapat membuat keadaan hewan percobaan menjadi DM
tipe 2 (Shafrir dan Mosthaf 1999; Harvey dan Ashford 1998; Huijberts 1994;
Rowland dan Bellush 1989). Hasil penelitian in vitro yang dilakukan oleh
Suharmiati (2003) menunjukkan bahwa aloksan menginduksi pengeluaran ion
kalsium dari mitokondria yang mengakibatkan proses oksidasi sel terganggu.
Keluarnya ion kalsium dari mitokondria mengakibatkan homeostasis yang
merupakan awal dari matinya sel.

Berdasarkan penelitian terdahulu tentang aktivitas antidiabetes bunga
pinang, maka peneliti tertarik untuk melanjutkan menguji pengaruh ekstrak etanol
bunga pinang terhadap penurunan kadar gula darah dan regenerasi sel beta
pankreas model tikus yang mengalami DM tipe Il tikus yang telah diinduksi
aloksan dan melakukan histopatologi pada pankreas dengan cara preparasi

pewarnaan jaringan pankreas menggunakan hematoksilin dan eosin (HE).

B. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan, maka timbul
permasalahan sebagai berikut:
1. Apakah pemberian ekstrak etanol bunga pinang dapat menurunkan kadar
glukosa darah darah pada model tikus DM tipe Il yang diinduksi aloksan?
2. Apakah pemberian ekstrak etanol bunga pinang dapat memperbaiki struktur
histopatologi jaringan pankreas pada model tikus DM tipe Il yang diinduksi

aloksan?



3. Berapakah dosis efektif ekstrak etanol bunga pinang yang dapat menurunkan
kadar gula darah dan memperbaiki struktur histopatologi jaringan pankreas

pada model tikus DM tipe Il yang diinduksi aloksan?

C. Tujuan Penelitian

Tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Mengetahui pemberian ekstrak etanol bunga pinang dapat menurunkan kadar
glukosa darah pada model tikus DM tipe 1l yang telah diinduksi aloksan.

2. Mengetahui pemberian ekstrak etanol bunga pinang dalam memperbaiki
struktur histopatologi jaringan pankreas pada model tikus DM tipe Il yang
diinduksi aloksan.

3. Mengetahui dosis efektif ekstrak etanol bunga pinang dapat menurunkan
kadar gula darah dan memperbaiki struktur histopatologi jaringan pankreas

pada model tikus DM tipe Il yang diinduksi aloksan.

D. Kegunaan Penelitian

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi pada
masyarakat mengenai manfaat ekstrak bunga pinang dan menjadi suatu gagasan
baru bagi kemajuan ilmu pengetahuan, khususnya dalam upaya pengembangan
dan pemanfaatan tanaman tradisional tentang senyawa aktif yang terkandung
dalam ekstrak etanol bunga pinang terhadap penurunan kadar gula darah dan
memperbaiki struktur histopatologi pankreas sehingga dapat digunakan sebagai
terapi alternatif untuk penderita DM tipe Il. Penelitian ini juga diharapkan dapat
meningkatkan budidaya tanaman pinang sebagai obat alternatif dalam pengobatan
DM serta dapat menjadi suatu masukan untuk berbagai pihak dalam memproduksi

produk-produk herbal sehingga meningkatkan kesehatan masyarakat.






