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FIRONICA SALFA, L., 2022, UJI AKTIVITAS 

ANTIHIPERGLIKEMIA KOMBINASI EKSTRAK DAUN 

PEGAGAN (Centella asiatica L.Urb) DAN DAUN SIRSAK 

(Annona muricata L.) SERTA ANALISIS HISTOPATOLOGI 

PANKREAS PADA TIKUS PUTIH JANTAN (Rattus norvegicus) 

YANG DIINDUKSI ALOKSAN, SKRIPSI, PROGRAM STUDI S1 

FARMASI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA 

BUDI, SURAKARTA.  

 

 Daun pegagan dan daun sirsak mengandung senyawa flavonoid, 

saponin, alkaloid, tanin, dan steroid dimana kandungan tersebut 

mempunyai efek antihiperglikemia sehingga kedua tanaman berpeluang 

untuk dikombinasikan. Tujuan penelitian untuk mengetahui aktivitas 

sediaan kombinasi ekstrak daun pegagan dan daun sirsak serta 

memperbaiki histopatologi pankreas tikus yang diinduksi aloksan 

sebagai antihiperglikemia. 

 Penelitian menggunakan metode maserasi dengan pelarut etanol 

96%, uji aktivitasnya menggunakan aloksan sebagai agen diabetagonik. 

Tikus 25 ekor dibagi 5 kelompok. Kontrol negatif CMC Na 0,5%; 

kontrol positif Glibenklamid 0,45 mg/Kg BB tikus; sediaan tunggal 

daun  pegagan 50 mg/Kg BB tikus; sediaan tunggal daun sirsak 150 

mg/Kg BB tikus; dan kombinasi ½ dosis dari sediaan tunggal daun 

pegagan dan daun sirsak 25 mg/Kg BB tikus dan 75 mg/Kg BB tikus. 

Pengukuran glukosa darah tikus dilakukan pada hari 0; 3; 10; dan 17 

menggunakan glukometer, selanjutnya pembedahan pankreas untuk 

mengukur diameter pulau langerhans. Data yang diperoleh diolah 

menggunakan SPSS menggunakan uji One way Anova. 

 Hasil penelitian diperoleh sediaan kombinasi ½ dosis dari 

sediaan tunggal daun pegagan dan daun sirsak mampu memberikan 

aktivitas antihiperglikemia yang sebanding dengan kontrol positif 

dengan besar penurunan glukosa darah sebesar 67,11% dan  kombinasi 

65,18% dan lebih baik dibandingkan sediaan tunggal serta pada 

pembacaan histopatologi pankreas tidak dapat dilihat adanya perbaikan 

karena data yang diperoleh tidak bisa dipakai. 

 

Kata kunci : daun pegagan, daun sirsak, antihiperglikemia, aloksan, 

histopatologi pankreas 
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ABSTRACT 

 

FIRONICA SALFA, L., 2022, ANTIHYPERGLYCEMIC 

ACTIVITY TEST OF THE COMBINATION OF 

COMBINATION OF Centella asiatica L.Urb AND SOURSOP 

LEAF (Annona muricata L.) AND PANCREAS 

HISTOPATHOLOGY ANALYSIS IN ALLOXANE INDUCED 

MALE WHITE RATS (Rattus norvegicus), THESIS,  

PHARMACY STUDY PROGRAM, FACULTY OF PHARMACY, 

SETIA BUDI UNIVERSITY, SURAKARTA. 

 

Centella asiatica leaves and soursop leaves contain flavonoids, 

saponins, alkaloids, tannins and steroids which have antihyperglycemic 

effects so that the two plants have the opportunity to be combined. The 

aim of the research was to determine the activity of combination 

preparations of gotu kola and soursop leaf extracts and to improve the 

histopathology of the rat pancreas induced by alloxan as an 

antihyperglycemic agent. 

 The study used the maceration method with 96% ethanol 

solvent, the activity test using alloxan as a diabetagonic agent. 25 rats 

were divided into 5 groups.  Negative control CMC Na 0.5%;  positive 

control of Glibenclamide 0.45 mg/Kg BW rats;  single dosage of gotu 

kola leaves 50 mg/Kg BW of rats;  single dosage of soursop leaves 150 

mg/Kg body weight of rats;  and a combination of ½ dose of a single 

preparation of gotu kola leaves and soursop leaves 25 mg/Kg BW of 

rats and 75 mg/Kg BW of rats.  Rat blood glucose measurements were 

carried out on day 0;  3;  10;  and 17 used a glucometer, then pancreatic 

surgery to measure the diameter of the islets of Langerhans. The data 

obtained was processed using SPSS using the One way Anova test. 

