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ABSTRAK

Riska Istikomah, 2024, UJI AKTIVITAS ANTIHIPERGLIKEMIK
EKSTRAK ETANOL 96% DAUN PARE (Momordica charantia L.)
DAN UJI HISTOPATOLOGI PANKREAS MENCIT YANG
DIINDUKSI STZ-NA, Skripsi, Fakultas Farmasi, Universitas Setia
Budi, Surakarta. Pembimbing : (1) Dr. apt. Wiwin Herdwiani, M.Sc
(I1) apt. Jena Hayu Widyasti, M.Farm

Hiperglikemia adalah suatu kondisi dimana kadar glukosa darah
meningkat melampaui batas normal yang merupakan ciri dari beberapa
penyakit, terutama diabetes melitus. Salah satu tumbuhan yang dapat
digunakan untuk penurunan hiperglikemik yaitu daun pare (Momordica
charantia L.). Peneliti bertujuan untuk mengetahui aktivitas
antihiperglikemik, dosis efektif serta untuk mengetahui kemampuan
ekstrak etanol daun pare dalam memperbaiki histopatologi pankreas
pada mencit yang diinduksi STZ-NA.

Penelitian ini ekstrak daun pare diperoleh menggunakan metode
maserasi dengan pelarut etanol 96%. Hewan uji yang digunakan 24
mencit jantan dibagi 6 kelompok perlakuan yaitu kelompok I (normal),
kelompok 1l (negatif), kelompok Il (positif), kelompok IV (ekstrak
dosis 70 mg/kgBB), kelompok V (ekstrak dosis 140 mg/kgBB) dan
kelompok VI (ekstrak dosis 280 mg/kgBB). Hewan uji dibuat
hiperglikemik dengan diinduksi STZ-NA dan diukur kadar glukosa
darah mencit pada hari ke-0, 3 dan 10 dan 17 dengan glukometer dan
dilakukan uji histopatologi organ pankreas mencit. Data penurunan
kadar glukosa darah dan histopatologi pankreas dianalisis bahwa data
terdistribusi normal dan homogen, dilanjutkan dengan uji One-Way
ANOVA kemudian dilanjutkan dengan uji Post Hoc Tukey HSD untuk
melihat perbedaan antar kelompok.

Hasil penelitian menunjukan bahwa pemberian ekstrak etanol daun
pare dapat memberikan aktivitas antihiperglikemik, dosis efektif ekstrak
etanol daun pare yang dapat memberikan aktivitas antihiperglikemik
adalah dosis 140 mg/kgBB mencit dan ekstrak etanol daun pare dapat
memperbaiki histopatologi pankreas pada mencit yang diinduksi STZ-
NA.

Kata kunci : daun pare, ekstrak, hiperglikemik, STZ-NA
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ABSTRACT

Riska Istikomah, 2024, TEST OF ANTIHYPERGLYCEMIC
ACTIVITY OF 96% ETHANOL EXTRACT OF BETTER MELON
(Momordica charantia L.) LEAVES AND HISTOPATHOLOGY
TEST OF STZ-NA INDUCED MICE PANCREATES, Thesis,
Faculty of Pharmacy, Setia Budi University, Surakarta. Advisor : (I)
Dr. apt. Wiwin Herdwiani, M.Sc (Il) apt. Jena Hayu Widyasti, M.
Farm

Hyperglycemia is a condition where blood glucose levels increase
beyond normal limits which is a characteristic of several diseases,
especially diabetes mellitus. One plant that can be used to reduce
hyperglycemia is bitter melon leaves (Momordica charantia L.).
Researchers aim to determine antihyperglycemic activity, effective
dosage and to determine the ability of bitter melon leaf ethanol extract to
improve pancreatic histopathology in STZ-NA induced mice.

In this research, bitter melon leaf extract was obtained using the
maceration method with 96% ethanol solvent. The test animals used
were 24 male mice divided into 6 treatment groups, namely group |
(normal), group Il (negative), group Il (positive), group IV (extract dose
70 mg/kgBB), group V (extract dose 140 mg/kgBB ) and group VI
(extract dose 280 mg/kgBB). The test animals were made hyperglycemic
by being induced by STZ-NA and the blood glucose levels of the mice
were measured on days 0, 3, 10 and 17 using a glucometer and
histopathological tests were carried out on the mice's pancreas. Data on
decreased blood glucose levels and pancreatic histopathology were
analyzed to show that the data were normally distributed and
homogeneous, followed by the One-Way ANOVA test then followed by
the Post Hoc Tukey HSD test to see differences between groups.

