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INTISARI

CAHYANI, NN., 2022, UJI AKTIVITAS ANTIHIPERGLIKEMIK
KOMBINASI EKSTRAK ETANOL DAUN MELINJO (Gnetum gnemon L.)
DAN  GLIBENKLAMID PADA MENCIT JANTAN PUTIH YANG
DIINDUKSI ALOKSAN, SKRIPSI, PROGRAM STUDI S1 FARMASI,
FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Penggunaan obat glibenklamid mempunyai efek samping berupa
hipoglikemik. Daun melinjo memiliki kandungan senyawa flavonoid yang dapat
digunakan sebagai penurun kadar glukosa darah. Tujuan penelitian ini adalah
untuk menguji aktivitas antihiperglikemik kombinasi ekstrak daun melinjo
(Gnetum gnemon L.) dan glibenklamid pada mencit jantan putih yang diinduksi
aloksan.

Penelitian ini menggunakan hewan uji mencit putih jantan dibagi menjadi
6 kelompok dengan masing-masing kelompok terdiri dari 5 ekor mencit.
Kelompok 1 (K-), kelompok 2 (K+) glibenklamid 0,65 mg/kgBB, kelompok 3
ekstrak daun melinjo dosis tunggal 300 mg/kgBB, kelompok 4 kombinasi ekstrak
daun melinjo dan glibenklamid %2 : %, kelompok 5 kombinasi ekstrak daun
melinjo dan glibenklamid % : %, kelompok 6 kombinasi ekstrak daun melinjo dan
glibenklamid 1 : %. Pengukuran kadar glukosa darah dilakukan pada hari ke-0, 5,
12, 19 menggunakan glukometer, kemudian data dianalisis One Way Anova.

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa ekstrak daun melinjo dosis
tunggal, dosis kombinasi ekstrak daun melinjo dan glibenklamid mampu
menurunkan kadar glukosa darah mencit dengan signifikan. Dosis efektif
kombinasi ekstrak daun melinjo dan glibenklamid yaitu 2 : %2 (150 mg/kgBB :
0,325 mg/kgBB) karena mampu menurunkan kadar glukosa darah mencit yang
diinduksi aloksan setara dengan pemberian glibenklamid sebagai penurun kadar
glukosa darah.

Kata kunci :  antihiperglikemik, ekstrak daun melinjo, glibenklamid, kombinasi,
mencit
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ABSTRACT

CAHYANI, NN., 2021, TEST ANTIHYPERGLYKEMIC ACTIVITY
COMBINATION OF MELINJO (Gnetum gnemon L.) LEAF ETHANOL
EXTRACT AND GLIBENKLAMID IN WHITE MALE MICE INDUCED
ALOKSAN, THESIS, PHARMACY UNDERGRADUATE STUDY
PROGRAM, FACULTY OF PHARMACY, SETIA BUDI UNIVERSITY,
SURAKARTA.

The use of the drug glibenclamide has side effects in the form of
hypoglycemic. Melinjo leaves contain flavonoid compounds that can be used to
lower blood glucose levels. The goal of the study was to test the
antihyperglycemic activity of a combination of melinjo (Gnetum gnemon L.) leaf
extract and glibenclamide in alloxan-induced white male mice.

The study used male white mice test animals divided into 6 groups with
each group consisting of 5 mice. Group 1 (K-), group 2 (K+) glibenclamide 0,65
mg/kgBB, group 3 single-dose melinjo leaf extract 300 mg/kgBB, group 4
combination of melinjo leaf extract and glibenclamide % : 1/2, group 5
combination of melinjo leaf extract and glibenclamide % : 1/2, group 6
combination of melinjo leaf extract and glibenclamide 1 : 1/2. Blood glucose level
measurements were taken on days-0, 5, 12, 19 using glucometers, then the data
analyzed One Way Anova.

The results of this study showed that single-dose melinjo leaf extract, a
combination dose of melinjo leaf extract, and glibenclamide was able to lower
blood glucose levels significantly. The effective dose of the combination of
melinjo leaf extract and glibenclamide is % : 1/2 (150 mg/kgBB : 0,325
mg/kgBB) because it is able to lower the level of blood glucose induced by
alloxan equivalent to the administration of glibenclamide as a decrease in blood
glucose levels.

Keywords :  antihyperglykemic, combination, glibenklamid, melinjo leaf
extract, mice
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A. Latar Belakang

Diabetes Melitus (DM) merupakan keadaan kelainan metabolik dengan
tanda vyaitu peningkatan kadar glukosa darah (hiperglikemik), yang ada
hubungannya dengan ketidaknormalan metabolisme karbohidrat, lemak, dan
protein. Hal tersebut diakibatkan oleh gangguan pada sekresi insulin, kerja insulin
(sensitivitas), ataupun gabungan keduanya yaitu gangguan pada sekresi insulin
dan kerja insulin, faktor genetik, dan faktor lingkungan yang dapat menyebabkan
komplikasi kronik diantaranya mikrovaskuler, makrovaskuler, serta neuropati
kronik (Dipiro et al., 2015; Hasan et al).