The results showed that a combination of ½ dose of a single 

preparation of gotu kola and soursop leaves was able to provide 

antihyperglycemic activity comparable to the positive control with a 

decrease in blood glucose of 67.11% and a combination of 65.18% and 

better than the single preparation and on histopathological readings 

Pancreas cannot be seen any improvement because the data obtained 

cannot be used  

 

Keywords: gotu kola leaves, soursop leaves, antihyperglycemic, 

alloxan, pancreatic histopathology 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

A. Latar Belakang Masalah 

Diabetes merupakan salah satu penyakit kronik dengan naiknya 

kadar glukosa darah yang melewati batas normal, yaitu kadar glukosa 

darah sebanyak >200mg/dL, sedangkan pada keadaan berpuasa kadar 

glukosa darah sebanyak >160mg/dL (Margono et al., 2019). Data 

WHO (World Health Organisation) di abad ke 21 ini negara Indonesia 

menempati urutan keempat dengan jumlah penderita diabetes terbesar 

di dunia sesudah India, China dan Amerika Serikat. Diperkirakan 

dengan prevalensi 8,6% pada tahun 2025 di Indonesia akan bertambah 

jumlah penderita diabetes menjadi 1,24 juta penderita (Arisman, 2008 

dalam Siregar, dkk 2013). Berdasarkan hasil data Riset Kesehatan 

Dasar (RISKESDAS) di tahun 2018 dari Diagnosis Dokter 

menunjukkan bahwa prevalensi Diabetes Mellitus pada penduduk umur 

≥ 15 tahun diagnosis terendah berada di provinsi Nusa Tenggara Timur 

(NTT) sebanyak 0,9% sedangkan untuk diagnosis tertinggi berada di 

provinsi DKI sebanyak 3,4% (Riskesdas, 2018). 

Masyarakat kini mulai beralih ke tanaman tradisional sebagai 

media pengobatan, salah satunya digunakan untuk obat 

antihiperglikemia seperti yang dikatakan Kurniasih, dkk, (2006) banyak 

masyarakat Indonesia yang mencari alternatif pengobatan lain dengan 

menggunakan tanaman tradisional ataupun hewan yang berkhasiat, 

karena lebih murah dengan resiko medis yang kecil dibanding obat 

sintesis. Contohnya adalah  daun pegagan dan daun sirsak yang 

mengandung beberapa metabolit sekunder yang berkhasiat sebagai 

antihiperglikemia. Tanaman yang bermanfaat sebagai obat 

antihiperglikemia yaitu tanaman yang mempunyai kandungan metabolit 

sekunder seperti fenol, flavonoid, tanin, steroid dan alkaloid (Nurulita, 

dkk (2008) ; Ebrahimi et al., 2017). 

Daun pegagan mengandung beberapa senyawa metabolit 

sekunder yaitu steroid, saponin, flavonoid, tanin dan alkaloid (Maulida 

dkk, 2019). Senyawa bioaktif pada daun pegagan yaitu brahmosida, 

brahminosida, kuersetin, β-sitosterol, dan kaempferol didapati 

mempunyai efek hipoglikemik yang berkhasiat sebagai 

antihiperglikemia lewat mekanisme penghambatan terhadap kerja α-

glukosidase (Ernawati, 2016). Pada daun pegagan, senyawa terbesar 
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yaitu asiaticoside mempunyai mekanisme dalam menghambat enzim 

alfa amilase dan alfa glukosidase serta dapat meningkatkan sekresi 

insulin sehingga hal tersebut dapat dijadikan sebagai 

antihipergglikemia (Fitrianda Eka et al.  2017). Dari hasil penelitian 

Tulung GL, dkk (2021) bahwa ekstrak daun pegagan pada dosis 21,6 

mg berpengaruh signifikan dalam penurunan kadar gula darah tikus 

yang diinduksi aloksan. Dari penelitian lain ekstrak daun pegagan pada 

dosis 600 mg/kg BB/hari paling efektif dalam menurunkan kadar 

glukosa tikus model DM tipe 2 dan derajat insulitis yang menjadi salah 

satu alternatif dalam mencegah kondisi hiperglikemia (Palupi, dkk 

2019). Dari hasil penelitian Emran et al., (2015) ekstrak daun pegagan 

dosis 50 mg/kg BB tikus memberikan aktivitas penurunan glukosa 

darah dan kolesterol total secara signifikan. Selain dapat menurunkan 

kadar glukosa darah, dari penelitian Muchtaromah dkk (2013) daun 

pegagan berupa air rebusan ataupun ekstrak etanol mempunyai 

pengaruh dalam perbaikan histopatologi pankreas tikus.   Maka dari itu 

dapat disimpulkan bahwa daun pegagan memiliki aktivitas menurunkan 

kadar glukosa darah dan mampu dalam memperbaiki histopatologi 

pankreas. 