The results of the research show that administration of bitter melon
leaf ethanol extract can provide antihyperglycemic activity. The
effective dose of bitter melon leaf ethanol extract which can provide
antihyperglycemic activity is a dose of 140 mg/kgBW of mice and bitter
melon leaf ethanol extract can improve pancreatic histopathology in
mice induced by STZ-NA.

Keywords: bitter melon leaves, extract, hyperglycemic, STZ-NA
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A. Latar Belakang Masalah

Hiperglikemik merupakan salah satu masalah kesehatan di
Indonesia yang memberikan dampak yang cukup serius bagi tubuh.
Hiperglikemia adalah suatu kondisi dimana kadar glukosa darah
meningkat melampaui batas normal yang merupakan ciri dari beberapa
penyakit, terutama diabetes melitus (Soelistijo, 2021). Hiperglikemia
terjadi karena ketidakmampuan sel-sel tubuh merespons insulin secara
penuh dan juga karena produksi insulin tidak memenuhi kebutuhan
tubuh akibat kegagalan sel B pankreas yang menyebabkan terjadinya
hiperglikemik yang merupakan indikator klinis diabetes (IDF, 2019)

Prevalensi hiperglikemia tertinggi adalah 56,8% yang terjadi pada
kelompok dewasa, pada kelompok pradiabetes sebesar 38,8% dan pada
kelompok diabetes melitus yang tidak terdiagnosis sebesar 18,0%
(Anyasodor et al., 2017). Penderita di Indonesia mencapai 10 juta,
Indonesia menduduki  peringkat ketujuh dunia pada tahun
2015 (IDF, 2015). Menurut prediksi WHO, terdapat 8,4 juta penderita
DM di Indonesia pada tahun 2000, pada tahun 2030 jumlah tersebut
diperkirakan akan meningkat menjadi 21,3 juta. Terapi pengobatan
diabetes mellitus masih menjadi masalah global karena masih tingginya
kasus dan terus meningkatnya penyakit diabetes (lyos et al., 2017)

Terapi pengobatan hiperglikemik bisa secara non-farmakologi dan
farmakologi. Farmakologi dapat dengan terapi obat kimia maupun secara
herbal. Pengobatan dengan menggunakan bahan kimia dalam jangka
panjang memiliki efek samping seperti sakit kepala, mual, muntah,
peningkatan berat badan, dan hipoglikemia dapat terjadi apabila efek
samping ini tidak segera diatasi, berpotensi mengakibatkan koma
bahkan kematian (Puspitasari dan Choerunisa, 2021). Banyaknya efek
samping yang ditimbulkan membuat penderita hiperglikemik beralih
menggunakan obat herbal dari tumbuhan sebagai terapi pengganti
dengan efek samping yang relatif lebih ringan. Efek samping ringan
pada penggunaan obat herbal seperti alergi, gangguan pencernaan, dan
interaksi dengan obat-obatan lain jika digunakan secara bersamaan.
Tumbuhan yang dapat digunakan untuk penurunan hiperglikemik salah
satunya yaitu pare (Momordica charantia L.) (Andayani et al., 2013).

Pare merupakan tanaman yang termasuk dalam familia
Ucurbitacuse yang tumbuh baik secara alami maupun sengaja
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dibudidayakan dan banyak ditemukan di daerah tropis seperti di
Indonesia. Pare memiliki cita rasa pahit namun mengandung gizi yang
baik bagi kesehatan. Berdasarkan penelitian Putra & Sari (2018) pada
mencit hiperglikemik, ekstrak etanol buah pare dengan konsentrasi dosis
75 mg/kgBB mencit menunjukan dosis efektif dalam menurunkan kadar
glukosa darah yang setara dengan pemberian metformin. Banyaknya
penelitian tentang buah pare yang memiliki efek antihiperglikemik dan
sedikitnya informasi mengenai aktivitas antihiperglikemik dari berbagai
bagian tanaman pare lainya terutama daun, sehingga peneliti bertujuan
untuk mengetahui aktivitas antihiperglikemik ekstrak etanol daun pare
dan untuk mengetahui kemampuan ekstrak etanol daun pare dalam
memperbaiki gambaran histopatologi pankreas pada mencit yang
diinduksi STZ-NA (Kubola dan Siriamornpun, 2008).