Menurut WHO tahun 2016, pada tahun 2015 Indonesia merupakan negara
yang menempati peringkat ketujuh dalam kasus DM terbanyak di dunia karena
penduduk di Indonesia mayoritas menderita penyakit DM. Sedangkan di Asia
Tenggara, peringkat kedua dalam kasus DM di duduki oleh negara Indonesia yang
mengakibatkan Indonesia menjadi negara dengan kematian tertinggi setelah Sri
Lanka. Prevalensi penyakit diabetes melitus semakin meningkat setiap tahunnya.
Riskesdas (2013) menyatakan bahwa angka prevalensi DM penduduk di Indonesia
yaitu sebanyak 6,8%, dan prevalensi mengalami peningkatan menjadi 8,5% pada
tahun 2018 (Suliska, 2020). Menurut International Diabetic Foundation (2017),
sekitar 382 juta orang di dunia yang mempunyai riwvayat DM dengan diantaranya
sekitar 175 juta orang belum terdiagnosa diabetes melitus, sehingga
dimungkinkan dengan tidak menyadari dan tidak mencegah timbulnya penyakit
DM akan mengalami perkembangan progresif menjadi komplikasi. Di tahun 2035
jumlah penderita DM dimungkinkan terjadi pelonjakan menjadi 592 juta orang
(Kemenkes RI, 2014).

Pengobatan penyakit DM dibedakan menjadi 2, yaitu terapi non
farmakologis dan farmakologis yang tujuannya untuk mengendalikan kadar
glukosa darah dan mencegah komplikasi. Terapi farmakologis dapat diberikan

obat golongan Sulfonilurea, Meglitinide, Biguanida, Penghambat a-glukosidase,



Tiazolidinedion , Inhibitor DPP-1V, Derivat D-Fenilalanin, GLP-1 (Glucagon-like
Polypeptide-1), Sekuestran asam empedu, dan Amilinomimetik. Contoh obat yang
sering digunakan dalam terapi DM adalah glibenklamid dari golongan
sulfonilurea dengan efek samping berupa peningkatan berat badan dan terjadi
hipoglikemik, juga metformin dari golongan biguanida dengan efek samping
berupa dispepsia, diare, serta asidosis laktat.

Penggunaan obat-obat antihiperglikemik oral menimbulkan berbagai
macam efek samping sehingga dianjurkan untuk mengonsumsi obat tradisional
sebagai pencegahan dan pengobatan penyakit, serta pemeliharaan kesehatan. Obat
tradisional banyak digunakan oleh masyarakat luas karena bahannya yang alami,
mudah didapat, dan pada penggunaan terapi tidak menimbulkan efek samping
seperti pada obat kimia. Oleh karena itu banyak masyarakat menganggap jika
menggunakan obat tradisional lebih aman dibandingkan menggunakan obat kimia.
Di negara Indonesia beraneka ragam tumbuhan yang bisa dipakai untuk bahan
obat herbal pada penyakit DM. Tumbuhan yang mempunyai potensi sebagai terapi
farmakologi DM secara tradisional salah satunya adalah tanaman melinjo.

Melinjo (Gnetum gnemon L.) adalah tanaman yang banyak terdapat di
Asia Tenggara, khususnya adalah di Indonesia. Penelitian terhadap tumbuhan
melinjo sudah banyak dilakukan, terutama mengenai senyawa aktif yang
terkandung didalamnya. Tanaman melinjo kaya akan manfaat di bidang
kesehatan, seperti dapat dimanfaatkan sebagai penurun kadar glukosa darah,
menangkal terjadinya kanker, sebagai antioksidan, kaya akan nilai gizi, dan
mencegah proses penuaan (Song et al., 2005). Senyawa yang terkandung dalam
melinjo antara lain saponin, flavonoid, tanin, dan alkaloid (Sintia et al., 2004).
Sasmita (2017) menyatakan bahwa, kemampuan flavonoid sebagai zat antioksidan
dapat dimanfaatkan sebagai penurun kadar glukosa darah. Flavonoid merupakan
senyawa yang mempunyai sifat toksik / alelopati, dengan persenyawaan glucoside
berupa flavon yang mengikat gula. Flavonoid bersifat melindungi sel B pankreas
sebagai penghasil insulin terhadap kerusakan, mempunyai mekanisme
perangsangan lepasnya insulin di sel B pankreas yang kemudian disekresi ke

dalam darah, serta menormalkan kembali kepekaan reseptor insulin di sel.