Daun sirsak setelah dilakukan skrining kimia terdapat senyawa 

metabolit sekunder seperti flavonoid, saponin, alkaloid glikosida, tanin, 

dan steroid (Jannah R dkk, 2017). Senyawa yang mempunyai aktivitas 

sebagai antihiperglikemia adalah flavonoid dan tanin, flavonoid 

mempunyai potensi agen hipoglikemik yang bekerja pada jaringan 

pankreas manusia dengan menstimulasi sekresi insulin, memperbaiki 

kerusakan pada sel β serta inhibitor enzim α-glukosidase sedangkan 

untuk tanin adalah dengan meningkatkan ambilan glukosa lewat 

aktivasi MAPK dan PI3K (Ratya A, 2014). Hasil penelitian yang 

dilakukan oleh Pratama et.al., (2020) menyatakan jika ekstrak daun 

sirsak dengan dosis 150mg/kg BB dapat memperbaiki gambaran 

histopatologi pankreas pada tikus yang diinduksi aloksan, hal ini sama 

pada penelitian Suastuti et al., (2015) yang menghasilkan ekstrak etanol 

daun sirsak dosis 150 mg/kg bb/hari dapat memperbaiki sel β pankreas 

melalui penurunan kadar glukosa darah. Dari data ilmiah tersebut 

disimpulkan daun sirsak memiliki aktivitas menurunkan kadar glukosa. 

Pankreas merupakan salah satu organ tubuh yang berhubungan 

erat dengan penyakit diabetes. Pankreas terdiri dari 2 bagian antara lain 

bagian eksokrin yang mempunyai fungsi untuk mensekresikan enzim-
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enzim di dalam pencernaan sedangkan bagian endokrin mempunyai 

fungsi untuk sekresi enzim metabolik (Rahayu, dkk 2006). Pada 

pankreas di bagian endokrin terdapat pulau langerhans yang disusun 

oleh 4 macam sel yaitu sel alfa (α), sel beta (β), sel delta (δ), dan sel 

polipeptida pankreas (PP) (Banjarnahor dan Wangko, 2012). Sel Beta 

mempunyai fungsi menghasilkan insulin untuk menurunkan kadar 

glukosa pada darah, jika terdapat kerusakan pada sel β akan 

berpengaruh pada tubuh yang tidak dapat menghasilkan insulin lagi 

dengan demikian kadar glukosa darah akan meningkat (terjadi 

hiperglikemia), biasanya kerusakan pada sel β dipengaruhi oleh faktor 

genetik, infeksi dari kuman, radikal bebas serta senyawa penginduksi 

diabetes (Suarsana dkk, 2010). 

Berdasarkan hasil penelitian diatas yang mengatakan bahwa 

pada daun pegagan dan daun sirsak mempunyai aktivitas sebagai 

antihiperglikemia. Karena belum dilakukan penelitian tentang 

kombinasi dari kedua tanaman tersebut, maka dari itu peneliti tertarik 

melakukan riset penelitian dengan membandingkan antara sediaan 

tunggal dan kombinasi ekstrak daun pegagan dan daun sirsak terhadap 

penurunan kadar glukosa darah tikus menggunakan metode uji induksi 

aloksan. Dipilih metode penginduksian aloksan karena aloksan 

merupakan salah satu agen diabetagonik yang dapat memunculkan efek 

hiperglikemia lebih cepat dengan jarak waktu 2-3 hari dengan merusak 

sel pankreas (Yuda dkk., 2013). Selain itu Peneliti juga tertarik untuk 

melihat perbaikan histopatologi pankreas, dimana pankreas berkaitan 

dengan penyakit dibetes dengan adanya perbaikan histopatologi 

pankreas dapat meningkatkan sekresi insulin sehingga dapat 

menurunkan kadar glukosa darah. 

Diharapkan pada penelitian ini sediaan kombinasi memberikan 

efek antihiperglikemia yang lebih baik dibandingkan sediaan tunggal 

serta dapat memperbaiki histopatologi pankreas walaupun dengan 

menggunakan dosis kecil. 

 

B. Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang di atas, maka rumusan masalah 

penelitian ini adalah : 

Pertama, apakah pemberian kombinasi ekstrak daun pegagan 

dan daun sirsak dapat memberikan aktivitas antihiperglikemia yang 

lebih baik dibandingkan dengan sediaan tunggal pada tikus jantan yang 

diinduksi aloksan? 
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Kedua, apakah kombinasi ekstrak daun pegagan dan daun sirsak 

dapat memperbaiki histopatologi pankreas tikus jantan yang diinduksi 

aloksan? 

 

C. Tujuan 

Berdasarkan rumusan masalah di atas, maka didapatkan tujuan 

penelitian ini adalah : 

Pertama, untuk mengetahui apakah pemberian kombinasi 

ekstrak daun pegagan dan daun sirsak memberikan aktivitas 

antihiperglikemia yang lebih baik dibandingkan dengan sediaan tunggal 

pada tikus jantan yang diinduksi aloksan 

Kedua, untuk mengetahui apakah kombinasi ekstrak daun 

pegagan dan daun sirsak dapat memperbaiki histopatologi pankreas 

tikus jantan yang diinduksi aloksan. 

 

D. Manfaat Penelitian  

Penelitian ini diharapkan mampu menambah pengetahuan 

secara ilmiah tentang kombinasi ekstrak daun pegagan dan daun sirsak 

sebagai obat antihiperglikemia serta mendukung penelitian selanjutnya 

dalam pengembangan dan pemanfaatan tanaman tradisional untuk 

kemajuan ilmu pengetahuan di Indonesia. 
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