Berdasarkan penelitian Hwang (2018) daun pare memiliki
kandungan flavonoid lebih banyak dibandingkan buah pare. Kandungan
flavonoid total diukur berdasarkan katekin, (9,70+0,27) mg/g pada buah
pare dan (47,25+1,48) mg/g pada daun pare. Hasil penelitian ini
mendukung bahwa daun pare memiliki efek antihiperglikemik,
dikarenakan senyawa flavonoid memiliki aktivitas antioksidan yang
mampu memulihkan jaringan yang rusak dan melindungi sel 3 pankreas
dari kerusakan dengan cara menyerap atau menetralkan radikal bebas
yang terikat pada gugus OH, sehingga dapat meningkatkan sekresi
insulin dan menurunkan glukosa darah (Wulandari, 2016). Berdasarkan
penelitian yang dilakukan oleh Mahmud (2019) ekstrak metanol daun
pare dengan dosis 280 pada mencit diabetes yang diinduksi aloksan
menunjukkan efek antidiabetes dan antioksidan. Adanya zat bioaktif
seperti alkaloid, flavonoid, saponin, dan tanin pada ekstrak daun pare
inilah yang menyebabkan efek antidiabetes (Mutiara dan Wildan, 2014).

Ekstrak yang digunakan berupa ekstrak kasar yang mengandung
semua senyawa yang tersari pada proses ekstraksi. Ekstrak kasar
merupakan campuran senyawa aktif yang dapat memberikan efek
kimianya bekerja secara sinergis untuk meningkatkan efek biologi
menjadi lebih baik dibandingkan dengan efek dari senyawa tunggal
(Asmanizar, 2020). Pembuatan ekstrak daun pare menggunakan metode
ekstraksi maserasi untuk menghindari rusaknya senyawa-senyawa pada
sampel yang bersifat termolabil (Asworo dan Widwiastuti, 2023).
Pelarut yang digunakan untuk ekstraksi senyawa aktif pada daun pare
menggunakan etanol 96%. Pemilihan pelarut ini karena dalam penelitian
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ekstrak etanol 96% buah pare terjadi penurunan kadar glukosa darah
lebih efektif dibandingkan dengan ekstrak metanol karena dengan dosis
yang lebih rendah dengan durasi yang singkat 14 hari dapat menurunkan
kadar glukosa darah sebesar 72% sedangkan pada metanol menggunakan
dosis yang tinggi dengan durasi yang lama yaitu 21 hari dapat
menurunkan kadar glukosa darah sebesar 36%. Kemungkinan hal ini
terjadi karena penggunaan pelarut etanol 96% yang mampu menyari
senyawa yang bersifat polar maupun nonpolar yang terdapat pada buah
pare  (Puspitasari dan Choerunisa, 2021). Diharapkan dengan
penggunaan pelarut etanol 96% juga dapat menyari senyawa polar dan
non polar pada daun pare sehingga dosis efektif pada daun pare lebih
kecil.

Mencit Mus musculus jantan galur Balb/C salah satu hewan
percobaan yang digunakan dalam pengujian in vivo karena dapat
memberikan gambaran pola yang mirip dengan manusia. Mencit jantan
dan tikus jantan lebih rentan mengalami diabetes yang
disebabkan oleh STZ dibandingkan mencit betina (Rais et al., 2021).
Mencit jantan menunjukkan aktivitas hormonal yang lebih stabil, karena
mencit jantan tidak memiliki hormon estrogen dan tidak melalui siklus
estrus, hamil, atau menyusui, sehingga lebih rentan mengalami diabetes
(Septi Ulandari et al., 2022). Mencit putih jantan Mus musculus galur
Balb-C digunakan dalam penelitian ini karena lebih mudah dirawat dan
lebih tenang dibandingkan strain lainnya (Warditiani et al., 2015) .