Beberapa penelitian telah dilakukan guna mengetahui pengaruh hipoglikemik dari
flavonoid dengan berbagai model eksperimental, dan telah terbukti bahwa
tanaman dengan kandungan flavonoid mampu memberikan efek yang berguna
untuk melawan DM, baik dengan kemampuannya dalam membatasi serapan
glukosa ataupun dengan peningkatan toleransi glukosa (Brahmachari, 2011).
Tanin merupakan polimerisasi polifenol sederhana dan merupakan senyawa
fenolitik larut air yang mempunyai BM sebesar 500 — 3000 , tanin juga memiliki
sifat utama berupa presipitasi alkaloid, gelatin serta protein-protein lain. Tanin
memiliki mekanisme kerja yaitu dengan penghambatan proses adipogenesis dan
absorpsi glukosa di intestinal, serta tanin menangkap radikal bebas dan membuat
enzim antioksidan menjadi aktif (Kumari dan Jain, 2012). Saponin merupakan
glikosida yang dimungkinkan terdapat pada berbagai macam tanaman. Saponin
memiliki mekanisme yaitu enzim a-glukoksidase yang bekerja dengan mengubah
karbohidrat di dalam usus halus menjadi glukosa yang kemudian enzim o-
glukoksidase menghambat penyerapan glukosa, sehingga saponin bersifat
antihiperglikemik (Hariana dan Arief, 2013).

Menurut hasil penelitian dari Cikra dan Cita (2015) infusa biji melinjo
memberi efek penurunan kadar glukosa darah mencit putih jantan (Mus Musculus
L.) yang telah diinduksi dextrosa monohidrat 40% pada konsentrasi 25% dan 50%
dengan volume 1 mL pemberian infusa biji melinjo secara oral. Konsentrasi
efektif yang memberi efek antihiperglikemik adalah 50% dengan menurunkan
kadar glukosa darah sebesar 33,41%. Menurut Nuralifah et al. (2018) pemberian
ekstrak daun melinjo sebagai antihiperglikemik pada mencit putih jantan (Mus
Musculus L.) yang telah diinduksi dengan aloksan, menunjukkan hasil bahwa
ekstrak daun melinjo memberi efek penurunan kadar glukosa darah mencit putih
jantan (Mus Musculus L.) yang telah diinduksi aloksan dengan konsentrasi 200,
250, dan 300 mg/kg BB. Dosis paling efektif yang dapat memberi efek
antihiperglikemik adalah 300 mg/kg BB mencit yaitu dapat menurunkan kadar
glukosa darah dengan rata-rata penurunan yaitu 143,6 mg/dL.

Berdasarkan dari potensi daun melinjo yang dapat digunakan sebagai

antihiperglikemik, perlu pengembangan penelitian kearah kombinasi obat.



Penelitian yang akan dilakukan adalah membuat kombinasi dari ekstrak etanol
daun melinjo dan glibenklamid yang akan diberikan pada mencit jantan dengan
penginduksian aloksan. Kombinasi obat glibenklamid dengan obat herbal
bertujuan untuk mengurangi efek samping hipoglikemik tanpa menurunkan efek
farmakologi antihiperglikemik Harapan dari penelitian ini yaitu dapat menguji
aktivitas dari ekstrak daun melinjo yang dikombinasikan dengan glibenklamid
sebagai penurunan kadar glukosa darah, menentukan dosis kombinasi paling
efektif dari pemberian kombinasi ekstrak daun melinjo dengan glibenklamid
sebagai penurunan kadar glukosa darah pada mencit, serta mengetahui sifat efek
terapi obat kombinasi dan obat tunggal. Pemberian ekstrak daun melinjo yang
dikombinasi dengan glibenklamid bertujuan agar dapat mengurangi efek samping
dari pemberian jangka panjang glibenklamid berupa hipoglikemik.

B. Rumusan Masalah

1. Apakah kombinasi ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) dan
glibenklamid memberi pengaruh sebagai antihiperglikemik yang lebih efektif
dibanding dosis tunggal terhadap mencit jantan putih (Mus musculus L.) yang
diinduksi aloksan?

2. Berapa dosis efektif kombinasi ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon
L.) dan glibenklamid yang dapat memberi efek antihiperglikemik pada mencit
jantan putih (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan?

3. Bagaimana sifat efek terapi obat kombinasi ekstrak etanol daun melinjo
(Gnetum gnemon L.) dan glibenklamid sebagai antihiperglikemik pada mencit

jantan putih (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan?

C. Tujuan Penelitian
1. Mengetahui pengaruh kombinasi ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) dan glibenklamid sebagai antihiperglikemik yang lebih efektif
dibanding dosis tunggal terhadap mencit jantan putih (Mus musculus L.) yang

diinduksi aloksan.



2. Mengetahui dosis efektif kombinasi ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) dan glibenklamid yang dapat memberi efek antihiperglikemik
pada mencit jantan putih (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan.

3. Mengetahui sifat efek terapi obat kombinasi ekstrak etanol daun melinjo
(Gnetum gnemon L.) dan glibenklamid sebagai antihiperglikemik pada mencit

jantan putih (Mus musculus L.) yang diinduksi aloksan.

D. Manfaat Penelitian
Berdasarkan uraian di atas, penelitian ini diharapkan dapat memberi
informasi mengenai pengaruh kombinasi ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) dan glibenklamid sebagai obat tradisional antihiperglikemik serta
sebagai data penunjang untuk peneliti selanjutnya dalam mengembangkan
penelitian mengenai efek farmakologi daun melinjo (Gnetum gnemon L.) untuk

dijadikan obat tradisional antihiperglikemik.