Zat diabetogenik yang diketahui dapat digunakan untuk
menginduksi hewan coba salah satunya adalah induksi STZ-NA.
Penggunaan STZ dikarenakan mampu merusak sel  pankreas secara
langsung sehingga terjadi penurunan produksi insulin (Azhar et al.,
2022). Penggunaan NA sebelum induksi STZ dapat melindungi sel 8
pankreas dari efek toksik dari induksi STZ, sehingga kerusakan sel 8
pankreas hanya sebagian saja yang mengalami kerusakan (Rimta Barus
dan Rahmi, 2021). Kerusakan yang disebabkan oleh STZ-NA sesuai
dengan mekanisme kerja dari daun pare sebagai antihiperglikemik yaitu
merangsang sekresi insulin, sehingga ekstrak etanol daun pare dapat
merangsang sekresi insulin dari sel B pankreas yang tersisa. Kandungan
antioksidan dalam ekstrak daun pare dapat mengurangi stres oksidatif
dan peradangan, serta melindungi sel B pankreas dan memperbaiki
kerusakan pankreas akibat induksi STZ-NA (Mahmud, 2019).



Penelitian ini menggunakan kontrol positif glibenklamid. Kontrol
positif digunakan sebagai pembanding efek ekstrak yang diuji
dibandingkan dengan antidiabetik oral yang telah terbukti khasiatnya
sebagai antihiperglikemik. Glibenklamid dipilih sebagai kontrol positif
karena mekanisme kerja glibenklamid dengan merangsang sekresi
insulin di pankreas, sehingga cocok untuk dibandingkan dengan mencit
yang mengalami hiperglikemik yang diinduksi STZ-NA, Kkarena
sebagian pankreas masih mampu memproduksi insulin (Advistasari dan
Vifta, 2018). Dilakukan uji histopatologi, pemeriksaan ini sangat penting
dalam melakukan diagnosis penyakit karena pemeriksaan histopatologi
melakukan pengamatan terhadap jaringan yang diduga terganggu
(Maulani et al., 2018).

Berdasarkan beberapa penelitian yang telah dilakukan, sedikitnya
informasi mengenai penelitian tentang aktivitas antihiperglikemik
ekstrak daun pare, dan penelitian tentang perbaikan histopatologi
pankreas mencit diabetes yang diinduksi STZ-NA. Menarik perhatian
peneliti untuk mengetahui aktivitas antihiperglikemik ekstrak etanol
96% daun pare dan perbaikan sel B pankreas pada mencit hiperglikemik
yang diinduksi STZ-NA. Penurunan rata-rata kadar glukosa darah, dan
perbaikan gambaran histopatologi pankreas mencit merupakan
parameter efek antihiperglikemik.

B. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang di atas, maka rumusan masalah
penelitian ini yaitu:

Pertama, apakah ekstrak etanol daun pare (Momordica charantia
L.) dapat memberikan aktivitas antihiperglikemik pada mencit yang
diinduksi STZ-NA.

Kedua, berapakah dosis efektif ekstrak etanol daun pare
(Momordica charantia L.) yang dapat memberikan aktivitas
antihiperglikemik pada mencit yang diinduksi STZ-NA.

Ketiga, apakah ekstrak etanol daun pare (Momordica charantia L.)
dapat memperbaiki histopatologi pankreas pada mencit yang diinduksi
STZ-NA.



C. Tujuan Penelitian

Berdasarkan rumusan masalah di atas, maka tujuan penelitian ini
adalah:

Pertama, untuk mengetahui aktivitas antihiperglikemik ekstrak
daun pare (Momordica charantia L.) pada mencit yang diinduksi STZ-
NA.

Kedua, untuk mengetahui dosis efektif ekstrak etanol daun pare
(Momordica charantia L.) yang dapat memberikan aktivitas
antihiperglikemik pada mencit yang diinduksi STZ-NA.

Ketiga, untuk mengetahui kemampuan ekstrak etanol daun pare
(Momordica charantia L.) dalam memperbaiki histopatologi pankreas
pada mencit yang diinduksi STZ-NA.

D. Manfaat Penelitian

Berdasarkan tujuan penelitian diatas, maka maanfaat penelitian ini
sebagai berikut :

Pertama, menambahkan bukti ilmiah untuk masyarakat dalam
pemanfaatan daun pare (Momordica charantia L.) sebagai
antihiperglikemik alami untuk terapi penurunan kadar glukosa darah.

Kedua, memberikan informasi ilmiah dan data-data penunjang
untuk penelitian-penelitian selanjutnya yang ingin memanfaatkan daun
pare (Momordica charantia L.) sebagai terapi pengobatan
antihiperglikemik.



